Синтез конъюгатов паклитаксела с биотином и исследование самособирающихся коллоидных структур на их основе
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[bookmark: _GoBack]Одним из наиболее широко применяемых в химиотерапии онкологических заболеваний и эффективных лекарственных веществ (ЛВ) является паклитаксел (PTX), механизм действия которого основан на ингибировании деполимеризации тубулина и, как следствие, остановке клеточного деления [1]. Тем не менее, данный химиотерапевтический агент не лишён недостатков. Первый из них связан с его недостаточной избирательностью по отношению к опухолевым клеткам при попадании в организм пациента, а второй – с необходимостью введения в лекарственные формы на основе PTX солюбилизаторов из-за его низкой растворимости в водных средах. В совокупности обозначенные факторы могут вызывать тяжёлые побочные эффекты (миелосупрессия, аллопеция, аллергические реакции и др.). Представленные проблемы могут быть решены посредством присоединения к PTX вектора – гидрофильного соединения, активно вовлечённого в метаболические процессы опухолевых клеток. Многообещающим выглядит применение в качестве вектора биотина, нашедшего широкое применение в создании адресных систем доставки ЛВ [2].
Установлено, что присоединение биотина к паклитакселу не приводит к существенному изменению его растворимости [3], однако может позволить конъюгатам (рис. 1) на основе данных веществ образовывать самособирающиеся наночастицы в воде за счёт наличия гидрофильной (остаток биотина) и гидрофобной части (остаток PTX). Подобные коллоидные структуры, обладая достаточной стабильностью и низкой гемолитической активностью, могли бы стать перспективным химиотерапевтическим средством, потенциально способным доставлять цитостатический агент непосредственно в опухоль, а также предотвращать деградацию ЛВ в кровотоке.
[image: ]
Рис. 1. Структуры конъюгатов паклитаксела с биотином
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