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ЛЕКЦИЯ

В начале XXI века нанотехнологии достигли ста-
туса одного из ключевых направлений в дальнейшем
развитии медицины. Эти технологические инновации
объединены сегодня в понятии «наномедицина». Тер-
минологически «нанотехнологии» определяются как
исследования и технологические разработки на атом-
ном, молекулярном и макромолекулярном уровне,
ведущие к контролируемому созданию и использо-
ванию структур, устройств и систем с размерами 1—
100 нм (10-9 м) (рис. 1). При этом наночастицы (НЧ)
приобретают новые свойства и функции, отличающие

УДК 615:001

ПЕРСПЕКТИВЫ И ПРОБЛЕМЫ НАНОФАРМАКОЛОГИИ
В. А. Косолапов, А. А. Спасов

Кафедра фармакологии ВолГМУ

Нанотехнологии являются одним из ключевых направлений в развитии современной медицины и фармаколо-
гии, в частности. Это связано с огромными возможностями, открывающимися в отношении оптимизации свойств
лекарственных препаратов и создания новых лекарств с использованием уникальных свойств наночастиц.

Ключевые слова: наночастица, нанотехнология, нанофармакология, наномедицина, супрамолекулярный комплекс.

PERSPECIVES AND PROBLEMS OF NANOPHARMACOLOGY
V. A. Kosolapov, A. A. Spasov

Nanotechnologies are one of key trends in the development of modern medicine and pharmacology in particular. It is
associated with enormous possibilities towards optimization of drug properties and development of newer medicines
using the unique properties of nanoparticles.

Key words: nanoparticle, nanotechnology, nanopharmacology, nanomedicine, supramolecular complex.

их от исходных материалов. К примеру, фуллерены и
золотые нанооболочки, два различных типа наночас-
тиц, по своим физическим свойствам радикально от-
личаются от углерода или золота в форме сплошных
фаз или макроскопических дисперсий. НЧ, обладая
гетерогенностью, то есть находясь в другой по срав-
нению с окружающей средой фазе и обладая уни-
кальными физико-химическими свойствами, принци-
пиально отличаются от мелкоразмерных молекул,
таких как бактериофаги, моноклональные антитела, а
также гомеопатические лекарства [19].

Рис. 1. Относительные размеры и примеры наночастиц [17]
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Существующие сегодня и применяемые на
практике разработки наномедицины включают в себя
нанодиагностические системы и системы визуализа-
ции и мониторирования [14, 15], системы доставки
лекарств [4, 13], а также нанолекарства [2].

Применение нанотехнологий с диагностической
целью в настоящее время внедряется в повседнев-
ную жизнь. Программы нанодиагностики направле-
ны на диагностирование ранних стадий онкозаболе-
ваний, инфекций, например, вируса гепатита C, кото-
рым поражены около 3 млн. человек в России и 4 млн.
человек в США [5]. Одно из наиболее развивающих-
ся направлений в нанодиагностике сегодня — визуа-
лизация микрометастазов опухолей [14]. Активно раз-
вивается применение наноразмерных систем для
диагностики in vitro, например, определение низких
титров антител в реальном времени с использовани-
ем кремниевых наноносителей с иммобилизованны-
ми антигенами [11].

Это становится возможным с внедрением в прак-
тику молекулярных детекторов (атомно-силовая мик-
роскопия, нанопроводные и криомассдетекторы), био-
сенсоров, позволяющих видеть отдельные молеку-
лы и их комплексы. Перспективным направлением
является создание биосенсорных электрохимических
систем на основе наноструктурированных электродов
для проведения количественных измерений лекар-
ственных препаратов и (или) их метаболитов в биоло-
гических средах [1].

В то же время использование нанобиотехноло-
гий для лечения заболеваний менее изучено и ста-
вит перед исследователями все больше вопросов.
Это связано с комплексом физических, химических
свойств и биологическим действием (в том числе ток-
сическим) наночастиц и наноматериалов [5].

ЦЕЛЬ РАБОТЫ

Обзор существующих в настоящее время дос-
тижений в области использования нанотехнологии для
оптимизации лечения с помощью лекарств и даль-
нейших перспектив развития в области нанофарма-
кологии.

Развитие нанотехнологий с использованием
белковых, липидных молекул, нуклеиновых кислот и
их синтетических аналогов дает возможность созда-
вать новые высокочувствительные и дешевые сис-
темы для лечения заболеваний. С точки зрения фар-
макологии, практически неограниченный интерес
представляют резкие изменения всасывания и пере-
распределения биологически активных веществ, вхо-
дящих в состав нанокомплексов или НЧ, особые спо-
собы биотрансформации, изменения количественной
выраженности, а подчас и самого характера биоло-
гического действия.

Одним из главных направлений исследований
является создание НЧ, включающих в свой состав
молекулы лекарственных или других биологически

активных веществ [16]. При этом, в первую очередь,
ставятся задачи направленной доставки лекарств,
создания новых противоопухолевых, противоинфек-
ционных, антиоксидантных и др. соединений [22].
Рассматриваются направления создания магнитоуп-
равляемых наночастиц, обладающих термочувстви-
тельностью [18]. Также обсуждаются вопросы созда-
ния бионаночастиц, включающих в свой состав бел-
ковые структуры, способные прикрепляться к задан-
ным типам клеток для коррекции возникающих пато-
логий. В частности, имеются данные о биологичес-
ких свойствах аминокислотных производных фулле-
ренов, фуллерен-содержащих пептидах и нуклеино-
вых кислотах [6]. В США в 2005г. на разных стадиях
создания находилось 20 препаратов, включающих
наноматериалы, для лечения онкологических, инфек-
ционных, сосудистых заболеваний, а также диагнос-
тики [5].

В фармакологии наноматериалы возможно ис-
пользовать в нескольких направлениях:

1) целевая доставка лекарств в определенные
органы и клетки-мишени;

2) пролонгирование действия лекарственных
веществ;

3) улучшение фармакологических свойств из-
вестных препаратов и создание новых (снижение
эффективной дозы и системной токсичности);

4) применение наночастиц в качестве самих
лекарств;

5) создание синтетических саморазмножающих-
ся геномов.

В многочисленных исследованиях в качестве
транспортеров лекарств использовали полимерные
мицеллы, дендримеры, фуллерены, полимерные и
керамические наночастицы, «клетки» из протеинов,
наночастицы оболочек вирусов, липосомы и др.
(табл. 1) [4, 6, 9, 10, 17, 21]. В этих случаях лекар-
ства инкапсулировали, связывали ковалентно или аб-
сорбировали на указанных частицах. Основной це-
лью является повышение растворимости лекарств,
что облегчает их доставку в организме. В ряде работ
субстанцию измельчали с последующей стабилиза-
цией и покрытием частиц, что вело к формированию
нанокристаллов с возможностью их введения как
внутрь (через рот), так и внутривенно [20].

Еще одной возможностью использования нано-
частиц является транспорт лекарств к специфическим
клеткам или непосредственно к определенным рецеп-
торам, который может регулироваться или активиро-
ваться путем изменения кислотности среды, химичес-
ких стимулов и др. [13]. Особое значение развитие
систем доставки на основе наноносителей имеет для
лекарств, направленных на лечение онкозаболеваний,
сахарного диабета, болезни Альцгеймера и Паркин-
сона, заболеваний сердечно-сосудистой системы, а
также противомикробных и противовирусных препара-
тов, генных препаратов и вакцин (табл. 1) [4, 10].
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Таблица 1
Использование микро- и наночастиц

для повышения эффективности
фармакотерапии заболеваний [10]

Заболева-
ния 

Терапевтическое назначение Наночастицы 

Опухоли -повышение эффективности 
-снижение токсичности 
-контроль распределения 
-улучшение проникновения 
в клетку 

НЧ 
липосомы 
мицеллы 
ПЭГилированные НЧ 
ПЭГилированные ли-
посомы 

Инфекции 
 

-повышение эффективности 
-снижение токсичности 
-контроль распределения 
-улучшение проникновения 
в клетку  
-потенцирование всасыва-
ния через слизистые обо-
лочки 
-защита от деградации 

НЧ 
липосомы 
ПЭГилированные НЧ 
ПЭГилированные липо-
сомы 
антиген-
презентирующие час-
тицы 

Эндок-
ринные 
заболе-
вания 

-защита от деградации 
(пептиды, протеины) 
-потенцирование всасыва-
ния через слизистые обо-
лочки 
-контролируемое высвобо-
ждение 

НЧ 
липосомы 
 

Аутоим-
мунные 
заболе-
вания 

-контроль целевого рас-
пределения к иммунной 
системе и клеткам воспа-
ления 
-контролируемое высвобо-
ждение 

ПЭГилированные НЧ   
ПЭГилированные ли-
посомы 
 

Болевой 
синдром 
 

-контролируемое высвобо-
ждение 
-повышение биодоступно-
сти и распределения в ЦНС 

липосомы 
лигандные липосомы 
лигандные НЧ 
солидные липидные 
НЧ 

Генная 
терапия 

-защита от деградации 
-доставка ДНК 
-улучшение проникновения 
в клетку и адресная доставка 
в цитоплазматиче-
ские/ядерные компартменты 

катионные наносферы 
катионные полимеры 
катионные липиды 
катионные наногели 
 

 
Другим направлением использования наночас-

тиц может являться пролонгирование действия ле-
карств. Использование НЧ может замедлить процес-
сы элиминации лекарств из крови и продлить цирку-
ляцию и контролировать высвобождение препарата,
в частности, при сосудистых заболеваниях и опухо-
левом росте, когда присутствуют нарушения ангио-
генеза [17]. Кроме того, наночастицы могут исполь-
зоваться для визуализации сосудистых кровотечений,
а в перспективе даже в качестве искусственных кле-
ток крови (респироциты, клоттоциты).

Таким образом, основными функциями систем
носителей для доставки лекарственных средств (ЛС)
являются [4]:

1) доставка ЛС к специфическим камерам орга-
низма;

2) доставка ЛС к недоступным ранее местам
действия;

3) предупреждение нежелательного распре-
деления ЛС и побочных эффектов, связанных с
этим;

4) предупреждение преждевременной метабо-
лической инактивации ЛС;

5) обеспечение контроля высвобождения и дей-
ствия ЛС на уровне фармакологической мишени.

Следующим важным аспектом разработок в
области нанофармакологии является улучшение фар-
макологических свойств известных препаратов и со-
здание новых средств со снижением эффективной
дозы и системной токсичности. Так микронизация
противодиабетического препарата «Глибенкламид»
(манинил) (рис. 2) [2] дала возможность использо-
вать его в гораздо меньших дозах по сравнению с
обычными лекарственными формами.

 

А Б 

Рис. 2. Немикронизированный (А) и
микронизированный (Б) манинил

Перспективным направлением в этой области
является клатрирование известных лекарств, то есть
создание лекарственных форм в виде супрамолеку-
лярных комплексов, у которых активная часть моле-
кулы вещества (фармакон) защищена от преждев-
ременного метаболизма и приобретает улучшенные
транспортные возможности и повышенное сродство
к рецепторам, для чего, в частности, используют мо-
лекулы глицирризиновой кислоты [8] и других клат-
рирующих агентов (рис. 3).

При исследовании созданных клатратов извес-
тных препаратов разных фармакологических групп
(табл. 2) было установлено, что данный подход по-
зволяет значительно понизить эффективную дозу пре-
паратов, а также добиться снижения токсичности по-
лученных клатратов [8], что говорит о возможном со-
здании эффективных низкодозных лекарств.
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Рис. 3. Схема клатрата «глицирризиновая кислота-
фармакон» молекулярного состава 4:1:

ГК — глицирризиноая кислота; Ф — фармакон

Таблица 2
Снижение эффективной дозы препаратов

при клатрировании
Фармакон Снижение эффективной дозы, разы 

Флуоксетин 17 
Фенибут 16 
Нифедипин 10 
НПВС 2 

В настоящее время в Волгоградском государ-
ственном медицинском университете и Научно-иссле-
довательском институте физической и органической
химии Южного федерального (ЮФУ) университета ве-
дутся совместные разработки по созданию и изуче-
нию клатратов разработанных ранее лекарственных
препаратов с высокой противодиабетической, проти-
воаритмической и антиоксидантной активностью.

Еще одним перспективным направлением в
области создания нанолекарств является использо-
вание метода экстракции лекарственных веществ из
растений в среде субкритической воды [7]. В частно-
сти, в ВолГМУ и ЮФУ проводятся совместные рабо-
ты по экстракции гимнемовых сапонинов для созда-
ния препарата с оптимизированными противодиабе-
тическими свойствами.

Вместе с тем существует целый ряд факторов,
так называемых нанорисков [3], сдерживающих раз-
витие и внедрение нономатериалов в медицинскую
практику.

Это связано, прежде всего, с малой изученнос-
тью токсикологических свойств НЧ,  используемых

при создании нанолекарств. Необходимо учитывать
высокую реакционную способность наноструктур,
способность их к кумуляции в окружающей среде и
пищевых цепочках, возможность проникновения в пе-
чень, мозг, легкие и другие жизненно важные органы
человека [3]. При этом существующие рутинные под-
ходы, используемые в токсикологии, могут не выя-
вить всех возможных рисков при применении нано-
материалов [12], и требуется разработка новых ток-
сикологических методов исследования нанолекарств.

Особенное внимание при изучении наноле-
карств следует также уделять исследованию фарма-
кокинетических свойств НЧ, в особенности, их рас-
пределению в организме и проникновению через био-
логические барьеры [12].

Будущее наномедицины и нанофармакологии,
в частности, основано на рациональном дизайне на-
номатериалов и инструментов, тщательном изучении
токсических свойств наночастиц, а также стандарти-
зации процедур верификации полученных продуктов
с использованием средств нановизуализации.

Дальнейшие исследования в этом направле-
нии могут привести к повышению индивидуализа-
ции лечения, созданию интеллектуальных способов
доставки лекарств и их высвобождения в том уров-
не, который необходим при конкретной патологии,
взаимодействию с биологической средой, например
с процессами опсонизации и другими барьерами,
препятствующими доставке, будь они анатомичес-
кими, физиологическими, иммунологическими или
биохимическими.
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