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Рост числа пациентов с онкологическими заболеваниями является актуальной проблемой современности. Одним из консервативных методов лечения является химиотерапия, осложняющаяся множественной лекарственной устойчивостью ряда опухолевых клеток. Эффективность терапии может быть улучшена либо путем сочетания сразу нескольких подходов, например, химиотерапии и гипертермии, либо при помощи подавления пролиферации опухолевых клеток за счет нескольких механизмов действия различных веществ. Комбинации противоопухолевых препаратов могут проявлять синергический, антагонистический и аддитивный эффекты в зависимости от молярного соотношения между лекарственными веществами в клетке. Для достижения максимального эффекта терапии разрабатывают различные наноформуляции. Димерные наночастицы магнетит-золото имеют две различные поверхности, которые можно специфично модифицировать для загрузки в необходимом соотношении пар противоопухолевых веществ, различных по природе (гидрофильность/гидрофобность, заряд).
Целью работы является модификация димерных наночастиц магнетит-золото для загрузки и доставки двух противоопухолевых агентов, проявляющих синергический эффект.
Цитотоксичность пар, состоящих из различных противоопухолевых препаратов (доксорубицин, цисплатин, метотрексат, паклитаксель), исследовалась при помощи MTS-реагента in vitro на клеточных линиях CT-26 и 4T1. Наиболее эффективным оказалось действие комбинаций доксорубицина с цисплатином и доксорубицина с паклитакселем.

Димерные наночастицы магнетит-золото получают химическим методом, в ходе которого в неполярной среде происходит термическое разложение прекурсора оксида железа (Fe(CO)5) и золота (H[AuCl4] x 3H2O) в присутствии стабилизаторов – олеиламина, олеиновой кислоты. В результате образуются стабильные в гексане наночастицы 11±2 нм и 4±1 нм, общий гидродинамический размер которых равен 16±5 нм.
Предположительно доксорубицин возможно загрузить на поверхность магнетита, модификация которого проводится с помощью DOPAC (3,4-дигидроксифенилуксусная кислота), связанного с NH2-ПЭГ-COOH, что позволяет также стабилизировать наночастицы в изотонических растворах. Были подобраны оптимальные параметры для модификации частиц, гидродинамический размер которых в PBS составлял 19±10 нм (индекс полидисперсности 0,250), ζ-потенциал -23,3±13,2. Дополнительная модификация поверхности золота при помощи ПЭГ-SH не приводила к значительным изменениям размеров (23±10, индекс полидисперсности 0,230). 
В дальнейшем будет проведена загрузка доксорубицина на частицы, модифицирована поверхность золота с возможностью загрузки других препаратов и исследована их цитотоксичность на выбранных клеточных линиях.
