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Èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê îáëàñòè ìåäèöèíû è ôàðìàöåâòè÷åñêîé ïðîìûøëåííîñòè, à
èìåííî ê ïîëó÷åíèþ ëèïîñîìàëüíûõ êîìïîçèöèé, ïðèãîäíûõ äë  èñïîëüçîâàíè  ïðè
çàáîëåâàíè õ ëåãêèõ è âåðõíèõ äûõàòåëüíûõ ïóòåé.

Â íîðìå ïåðåêèñíîå îêèñëåíèå ôîñôîëèïèäîâ áèîìåìáðàí ïðîòåêàåò ñ íèçêîé
ñêîðîñòüþ, ò.ê. â òêàí õ ñóùåñòâóþò íåñêîëüêî ñèñòåì çàùèòû îò îêèñëåíè , êîòîðûå
ðåãóëèðóþò ýòîò ïðîöåññ. Îäíà èç íèõ - ýòî íèçêîìîëåêóë ðíûå èíãèáèòîðû îêèñëåíè  -
àíòèîêñèäàíòû. Â ëåãêèõ â êà÷åñòâå âîäîðàñòâîðèìûõ àíòèîêñèäàíòîâ âûñòóïàþò
àñêîðáèíîâà , ìî÷åâà  è ëèïîåâà  êèñëîòû, ãëóòàòèîí è åãî ïðåäøåñòâåííèê öèñòåèí: â
êà÷åñòâå ãèäðîôîáíûõ - âèòàìèí Å, âèòàìèí À è åãî ïðîâèòàìèí êàðîòèí [Schock B.C.,
Young I.S., Browb V., Fitch P.S., Shields m.D., Ennis M Antioxidant and oxidative
stress in BAL fluid of atopic asthmatic children// Pediatr. Res. 2003. 53(3); 375-381].

Ïðè ðàçâèòèè ðàçëè÷íûõ ïàòîëîãèé àíòèîêñèäàíòíà  çàùèòà îêàçûâàåòñ 
íåäîñòàòî÷íîé, è ñêîðîñòü ïåðåêèñíîãî îêèñëåíè  ôîñôîëèïèäîâ çíà÷èòåëüíî ïðåâûøàåò
íîðìàëüíûé óðîâåíü. Ýòî  âëåíèå, íàçûâàåìîå îêèñëèòåëüíûì ñòðåññîì, ñîïóòñòâóåò
òàêèì çàáîëåâàíè ì êàê: õðîíè÷åñêèå ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå çàáîëåâàíè  (àòåðîñêëåðîç,
èøåìè÷åñêà  áîëåçíü ñåðäöà, àðòåðèàëüíà  ãèïåðòîíè ); îáëèòèðóþùèå çàáîëåâàíè 
ïåðèôåðè÷åñêèõ àðòåðèé; çàáîëåâàíè  âåíîçíîé ñèñòåìû (ãåìîððîé, âàðèêîçíîå
ðàñøèðåíèå âåí è äð.); àðòðèò; äåïðåññèâíûå ñîñòî íè ; ïðîôèëàêòèêà îíêîëîãè÷åñêèõ
çàáîëåâàíèé. Óñêîðåíèå îêèñëåíè  îòìå÷àåòñ  ïðè ñòàðåíèè îðãàíèçìà, êóðåíèè è
èíòîêñèêàöèè. Èññëåäîâàíè  ïîêàçàëè, ÷òî ó êóðèëüùèêîâ ðàçâèâàåòñ  ëîêàëüíûé
îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ â ëåãêèõ, êîòîðûé  âë åòñ  îñíîâîé äë  ðàçâèòè  ïðåäîïóõîëåâûõ è
îïóõîëåâûõ ïðîöåññîâ â ñèñòåìå îðãàíîâ äûõàíè .

Íåêîòîðûå òêàíè (ìîçã, ñåò÷àòêà, ëåãêèå) îáëàäàþò ïîâûøåííîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ ê
îêèñëèòåëüíîìó ñòðåññó, ÷òî ñâ çàíî ñ îñîáåííîñòüþ èõ õèìè÷åñêîãî ñòðîåíè  è
ìåòàáîëèçìà. Ñ÷èòàåòñ , ÷òî îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ èãðàåò êëþ÷åâóþ ðîëü â ïàòîãåíåçå
ïîâðåæäåíè  ëåãêèõ, ïðè ðàçâèòèè êîòîðîãî â ëåãêèõ óìåíüøàåòñ  ñîäåðæàíèå
íèçêîìîëåêóë ðíûõ àíòèîêñèäàíòîâ, íàðàñòàåò êîëè÷åñòâî ïðîäóêòîâ ïåðåêèñíîãî
îêèñëåíè , â òîì ÷èñëå ïðîäóêòîâ äåñòðóêöèè êîìïîíåíòîâ ñóðôàêòàíòà, â ïåðâóþ î÷åðåäü
ôîñôîëèïèäîâ è áåëêîâ. Ïîýòîìó â íàñòî ùåå âðåì  ïðè ëå÷åíèè çàáîëåâàíèé ëåãêèõ
íàð äó ñ õèìèîòåðàïèåé íàçíà÷àþò åùå è àíòèîêñèäàíòíóþ òåðàïèþ (Christofidou-
Solomidou M, Muzykantov VR, Antioxidant strategies in respiratory medicine, Treat
Respir Med. 2006; 5(1): 47-78).

Îäíàêî ðàçâèòèå îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà  âë åòñ  ëèøü îäíèì èç îñíîâíûõ çâåíüåâ
ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòî íèé, êîòîðîå îòðàæàåò íàðóøåíèå áàëàíñà â ñèñòåìå
"àêòèâèðîâàííûå êèñëîðîäíûå ìåòàáîëèòû-àíòèîêñèäàíòû".

Â àýðîáíûõ îðãàíèçìàõ ïîñòî ííî ïðîòåêàþò ðåàêöèè ñ ó÷àñòèåì òàê íàçûâàåìûõ
àêòèâèðîâàííûõ êèñëîðîäíûõ ìåòàáîëèòîâ. Ìíîãî÷èñëåííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò îá
èõ çíà÷èòåëüíîé ðîëè â ðàçâèòèè âîñïàëèòåëüíûõ è äåñòðóêòèâíûõ ïðîöåññîâ, â ñíèæåíèè
òîíóñà è ïðîíèöàåìîñòè ñîñóäîâ, àêòèâèçàöèè ïåðåêèñíîãî îêèñëåíè  ëèïèäîâ (ÏÎË)
êëåòî÷íûõ ìåìáðàí, ðàçâèòèè àòåðîñêëåðîçà, èììóííîì îòâåòå, êëåòî÷íîé ïðîëèôåðàöèè,
îáîñòðåíèè èíôåêöèé è äð.

Ïîýòîìó íåäîñòàòî÷íî ïðèåìà îòäåëüíûõ èçâåñòíûõ êîððåêòîðîâ îêèñëèòåëüíîãî
ñòðåññà, òàêèõ êàê âèòàìèí Å, âèòàìèí Ñ, äèáóíîë, íåîáõîäèìî òàêæå íåéòðàëèçîâàòü
òîêñè÷åñêèå ïðî âëåíè  àêòèâèðîâàííûõ êèñëîðîäíûõ ìåòàáîëèòîâ.

Êðîìå òîãî, ïðè ðàçðàáîòêå ýôôåêòèâíûõ ñðåäñòâ äë  ëå÷åíè  ëåãî÷íûõ ïàòîëîãèé
ýêñïåðèìåíòàòîðû ñòàëêèâàþòñ  åùå ñ îäíîé ïðîáëåìîé, ñâ çàííîé ñ ÷ðåçâû÷àéíî íèçêîé
áèîäîñòóïíîñòüþ âèòàìèíîâ-àíòèîêñèäàíòîâ, êîòîðà  ïîêàçàíà â ðàáîòàõ ïîñëåäíèõ ëåò,
íàïðèìåð, â ñîñòàâå òàáëåòîê: äë  âèòàìèíà Å îíà ñîñòàâèëà âñåãî 3% [Scott W Leonard,
Ñ.Ê.Good, Å.Ò.Gugger, M., G.Traber Vitamin Å bioavailability from fortified breakfast
cereal is greater than that from encapsulated supplements1'2'3, Amer. J. Clin. Nutrition,
Vol.79, No.1, 86-92, 2004]. Ñëåäóåò ó÷åñòü, ÷òî òîëüêî íåáîëüøà  ÷àñòü îò ýòèõ 3% ñ
òîêîì êðîâè ïîïàäåò â ëåãêèå.

Äë  áîëåå ïîëíîé äîñòàâêè ëåêàðñòâåííûõ èëè ïàòîãåíåòè÷åñêèõ ñðåäñòâ â ëåãêèå, ê
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ìåñòó ïîðàæåíè  èñïîëüçóþò èíãàë öèè [çà âêà ÐÔ 93003456]. Íî òîëüêî ñ ïîìîùüþ
óëüòðàçâóêîâîãî èëè êîìïðåññîðíîãî èíãàë òîðà ìîæíî ïîëó÷èòü ÷àñòèöû ðàçìåðîì
ìåíüøå ìèêðîíà, êîòîðûå äîñòèãàþò íèæíèõ îòäåëîâ ëåãêèõ, â òî âðåì  êàê áîëåå êðóïíûå
êàïëè çàäåðæèâàþòñ  â âåðõíåé ÷àñòè äûõàòåëüíûõ ïóòåé [Í.À.Ãåïïå. Íåáóëàéçåðíà 
òåðàïè  ïðè îáîñòðåíèè áðîíõèàëüíîé àñòìû ó äåòåé//Ðóññêèé Ìåäèöèíñêèé Æóðíàë, ò.7,
¹11, 1999, ñ.505]. Â îáû÷íûõ ýìóëüñè õ ìàñëî/âîäà, â êîòîðûå ìîæíî ââåñòè ãèäðîôîáíûå
àíòèîêñèäàíòû, æèðîâûå êàïëè èìåþò ðàçìåð áîëüøå 1 ìêì è èõ íàäî ñòàáèëèçèðîâàòü ñ
ïîìîùüþ ýìóëüãàòîðîâ. Â òî æå âðåì  ëèïîñîìû èç ôîñôîëèïèäîâ, ïîëó÷åííûå ïî
ñïåöèàëüíîé òåõíîëîãèè, èñõîäíî ïðåäñòàâë þò ñîáîé ÷àñòèöû ðàçìåðîì ìåíüøå ìèêðîíà.

Ëèïîñîìàëüíûå êîìïîçèöèè  âë þòñ  îäíîé èç ïåðñïåêòèâíûõ ôîðì äë  èñïîëüçîâàíè 
â ïóëüìîíîëîãèè.

Ðàíåå áûë ïðîäåìîíñòðèðîâàí òåðàïåâòè÷åñêèé ýôôåêò, äîñòèãàåìûé èíãàë öè ìè
÷åðåç óëüòðàçâóêîâîé èëè êîìïðåññîðíûé èíãàë òîð:

- ëèïîñîìàìè èç ôîñôîëèïèäîâ  éöà ïðè ëå÷åíèè áðîíõèàëüíîé àñòìû è
îáñòðóêòèâíîãî áðîíõèòà [Ìàñóåâ Ê.À., Ëèìàðåíêî Å.À., ×ó÷àëèí À.Ã. Ïóëüìîíîëîãè .
1991. ò.3. ñòð.68-69];

- ñìåñüþ ôîñôîëèïèäîâ èç ëåãêîãî áûêà [ïàòåíò ÐÔ 2149016] ïðè ëå÷åíèè äèñòðåññ-
ñèíäðîìà.

Èçâåñòíû ëèïîñîìàëüíûå êîìïîçèöèè äë  ëå÷åíè  òóáåðêóëåçà è ãíîéíî-
âîñïàëèòåëüíûõ çàáîëåâàíèé, ñîäåðæàùèå ðèôàìïèöèí, ôîñôîëèïèäû, àñêîðáèíîâóþ
êèñëîòó, α-òîêîôåðîë è èçîòîíè÷åñêèé ðàñòâîð íàòðè  õëîðèäà (ïàòåíò ÐÔ 2217128).
Äàííîå ðåøåíèå ðåøàåò óçêóþ çàäà÷ó, à èìåííî îáåñïå÷åíè  ýôôåêòèâíîé äîñòàâêè
îïðåäåëåííîãî àêòèâíîãî íà÷àëà - ðèôàìïèöèíà è ïðåäîòâðàùåíèå åãî ðàçðóøåíè .

Áûëè ðàçðàáîòàíû òàêæå ëèïîñîìàëüíûå êîìïîçèöèè äâóõ àíòèîêñèäàíòîâ (Shek PN,
Suntres ZE, Brooks JI., Liposomes in pulmonary applications: physicochemical
considerations, pulmonary distribution and antioxidant delivery, J Drug Target. 1994;
2 (5): 431-42, PMID: 7704488 [PubMed - indexed for MEDLINE].

Â êà÷åñòâå íàèáîëåå áëèçêîãî ìîæåò áûòü óêàçàí ñîñòàâ ëèïîñîìàëüíîé êîìïîçèöèè äë 
ïîäàâëåíè  ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ, ïðèãîäíîé äë  èñïîëüçîâàíè  â òîì ÷èñëå ïðè
ïîâðåæäåíè õ ëåãî÷íîé òêàíè, âêëþ÷àþùèé, ïî ìåíüøåé ìåðå, äâà àíòèîêñèäàíòà,
âûáðàííûõ èç: áåòà-êàðîòèíà, âèòàìèíà Å, àñêîðáèíîâîé êèñëîòû, ãëóòàòèîíà, íèàöèíà, è
äîïîëíèòåëüíî ïî êðàéíåé ìåðå îäèí ìåòàëë, òàêîé êàê Zn, Se, Cr, Cu, Mn è ïîäõîä ùèå
äë  îáðàçîâàíè  ëèïîñîì ïðèðîäíûå èëè ñèíòåòè÷åñêèå ôîñôîëèïèäû èëè èõ ñìåñè
(ïàòåíò US 6764693). Äàííûé ñîñòàâ íå  âë åòñ  äîñòàòî÷íî ýôôåêòèâíûì.

Êðîìå òîãî, èçâåñòíî, ÷òî ñóùåñòâóåò âåðî òíîñòü ðàçâèòè  îòðèöàòåëüíûõ ýôôåêòîâ
(Comstock, G.W., Alberg, A.J., Huang, H.Y., Wu, K.N., Burke, A.E., Hoffman, S.C.,
Norkus, E.P., Gross, M., Cutler, R.G., Morris, J.S., Spate, V.L. and Helzlsouer, K.J.
"The risk of developing lung cancer associated with antioxidants in the blood:
Ascorbic acid, carotenoids, "-tocopherol, selenium, and total peroxyl radical
absorbing capacity". Cancer Epidemiol. Biomarkers Prev.6: 907-916, 1997).

Öåëü äàííîé ðàáîòû - ðàçðàáîòàòü ñîñòàâ ýìóëüñèè èç ôîñôîëèïèäîâ, ïðèìåí åìîé
äë  èíãàë öèîííîãî ââåäåíè , â êîòîðîé ÷àñòèöû (ëèïîñîìû) èìåþò ðàçìåð ìåíüøå
ìèêðîíà ïðè äëèòåëüíîì õðàíåíèè è íå îêèñë þòñ  áëàãîäàð  íàëè÷èþ àíòèîêñèäàíòîâ
ðàçëè÷íîé ïðèðîäû. Êîìïîçèöè  àíòèîêñèäàíòîâ ïîäîáðàíà ñ ó÷åòîì âîçìîæíîñòè
ââåäåíè  îòäåëüíûõ âèòàìèíîâ â ìèíèìàëüíûõ äîçèðîâêàõ, òàêèì îáðàçîì, ÷òî
ñîäåðæàíèå àêòèâíîé, íå îêèñëåííîé ôîðìû àíòèîêñèäàíòîâ íå ñíèæàåòñ  ïðè õðàíåíèè.

Äë  ðåøåíè  ïîñòàâëåííîé çàäà÷è ïðåäëîæåíî:
1) èñïîëüçîâàòü äë  ïîëó÷åíè  ýìóëüñèè ñìåñè ôîñôîëèïèäîâ;
2) ïîëó÷àòü èç ýìóëüñèè ëèïîñîìû ðàçìåðîì 0,2-0,4 ìêì ìåòîäîì ýêñòðóçèè â

ïðèñóòñòâèè 0,9% õëîðèñòîãî íàòðè , ÷òî ñîçäàåò ôèçè÷åñêóþ ñòàáèëüíîñòü ëèïîñîì;
3) èñïîëüçîâàòü ìàñëî çàðîäûøåé ïøåíèöû â êà÷åñòâå èñòî÷íèêà ãèäðîôîáíûõ

àíòèîêñèäàíòîâ - òîêîôåðîëîâ è êàðîòèíîèäîâ;
4) ââåñòè â ñîñòàâ ïðåïàðàòà àíòèîêñèäàíò êëàññà ôëàâîíîâ - äèãèäðîêâåðöåòèí;
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5) ââîäèòü ãèäðîôîáíûå àíòèîêñèäàíòû â ëèïîñîìû íà íà÷àëüíîé ñòàäèè, äî
ïðèãîòîâëåíè  èõ ìåòîäîì ýêñòðóçèè;

6) îáåñïå÷èòü ðåãåíåðàöèþ àêòèâíîé ôîðìû ãèäðîôîáíûõ àíòèîêñèäàíòîâ çà ñ÷åò
ââåäåíè  â êîìïîçèöèþ âîäîðàñòâîðèìûõ àíòèîêñèäàíòîâ (àñêîðáèíîâîé êèñëîòû è N-
àöåòèëöèñòåèíà);

7) èñïîëüçîâàòü èíãàë öèîííûé ïóòü ââåäåíè  ïðåïàðàòà ñ ïîìîùüþ óëüòðàçâóêîâîãî
èëè êîìïðåññîðíîãî èíäèâèäóàëüíîãî èíãàë òîðà.

Âñå âûøåïåðå÷èñëåííûå ïðåäëîæåíè  íàïðàâëåíû íà òî, ÷òîáû ýôôåêòèâíî
äåéñòâóþùèé ïðåïàðàò ñîäåðæàë íèçêèå äîçû àíòèîêñèäàíòîâ, êîòîðûå íå îêàçûâàëè áû
ïîáî÷íûõ (íàðóøåíèå ñòðóêòóðû ìåìáðàí) èëè îòðèöàòåëüíûõ (ïðîìîòèðóþùèõ îêèñëåíèå)
ýôôåêòîâ.

Áèîëîãè÷åñêè àêòèâíîå ñîåäèíåíèå, çàêëþ÷åííîå â ëèïîñîìû, çàùèùåíî îò âîçäåéñòâè 
ôåðìåíòîâ, ÷òî óâåëè÷èâàåò ýôôåêòèâíîñòü ïðåïàðàòîâ, èìåþùèõ ñêëîííîñòü ê
ðàçëîæåíèþ â áèîëîãè÷åñêèõ æèäêîñò õ. Âûñâîáîæäåíèå âåùåñòâ èç ëèïîñîì ïðîèñõîäèò
ïîñòåïåííî, òåì ñàìûì äîñòèãàåòñ  ýôôåêò ïðîëîíãèðîâàííîãî äåéñòâè . Åùå îäíèì
ïðåèìóùåñòâîì ëèïîñîìàëüíûõ ôîðì ïðåïàðàòîâ ïåðåä òðàäèöèîííûìè  âë åòñ 
ñïîñîáíîñòü ëèïîñîì âçàèìîäåéñòâîâàòü ñ ôàãîöèòèðóþùèìè êëåòêàìè è àêòèâèðîâàòü èõ
(Áèîìåìáðàíû, 2000). Òàêèì îáðàçîì, ïðîèñõîäèò àêòèâàöè  ìåñòíîãî èììóíèòåòà. È
íàêîíåö, ëèïîñîìû àáñîëþòíî íåòîêñè÷íû, ò.ê. ôîñôîëèïèäû, èç êîòîðûõ îíè ñîñòî ò,
 âë þòñ  ïðèðîäíûìè è áèîäåãðàäèðóåìûìè ñîåäèíåíè ìè.

Òàêèì îáðàçîì, îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ëèïîñîìàëüíà  êîìïîçèöè 
àíòèîêñèäàíòîâ äë  èíãàë öèé ïðè çàáîëåâàíè õ ëåãêèõ è âåðõíèõ äûõàòåëüíûõ ïóòåé,
ïðåäñòàâë þùà  ñîáîé ýìóëüñèþ èç ôîñôîëèïèäîâ â âèäå ëèïîñîì ñî ñðåäíèì ðàçìåðîì
÷àñòèö 0,2-0,4 ìêì, â ìåìáðàíó êîòîðûõ âñòðîåíû ôëàâîíîèä äèãèäðîêâåðöåòèí è ìàñëî
çàðîäûøåé ïøåíèöû, â âîäíîé ôàçå êîòîðîé íàõîä òñ  íàòðè  õëîðèä, âîäîðàñòâîðèìûå
àíòèîêñèäàíòû: àñêîðáèíîâà  êèñëîòà (âèòàìèí Ñ), N-àöåòèë L-öèñòåèí è áåíçîàò íàòðè 
ïðè ñëåäóþùåì ñîîòíîøåíèè êîìïîíåíòîâ, ìàñ.%:

ôîñôîëèïèäû 1-20

äèãèäðîêâåðöåòèí 0,1-1,1

ìàñëî çàðîäûøåé ïøåíèöû,

ñîäåðæàùåå ãèäðîôîáíûå àíòèîêñèäàíòû

òîêîôåðîëû (ÒÔ) (âèòàìèí Å) è êàðîòèíîèäû 0,1-1.1

àñêîðáèíîâà  êèñëîòà 0,04-0,06

N-àöåòèë L-öèñòåèí 0,1-1.1

áåíçîàò íàòðè  0,12-0,2

0,9% ðàñòâîð õëîðèäà íàòðè  îñòàëüíîå

ïðè ðÍ 6,4±0,5
Êîìïîçèöè  àíòèîêñèäàíòîâ. Ïðèìåíåíèå íåñêîëüêèõ àíòèîêñèäàíòîâ â ñîñòàâå îäíîãî

ïðåïàðàòà èìååò âàæíûå ïðåèìóùåñòâà, íî íå ëèøåíî íåäîñòàòêîâ. Ïðåèìóùåñòâà
çàêëþ÷àþòñ  â òîì, ÷òî íåêîòîðûå àíòèîêñèäàíòû, íàïðèìåð òîêîôåðîë - àñêîðáèíîâà 
êèñëîòà - ìîãóò óñèëèâàòü äåéñòâèå äðóã äðóãà. Â òî æå âðåì  â çàâèñèìîñòè îò
ñîîòíîøåíè  ìåæäó íèìè âîçìîæíî âçàèìíîå îñëàáëåíèå äåéñòâè . Ýòî áûëî ïîêàçàíî íà
ïðèìåðå ïàðû òîêîôåðîë-êàðîòèíîèäû â ìîäåëüíûõ ñèñòåìàõ [Áóðëàêîâà Å.Á., Ñòîðîæîê
Í.Ì., Õðàïîâà Í.Ã. Èçó÷åíèå àääèòèâíîãî àíòèîêèñëèòåëüíîãî äåéñòâè  ñóììû ïðèðîäíûõ
àíòèîêñèäàíòîâ ëèïèäîâ // Âîïðîñû ìåäèöèíñêîé õèìèè. 1990. Ò.36, Âûï.4. Ñ.72-74].

Ìàñëî çàðîäûøåé ïøåíèöû èçâåñòíî êàê èñòî÷íèê ðàçëè÷íûõ àíòèîêñèäàíòîâ. Ïî
ëèòåðàòóðíûì äàííûì â ñîñòàâå èõ ìàñëà îáíàðóæåíû ñëåäóþùèå êîìïîíåíòû:

Íàñûùåííûå æèðíûå êèñëîòû: ìèðèñòèíîâà  êèñëîòà, ïàëüìèòèíîâà  êèñëîòà,
ñòåàðèíîâà  êèñëîòà, ýðóêîâà  êèñëîòà, ãîíäîèíîâà  êèñëîòà.

Ìîíî- è ïîëèíåíàñûùåííûå æèðíûå êèñëîòû: îëåèíîâà  êèñëîòà, ëèíîëåíîâà  êèñëîòà,
ëèíîëåíîâà  êèñëîòà, àðàõèäîíîâà  êèñëîòà.

Æèðîðàñòâîðèìûå âèòàìèíû: òîêîôåðîëû, êàðîòèíîèäû, ýðãîêàëüöèôåðîë, ñ
ñîäåðæàíèåì òîêîôåðîëà â ìã % äî 1360.

Âîäîðàñòâîðèìûå âèòàìèíû: ôîëèåâà  êèñëîòà (âèòàìèí Â9), ïàíòîòåíîâà  êèñëîòà.
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Â åãî ñîñòàâå íàéäåíû òàêæå ëåöèòèí, ìåòèîíèí, ôèòîñòåðîëû.
Öåííîñòü ìàñëà çàðîäûøåé ïøåíèöû â òîì, ÷òî â ñîñòàâå ìàñëà çàðîäûøåé ïøåíèöû

ïðèñóòñòâóþò ðàçëè÷íûå òîêîôåðîëû è êàðîòèíîèäû, ïðè ýòîì ôðàêöèè ýòèõ
àíòèîêñèäàíòîâ íàõîä òñ  â òàêîì ñîîòíîøåíèè, êîòîðîå ãàðàíòèðóåò íå òîëüêî
àíòèîêñèäàíòíîå äåéñòâèå êàæäîãî èç êîìïîíåíòîâ, íî è óñèëåíèå ýòîãî äåéñòâè .
Íàèáîëüøåå ñîäåðæàíèå èìååò α-ôîðìà òîêîôåðîëà äî 945 ìã %. Îäíàêî â ïðîöåññå
âçàèìîäåéñòâè  ñî ñâîáîäíûìè ðàäèêàëàìè α-òîêîôåðîë îêèñë åòñ  ñ
îáðàçîâàíèåì α-òîêîôåðèë-ðàäèêàëà è â ðåçóëüòàòå ð äà ïðåâðàùåíèé ïðîèñõîäèò
ñíèæåíèå åãî àíòèîêèñëèòåëüíîé àêòèâíîñòè. Â îòëè÷èå îò α-òîêîôåðîëà, β-
è δ-òîêîôåðîëû îáëàäàþò ìåíüøåé àíòèðàäèêàëüíîé àêòèâíîñòüþ, îäíàêî èõ
àíòèîêñèäàíòíà  àêòèâíîñòü áîëåå âûñîêà.

Ââåäåíèå ãèäðîôîáíûõ àíòèîêñèäàíòîâ â ìåìáðàíó ëèïîñîì óñèëèâàåò èõ
àíòèîêñèäàíòíóþ àêòèâíîñòü.

Â ñîñòàâå ëèïîñîì çíà÷èòåëüíî óâåëè÷èâàåòñ  áèîäîñòóïíîñòü òîêîôåðîëîâ.
Íåîáõîäèìîñòü ðåãåíåðàöèè àêòèâíîé ôîðìû ÀÎ.
Àíòèîêñèäàíòû, êîòîðûå îòíîñ òñ  ê êëàññó ïîëè äåðíûõ ôåíîëîâ (äèãèäðîêâåðöåòèí è

òîêîôåðîëû, ñîäåðæàùèåñ  â ìàñëå çàðîäûøåé ïøåíèöû) ïðåðûâàþò ïåðåêèñíîå
îêèñëåíèå ëèïèäîâ, âçàèìîäåéñòâó  ñ ïåðîêñèäíûìè ðàäèêàëàìè è îáðàçó  ôåíîêñèëüíûå
ðàäèêàëû. Ïðè ýòîì ñîäåðæàíèå àêòèâíîé ôîðìû àíòèîêñèäàíòîâ â ïðåïàðàòå ñíèæàåòñ ,
à îáðàçóþùà ñ  èõ îêèñëåííà  ôîðìà, êàê âû ñíèëîñü,  âë åòñ  òîêñè÷íîé. Â òî æå âðåì 
íåæåëàòåëüíî èñïîëüçîâàòü âûñîêèå êîíöåíòðàöèè æèðîðàñòâîðèìûõ àíòèîêñèäàíòîâ,
íàïðèìåð, òîêîôåðîëà, ò.ê. ïðè äîñòèæåíèè îïðåäåëåííûõ êîíöåíòðàöèé îí ñïîñîáåí
íàðóøàòü ñòðóêòóðó ëèïîñîì [Åâñòèãååâà Ð.Ï., Âîëêîâ È.Ì., ×óäèíîâà Â.Â. Áèîë.
Ìåìåáðàíû, (1998) Ò.15, ¹2, ñ.119-136].

Äë  ïîääåðæàíè  óðîâí  àêòèâíîé ôîðìû æèðîðàñòâîðèìûõ àíòèîêñèäàíòîâ â
ðåöåïòóðó ââîä òñ  âîäîðàñòâîðèìûå àíòèîêñèäàíòû (àñêîðáèíîâà  êèñëîòà è N-
àöåòèëöèñòåèí), êîòîðûå ýòè ðàäèêàëû ðåãåíåðèðóþò â èñõîäíûå ñîåäèíåíè . Ñîäåðæàíèå
àñêîðáèíîâîé êèñëîòû è N-àöåòèëöèñòåèíà (N-àöåòèë L-öèñòåèíà) ìíîãî áîëüøå, ÷åì
ïîëè äåðíûõ ôåíîëîâ, ïîýòîìó àêòèâíà  ôîðìà ïîñëåäíèõ ïîääåðæèâàåòñ  äëèòåëüíîå
âðåì . Â îðãàíèçìå äåãèäðîàñêîðáàò, îáðàçîâàâøèéñ  ïðè îêèñëåíèè àñêîðáèíîâîé
êèñëîòû, âîññòàíàâëèâàåòñ  äî àñêîðáèíîâîé êèñëîòû.

N-àöåòèë L-öèñòåèí - ìîäèôèöèðîâàííà  ôîðìà àìèíîêèñëîòû öèñòåèíà,  âë åòñ 
èçâåñòíûì ìóêîëèòè÷åñêèì ñðåäñòâîì. Ñóùåñòâåííûì ïðåèìóùåñòâîì àöåòèëöèñòåèíà
 âë åòñ  åãî àíòèîêñèäàíòíà  àêòèâíîñòü. N-àöåòèëöèñòåèí  âë åòñ  ïðåäøåñòâåííèêîì
îäíîãî èç íàèáîëåå âàæíûõ êîìïîíåíòîâ àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû - ãëóòàòèîíà, êîòîðûé
âûïîëí åò çàùèòíóþ ôóíêöèþ â äûõàòåëüíîé ñèñòåìå è ïðåï òñòâóåò ïîâðåæäàþùåìó
äåéñòâèþ îêèñëèòåëåé. Ýòî êà÷åñòâî îñîáåííî âàæíî äë  ïîæèëûõ áîëüíûõ, ó êîòîðûõ
ñóùåñòâåííî àêòèâèðóþòñ  îêèñëèòåëüíûå ïðîöåññû è ñíèæàåòñ  àíòèîêñèäàíòíà 
àêòèâíîñòü ñûâîðîòêè êðîâè. Îäíàêî äî ñèõ ïîð ïðè ñàìîñòî òåëüíîì ââåäåíèè
òðåáîâàëèñü äîñòàòî÷íî âûñîêèå äîçû 600-1000 ìã, ÷òî ìîãëî ïðèâåñòè ê íåæåëàòåëüíûì
ïîáî÷íûì ýôôåêòàì, â ÷àñòíîñòè ñâ çàííûì ñ âîçäåéñòâèåì íà êðîâåíîñíûå ñîñóäû.

Êîìïîçèöè  ðàçðàáîòàíà òàêèì îáðàçîì, ÷òîáû, âî-ïåðâûõ, ïðî âë ëàñü òîëüêî
àíòèîêñèäàíòíà  àêòèâíîñòü êàæäîãî èç êîìïîíåíòîâ è, âî-âòîðûõ, ïîääåðæèâàëàñü
àêòèâíà  ôîðìà âñåõ àíòèîêñèäàíòîâ.

Íèæå ïðåäñòàâëåíû õèìè÷åñêà  ñòðóêòóðà àíòèîêñèäàíòîâ, êîòîðûå âõîä ò â ñîñòàâ
ïðåïàðàòà, è ïðèâåäåíû ýêñïåðèìåíòàëüíûå äàííûå, ïîäòâåðæäàþùèå çà âëåííóþ
àíòèîêñèäàíòíóþ ñïîñîáíîñòü êîìïîçèöèè.

Ñî÷åòàíèå â ðåöåïòóðå íåñêîëüêèõ òèïîâ âîäî- è æèðîðàñòâîðèìûõ àíòèîêñèäàíòîâ
ìîæåò ïðèâåñòè ê íåîæèäàííîìó ðåçóëüòàòó, íàïðèìåð ê óñèëåíèþ ïåðåêèñíîãî îêèñëåíè 
ëèïèäîâ. Ýòî ñâ çàíî ñ òåì, ÷òî âçàèìîîòíîøåíè  ìåæäó àíòèîêñèäàíòàìè ìîãóò áûòü êàê
ñèíåðãè÷íûìè, ò.å. îíè óñèëèâàþò äåéñòâèå äðóã äðóãà, òàê è àãîíèñòè÷íûìè, êîãäà îíè
ïîäàâë þò äåéñòâèå äðóã äðóãà

Ñîñòàâ ñîãëàñíî èçîáðåòåíèþ ïðåäñòàâë åò ñîáîé áîëåå ýôôåêòèâíûå ñìåñè, ò.å,
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êîòîðûå ñïîñîáíû íàèáîëüøèì îáðàçîì ïîäàâë òü ïåðåêèñíîå îêèñëåíèå ôîñôîëèïèäîâ â
âèäå ëèïîñîì.

Èçîáðåòåíèå ìîæåò áûòü ïðîèëëþñòðèðîâàíî ñëåäóþùèìè ïðèìåðàìè:
Ïðèìåð ïîëó÷åíè  ëèïîñîìàëüíîé êîìïîçèöèè (ïðåïàðàò «Ïóëüìî-àêòèâ») äë 

èíãàë öèé:
1. ÏÐÈÃÎÒÎÂËÅÍÈÅ ÃÈÄÐÎÔÎÁÍÎÉ ÔÀÇÛ
1.1. Â ñòàêàíå îáúåìîì 2 ìë âçâåñèòü 25 ã ñóõîé ñìåñè ïðèðîäíûõ èëè ñèíòåòè÷åñêèõ

ôîñôîëèïèäîâ, îñíîâíûì êîìïîíåíòîì êîòîðûõ äîëæåí áûòü ôîñôîòèäèëõîëèí (ÔÕ).
Äîïóñêàåòñ  íåáîëüøîå ñîäåðæàíèå ôîñôàòèäèëýòàíîëàìèíà (ÔÝ), ôîñôàòèäèëèíîçèòà
(ÔÈ), ôîñôàòèäèëñåðèíà (ÔÑ). Ñîäåðæàíèå íåéòðàëüíûõ ôîñôîëèïèäîâ è æèðíûõ êèñëîò
íå äîëæíî ïðåâûøàòü 5%, à ëèçîêîìïîíåíòîâ - 1%.

Â äàííîì ïðèìåðå èñïîëüçóþò ñìåñü ïðîèçâîäñòâà ñîåâûõ ôîñôîëèïèäîâ ôèðìû Lipoid
(Ãåðìàíè ) ìàðêè S-73 è S-45 â ñîîòíîøåíèè 1:3, ò.å 6,25 ã S-75 è 18,75 ã S-45.

1.2. Äîáàâèòü â ñòàêàí 25 ã ñïèðòà ýòèëîâîãî.
1.3. Ê ñìåñè ôîñôîëèïèäîâ è ñïèðòà äîáàâèòü 1 ã ìàñëà çàðîäûøåé ïøåíèöû.

Ïîñòàâèòü ñòàêàí â âèáðàòîð íà 2-4 ìèí, ÷òîáû ìàñëî ñìåøàëîñü ñî ñïèðòîì è
ôîñôîëèïèäàìè.

1.4. Ïðèãîòîâèòü ðàñòâîð äèãèäðîêâåðöåòèíà â ñïèðòå: 1 ã äèãèäðîêâåðöåòèíà â
ñòàêàíå åìêîñòüþ 20 ìë çàëèòü 5 ã ñïèðòà è ðàñòâîðèòü ïðè íàãðåâàíèè ïðè 50°Ñ è
ìåäëåííîì ïåðåìåøèâàíèè.

1.5. Âíåñòè ñïèðòîâîé ðàñòâîð äèãèäðîêâåðöåòèíà â ñìåñü, ïðèãîòîâëåííóþ ïî ï.1.3.
Ïîñòàâèòü ñòàêàí â âèáðàòîð äë  ñìåøèâàíè  êîìïîíåíòîâ.

2. ÏÐÈÃÎÒÎÂËÅÍÈÅ ÂÎÄÍÎÉ ÔÀÇÛ
2.1. Â 500 ã ðàñòâîðà 0,9% õëîðèñòîãî íàòðè  ðàñòâîðèòü 0,5 ã àñêîðáèíîâîé êèñëîòû,

1,0 ã N-àöåòèë L-öèñòåèíà è 1,5 ã áåíçîàòà íàòðè .
2.2 Èçìåðèòü ðÍ ðàñòâîðà. Äîáàâèòü â âîäíûé ðàñòâîð 1 ã 0,1 ì õëîðèñòîãî íàòðè .

Ïîâòîðíî èçìåðèòü ðÍ ðàñòâîðà, êîòîðîå äîëæíî áûòü ðàâíî 6,4±0,5.
3. ÏÐÈÃÎÒÎÂËÅÍÈÅ ÃÐÓÁÎÉ ÝÌÓËÜÑÈÈ
3.1. Äîáàâèòü âîäíûé ðàñòâîð, ïðèãîòîâëåííûé ïî ï.2.2., ê ñìåñè, ïðèãîòîâëåííîé ïî

ï.1.5. Ãîìîãåíèçèðîâàòü íà âûñîêîñêîðîñòíîé òóðáîìåøàëêå.
3.2. Ê ïîëó÷åííîé ýìóëüñèè äîáàâèòü 300 ã 0,9% õëîðèñòîãî íàòðè .
3.3. Èçìåðèòü ðÍ ýìóëüñèè, êîòîðîå äîëæíî áûòü 6.4±0,5. Â ñëó÷àå ïðàâèëüíîãî

çíà÷åíè  ðÍ, ðàâíîãî 6,4±0,5, äîáàâèòü íåäîñòàþùåå êîëè÷åñòâî 0,9% ðàñòâîðà
õëîðèñòîãî íàòðè  äî 1000 ã.

4. ÏÎËÓ×ÅÍÈÅ ËÈÏÎÑÎÌ
4.1. Ïåðåíåñòè ãðóáóþ ýìóëüñèþ, ïîëó÷åííóþ ïî ï.3.3, â ðåàêòîð ãîìîãåíèçàòîðà òèïà

«Äîíîð» (Ðîññè ) èëè «a-Laval « (Øâåöè ) è ñäåëàòü îò 4 äî 12 öèêëîâ îáðàáîòêè ïîä
äàâëåíèåì (5,4-6,5).107 Ïà.

4.2. Èçìåðèòü ðÍ ðàñòâîðà, êîòîðîå äîëæíî áûòü 6.4±0,5.
5. ÈÇÌÅÐÅÍÈÅ ÐÀÇÌÅÐÎÂ ×ÀÑÒÈÖ
5.1. Ðàçìåð ëèïîñîì â ïðåïàðàòå «Ïóëüìî-àêòèâ», ïðèãîòîâëåííîãî ïî ï.4.1, èçìåðèòü

ìåòîäîì äèíàìè÷åñêîãî ñâåòîðàññå íè  íà Avtosizer 111 « Malvern» (Àíãëè ).
5.2. Ïåðåíåñòè 7 ìë ïðåïàðàòà «Ïóëüìî-àêòèâ» â êàìåðó èíäèâèäóàëüíîãî

óëüòðàçâóêîâîãî èíãàë òîðà «Èíãïîðò» («Èçîìåä», Ðîññè ), îáðàáîòàòü óëüòðàçâóêîì â
òå÷åíèå 20 ìèí è âíîâü îïðåäåëèòü ðàçìåðû ÷àñòèö.

Àíòèîêñèäàíòíóþ àêòèâíîñòü ïðåïàðàòà ïðè ðàçëè÷íûõ ñî÷åòàíè õ êîìïîíåíòîâ
îöåíèâàëè ïî èõ âëè íèþ íà íàêîïëåíèå îäíîãî èç ïðîäóêòîâ ÏÎË (ìàëîíîâîãî
äèàëüäåãèäà èëè ÒÁÊ-÷óâñòâèòåëüíûõ ïðîäóêòîâ) â âîäíîé äèñïåðñèè ñîåâûõ
ôîñôîëèïèäîâ. Äë  ýòîãî îïðåäåë ëè ñîäåðæàíèå ÒÁÊ-÷óâñòâèòåëüíûõ ïðîäóêòîâ ÏÎË â
ëèïîñîìàõ èç ôîñôàòèäèëõîëèíà ñîè â íà÷àëüíûé ìîìåíò âðåìåíè è ïîñëå èíêóáàöèè ïðè
37°Ñ â òå÷åíèå 60 ìèí â îòñóòñòâèå è ïðèñóòñòâèè èíèöèàòîðîâ ÏÎË: èîíîâ æåëåçà (+3) è
àñêîðáàòà. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëåíû â òàáëèöå.

Èñõîäíî 2,0% âîäíà  äèñïåðñè  ôîñôîëèïèäîâ ñ àíòèîêñèäàíòàìè, â ÷èñëå êîòîðûõ
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ïðèñóòñòâóåò ìàñëî çàðîäûøåé ïøåíèöû, ñîäåðæèò íåçíà÷èòåëüíûå êîëè÷åñòâà ÒÁÊ-
÷óâñòâèòåëüíûõ ïðîäóêòîâ (0,8 íìîëü/ìë), ñîäåðæàíèå êîòîðûõ âîçðàñòàåò â 2-2,5 ðàçà
ïðè òåðìîîáðàáîòêå â òå÷åíèå 60 ìèí. Ïðè äîáàâëåíèè èíèöèàòîðîâ â èñõîäíóþ ñèñòåìó
÷åðåç 60 ìèí ïðè èíêóáàöèè ïðè 37°Ñ óðîâåíü ïðîäóêòîâ ÏÎË âûðàñòàåò äî 40 íìîëü/ìë,
ò.å. â 80 ðàç.

Êàê ñëåäóåò èç òàáëèöû, ÌÇÏ â êîíöåíòðàöèè 5 ìã/ìë çíà÷èòåëüíî èíãèáèðóåò ÏÎË, à
ïðè ïîâûøåíèè êîíöåíòðàöèè â 4 ðàçà - ïðàêòè÷åñêè ïîëíîñòüþ. Ìèíèìàëüíà 
ýôôåêòèâíà  êîíöåíòðàöè  ÄÃÊ îêàçàëàñü ðàâíà 0,03 ìã/ìë. Îäíàêî ïðè äîáàâëåíèè ÌÇÏ
ïîëó÷èëè íåîæèäàííûé ýôôåêò: àíòèîêñèäàíòíà  àêòèâíîñòü ÄÃÊ ñíèçèëàñü. Èíûìè
ñëîâàìè, ìåæäó àíòèîêñèäàíòàìè, âõîä ùèìè â ñîñòàâ ÌÇÏ, è ÄÃÊ íàáëþäàëèñü
àíòàãîíèñòè÷åñêèå îòíîøåíè .

Ìèíèìàëüíà  èíãèáèðóþùà  êîíöåíòðàöè  ÀÊ îêàçàëàñü ðàâíîé 2,5 ìã/ìë. Îäíàêî
ñîâìåñòíîå ïðèñóòñòâèå ÌÇÏ è ÀÊ ïîçâîëèëî ñíèçèòü êîíöåíòðàöèþ êèñëîòû â ï òü ðàç.

Äîáàâëåíèå ÀÊ ê ñìåñè ÌÇÏ è ÄÃÊ ïîçâîëèëî äîáèòüñ  ýôôåêòèâíîãî èíãèáèðîâàíè 
ïðè ìèíèìàëüíîì ñîäåðæàíèè êîìïîíåíòîâ. Òàêèì îáðàçîì, òîëüêî ïîñëåäí   êîìïîçèöè 
àíòèîêñèäàíòîâ îòâå÷àëà ðàíåå ïîñòàâëåííûì òðåáîâàíè ì.

Òàáëèöà 1

¹ Ìàñëî çàðîäûøåé ïøåíèöû (ìã/ìë) Äèãèäðîêâåðöåòèí (ìã/ìë) Àñêîðáèíîâà  êèñëîòà (ìã/ìë) ÒÁÊ-÷óâñòâèòåëüíûå ïðîäóêòû

1 0 0 0 40

2 5 0 0 7

3 20 0 0 1

4 0 0,03 0 1

5 0 0 2,5 4

6 I 0 0,25 10

7 5 0 0,5 1

8 5 0.03 0 3

9 5 0.03 0,25 2

Íàêîïëåíèå ÒÁÊ×Ï [íìîëü/ìë] â ìóëüòèëàìåëë ðíûõ âåçèêóëàõ èç ôîñôàòèäèëõîëèíà
ñîè (ÔÕ), ñîäåðæàùèõ N-àöåòèë L-öèñòåèí, ïðè îêèñëåíèè, âûçâàííîì ââåäåíèåì â ñèñòåìó
èíäóêòîðîâ îêèñëåíè  Ðå3+/àñêîðáàò (60 ìèí, 37°Ñ) â ïðèñóòñòâèè è îòñóòñòâèå ðàçëè÷íûõ
àíòèîêñèäàíòîâ (ÀÎ).

Ôîðìóëà èçîáðåòåíè 
Ëèïîñîìàëüíà  êîìïîçèöè  àíòèîêñèäàíòîâ äë  èíãàë öèé ïðè çàáîëåâàíè õ ëåãêèõ è

âåðõíèõ äûõàòåëüíûõ ïóòåé, õàðàêòåðèçóþùà ñ  òåì, ÷òî îíà ïðåäñòàâë åò ñîáîé
ýìóëüñèþ èç ïðèðîäíûõ è/èëè ñèíòåòè÷åñêèõ ôîñôîëèïèäîâ â âèäå ëèïîñîì ñî ñðåäíèì
ðàçìåðîì ÷àñòèö 0,2-0,4 ìêì, â ìåìáðàíó êîòîðûõ âñòðîåíû ôëàâîíîèä äèãèäðîêâåðöåòèí
è ìàñëî çàðîäûøåé ïøåíèöû, â âîäíîé ôàçå êîòîðîé íàõîä òñ  íàòðè  õëîðèä â âèäå
0,9%-íîãî ðàñòâîðà, âîäîðàñòâîðèìûå àíòèîêñèäàíòû: àñêîðáèíîâà  êèñëîòà (âèòàìèí Ñ),
N-àöåòèë L-öèñòåèí è áåíçîàò íàòðè  ïðè ñëåäóþùåì ñîîòíîøåíèè êîìïîíåíòîâ, ìàñ.%:

Ôîñôîëèïèäû 2,25-2,75

Äèãèäðîêâåðöåòèí 0,9-1,1

Ìàñëî çàðîäûøåé ïøåíèöû,

ñîäåðæàùåå ãèäðîôîáíûå àíòèîêñèäàíòû

òîêîôåðîëû (ÒÔ) (âèòàìèí Å) è êàðîòèíîèäû 0,9-1,1

Àñêîðáèíîâà  êèñëîòà 0,04-0,06

N-àöåòèë L-öèñòåèí 0,9-1,1

Áåíçîàò íàòðè  0,12-0,17

0,9%-íûé ðàñòâîð õëîðèäà íàòðè  îñòàëüíîå

ïðè ðÍ 6,4±0,5.
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