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НАНОМЕДИЦИНА,  ДОСТИЖЕНИЯ НАНОМЕДИЦИНЫ,  ИССПОЛЬЗОВАНИЕ  НАНОМАТЕРИАЛОВ В МЕДИЦИНЕ.
Данная курсовая  работы посвящается наномедицине – это новое направление в медицине, которое начинает активно использовать достижения современной науки, в области нанотехнологий. Также определяются основные этапы становления этого направления. 

Целью работы является изучить наномедицину  основные достижения и перспективы развития наномедицины. Изучить принципы применения наноматериалов в медицине и их взаимодействие с молекулами. 
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Введение

К настоящему времени в области медицины  начали активно использовать достижения современной науки, охватывающие практически все знания накопленные человечеством, и особую роль уделяют применению  нанотехнологий в медицине. Наномедицина  — это новое междисциплинарное направление медицинской науки в настоящее время находится в стадии становления. Методы этой междисциплинарной отрасли только выходят из лабораторий, и многие  пока существует только в виде проектов. Тем не менее, большинство экспертов полагает, что именно эти методы по  применению нанотехнологий в медицинских целях   будут достигнуты   в XXI веке. В настоящее время наномедицина является одной из самых  приоритетных областей развития медицины в XXI веке. Некоторые  научно-исследовательские  центры уже продемонстрировали опытные образцы применения нанотехнологий  в областях диагностики, лечения, протезирования и имплантирования. Применение нанотехнологий в терапии самых опасных заболеваний человечества станет возможна в ближайшем будущем. В  настоящее время ведутся исследования во областях: онкологии, кардиологи, инфекционные заболевания, что способствует уничтожению самых опасных заболеваний. Также уже разработаны и разрабатываются методы применения нанотехнологий в таких областях  медицины как: ортопедия, неврология, хирургия, офтальмология  и других областях.

Наномедицина, как наука, предназначена для того, не только для улучшения существующих методов регулирования функциональных состояний организма человека, но и для создания качественно новых методов лечения. Но в настоящее время нет данных относительно потенциальных рисков, связанных с наномедициной, для человеческого здоровья и экологии. Поэтому  необходимо пристальное внимание к развивающейся науке, что позволит в будущем наиболее эффективно использовать весь потенциал наномедицины.
В настоящее время мировыми лидерами по внедрению нанотехнологий в медицину и биотехнологии являются  страны ЕС, Япония, США, Россия, Китай, Бразилия. В России только начинают развиваться и внедрятся в практику мето​дики медицинской нанодиагностики в онкологических заболеваний, кардиологических, ВИЧ-инфекций, методах оценки лекарственной устойчивости бактериальных возбудителей.  Данными вопросами занимаются институты: Институт вирусологии, Институт молеку​лярной биологии РАН, Центр молекулярной диагностики, Зеленоградский нанотехнологический центр, НИИ фи​зико-химической медицины Росздрава.
 Актуальность данной работы подтверждается наличием множества новых методов нанобиотехнологий и наномедицины. В частности, данная работа актуальна для оценки  и описания достижений  в этой новой отрасли медицинской науки и определения перспектив развития.
Целью данной работы является определение достижений в развитии наномедицины,  описание наноматериалов применяемых в нанобиомедицинских исследованиях, также попытаться сделать вывод о влиянии наноматериалов на организм. 

Задачами курсовой  работы являются: изучение этапов развития, последних достижений в этой области, исследование основных методов диагностики, наноматериалов и медицинских устройств на основе нанотехнологий. 
1 Наномедицина
1.1 Определение наномедицины

Наномедицина — это медицинское применение нанотехнологии, которое основано на трех взаимно пересекающихся и прогрессивно развивающихся  все более и более мощных молекулярных технологиях:
1) Наноструктурные материалы и устройства, которые имеют огромные перспективы для расширенной диагностики:
а) наноэлектронные биосенсоры;
б) адресная доставка лекарственных веществ;
ноотропы, они же нейрометаболические стимуляторы — это средства, оказывающие прямое активирующее влияние на обучение, улучшающие память и умственную деятельность.
2) Молекулярная медицина посредствам:

а) Геномики — раздел молекулярной генетики, посвящённый изучению генома и генов живых организмов.
б) Протеомики  — науки, основным предметом изучения которой являются белки, их функции и взаимодействия в живых организмах, в том числе —  в человеческом.
 в) Искусственно созданных микроорганизмов;
3) Молекулярные системы машин, такие как нанороботы, которые позволят:

а) экспресс-диагностику  с уничтожением причины патологии;
б) замену хромосом; 
в) хирургию клеток в естественных условиях;
г) эффективное увеличение и улучшение естественной физиологической адаптации;
На сегодняшний день понятия наномедицина, трактуют разными определениями, поэтому, можно сказать, что наномедицина — это медицина, основанная на достижениях современной науки охватывающих практически все знания накопленные человечеством во всех  областях науки и техники. [1]
 Роберт Фрайтас один из основоположников наномедицины, автор  первого технического исследования истинного медицинского применения молекулярной нанотехнологии и гипотетической медицинской нанороботехнике дает следующее определение наномедицине: «Наномедицина – это слежение, исправление, конструирование и контролирование биологических систем человека на молекулярном уровне с использованием разработанных наноустройств и наноструктур». Другими словами, наномедицина – это объединение традиционной и классической медицины, надмолекулярной химии, ядерной физики и квантовой механики. 
Если определять наномедицину с иной  точки зрения, то все основные методы диагностики и лечения тесно связаны и основаны на методах нанобиотехнологий. Так как все биологические методы, лежащие, в основе современной медицинской диагностики  могут быть улучшены путем объединения с методами современной нанотехнологии. На стыке биотехнологии и нанотехнологии чувствительность методов на  порядки выше, чем при традиционном подходе. 
По самому общему определению, предметом нанотехнологии является изучение и применение в технологии материалов и конструкций, размеры которых исчисляются нанометрами. Нанометр  – это одна миллиардная доля метра – примерно такой размер имеют простые  молекулы, состоящие из нескольких атомов. Обычно в нанотехнологии изучаются объекты  менее 100 нм, но для нанобиотехнологии изучают размеры объектов величиной 100–500 нм. Например, это мелкие везикулы из липидного монослоя или липосомы, используемые для транспортировки лекарств. [2]
Миниатюризация, которая позволит значительно уменьшить объем биологических образцов, способна упростить медицинские процедуры и облегчить жизнь пациентам. Этот путь – не единственный: возможна сборка  сложных наномашин, способных не только измерять, но и выполнять различные действия, исходя из различных результатов измерений.
Возможность обнаружить первую раковую клетку сразу, только она образовалась, отслеживать появление в воздухе следов загрязнителей, возможность доставки лекарств к определённым клеткам с помощью наночастиц, станет возможен ремонт клеток  напрямую молекулярными машинами. Все это совершило  переворот в современной медицине  и  так появилось новое направление в медицине — наномедицина,  которая в свою очередь становится одной самых приоритетных областей развития медицины в XXI веке.[1] 
На «Рисунке 1» показано, на сколько наномедицина взаимосвязана  с нанобиотехнологией. [image: image1.png]buorexHoJgornu HaHoTexHoJ0ornun
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Рисунок 1 – Взаимосвязь наномедицины с нанобиотехнологией
1.2 Этапы становления и достижения наномедицины
История развития наномедицины начинается со становления нанотехнологии. Первые идеи внедрения нанотехнологий ввел великий американский физик прошлого века, нобелевский лауреат Ричард Фейнман. В 1959 году прочитал лекцию, в которой впервые была рассмотрена возможность создания веществ, а затем, отдельных элементов, деталей и целых устройств совершенно новым способом, а именно, «атомной укладкой», при которой человек манипулирует нужными атомами поштучно, располагая их в требуемом ему порядке. Его слова казались фантастикой, так как в то время не существовало технологий, способных работать с отдельными атомами. [3]
В 1974 году  начались первые разработки в области  биомолекулярной  электроники А. Авирам и М. Ратнер предложили использовать отдельные молекулы в качестве элементарной базы электронных устройств. В этом же году японский физик впервые предложил термин «нанотехнологии».  На основе этих разработок уже созданы технология создания молекулярных нанопроводов на основе ДНК. Молекула ДНК обладает особо  важными для создания электронных устройств свойствами: возможностью копирования и самосборки, самовоспроизводимостью. На основе биомолекул могут быть созданы: нанотранзисторы, нанодиоды, логические элементы, наномоторы, нанобиочипы и другие приборы. Предполагается, что электронные устройства на основе биомолекул станут в тысячу раз производительнее полупроводниковых устройств.[1]
 В 1979 году Баттен и Хопкинс выявили  коллоидные золотые  наночастицы, используемые в качестве электронно-плотных зондов в электронной микроскопии и иммуноцитохимии.

 В 1981году Эрик К. Дрекслер выдвинул  концепцию об идее по  созданию молекулярных машин аналогично ферментам и рибосомам. Эрик К. Дрекслер в своей книге «Машины творения» (1986) предложил создавать устройства, названные им «молекулярными машинами», и раскрыл удивительные возможности, связанные с развитием нанотехнологии. Воображаемые устройства Дрекслера своим размерам были значительно меньше, чем хорошо и всем биологические клетки. Эрик Дрекслер в своих фундаментальных работах описал основные методы лечения и диагностики в  основе, которых лежат  нанотехнологии. Исходной точкой достижения этих результатов является создание машин ремонта клеток, прототипами которых являются нанороботы, называемые также ассемблерами или репликаторами. Однако если обычные нанороботы должны уметь превращать одну вещь в другую, переставляя составляющие их атомов, то медицинские нанороботы должны уметь диагностировать болезни, циркулируя в кровеносных и лимфатических системах человека и внутренних органов, доставлять лекарства и даже делать хирургические операции.  Дрекслер предполагает, что медицинские нанороботы предоставят возможность оживления людей, замороженных методами крионики.[3]
В 1985 г. Дж. Фейнберг предложил использовать коротковолновую когерентную лазерную энергию для питания и связи с «наносенсорами, имплантированными в человеческий организм. Которые могли бы контролировать различные физиологические функции, начиная с подклеточного молекулярного уровня до уровня тканей и органов, также  важные для выявления некоторых механизмов роста и старения.  В 1988 г А. К. Дьюдни представил первую наномедицинскую концепцию наноробота для чистки артерий наномедицина.

В 1988 году  появление области супрамолекулярной химии, имеющей отношение к нанотехнологиям: строительство искусственных молекул, которые взаимодействуют друг с другом.
В 1990 году визуализированы атомы с помощью сканирующего туннельного микроскопа. Первый такой микроскоп был создан в лаборатории фирмы ИБМ Бихи  и Роллером для исследования особенностей и неоднородностей поверхности монокристаллов кремния. В 1991году  открытие углеродных нанотрубок.  В 1994 году   на основе наночастиц   разработаны первые методы доставки лекарственных препаратов. Затем 1997 год основание первой в мире  компании молекулярных нанотехнологий.  [4]
 В 1998 год осуществлено  первое использование нанокристаллов в качестве биологических меток. Первое использование термина « наномедицина » в 1998 году появилось в прессе. В январе 2005 года одобрено применение нового препарата таксан на основе нанотехнологий для лечения распространенных форм рака молочной железы. В последние годы наномедицина развивается быстрыми темпами.[1]
Таблица 1 – Наномедицина в двадцать первом веке

	Область достижения
	Достижения

	Нанодиагностика
	Молекулярная диагностика

	
	Наноэндоскопия

	
	Наноизображения

	Лекарства на основе нанотехнологий
	Лекарства и средства доставки лекарств, с более совершенными методами доставки на основе нанотехнологий

	Регенеративная медицина
	Тканевая инженерия с нанотехнологиями

	Хирургия
	Экзосомы от донорских дендритных клеток для трансплантации органов без наркоза

	Нанороботы медицинского назначения
	Сосудистая хирургия путем, введения нанороботов  в сосудистую систему

	
	Нанороботы для обнаружения и уничтожения рака

	Имплантаты
	Биовживляемые датчики, которые устраняют разрыв между электронной схемой и неврологической сетью 

	
	Длительная устойчивость к отторжению искусственных тканей и органов

	
	Имплантация наноструктурированно покрытых стентов в коронарные артерии для вымывания лекарством и предотвращения  реокклюзии

	
	Имплантация нанонасосов для доставки лекарств

	Минимально инвазивная хирургия с использованием катетеров
	Миниатюрные наносенсоры, имплантированные в катетеры  для предоставления данных в режиме реального времени


Основные направления применения и достижения нанобиотехнологий в области медицины, приведены в Таблице 1. Современные исследователи подготавливают выпуск разработанных наноструктур, наномоторов, микроскопических источников энергии, и нанокомпьютеров на молекулярном уровне, вместе со средствами для сборки их в более крупные системы. [1]
2 Медицинское использование наноматериалов
2. 1 Основные группы наноматериалов
Выделяют следующие основные группы наноматериалов, которые применяются в наномедицине:

· медицинские применения сканирующих зондовых микроскопов; 
· наноинструменты и наноманипуляторы;
· микроустройства и наноустройства различной степени автономности.
· наноструктурированные материалы, включая поверхности с нанорельефом;
·    мембраны с наноотверстиями; 
· наночастицы (включая фуллерены и дендримеры); 
· микрокапсулы и нанокапсулы; 
· нанотехнологические сенсоры и анализаторы; 
Золотые наночастицы используются в качестве соеденитеных точек, при создании биодатчиков для диагностики заболеваний. Традиционный метод диагностики  включает  антитело, прикрепленное к флуоресцентной молекуле. Когда антитело присоединяется к белку, связанному с вирусом, флуоресцентная  молекула светится в ультрафиолетовом свете. Вместо флуоресцентной молекулы, может использоваться  золотая наночастица прикрепленная  к антителу, и другим молекулам, таким как ДНК также может присоединяться наночастица,  для нанесения меток. Так как много одинаковых антител и ДНК могут присоединиться к одной наночастице, этот подход намного более точный  по сравнению с диагностикой, применяемой в настоящее время,  основанной на использовании  флуоресцентно-молекулярных  меток. Кроме того ученые, считают  что золотые  наночастицы могут увеличить эффективность противораковых препаратов за счет их селективной доставки к месту опухоли. [1]
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1 – золотая наночастица, 2 – антитела, 3 – химический элемент для визуализации
Рисунок 2 – Наночастица с  привитым антителом
К поверхности наночастиц привиты антитела, позволяющие связываться с раковыми клетками. Для визуализации раковых клеток в составе антител также необходимо присутствие химических элементов, играющих роль магниторезонансного контраста «Рисунок 2». При освещении наночастиц золота инфракрасным лазерным изучением выделяющаяся теплота сжигает раковые клетки.  
2.2 Парамагнитные и суперпарамагнитные наночастицы
Парамагнитные частицы это  важнейшие инструменты для сортировки клетки, отделения белка, измерения одиночных молекул. Используемые частицы должны соответствовать следующим требованиям: должны быть одинаковыми по размеру, высоко парамагнитные, устойчивые к физиологическому раствору, функционировать в размерах от 100 до 1000 нм. Они уже используются  для обнаружения болезнетворных микроорганизмов. Парамагнитные наночастицы, которые связаны с антителами, позволяют проводить  весьма специфическое биологическое разделение клетки. Суперпаромагнирые наночастицы оксида железа со специфичным химическим  покрытием широко использовались экспериментально, например, для: восстановления тканей, для иммуноферментного анализа, детоксикации биологических жидкостей, гипертермии, доставки лекарств. 
Покрытые золотом суперпарамагнитные наночастицы могут использоваться в качестве контрастных агентов при проведении магнитно-резонансной томографии, что существенно увеличить разрешающую способность метода. Кроме того,  специальное покрытие поверхности магнитных частиц, должно быть не только  не токсичным и биосовместимым с организмом, но также должна выполняться локализация  частиц в конкретной области. 
Природа поверхностных покрытий наночастиц также играет существенную роль в биокинетике и биораспределении наночастиц в организме. Магнитные наночастицы можно связать с лекарственными веществами, белками, ферментами, антителами, или нуклеотидами и  затем они могут быть направлены к органу, ткани или опухоли. Магнитная маркировка клеток обеспечивает возможность контролировать их временно-пространственное положение в естественных условиях. В ходе последних исследований из  магнетита удалось создать  кристаллическую нанотрубкубу длиной 30 нм. Ведутся работы по нанесению на металлические магнитные наночастицы органических покрытий. Один из примеров создание частиц из липидных молекул, способных к образованию водорастворимых магнитных наночастиц. [1]
2. 3 Дендримеры и нанооболочки
Являются новым классом наноразмерных материалов, молекулы которых имеют большое число разветвлений, которые могут быть точно синтезированные в широком диапазоне применений. Специализированные методы химии позволяют точно контролировать физико-химические свойства дендримеров. При их получении с каждым элементарным актом присоединения мономера количество разветвлений увеличивается. В результате увеличения молекулярной массы таких соединений изменяются жесткость и форма молекул. Как правило, они строятся из поколения в поколение. В одну молекулу дендримера может быть включено до 10 поколений. Заключительное поколение молекул добавляет к выращенной структуре поливалентную поверхность «Рисунок 3». Синтез дендримеров проводят таким образом, чтобы в процессе роста полимерной молекулы не было ни соединения растущих ветвей, ни объединения молекул друг с другом. 
Дендримеры, с их нарастающими свойствами, являются основными строительными блоками, что позволит специфическим наноструктурам  добиться существующих потребностей и решить развивающиеся проблемы. [1]
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1 – основные молекулы, 2 – разветвленные молекулы, 3 – поверхностные молекулы
Рисунок 3– Схема синтеза дендримера, растущего с сердцевины
 Нанооболочки является одним из видов сферической наночастицы, состоящей из диэлектрического ядра, который  покрыт тонкой металлической оболочкой обычно золотом, эти нанооболочки включать квазичастицы плазмоны. 
Нанооболочки можно варьировать в широком диапазоне светового спектра, который охватывает видимый и ближний диапазон инфракрасной области. Взаимодействие света и наночастиц влияет на распределение зарядов, которое влияет на прочность сцепления. Падающий свет поляризован параллельно подложке и происходит явление  S - поляризации, следовательно, заряды находятся дальше от поверхности подложки, которая дает более сильную взаимосвязь между оболочкой и ядром. В противном случае происходит явление, P - поляризации, вследствие чего происходит  сильное изменение энергию плазмона, вызывающую более слабое взаимодействие и сцепление. 
Несколько потенциальных биомедицинских разработок на нанооболочках находятся в стадии разработки, в том числе иммунологические, доставка лекарств, и  фототермическая терапия. Флуоресцентные наночастицы могут быть использованы в качестве меток при иммунометрическом анализе, используя двухфотонную технологии возбуждения. Этот новый метод анализа позволяет осуществлять мультиплексированное  разделение.

3 Наноконтейнеры  для доставки лекарств

3. 1 Доставка лекарств с помощью фосфолипидных липосом
Более сложные нанотехнологии, применяемые для транспортировки лекарств в организме, используют гетерологичные наноконтейнеры. Адресная доставка лекарств к заданным органам была одной из первых областей применения липосом, образующихся путем самосборки  липидов. 
Использование липосом это вспомогательное средство для вакцин в качестве транспорта для лекарств.  У липосом множество преимуществ обусловленных их относительной стабильностью, способностью эффективно удерживать биомолекулы и низкой скоростью утечки. Кроме того, липосомы состоят из природных биомолекул и поэтому организм воспринимает их как «свои» структуры. Организация липосом позволяет метить, их поверхность различны по аффинность биомолекулами, что дает возможность нацелить их на клетки и ткани, несущие определенные лиганды и рецепторы. Аффинность чрезвычайно важна для доставки токсичных препаратов, например при химиотерапии. Точное нацеливание таких липосом на пораженные органы и ткани позволяет, увеличивать дозу препарата снижая риск побочных эффектов и повреждения здоровых тканей. 
Возможность использовать лекарства в наноконтейнерах также влияет на скорость всасывания, распределение и вовлечение препарата в метаболизм, что  позволяет разрабатывать более совершенные и комфортные  для пациентов способы лечения. 

Липосомы могут применяться для доставки не только лекарств, но и других веществ, например молекул ДНК. В последнем случае липосомы используются для генной терапии, основанной на доставке в клетки, несущие некоторый ген, «испорченный» мутацией копии нормального гена. Возможно, таким способом удастся излечивать различные генетические заболевания. Этот же метод может помочь в борьбе с опухолями, возникающими вследствие соматической мутации генов опухолевого роста. Липосомы, помеченные молекулами, узнающими нужные клетки, могут заменить вирусные векторы, которые применяются в настоящее время для доставки лекарств, с использованием вирусных векторов связан ряд проблем. В частности, побочные эффекты вызываемые встраиванием вирусов в геном пациента в подобном случае «биологически инертнаяная» система обладает рядом преимуществ.
 Для доставки генов применяются липосомы, собранные из катионных липидов вместо анионных природных липидов. Катионные липиды имеют положительный заряд и образуют везикулы, как природные фосфолипиды. Липосомы это замкнутые  контейнеры, которые могут применяться для доставки различных приложений. Полость везикулы заключает в себе часть внешнего раствора. Толщина двойного слоя липидов составляет величину около 4 нм, а размер липосом изменяется от  20 нм для однослойных структур до нескольких микрон − для многослойных.
 Липосомы обладают биосовместимостью и могут нести на поверхности молекулы, обеспечивающие их нацеливание на органы и ткани тела. Липосомы способны доставлять не только лекарства, но и генетический материал для  терапии «Рисунок 4». [5]
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1 – молекулярная метка, 2 – молекулы лекарства
Рисунок 4 – Доставка лекарств помощью фосфолипидных липосом
3.2  Получение фосфолипидных наночастицы предельно малого размера
 В институте биохимии им. А.Н. Баха РАН, провели  получение фосфолипидных наночастиц предельно малого размера, изучили  их физико-химические свойства и эффективность как системы транспорта для лекарств.
 Были поставлены следующие  задачи исследования:

1. Изучить влияние технологических параметров гомогенизации под высоким давлением (температура процесса, количество циклов, давление, концентрация фосфолипида) на размер получаемых фосфолипидных наночастиц.

2. Оптимизировать технологию получения фосфолипидных наночастицпредельно малого размера.

3. Изучить физико-химические свойства полученных фосфолипидных наночастиц.

4. Изучить влияние на фармакокинетику включения лекарственных соединений в фосфолипидные наночастицы предельно малого размера.
В результате лаборатория получила следующие результаты:
В настоящее время можно выделить три основных способа получения

фосфолипидных частиц: 
1) обработка грубой эмульсии фосфолипидов в воде ультразвуком; 

2) экструзия грубой эмульсии фосфолипидов в воде; 
3)гомогенизация под высоким давлением.

Метод звуковой дезинтеграции не получил широкого распространения, так как обладает рядом недостатков, из которых наиболее важными являются: сильный неконтролируемый разогрев рабочего раствора, большая площадь соприкосновения с кислородом воздуха и неконтролируемое окисление фосфолипидов, загрязнение рабочего раствора частицами титана (озвучивающий наконечник). Применение ультразвука также ограничивает необходимость использования энергозатратных мощных установок.

Для получения тонкодисперсных фосфолипидных эмульсий используют также метод выдавливания вещества дисперсной фазы через тонкие отверстия в дисперсионную среду под высоким давлением. Диспергирование проводят многократно, продавливая эмульсию через мембраны с соответствующим размером пор. Метод имеет свои ограничения для применения в промышленных условиях. Наибольшее распространение получил метод гомогенизации под высоким давлением, который можно подразделить на щелевую гомогенизацию и  микрофлюидизацию, продавливание водно-липидной эмульсии через каналы или капилляры определенного размера и конфигурации.

ИБМХ РАМН много лет занимается разработкой лекарственных препаратов на

основе растительных фосфолипидов, в частности, фосфолипидов сои. В Институте был разработан и внедрен в медицинскую практику препарат Фосфоглив, инъекционная форма которого представляет собой эмульсию фосфолипидных наночастиц, размером 40-50 нм, стабилизированных солью глицирризиновой кислоты. Одним из технологических этапов получения инъекционной формы Фосфоглива является щелевая гомогенизация.
Учитывая имеющийся в ИБМХ РАМН опыт работы с фосфолипидами, а также данные литературы, для получения фосфолипидных наночастиц предельно малого размера в настоящей работе был выбран метод гомогенизации под высоким давлением.[6]
Влияние температуры и давления гомогенизации на размер фосфолипидных наночастиц. На следующем этапе было изучено влияние температуры и давления на размер фосфолипидных наночастиц «Рисунок 5». При этом для получения наноэмульсий были использованы данные, полученные на первом этапе (5- циклов микрофлюидизации и 8 - щелевой гомогенизации).
Необходимо отметить, что применение микрофлюадайзера позволяет

проводить процесс с меньшими энергозатратами, с более точным и удобным контролемтехнологических параметров.

Получение фосфолипидных наночастиц предельно малого размера состоит из четырех этапов: приготовление первичной эмульсии; получение

наноэмульсии; стерилизующая фильтрация и лиофильное высушивание. Способполучения фосфолипидных наночастиц предельно малого размера был масштабирован в условиях опытно-промышленного производства ИБМХ РАМН.
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Рисунок 4 – Зависимость диаметра фосфолипидных наночастиц от давления и

температуры. 1 –микрофлуодайзер, 2  – гомогенизатор высокого давления
Таким образом, оптимальными параметрами для получения фосфолипидной эмульсии с предельно малым размером наночастиц являются: количество циклов 8 при использовании гомогенизатора и 5 при использовании микрофлюадайзера.

Стабильность фосфолипидных наночастиц была определена методами

длительного и ускоренного хранения и получены следующее результаты:

Из данных, представленных в таблице 2 и видно, что наночастицы, получаемые по разработанному методу, достаточно стабильны как в условиях длительного, так и ускоренного хранения. Размер таких наночастиц практически не изменялся при хранении в течение 4-х месяцев, но при увеличении температуры происходит некоторое увеличение размера от 20 до 40 нм. [6]
Таблица 2 – Изменение размера фосфолипидных наночастиц при длительном хранении, 120 дней при постоянной температуре.
	Срок хранения


	Диаметр частиц, нм

n=3



	0


	21 ± 2



	30 суток


	24 ± 3



	37 суток


	22 ± 2



	3 месяца


	22 ± 2



	4 месяца
	23 ± 3


3. 3  Диагностические и медицинские устройства
Нанотехнологии в диагностике «in vitro» развиваются в двух направлениях:
 1) использование наночастиц как маркеров биологических молекул; 
2) применение инновационных нанотехнологических способов измерения. 

 Конструирование тканей мозга одно из важнейших направлений современной наномедицины. Которое реже обсуждается, но тем не менее чрезвычайно важно для медицины, выращивание тканей мозга in vitro. При реализации этого замечательного подхода станет возможным лечение таких ужасных заболеваний как болезнь Альцгеймера и Паркинсона. Эти заболевания ученые связывают с образованием путем самосборки фибрилл, что приводит к гибели соседних тканей. Данные заболевания являются, иной из серьезнейших проблем современной медицины. Эти болезни возникают преимущественно у пожилых людей, следовательно, по мере роста средней продолжительности жизни частота болезней, также будет увеличиваться.  Методы выращивания отдельных нейронов хорошо отработаны, но создать из нейронов функциональную нервную ткань пока не удается. Одно из направлений решения этой проблемы использование «умных» полимерных матриц формирующих структуру нервной ткани. И затем направляющих путем организованных в пространстве химических сигналов и образование межнейронных  контактов.
Исследователи Иллинойса разработала новые диагностические тесты для выявления онкологических заболеваний, болезни Альцгеймера и муковисцидоза. 
К новым наномедицинским диагностическим тестам относятся также сенсорные системы. Технология диагностики «in vitro» совершит скачок в исследованиях  и  поднимет на новый уровень современную имплантологию, ортопедию, стоматологию.
Диагностика «in vivo» подразумевает использование так называемого контрастного вещества, состоящего из наночастиц, с которым соединены визуализирующие компоненты и определенные антитела. Когда контрастное вещество вводится в кровеносное русло, его поисковые компоненты взаимодействуют с целевыми структурами на поверхности больной клетки и визуализирующие компоненты попадают в больные ткани. После этого остается анализировать визуализированную информацию. [7]
ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Основные результаты курсовой  работы состоят в следующем:
Определено понятие наномедицины, этапы становления и основные достижения к настоящему моменту времени. Наномедицина это новая область медицины, которая включает все достижения современной: наонобитехнологии, геннойинженерии, супрамолекулярной химии. Все эти отрасли науки и имеют огромное число перспективных научных исследований, благодаря физическим методам со временем станут известны тайны многих серьезных заболеваний человечества и усовершенствуются методы лечения и диагностики наномедицины. Необходимо время и сотни исследований и станут известны молекулярные  основы мышления и рассудочной деятельности мозга. Кроме, того наномедицинскиие исследования достигли не малых результатов, но еще нет исчерпывающих данных относительно потенциальных рисков, связанных с наномедициной, для человеческого здоровья и экологии. Поэтому  необходимо пристальное внимание к развивающейся науке, что позволит в будущем наиболее эффективно использовать весь потенциал наномедицины.
В ходе работы выделены основные группы нанометериалов применяемые в наномедицине, а самые значимые из них отражены в работе. Вместе с тем, отмечены наноматериалы, которые успешно используются в современной наномедицине. Сложные молекулярные контрастные вещества, создаваемые на основе нанотехнологий, пока еще не доступны для клинической практики. Но уже внедрены простые контрастные вещества, которые состоят из наночастиц окиси железа. Они обеспечивают высокую контрастность в диагностике заболеваний печени. К сожалению,  в полном объеме не освещены побочные эффекты воздействия наночастиц. 
 Особое внимание уделено применению фосфолипидных наночастиц. Экспериментально подтверждено, что с течением времени размер фосфолипидных  наночастиц сильно не изменяется. На основе исследований [6] экспериментально показано, что включение лекарственных субстанций в фосфолипидные наночастицы предельно малого размера оказывает существенное влияние на их биодоступность, распределение по компонентам крови, специфическую активность. Полученные результаты свидетельствуют о перспективности использования фосфолипидных наночастиц для неселективного транспорта лекарств в организме,  и для получения новых лекарственных препаратов, отличающихся высокой биодоступностью и терапевтической эффективностью.
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