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Уменьшение размеров частиц лекарственных субстанций, а также синтез новых метастабильных полиморфных модификаций являются перспективными направлениями повышения эффективности известных лекарственных препаратов [1-3].
Разработанная нами криохимическая методика получения наночастиц основывается на переведении твердофазного лекарственного препарата в газовую фазу и организации направленного молекулярного потока с последующей конденсацией на охлаждаемой жидким азотом подложке. Для синтеза было предложено устройство, описанное в [4].
В рамках данного исследования была проведена серия экспериментов по получению наноформ антибактериального препарата диоксидина с использованием газа-носителя СО2. Полученные наноформы имеют идентичный молекулярный состав, что подтверждено методом ЯМР и УФ-спектроскопии. Согласно данным рентгенофазового анализа, исходный диоксидин является моногидратной формой, в то время как криомодифицированный диоксидин представлен смесью безводных кристаллических форм – моноклинной (М) и триклинной (Т) фаз в зависимости от скорости потока газа-носителя [5]. Установлено, что скорость растворения в воде криомодифицированного препарата в 4,5 раза превышает таковую у исходного препарата. Поток газа-носителя варьировали от 0,2 л/ч, до 10 л/ч. При этом средний размер частиц, измеренный с помощью метода низкотемпературной адсорбции-десорбции инертного газа, уменьшился с 118 нм до 51 нм, а площадь удельной поверхности увеличилась с 34 м2/г до 78 м2/г, что говорит о возможности управлять размером частиц с помощью варьирования скорости потока газа-носителя. Состав кристаллических фаз изменялся в зависимости от скорости потока инертного газа – носителя, при этом содержание моноклинной формы увеличивается при росте скорости потока.
Авторы благодарят Российский научный фонд (грант РНФ 16-13-10365) за финансовую поддержку работы.
Литература
1. L. Gao, G. Liu, J. Ma, X. Wang, L.Zhou, X. Li // J. Controlled Release. 2012. V. 160(3). P. 418. 

2. K. Higashi, K. Ueda, K. Moribe //Adv. Drug Del. Rev. 2017. V. 117. P. 71.                              
3. Г.Б. Сергеев, В.С. Комаров, В.П. Шабатин // Патент РФ № 2195264
4. В.С. Комаров, С.П. Михалев, Ю.Н. Морозов, Г.Б. Сергеев //Патент РФ № 2295511.
5. Shabatina T. I., Vernaya O. I., Shabatin V. P., Evseeva I. V., Melnikov M. Ya., Fitch A. N., Chernyshev V. V. Cryochemically Obtained Nanoforms of Antimicrobial Drug Substance Dioxidine and Their Physico-chemical and Structural Properties // Crystals 2018. V.8. P.298
