Оптимизация процесса загрузки и изучение кинетики высвобождения левофлоксацина и моксифлоксацина из липосомальных систем в зависимости от состава биомембраны
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Для терапии широкого спектра инфекционных заболеваний используются антибактериальные препараты фторхинолонового (ФХ) ряда. Это лекарства, обладающие высокой активностью и широким спектром действия. Одной из проблем, связанных с использованием антибактериальных препаратов, является возрастающая резистентность бактерий из-за недостатка контроля использования лекарств. Однако недавние исследования показали, что к ФХ резистентность вырабатывается медленно и эти препараты являются эффективными в лечении различных инфекций. 
Системы доставки в текущей работе были созданы на основе липосомальных систем из дипальматоилфосфатидилхолина (ДПФХ),  кардиолипина (КЛ) и холестерина (ХС). ДПФХ, КЛ и ХС - липиды, широко распространенные в реальных биомембранах, не вызывают агрессивной реакции организма. Для разработки стабилизированных липосомальных систем был использован гликоль-хитозан (ГХ), образующий комплексы на поверхности липидного бислоя с анионными группами [2]. Их устойчивость зависит от pH среды, что влияет на высвобождение инкапсулированных лекарств. Биополимер ГХ также не вызывает отторжения и является биоразлагаемым, позволяет регулировать жесткость и стабильность липосом для систем доставки за счет изменения концентрации и условий проведения комплексообразования. В качестве изучаемых антибактериальных препаратов были взяты моксифлоксацин (МФ) - ФХ четвертого поколения и левофлоксацин (ЛФ) - ФХ третьего поколения, структурно различающиеся гидрофобно-гидрофильными заместителями. Эти отличия наряду с разными параметрами ионизации позволяют предполагать, что влияние антибактериальных препаратов на липидный бислой не одинаково. Гетероцикл МФ может протонироваться и приводить к взаимодействию с анионными липосомами, влияя на состояние липидного бислоя. Для левофлоксацина взаимодействие с липосомами не до конца изучено. 
Исследована степень включения антибактериального препарата во внутреннюю полость липосом в зависимости от липидного состава. Степень пассивной загрузки ЛФ составила около 53±5% независимо от образцов. В случае МФ - 66±5% для 100% ДПФХ и 71±5% для ДПФХ/КЛ 80/20%. Целью настоящей работы является исследование процессов высвобождения левофлоксацина из липосом состава ДПФХ 100%, ДПФХ/КЛ 80/20% и ДПФХ с 10-20% ХС в сравнении с липосомальными препаратами моксифлоксацина.
Изучение концентрации ЛФ во внешнем растворе с течением времени проводилось методом УФ-спектроскопии. Основная полоса поглощения ЛФ  - 286-287 нм, съемка проводилась в типичном для ФХ диапазоне - от 220 до 340 нм. 
Более полное понимание механизма высвобождения ЛФ из липосом разного состава может оптимизировать выбор липосомальных систем доставки с заданными параметрами с целью контроля высвобождения инкапсулированного вещества. 
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