
Введение. С давних времен человек собирал и
изучал природные продукты растительного про-
исхождения для их приема при ухудшении здо-
ровья и возникновении заболеваний [21]. Тем не
менее, во второй половине двадцатого столетия в
Западной Европе врачевание на основе расти-
тельных соединений постепенно оттеснялось
аллопатической медициной. Аллопатические
средства сегодня получили более широкое рас-
пространение, чем традиционная терапия, осо-
бенно в промышленно развитых регионах. Однако
во многих развивающихся странах продолжает
доминировать традиционная медицина, так как
производство синтетических и полусинтетических
лекарственных соединений остается наукоёмким
и высокозатратным [60]. По данным ВОЗ, до 80%
населения в развивающихся странах следует тра-
диционным медицинским практикам непосред-
ственно или в сочетании с методами аллопатиче-
ской медицины [48].

Изучение химического состава растительного
сырья, а также оценка степени приверженности к
нему населения разных регионов мира находится
постоянно в фокусе внимания ученых. Эти иссле-
дования позволяют создавать инновационные
продукты, практически не обладающие побочным
действием по сравнению со стандартными

лекарственными средствами [15]. Кроме того,
большое разнообразие структурных особенно-
стей природных продуктов на фоне их физико-
химических и биологических свойств постоянно
привлекает внимание ученых [37, 63].

Не менее важным оказался анализ свойств соз-
даваемых растительных экстрактов, так как их
производство может сопровождаться появлением
новых активных ингредиентов [24, 27].
Параллельная разработка и совершенствование
средств биодоставки способствует повышению
растворимости фитосоединений, минимизации их
деградации, редукции токсических свойств, а
также оптимизации вкусовых характеристик
ингредиентов на фоне контролируемой активной
абсорбции и выраженности биологического отве-
та в целом [24].

В результате проведения фитохимических и
фитофармакологических исследований созданы
научно обоснованные композиции природных
соединений растительного происхождения и дан
анализ их биологической активности. Многие био-
логически активные соединения в составе расти-
тельных продуктов (флавоноиды, таннины, терпе-
ноиды) позиционируют удовлетворительную рас-
творимость в воде, однако плохо всасываются в
кишечнике из-за ограничений механизма транс-
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порта через липидосодержащую клеточную мем-
брану, а также из-за существенного размера
молекул, что снижает их биораспределение и
лечебную эффективность. Кроме того, некоторые
фитосоединения находят ограниченное примене-
ние из-за несовместимости с другими компонен-
тами растительных экстрактов [5, 34].

Нанопроизводственные мощности, связанные с
созданием полимерных наночастиц, твердых
липидных наноструктур, жидкокристаллических
биосистем, а также прекурсоров для нанострукту-
рированных жидкокристаллических комплексов,
липосом и микроэмульсий могут помочь в преодо-
лении вышеперечисленных ограничений. Эти тех-
нологии позволяют направленно изменять свой-
ства фитосоединений и их поведение в условиях
биологического микроокружения. Данные биотех-
нологии явились революционизирующими подхо-
дами в раскрытии механизмов направленной
доставки лекарственных молекул.

Новые системы доставки позволяют не только
повышать эффективность действия фитосоедине-
ний, но также «переоткрывать» свойства других
растительных компонентов, которые были неза-
служенно забыты и долгое время активно не
использовались в производстве лечебных экс-
трактов. Кроме того, большую привлекательность
получили современные наносистемы транспорта
биосоединений благодаря их способности повы-
шать эффективность фитосредств, а также защи-
щать их от фото- или термической деградации,
ослабляя побочные эффекты и осуществляя
направленный контроль высвобождения био-
активных комплексов [14, 19, 34, 62].

Сегодня разработки фитосоединений нано-
шкального диапазона перестали быть прерогативой
только косметологической индустрии [7]. Наряду с
развитием исследований в области нанозависимо-
го повышения растворимости и стабильности био-
логических молекул растительного происхождения
были открыты свойства наносоединений к повы-
шенной функционализации, что позволило успешно
комбинировать фитосубстанции с различной степе-
нью гидрофильности/липофильности. Эти техноло-
гии были отнесены к категории таргетных для
направленного распределения наносубстанций в
специфических органах или тканях [1, 12, 47].

Возник повышенный интерес к производству
нанонутрицевтиков [31]. В то же время в клиниче-
ских исследованиях неоднократно анализирова-
лись случаи развития патологических процессов в
тканях внутренних органов (легкие, миокард,
ткань мозга) при ингаляции неорганических нано-
частиц [2, 57, 66]. Несмотря на это, стратегии
нанотехнологического производства раститель-
ных экстрактов продолжают развиваться [18, 50].
Так, разрабатываются и внедряются липид-ассо-
циированные наноконструкции для инкорпориро-

вания полифенолов зеленого чая и гинкго билоба
(в составе экстрактов) в наночастицы с целью
повышения абсорбции фитокомпонентов [9, 27].
Сравнительно недавно создан экстракт растения
«Artemisia arbоresceus», содержаший липосомы,
который позволяет инкапсулированным биоактив-
ным компонентам растительного происхождения
активно преодолевать барьерные функции цито-
плазматических мембран [52]. Созданные наноча-
стицы с инкапсулированными фитосоединениями
из метанольного экстракта растения «Ocinum
sanctum» продемонстрировали значительно
более выраженную противомикробную активность
по сравнению со свободной формой исходного
экстракта в тестируемой системе (Echerichia Coli,
Bacillus Subtilis, Pseudomonas aeruginosa и
Staphylococcus aureus) [50].

Эффективность природных продуктов расти-
тельного происхождения в этих экспериментах
напрямую зависела от уровня доставки фитосо-
единений к тканям. Возникла необходимость под-
держания достаточной терапевтической концент-
рации активных компонентов экстрактов расти-
тельных продуктов на протяжении всего цикла
лечебного воздействия с предохранением их от
разрушения при высокой чувствительности к кис-
лой рН в желудке [5]. Преодолеть эти ограничения
помогли наносистемы направленной доставки
фитосоединений с пролонгированным действием. 

Полимерные наночастицы
Весьма перспективным направлением исследо-

ваний явилось использование коллоидных систем
в качестве переносчиков терапевтических соеди-
нений в виде наночастиц. Под термином наноча-
стицы принято понимать коллоидные частицы раз-
мером от 10 до 1000 нм, состоящие из макромо-
лекулярного биодеградирующего и биосовмести-
мого материала, в который активно имплементи-
ровано природное соединение. Считается, что
своей структурой наночастицы имитируют вирусы
или липопротеины, что обеспечивает их поглоще-
ние (пиноцитоз) клетками. При этом активность
препарата, попавшего в клетку вместе с наноча-
стицами, восстанавливается в результате биоде-
градации полимерной основы наночастицы.
Таким образом, с помощью полимерных наноча-
стиц можно обеспечивать пассивно направленный
транспорт природных соединений во внутрикле-
точное пространство [28, 33]. 

Полимерные наночастицы повышают раствори-
мость компонентов природных продуктов, позво-
ляют снижать терапевтические дозировки, а также
улучшают процесс их абсорбции. Более того, для
полимерных наночастиц характерно благопри-
ятное действие в пределах системы крови. Они
обеспечивают стабильность структуры природных
соединений, обладают не токсичными, не тромбо-
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генными, не иммуногенными свойствами,  не
вызывают системный воспалительный ответ и не
активируют функциональную активность нейтро-
филов, а также уклоняются от влияния клеток
ретикуло-эндотелиальной системы. Полимерные
наночастицы обладают тропностью к специфиче-
ским тканям  благодаря функционализации их
поверхностей [5, 6, 30].

Методы синтеза полимерных наночастиц вклю-
чают гомогенизацию под высоким давлением,
эмульгирование с последующим выпариванием
растворителя, микроэмульсификацию, высалива-
ние, высокоскоростное размешивание, воздей-
ствие ультразвуком и др. Производство полимер-
ных наночастиц включает создание природных,
полусинтетических и синтетических биодегради-
рующих полимеров. Природные материалы более
предпочтительны, так как обладают способностью
транспортировать не единичные молекулы, а
отдельные группы биологически активных моле-
кул, а также повышать резидентное время нахож-
дения их в месте непосредственного воздействия,
удлиняя продолжительность локального высво-
бождения фитосоединений, параллельно  редуци-
руя побочные эффекты [30].

Структурированность полимерных наночастиц
включает такие формы, как нанокапсулы и нано-
сферы. Нанокапсулы содержат центральное ядро,
окруженное полимерной мембраной. При этом
активные соединения могут быть абсорбированы
на полимерной мембране и/или находиться в рас-
творенном состоянии в ядре нанокапсулы.
Наносферы изготавливаются только из полимер-
ных структур, на которых абсорбируются активные
соединения. Среди современных полимерных
наночастиц известны PLA («poly-L-lactic acid») и
полигликолидные (PLGA) наночастицы [5, 6].

Изучение судьбы данных частиц после их введе-
ния в организм показало, что они интернализи-
руются в клетки путем эндоцитоза. Изменение
поверхностного заряда наночастиц, происходя-
щее в условиях кислой среды внутри лизосом,
способствует их быстрому выходу из лизосом и
накоплению в цитозоле. Исключительно важным
этапом синтеза полимерных наночастиц является
химическая модификация их поверхности, кото-
рая  позволяет, во-первых, избежать опсонизации
наночастиц и их фагоцитоза, во-вторых, обеспе-
чить усиление их захвата клетками и, в-третьих,
направить наночастицы к специфическим внутри-
клеточным органеллам. 

Оценка некоторых характеристик коллоидных
наночастиц до настоящего времени остается
затруднительной, в частности их зета-потенциал,
рН, концентрация биологических компонентов в
ядре, кинетика выхода активных молекул, а также
структурная стабильность во время пролонгиро-
ванного периода [56].

Проведено сравнительное тестирование био-
активных компонентов экстракта корня растения
«Phytolacca decandra» (PD) в свободной форме и
PLGA — инкапсулированной форме (NPD) у мышей
in vivo, а также in vitro на клетках (линия A 541) рака
легкого [16]. Наноинкапсулирование фито-соеди-
нения экстракта NPD способствовало повышению
биодоступности и обеспечивало более эффектив-
ную химиопрофилактическую защиту от пролифе-
ративного роста рака легкого in vivo и А 549 кле-
точного роста in vitro по сравнению со свободным
экстрактом РD [16].

Оценка антимикробной активности метанольно-
го, этанольного и водного экстрактов листьев
растения «Ocinum sanctum» (OS) показала наилуч-
шие результаты при использовании этанольного
экстракта из листьев OS против B. subtilis, S.
aureus, E. coli, P. aeruginosa и Penicillium spp [50].
Инкапсулирование метанольного экстракта из
листьев OS на альгинат-хитозановых наночасти-
цах в производстве хлопковых тканей позволило
достичь удовлетворительных результатов каче-
ства текстильной продукции с антимикробными
свойствами [50].

Имеется значительное количество сообщений,
посвященных противоопухолевой эффективности
куркумина — одного из компонентов корневища
растения Curcuma Longa [3]. Результаты много-
центровых клинических исследований, проведен-
ных в рамках доказательной медицины, свиде-
тельствуют о многообещающих перспективах кли-
нического использования куркумина при семей-
ном аденоматозном полипозе, раке поджелудоч-
ной железы, миеломной болезни, раке толстой
кишки. Однако клинический результат лимитиро-
вался низкой растворимостью и биодоступностью
куркумина. Полимерные наночастицы в значи-
тельной мере позволили разрешить эти пробле-
мы. Группе индийских ученых удалось синтезиро-
вать куркумин и сделать из него мелкодисперсную
взвесь. Физико-химические характеристики
(полученные методом динамического светорас-
сеяния и трансмиссивной электронной микроско-
пии) свидетельствовали о том, что размеры этих
частиц достигали 50 нм. Они получили название
нанокуркумин. Механизм противоопухолевого
действия обуславливался выходом свободного
куркумина из состава полимерной наночастицы в
цитоплазму раковой клетки с последующей индук-
цией апоптоза, блокированием активации ядерно-
го фактора кВ (NFkB) и регуляцией уровней про-
воспалительных цитокинов (IL-6, IL-8, TNF-a) [10].

Инкапсулирование куркумина в PLGA-наносфе-
ры, достигнутое методом выпаривания масляно/ вод-
ной эмульсии, приводило к 35% снижению анти-
бластомной дозы нанокуркумина на модели роста
опухолевых клеток (линии LNCaP, PC3 и DU 145)
рака предстательной железы [43].
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Полимерные нанокапсулы, содержащие кума-
рин (7-гидрокси-6-метокси кумарин), изолиро-
ванный из этанольного экстракта листьев расте-
ния «Gelsemium sempеrvirens», обладали отчётли-
во выраженной противоопухолевой активностью
на фоне улучшенной биодоступности по сравне-
нию со свободной формой кумарина [28].

Хорошо известны антибактериальные, противо-
грибковые и противовирусные свойства растения,
произрастающего на острове Мадагаскар «Harun-
gana Madagascariensis» (НМ) [41]. Этанольный
экстракт листьев НМ, инкорпорированный в PLG-
наночастицы (PLG-NPs) и получивший обозначе-
ние НМ-PLG-NPs, обладал достоверной антибак-
териальной активностью против граммположи-
тельной бактерии S.epidermidis (CіP 55109) с
более выраженной редукцией опухолевого роста
по сравнению со свободным НМ-экстрактом [41].
Проведенный анализ антибактериальной активно-
сти этилового экстракта H.Madagascariensis в
составе PLС-NPs  также обладал удовлетворитель-
ной эффективностью полимерных наночастиц про-
тив граммположительной и граммотрицательной
микрофлоры ротовой полости, развивающейся в
условиях дентального кариеса и гингивитов [42].

Кверцетин — природный флавоноид, обладаю-
щий противовоспалительной, противоопухоле-
вой, противовирусной, антигистаминной и гепато-
протекторной активностью, присутствует во мно-
гих фруктах (в т.ч. яблоках), овощах (в т.ч. репча-
том луке), лекарственных травах, а также в крас-
ных натуральных винах. Оценивая антиоксидант-
ные эффекты свободного кверцетина (QU) и
инкорпорированного в полимерные наночастицы
кверцетина, авторы [65] на основе использования
метода нанопреципитации с помощью соедине-
ния Eudragit E (EE, Evonik Industries, Germany) и
поливинилового спирта (PVA) создали нанобиоси-
стему QU-EE-PVA (1:10:10), эффективность нано-
инкапсулирования которой составила 98%. При
этом эффективность процессов антисуперокси-
добразования и антилипидного переокисления
оказалась более высокой у коллоидных наноча-
стиц кверцетина по сравнению со свободной фор-
мой этого флавоноида [65].

Кампотецин — природный растительный
алкалоид, который содержится в листьях растения
«Campotheca acuminatа» (СА), обладает противо-
опухолевой активностью. Мишенью для СА
является внутриклеточная топоизомераза. Однако
низкая растворимость в воде и нестабильность
лактонового кольца в его молекуле делает соеди-
нение не «жизнеспособным» в клинике. Инкапсу-
лирование алкалоидного экстракта из листьев СА
на гликоль-хитозановых наночастицах использо-
валось авторами [39] в качестве системы достав-
ки. При этом эффективность загрузки наночастиц
находилась в пределах 80%. Гидрофобное ядро

гликоль-хитозановых наночастиц защищало лак-
тоновое кольцо кампотецина от гидролиза в
физиологических условиях. Противоопухолевая
активность наночастиц оценивалась на животных-
опухоленосителях (мыши) после пересадки под
кожу спины бластомных клеток (линия МDА-М13-
231) рака молочной железы. После внутривенного
введения животным кампотецин-инкапсулирован-
ных наночастиц хитозана (10 мг/кг) отмечено
достоверное торможение опухолевого роста по
сравнению со свободной формой кампотецина
(30 мг/кг). Выраженная антибластомная актив-
ность кампотецин-инкапсулированных гликоль-
хитозановых наночастиц, вероятно, была связана
с их пролонгированной циркуляцией и высокой
ретенцией в опухолевой ткани [39].

Создание нарингенин (NAR)-инкапсулирован-
ных наночастиц (NARN) в результате использова-
ния технологий нанопреципитации позволило
улучшить биодоступность и повысить гепатопро-
текцию in vivo после добавок NAR в рацион пита-
ния животных [67]. Система доставки наночастиц
NARN была с успехом использована после приме-
нения Eudragit и PVA в качестве молекул-перенос-
чиков. На основании использования модели гепа-
тотоксичности (CCL4, тетрахлористый углерод) у
животных, ежедневное (3-х дневное) введение
суспензии NAR и NARN приводило к более выра-
женному гепатопротекторному эффекту NARN и
более устойчивому повышению уровней анти-
оксидантных ферментов по сравнению с NAR.
Кроме этого, NARN достоверно тормозил актива-
цию каспазы-3, каспазы-8, каспазы-9, в то время
как для NAR оказалось характерным ингибирова-
ние только механизмов каспаза-3 и каспаза-9 сиг-
нализации [67].

Твердые липидные наночастицы. Твердые
липидные наночастицы (SLNs) являются типичны-
ми сферическими молекулярными конструкциями
коллоидных систем доставки биоактивных фито-
соединений и получили свое развитие в начале
1990-х годов после присоединения их к другим
коллоидным системам (в частности, наноэмуль-
сиям, липосомам и полимерным наночастицам)
[35]. SLNs отличаются повышенной стабиль-
ностью физико-химических свойств, а также
надежной защитой от деградации наноинкапсули-
рованных соединений [46, 54, 59].

SLNs содержат преимущественно высокоочи-
щенные триглицериды — твердофазные (при ком-
натной температуре) липиды. Нанопроизводство
этих структур осуществляется на основе исполь-
зования микстур твердофазных липидов со стаби-
лизацией липидного матрикса сурфактантами
(эмульсификаторами) [59]. Твердофазный мат-
рикс липидных наночастиц участвует в защите
молекул фитосоединений от химической деграда-
ции. Однако в процессе наноизготовления SLNs
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(фаза кристаллизации) отмечено снижение
эффективности инкапсулирования фитосоедине-
ний (до 65%) и их высвобождение из нанобиокон-
струкции [54]. Введение добавок минерального
масла (жидкофазные липиды) к эмульсии, содер-
жащей твердофазные липиды, промотировало
процесс нанопроизводства твердых липидных
наночастиц [46]. Надлежащие размеры (50-1000
нм) и соответствующая биосовместимость SLNs
позволили осуществить анализ их эффективности
при разных способах введения (оральный, парен-
теральный, чрезкожный) в организм [59]. В
последнее время активизировались исследова-
ния по оценке SLNs  в качестве биоплатформ для
транспорта нанонутриентов. 

Наноструктурные липидные переносчики
(NLСS). Наноструктурные липидные переносчики
являются второй генерацией наносистем достав-
ки, связанной с созданием альтернативных транс-
портных средств на основе коллоидных систем.
Они содержат микстуру твердофазных  и жидко-
фазных липидов, которые представляют дезорга-
низованную структуру жидкого липидного матрик-
са, формирующего самоупорядоченные субстан-
ции [54]. К соединениям липидов твердой фазы
относятся стеариновая кислота, гидрин, глицерил
моностеарат и другие. Примеры липидов жидкой
фазы включают олеиновую кислоту, глицерил
монокаприлат и каприловую кислоту. Для нано-
производства NLСS применяются методы гомоге-
низации под высоким давлением, эмульсифика-
ции-сонификации, микроэмульсификации и тех-
нологии эмульсификации - выпаривания.

Инкорпорирование кверцетина (QU) в нано-
структурный липидный переносчик — NLС прово-
дилось методом эмульсификации при низкой 
(- 10°С) температуре до ультрамалых наночастиц с
последующей быстрой их кристаллизацией и
добавлением глицерила моностеарата/лецитина
сои для получения частиц размером 20-50 нм. Это
способствовало более чем 5-кратному повыше-
нию биодоступности QU NLС и усилению его
абсорбции по сравнению со свободным кверцети-
ном [32].

В другом исследовании [20] подобная процеду-
ра инкорпорирования кверцетина в NLС приводи-
ла к формированию высокой биологической
эффективности комплекса, что было связано с
повышением антиоксидантной и противовоспали-
тельной активности, индуцированной флавонои-
дом. Наноинкорпорирование способствовало in
vivo торможению процесса воспалительного кси-
лен-индуцированного отёка кожи у животных на
фоне пролонгированного высвобождения кверце-
тина и высокой биодоступности QU –NLС комплек-
са в структуры дермы [20].

Наношкальные размеры липидов в системе
(«Compritol 888ATO»), созданной на основе инкор-

порирования олеиновой кислоты, позволили про-
вести загрузку молекул кверцетина в нанострук-
турный липидный переносчик (QU –NLС) методом
сонификации [11]. Такой способ нанопроизвод-
ства позволил поддержать стабильность наноси-
стемы на протяжении 14 недель при температуре
2° –8° С. Авторы связывают удовлетворительную
стабильность структуры наносистемы с усреднён-
ным размером ( ~ 282 нм) наноструктурного
липидного переносчика. К тому же процедура
трансмиссивной электронной микроскопии под-
твердила сферическую форму наночастиц.
Флавоноид кверцетин высвобождался и накапли-
вался во всех структурах кожи, что характеризова-
ло удовлетворительную его доставку в составе
комплекса QU –NLС [11].

Инкорпорирование куркумина в твердые липид-
ные наночастицы с добавкой лецитина (C-SLN)
методом микроэмульсификации обеспечивало
высокую стабильность C-SLN-комплекса на про-
тяжении 12 месяцев при температуре 5° ± 3° С, а
также повышало его фармакокинетические свой-
ства в широком диапазоне дозировок (1мг/кг –50
мг/кг) [29]. Инкорпорирование высокоочищенного
фитосоединения триптолида (ТР), полученного из
виноградной лозы(«Tripterygium wilfordii hook»), в
состав твердых липидных наночастиц (ТР-SLN)
обеспечило эффективное лечение воспалитель-
ных, иммуновоспалительных и аутоиммунных
заболеваний благодаря высокой степени чрез-
кожной пенетрации ТR-SLN-комплекса [38].

Высокая стабильность наносистемы (куркуми-
ноид + SLN) достигалась инкорпорированием
молекул этого фитосоединения в твердые липид-
ные наночастицы [61]. Благодаря методам созда-
ния водной фазы (0,1% экстракта куркуминоида,
5% полоксамера 188, 15% сульфосукцината диок-
тила натрия, 5% этанола в условиях деионизации
воды), а также масляной фазы (12,5% стеарино-
вой кислоты и 4% глицерина моностеарата) был
получен наноструктурный комплекс сферических
частиц (450 нм) в процессе микроэмульсифика-
ции. Устойчивость комплекса оставалась высокой
на протяжении 6 месяцев, с наличием неизменно-
го соотношения элементов экстракта куркуминои-
да (куркумин, диметоксикуркумин, бидиметокси-
куркумин — 91%, 9% и 88% соответственно).
Такая стабильность куркуминоидного состава
сохранялась в условиях отсутствия света [61].

Наноструктурированные 
жидкокристаллические системы
Жидкие кристаллы (LC) — это особая форма

конденсации структур, находящихся в мезофазе,
которая пребывает между твердым кристалличе-
ским и изотропным (разупорядоченным) жидким
состоянием. Среди жидких кристаллов выделяют
два типа — термотропные и лиотропные [24, 51].

14

Проблеми харчування  1/2014



Термотропные переходят в жидкокристалличе-
ское состояние при определенной температуре, а
при других температурах они могут быть либо кри-
сталлическими, либо (при высоких температурах)
— изотропными жидкостями. В случае лиотропных
жидких кристаллов мезофаза возникает при
добавлении к веществу растворителя [55].
Жидкие кристаллы в мезофазе исследуются мето-
дами оптической изотропии (поляризационная
микроскопия с криоскалыванием, нейтронная
дифракция, короткоугловое рассеяние в Х-лучах
(SAXS) и короткоугловое рассеяние в потоках ней-
тронов (SANS) [22, 24].

В фитофармацевтических исследованиях
выявлена эффективная промоция жидкими кри-
сталлами взаимодействия между фитосоедине-
ниями и специфическими (но малодоступными)
молекулами-мишенями с оптимизацией взаимо-
действия во времени. Компоненты жидкокристал-
лической системы промотируют взаимодействие
также между активными молекулами и клеточной
мембраной, содействуя их входу в клетку [23].
Поэтому жидкие кристаллы стали использоваться
как потенциальные кандидаты систем доставки, в
частности фитосоединений [49].

Для создания LC систем доставки растительное
масло оказалось оптимальным благодаря своей
текучести и малой молекулярной массе [8].
Авторы [4] использовали силикон в качестве сур-
фактанта для образования наноструктурирован-
ной жидкокристаллической системы фитосоеди-
нения («andiroba») растения Corapa guganensis с
дисетил фосфатом в масляной фазе и с PEG-12 в
водной фазе. При этом компоненты фитосоедине-
ния не оказывали влияния на такие параметры
жидких кристаллов, как устойчивая вязкость и
благоприятная реологическая стабильность [4].

Растительное масло из плодов персика («Prunus
persica») в процессе его инкорпорирования в жид-
кокристаллическую систему при использовании
маслично/водной эмульсии не вызывало измене-
ний параметров стабильности жидких кристаллов
[36]. Масло семян растения «Bixa orellana» ( ВО),
которое оценивали методом гидрофильно/липо-
фильного соотношения, было использовано для
создания наноструктурированных систем масля-
ной фазы (ВО-масло) и водной фазы (дистиллиро-
ванная вода) при введении добавок сурфактанта
(«Olet-20»). Авторы отметили ощутимые преиму-
щества конструирования двух фаз для жидкокри-
сталлической системы на основе масла семян 
ВО [40].

Представлены данные [52] нанопроизводства
жидких кристаллов на основе масла растения бар-
хатцы («Calendula officinalis»). Отмеченный выше
метод определения гидрофильно/липофильного
соотношения также был использован в процессе
создания жидкокристаллических систем с приме-

нением разных сурфактантов (Ceteth-2,  Ceteth-10,
Steareth-2,  Steareth-20, Ceteareth-5, Ceteareth-20).
Авторы высказали предположение, что разрабо-
танный метод нанопроизводства жидких кристал-
лов может приводить к их высокой стабильности,
так как удалось сконструировать оптимальные
условия применения растительного масла в целях
создания стабильной мезоформы жидких кри-
сталлов. Проведенный с помощью оптической
микроскопии контроль не выявил существенных
различий в структуре жидких кристаллов в про-
цессе предложенного дизайна используемых сур-
фактантов. Однако авторами подчеркнуты суще-
ствующие варианты сурфактант-ассоциированно-
го реологического поведения жидких кристаллов в
мезоформе [52].

Процессы наноконструирования жидких кри-
сталлов оптимизированы при использовании при-
родных компонентов Бразильской флоры — рас-
тительных масел авокадо («Persea americana»),
андироба («Carapa guganensis»), абрикоса
(«Prunus armeniaca»), ореха («Bertholletia excolsa»),
плодов вечнозеленых фруктовых деревьев
(«Passiflora edulis») [53]. Оказалось, что при
использовании двух типов сурфактантов
(Steareth-2 и Ceteareth-5) все полученные жидко-
кристаллические продукты нанопроизводства
отличались высокой стабильностью, а совместное
использование разных сурфактантов не оказыва-
ло отрицательного влияния на процесс создания
наноструктурированных жидких кристаллов [53].

Липосомные и микроэмульсионные 
продукты нанопроизводства
Липосомы — самопроизвольно образующиеся в

смесях фосфолипидов с водой замкнутые пузырь-
ки. Их стенка состоит из одного или нескольких
бислоёв фосфолипидов (слоёв толщиной в две
молекулы), в которые могут встраиваться другие
вещества. Диаметр липосом варьирует от 20 нм
(моноламеллярные везикулы, стенка состоит из
одного бислоя) до 5 мкм (мультиламеллярные
везикулы, стенка состоит из десятков или сотен
бислоев) [13]. Липосомы стали использоваться
как носители фитосоединений, так как по химиче-
скому составу липосомы сходны с природными
мембранами клеток, отличаются универсаль-
ностью в переносе биологических молекул и не
вызывают аллергических реакций. 

Силимарин — известный стандартизированный
экстракт из семян растения Silybum marianum,
широко применяется для лечения заболеваний
печени и других органов. Однако он обладает низ-
кой биодоступностью при оральном приёме и
недостаточной абсорбцией (20% –50%) в желудоч-
но-кишечном тракте [17]. Отмечена индукция
силимарином гепатопротективной активности
против  CCL4-индуцированного окислительного
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стресса у животных. Гибридные липосомы, содер-
жащие силимарин, включали лецитин, холестерин,
стеариламин и твин 20 в молярном соотношении
(9:1:1:0,5 соответственно). Животным индуциро-
вали токсическое повреждение печени путем внут-
рибрюшинного введения 0,25 мл тетрахлористого
углерода (CCL4) в жидком парафине. Гепатопро-
текторную активность силимарина в составе гиб-
ридных липосом оценивали по уровню трансами-
наз. Оказалось, что выход силимарина из липосом
достоверно снижал уровни трансаминаз при
оральном приёме суспензии силимарина [17].

Бревискапин является флавоноидом, получен-
ным из растения «Erigeron breviscapus», которое
довольно эффективно применяется для защиты
тканей мозга от ишемического повреждения, бла-
годаря ещё мало исследованным механизмам.
Мультиламеллярные везикулы липосом фитопре-
парата «Depo Foam» были созданы методом двой-
ной эмульсификации [26] на основе использова-
ния фосфатидилхолина, фосфатидилглицерола,
холестерина и трикаприлина и применены для
поддержки процесса доставки бревискапина в
головной мозг. Как in vitro, так и in vivo Depo Foam
достоверно пролонгировал процесс доставки
флавоноида. In vivo отмечено длительное цирку-
лирование флавоноида в периферической крови;
на протяжении 5 суток отмечена устойчивость
комплекса (бревискалин + мультиламеллярные
везикулы липосом) в периферической микроцир-
куляции и его удовлетворительное проникновение
через гемато-энцефалический барьер [68].

Кампотецин (СРТ) известен в качестве противо-
опухолевого средства, но плохо растворимого и
неустойчивого фитосоединения. Кампотецин из
растения Campotheca acuminate был инкорпори-
рован в пегилированные липосомы. Инкорпо-
рирование СРТ в липосомы проводилось с участи-
ем («3'5-bis benzoi-polyethylene glycol») и с поверх-
ностно локализованным человеческим сыворо-
точным альбумином. Антибластомные свойства
липосомального комплекса изучали на животных-
опухоленосителях с трансплантированной адено-
карциномой толстой кишки. СРТ в составе пегили-
рованных липосом тормозил рост солидного
новообразования уже даже после одной инъекции

на фоне достоверного накопления кампотехина в
опухолевой ткани, что подтверждало наличие
устойчивой стабильности комплекса и его способ-
ности усиливать противоопухолевый эффект кам-
потецина [64].

Микроэмульсии — многокомпонентные жид-
кие коллоидные системы (микрогетерогенные
жидкости), для которых характерна термодинами-
ческая устойчивость и образование самопроиз-
вольного смешивания двух жидкостей с ограни-
ченной растворимостью в присутствии мицелло-
образующих поверхностно активных веществ
(спирта, эфира или других). Размер частиц дис-
персной фазы составляет 10-100 нм [44, 45].
Связывание микроэмульсий с различными груп-
пами белков фитосоединений повышает их про-
филь растворимости, модульную стабильность и
биораспределение (биодоступность) [44].

Известное фитосоединение триптерлиде (ТР) из
виноградной лозы («Tripterygium wilfordii») облада-
ет противоопухолевым, иммуносупрессирующим,
противовоспалительным действием. Однако его
клиническое применение ограничено из-за пло-
хой растворимости в воде на фоне выраженной
цитотоксичности. Для устранения этих ограниче-
ний было предложено использовать систему про-
изводства микроэмульсий [38]. Нанопроизвод-
ство микроэмульсий осуществлялось в водно/
масляной фазе с добавлением к ТР изопропилмери-
стата и сурфактанта (твин-80). Применение инкор-
порированного ТР в микроэмульсии супрессирова-
ло у животных развитие каррагенан-ассоциирован-
ного воспалительного процесса и отёка кожи.

Заключение. Наноразмерные системы достав-
ки фитосоединений способствуют усилению их
биологической активности и позволяют преодоле-
вать ограничения их клинического использования.
Однако для широкого внедрения этих технологий
в медицинскую практику необходимо проведение
доклинических и клинических многоцентровых
исследований в рамках доказательной медицины.
Вместе с тем, необходимо осуществлять дальней-
шие исследования таргетной эффективности
фитосоединений в рамках выполнения медицин-
ских стандартов по их безопасности и биосовме-
стимости.
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Наносистеми для доставки та посилення біологічної активності компонентів 
природних продуктів рослинного походження 

1С.Т. Омельчук, 1Н.В. Велика, 2В.М. Залеський, 1В.Д. Олексійчук
1Національний медичний університет імені О.О. Богомольця, м. Київ, 

Національний науковий центр 
2 «Інститут кардіології ім. М.Д. Стражеска » НАМНУ, м. Київ

Резюме. Природні продукти рослинного походження широко застосовуються протягом багатьох століть. Нині фіто-
хімічна та фітофармакологічна науки дозволяють використовувати оптимальні композиції багатьох продуктів рос-
линного походження. Результативність впливу фітосполук часто залежить від ефективної доставки їх до тканин.
Численні біологічно активні сполуки у складі екстрактів (флавоноїди, таніни, терпеноїди) добре розчиняються у
воді, але погано всмоктуються у кишковику у зв’язку з ускладненою доставкою через ліпідні бар’єри, а також через
значні розміри їхніх молекул, що знижує біорозподіл і обмежує їхню лікувальну ефективність. Деякі екстракти не
набули широкого розповсюдження в медичній практиці саме внаслідок цих обмежень. Розвиток нанотехнологій
дозволив здійснити потенціювання дії рослинних екстрактів, паралельно знижуючи їх стандартні дозування та
обмежуючи побічні впливи на тлі підсилення біологічної активності, а також завдяки сучасним способам доставки,
отримувати локально їх оптимальні концентрації. Це робить необхідним більш детальний розгляд використання
наносистем для доставки і підсилення біологічної активності сполук рослинного походження. 
Ключові слова: наносистеми, рослинні продукти, системи доставки.
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Summary. Nature plant products have been widely used around the world sinse ancient times. The advancement of phy-
tochemical and phytopharmacological sinses has enabled elucidation of the composition of several medicinal plant prod-
ucts. The effectiveness of many compounds of plant products depend on the supply of active constituents. Most of the bio-
logically active compounds of extract, such as flavonoids, tannins and terpenoids, are highly soluble in water, but have low
absorption, because they are unable to cross the lipid membranes of the cells, have excessively high molecular size, or are
poorly absorbed, resulting in loss of bioavailability and efficacy. Some extracts are not used clinically because of these
obstacles. It has been widely proposed to combine herbal medicine with nanotechnology, because nanostructure systems
might to able to potentiate  the action of plant extracts, reducing the required dose and side effects, and improving local
activity. The purpose of this study is to review nanostructured systems  for delivery and improving biological activity com-
ponents of natural plant products.
Key words: nanostructured systems, natural products, delivery systems. 
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