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Введение. Результативность фотодинамической терапии (ФДТ) в ре-

шающей степени зависит от селективности накопления и характера 

распределения сенсибилизатора в клеточных и тканевых мишенях, 

поэтому поиск фотосенсибилизаторов (ФС) с оптимальными фотофи-

зическими и фармакокинетическими характеристиками является ос-

новным направлением развития ФДТ. Нерастворимость в водных рас-

творах этерифицированных производных хлорина е6 (ПХл е6), эффек-

тивных ФС для ФДТ, обуславливает необходимость использования 

для их введения в организм липосомальных форм (ЛФ). Вместе с тем 

использование ЛФ для введения ФС требует проведения дополни-

тельных исследований, так как фотофизические и фармакокинетиче-

ские характеристики препарата в этом случае зависят не только от 

свойств самого ФС, но и от структурных характеристик наноразмер-

ных липидных везикул. 
Цель работы. Создание и изучение стабильных липосомальных фор-

мы этерифицированных производных хлорина е6.  

Материалы и методы. В работе использовались экструзионные ли-

посомы, приготовленные по методу Бенгема, из димеристоилфосфа-

тидилхолина, дипальмитоилфосфатидилхолина, а также пегилирован-
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ные ЛФ с включенными ПХл е6 - диметиловым и триметиловым эфи-

рами хлорина е6 (ДМЭ, ТМЭ соответственно).  

Результаты. Показано, что молекулы ДМЭ и ТМЭ полностью лока-

лизованы в мембране ЛФ и располагаются в неполярном окружении 

углеводородной фазы в области концевых остатков жирнокислотных 

цепей фосфолипидов. Включение ПХл е6 в состав липидных везикул 

не влияет на их фотодинамическую активность. Согласно полученным 

данным величины квантового выхода генерации снглетного кислорода 

(1О2) ДМЭ и ТМЭ в липосомах близки к аналогичным параметрам 

этих ФС в спиртовых растворах. 

В опытах in vitro на культуральных клетках лейкемических линий 

показано, что использование ЛФ ПХл е6 значительно снижает их тем-

новую цитотоксичность, при этом сохраняется высокий цитотоксиче-

ский эффект фотодинамического воздействия этерифицированных 

ПХл е6. Введение ПХл е6 в составе липосомальных форм обеспечивает 

высокую селективность окрашивания ряда опухолетрансформирован-

ных клеток в смешанных клеточных популяциях. Более высокий (в 

3,5-5,2 раза) уровень накопления хлоринов в лейкозных клетках при 

остром миелолейкозе позволяет избирательно повреждать трансфор-

мированные клетки в краткосрочных культурах клеток костного моз-

га. 

На экспериментальных животных методом интравитальной микро-

скопии проведено исследование нарушений кровообращения в васку-

лярной системе, сенсибилизированных Хл е6 и его производными. 

Установлено, что фотозависимые изменения микроциркуляции обу-

словлены повреждением эндотелия сосудов. Показано, что физико-

химические характеристики ФС, влияющие на процессы его распре-

деления в крови, параметры связывания пигмента со стенками крове-

носных сосудов, играют существенную роль в определении результа-

тивности фотосенсибилизированного воздействия на сосудистую си-

стему тканей. 

В экспериментах на животных с перевитой саркомой М1 установлено, 

что липосомальные формы ПХл е6 могут успешно использоваться для 

фотосенсибилизированного повреждения солидных опухолей. Макси-

мальная эффективность ФДТ с ДМЭ у крыс с саркомой М-1 была до-

стигнута при внутрибрюшинном ведении препарата в дозе 1,25 мг/кг и 

сеансе облучения с плотностью энергии 300 Дж/см2, проводимом че-

рез 3 ч после введения фотосенсибилизатора (процент полного изле-

чения животных – 86 %) [1]. 

Отмечена высокая устойчивость ЛФ, нагруженных ПХл е6. Показано 

отсутствие изменений их структурных и фотофизических свойств на 
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протяжении хранения лиофилизированной ЛФ ДМЭ в течение 6 меся-

цев. 
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Актуальность. С целью моделирования синдромосходных состояний 

с ионизирующим излучением использовали транквилизирующую дозу 

алкоголя. Изучение морфологической основы синдромосходных со-

стояний позволит наиболее эффективно нивелировать последствия 

действующих факторов. Обеспечение гомеостаза в центральной нерв-

ной системе происходит благодаря гематоэнцефалическому барьеру 

(ГЭБ). Одним из компонентов которого является эндотелий сосудов 

мозга, играющий ведущую роль в патогенезе радиационного пораже-

ния.  

Материал и методики исследования. Эксперимент спланирован и 

проведен в ГНИИИ военной медицины МО РФ (г. Москва) на 168 по-

ловозрелых белых беспородных крысах-самцах массой 180–200 г, в 

возрасте 2,5–3 месяца, разделенных в связи с условиями эксперимента 

на группы. Первую группу (радиационный контроль) формировали из 

необлученных животных. Следующая группа — общее облучение γ-

квантами 60Со (1,25 МэВ) доза 87,5 Гр, мощность дозы – 0,86 Гр/мин 

на установке «Хизотрон» (Чехия). Третьей группе (этанолового кон-

троля) однократно внутрибрюшинно вводили физиологический рас-

твор. Последней группе животных однократно внутрибрюшинно в 

асептических условиях инъекцировали 15%-ный раствор этилового 

спирта в дозе 2,25 г/кг. После воздействия изучаемых факторов жи-

вотных выводили из эксперимента через 3 и 60 минут. При уходе за 

животными и проведении экспериментов руководствовались базис-

ными нормативными документами: рекомендациями комитета по экс-

периментальной работе с использованием животных при МЗ РФ, ре-

комендациями ВОЗ, рекомендациями Европейской конвенции по за-

щите позвоночных животных, используемых для экспериментальных 

и других целей. Выбор структур мозга для изучения (гиппокамп и пи-


