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см–1, которые можно отнести к валентным коле-
баниям возмущенной водородной связью конце-
вым ОН-группам ПМК. Полосы с максимумом 
3300 см–1 характеризуют валентные колебания 
ОН-групп бетулина, возмущенных образовани-
ем водородных связей.

Таким образом, введение бетулина в ре-
акционное пространство при полимеризации 
ОМК увеличивает выход полимера ПМК с 78 % 
до 95–99 % и препятствует образованию побоч-
ного продукта реакции – лактида.
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Среди антибиотиков, применяемых для ле-
чения заболеваний полости рта, особое место 
занимает грамицидин S, открытый в 1942 г. [1]. 
Данный полипептид обладает ярко выраженны-
ми бактерицидными свойствами в отношении 
грамм-положительных бактерий, в меньшей 
степени проявляет антимикробную активность 
в отношении грамм-отрицательных микроорга-
низмов и грибов [2, 3]. Антибиотик уникален 
также тем, что микроогранизмы не вырабаты-
вают к нему устойчивость, что обусловлено его 
циклической структурой [3]. 

Однако, на фармацевтическом рынке прак-
тически отсутствуют препараты в жидкой ле-
карственной форме для местного применения на 
основе грамицидина S [4]. Возможной причиной 
данного явления служит низкая растворимость 
грамицидина S в воде, которая составляет 0,12 
мг/л [5]. 

Целью работы была разработка состава для 
создания жидкой лекарственной формы гра-

мицидина S для местного применения в виде 
водной суспензии. 

Разработка жидкой лекарственной формы 
поможет увеличить биодоступность лекарствен-
ного средства, а также снизить раздражающие 
свойства лекарственного препарата [6]. 

В процессе разработки состава был полу-
чен ряд суспензий грамицидина S в воде с до-
бавлением различных ПАВ (табл. 1). Методом 
оптической микроскопии было установлено 
распределение частиц по размеру. Стабиль-
ность полученных суспензий была определена 
визуально по наличию осадка. Концентрация 
грамицидина S в каждой суспензии составляла 
10 мг/мл.

Таким образом, установлено, что наи-
лучшими стабилизаторами водной суспензии 
грамицидина S в воде являются Na-карбокси-
метилцеллюлоза и β-циклодекстрин, которые 
обеспечивают наибольшую дисперсность ча-
стиц полипептида.
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Таблица 1. Результат анализа полученных суспензий

ПАВ Микрофотография суспен-
зии (приближение 10×) Распределение частиц по размеру (нм) Стабиль-

ность, ч 

– 24

Полиэти-ленгли-
коль-400 (1 %) 24

Поливинилпир-
ролидон (1 %) 72

Na-карбок-
си-метил-цел-
люлоза (1 %)

144

β-цикло-
декстрин (1 %) 300
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Биодоступность лекарственных средств к 
месту действия всегда являлась важной пробле-
мой в области медицины, но в последние годы в 
связи с развитием такого вирусного заболевания 
как ВИЧ-инфекция, проблема стала еще более 
актуальной. Поэтому особое внимание уделяет-
ся разработке новых и модификации уже име-
ющихся анти-ВИЧ-препаратов, которые могут 
оказаться эффективнее своих предшественни-
ков [1].

Одним из путей решения задачи повышения 
биодоступности нуклеозидных ингибиторов 
обратной транскриптазы (НИОТ) ВИЧ являет-
ся создание их пролекарственных соединений 
на основе веществ липидной природы: жирных 
кислот, диглицеридов, холестерина и фосфоли-
пидов. Такие соединения сами по себе являются 

фармакологически неактивными, в организме 
же они подвергаются ферментативному гидро-
лизу, приводящему к высвобождению фармако-
логически активного соединения, противови-
русного нуклеозида [2]. 

Ранее в нашей лаборатории был синтезиро-
ван ряд липофильных конъюгатов анти-ВИЧ-ну-
клеозидов (AZT и d4T), которые получали путем 
их конъюгирования с производными 1,3-диа-
цилглицеринов. Некоторые из них показали вы-
сокую антивирусную активность в условиях in 
vitro. Задачей представленной работы является 
синтез подобных пролекарственных соедине-
ний на основе изостерных амидных аналогов 
1,3-диацилглицерина с целью повышения их 
химической и метаболической устойчивости, 
улучшения фармакологических свойств, так как 

Рис. 1.		Структуры	пролекарственных	соединений	на	основе	1,3-ди-
ацилдиглицерина	(а)	и	1,3-диаминопропан-2-ола	(б)


