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Основными компонентами слизистых поверхностей являются муцины – гликопротеины, содержащие до 80% углеводов и белки. В белковом стержне различают центральный гликозилированный участок, и участки, богатые цистеином. Мукоадгезивные лекарственные формы способны удерживаться на слизистой поверхности, что увеличивает биодоступность включенных в них биологически активных веществ (БАВ), поэтому разработка мукозальных систем доставки БАВ является актуальной.
Метод последовательной адсорбции полиэлектролитов (ПАП) на ватеритных микросферах используется для иммобилизации БАВ. После нанесения необходимого количества слоев полиэлектролитов, карбонатное ядро может быть растворено.
Целью работы являлось получение на основе микросфер СаСО3 мукоадгезивных полиэлектролитных микрочастиц, содержащих муцин и лекарственные вещества.
Ватеритные микросферы диаметром 3-5 мкм получены по известной методике. В работе использованы протамин (5 кДа, рI 10,5) и муцин, содержащий 0,5-1,5% сиаловых кислот. Концентрацию гликопротеина определяли спектрофотометрически при длине волны 214 и 260 нм, по методу Шиффа и с помощью высокоэффективной гель-хроматографии.
Включение муцина проводили соосаждением при получении микросфер СаСО3 и адсорбцией на поверхности частиц. Изучена кинетика адсорбции муцина и влияние условий на этот процесс. При ПАП муцина и протамина на микросферах наблюдалось изменение поверхностного заряда частиц и увеличение количества адсорбированного гликопротеина.
Исследовано включение в присутствии и отсутствии муцина в микросферы СаСО3 доксорубицина, апротинина и инсулина и их высвобождение. В присутствии муцина увеличивалось количество соосажденных положительно заряженных доксорубицина (рКа 8,6) и апротинина (pI 11) и незначительно уменьшалось количество отрицательно заряженного инсулина (pI 5,3).
В работе показана возможность получения на основе ватерита микрочастиц с муцином, перспективных для мукозальной доставки БАВ.
