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Данная работа посвящена определению среднего размера гидродинамического радиуса наночастиц – фотосенсибилизаторов (ФС) в присутствии поливинилпирролидона (ПВП), выступающего в качестве поверхностно-активного вещества. Цель работы - исследовать взаимодействие наночастиц с основными белками крови человека: альбумином и гамма-глобулином в растворах при различных внешних факторах, таких как температура, концентрация веществ, длительность измерения, длина волны лазера, рН раствора.
Одним из методов противоопухолевого лечения является фотодинамическая терапия (ФДТ), основанная на способности специальных фоточувствительных веществ фотосенсибилизаторов накапливаться в патогенных тканях и под воздействием ионизирующего излучения инициировать фотохимические реакции, в результате которых выделяются активные формы кислорода, разрушающие раковые клетки. Одним из преимуществ ФДТ является высокая степень локализации терапевтического воздействия на пораженную область в зоне накопления препарата и воздействия луча. Также ФДТ избавляет от риска хирургического вмешательства и тяжелых системных осложнений и допускает многократное повторение при низкой стоимости лечения.
Так как основным способом введения ФС в организм больного является внутривенная инъекция, то первичные стадии механизма доставки лекарственного препарата в опухоль реализуются через кровоток. Таким образом, поиск наиболее эффективных и безопасных способов доставки фармакоформ к злокачественному новообразованию (ЗНО) предполагает изучение процессов их взаимодействия с основными компонентами крови, в частности, сывороточным альбумином (составляет около 55 % от всех белков плазмы крови) и глобулином (составляют около 40%).
Существует «пассивный» способ доставки (пассивный таргетинг), основанный на различии сосудов в нормальной и опухолевой ткани и обеспечивающий проникновение и концентрирование наночастиц в области опухоли. При подборе соотношения ФС/ПВП возможно создание мицеллярных форм ФС с заданными размерами частиц, что позволит повысить селективность их накопления в определенных типах опухолей «пассивным» способом доставки [1].
Метод динамического рассеяния света (ДРС), используемый в данной работе, является оптическим методом, позволяющим оценивать флуктуации рассеянного света, отражающие динамику микроструктурных процессов дисперсных систем. Данный метод имеет ряд преимуществ, по сравнению с другими методами определения размера наночастиц, позволяя определять эффективный гидродинамический радиус частиц в жидких средах, не оказывая влияния на структуру фотосенсибилизатора [2]. Также он способен выявлять стабильные формы и позволяет определить их поведение в присутствии основных белков сыворотки крови человека (например, в работе [3]).
В данной работе было установлено, что образцы устойчивы к облучению на длинах волн 450 нм и 647 нм, что позволяет успешно проводить исследования содержащихся в них наночастиц методом динамического рассеяния света. В ходе измерений выявлено, что синий лазер (647 нм) оптимальнее для исследования наночастиц этим методом. Были измерены размеры фотосенсибилизаторов Pt-Peg и S-24-Na в присутствии ПВП и без него, и подтверждено появление комплексов в присутствии ПВП, который увеличивал размер наночастиц. Было изучено взаимодействие альбумина и гамма-глобулина с фотосенсибилизаторами при различной температуре, а также выявлены и измерены стабильные формы в их растворе. По итогам проведенного исследования был подобран оптимальный диапазон параметров (время взаимодействия с белками, температура, длина лазера) для фотосенсибилизаторов в присутствии белков в растворе.
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