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Фторхинолоны (ФХ) активно применяются в борьбе с многими инфекциями, в том числе активно изучаются системы доставки, в частности липосомы. Целью настоящей работы является изучение влияния липидного состава на состояние липосомальной формы ФХ III поколения – левофлоксацина (ЛФ), а именно - определение ионного состояния и микроокружения ЛФ в липосомальной системе. 

В работе был применен метод спектроскопии кругового дихроизма (КД-спектроскопия), обладающий высокой чувствительностью к изменению состояния хиральных молекул, в том числе ФХ, в ахиральных матрицах, таких как липосомы. Обнаружено, что при включении ЛФ в липосомы состава дипальмитоилфосфатидилхолин (ДПФХ): кардиолипин (КЛ) 80:20 спектр КД смещается в синюю область на 2-3 нм. По-видимому, ЛФ частично встраивается в бислой, что приводит к нарушению существующих стекинг-взаимодействий и наблюдается увеличение гидрофильности микроокружения. В КД-спектре свободного ЛФ наблюдается два минимума (первый - около 297 нм отвечает за состояние ароматической азотсодержащей структуры и второй - около 222 нм отвечает за состояние карбонильной и карбоксильной группы). Первый минимум смещается в красную область при повышении в кислотности среды с 287 нм до 297 нм. Повышение гидрофильности среды приводит к смещению в синюю область с 300 нм на 295 нм. Повышение гидрофильности среды приводит к смещению в синюю область с 226 нм на 231 нм. Наблюдение за этими пиками в КД-спектре липосомального ЛФ позволит оценить гидрофильность окружения его функциональных групп, а также ионное состояние в системе доставки.
Для изучения взаимодействия ЛФ с функциональными группами липидов был использован метод ИК-спектроскопии Фурье (таблица 1). Сравнивали изменения в характеристических полосах поглощения в спектре липидов (полосы поглощения νCH2 as и s, νCO, νPO2 as), которые наблюдались при включении ЛФ в нейтральные (ДПФХ 100%) и анионные (ДПФХ:КЛ 80:20). Обнаружено, что для ДПФХ 100% липосомах ЛФ частично проникает в гидрофобную область, координируясь на границе липид/вода, и не взаимодействует с фосфатными группами.Напротив, в анионных липосомах ЛФ не взаимодействует с гидрофобной областью липосом, а образуя водородные связи с фосфатными и карбонильными группами липидов. Полученные данные позволят по ИК- и КД-спектрам различных форм ЛФ судить о его ионном состоянии в системе доставки, а также делать выводы о механизме связывания препарата с матрицей.
Таблица 1. Основные пики в ИК-спектре для нейтральных и анионных липосом.
	Образец
	νCH2as, см-1
	νCH2s, см-1
	νCO, см-1
	νPO2-as, см-1
	Образец
	νCH2as, см-1
	νCH2s, см-1
	νCO, см-1
	νPO2-as, см-1

	Липосомы ДПФХ 100%
	2924
	2854
	1739
	1228
	Липосомы ДПФХ:КЛ 80:20
	2918
	2851
	1739, 1723 (пл)
	1225

	ЛЛФ 
ДПФХ 100%
	2917
	2849
	1737
	1224, 1239 (пл)
	ЛЛФ

ДПФХ:КЛ 80:20
	2918
	2850
	1740
	1225, 1220 (пл), 1265 (пл)


