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На сегодняшний день актуальной задачей нанобиотехнологии и биомедицины является установление корреляции между физико-химическими свойствами лекарственных форм и их антибактериальной активностью. Данные исследования открывают широкие перспективы для предсказания поведения препарата in vitro на основе его параметров (размеров, структуры, заряда и др.), а также возможности применения против штаммов возбудителя с особенными признаками, например, особенностями морфологии поверхности.

Сульфобутиловый эфир β-циклодекстрин (СБЭ-β-ЦД) является перспективным биосовместимым носителем лекарственных препаратов, поскольку образует относительно прочные нековалентные комплексы (Кдис ~ 10-4 М) с большим количеством лекарственных молекул [1]. Ранее нами были получены полимеры на основе СБЭ-β-ЦД и 1,6-гексаметилендиизоцианата в качестве сшивающего агента, которые обладают выраженным отрицательным ζ-потенциалом (~ -18 мВ) и образуют частицы со средним гидродинамическим радиусом 100-200 нм [2]. 


В работе исследована антибактериальная активность комплексов лекарственного препарата моксифлоксацина (МФ) с СБЭ-β-ЦД и полимером на основе СБЭ-β-ЦД в течение 7 дней in vitro на двух штаммах E.coli MH1 и JM109. Данные штаммы различаются морфологией поверхности: для штамма JM109 характерно наличие фимбрий. Для обоих штаммов установлено, что МФ демонстрирует выраженное антибактериальное действие в течение 1-4 дней, далее наблюдается рост бактериальной культуры, что может быть связано с биодеградацией лекарственных молекул. Образование комплексов МФ-СБЭ-β-ЦД способствует усилению антибактериальной активности МФ в 1,2-1,4 раза на 1-4 день, однако на 7 день активность комплекса сравнима с действием МФ, т.е. пролонгированность действия не наблюдается.  


В случае комплекса МФ с полимером для штамма JM109 наблюдается выраженное усиление антибактериального действия до 12 раз в течение 1-5 дней. На 7 день эксперимента лекарственная форма действует в 3 раза более эффективно, чем МФ. Для штамма MH1 действие МФ-полимер сравнимо с действием МФ в течение 7 дней. Поскольку не была обнаружена разница в ультратонкой структуре клеток обоих штаммов в присутствии МФ и МФ-полимер, то по-видимому, различие в усилении антибактериального действия обусловлено адсорбцией частиц на поверхности клеток. Наличие фимбрий у клеток штамма JM109 может обуславливать усиление адсорбции частиц с отрицательным ζ-потенциалом за счет преодоления электростатических сил отталкивания, что впоследствии может привести к созданию высокой локальной концентрации МФ и выраженной гибели патогенных микроорганизмов.
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