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Цель работы: получение стабильных водорастворимых наноструктур противоопухолевого антибиотика – доксорубицина на основе полимерных наночастиц N-винилпирролидона с (ди)метакрилатами, их экспериментальное и теоретическое исследование. Амфифильные сополимеры N-винилпирролидона разветвленного строения, модифицированные звеньями метакриловой кислоты, были синтезированы методом радикальной сополимеризации в растворителях различной полярности – толуоле и этаноле. В результате формировалась 3D-структура с метакрилатным ядром и оболочкой, образованной полимерными цепями, состоящими из ВП фрагментов. Определены их абсолютные молекулярные массы (104-105 кДа) и вторые вириальные коэффициенты в воде по методу Дебая. Показано, что критические концентрации агрегатообразования амфифильных сополимеров в воде зависят от их мономерного состава и молекулярной массы. Методом динамического рассеяния света изучено влияние температуры и рН среды на размеры полимерных частиц в воде. Получены термочувствительные наноструктуры доксорубицина (ДОКС) нанометрового размера (гидродинамический радиус около 20 нм) путем его введения в наночастицы амфифильного сополимера в полярном растворителе и определена его эффективная константа связывания. Показано, что инкапсулированный ДОКС обладает флуоресценцией, интенсивность которой меньше по сравнению со свободным.
[image: image1.png]На основании квантово-химического моделирования в рамках теории функционала плотности (DFT) с полной оптимизацией геометрии исходных молекул и их комплексов в программе Gaussian 09 предложены возможные структуры ДОКС-сополимер в водных растворах. Также, с помощью анализа натуральных орбиталей связи (NBO) и теории «атом в молекуле» (QTAIM) были определены ряд характеристик межмолекулярных связей в данных структурах. Проанализировано влияние воды на образование комплексов ДОКС-сополимер.
Предполагается, что включение ДОКС в состав полимерных частиц N-винилпирролидона позволит повысить эффективность его действия как противоопухолевого средства при лечении онкологических заболеваний.
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