Получение наночастиц на основе модифицированного хитозана, содержащих иммуномодулирующие молекулы Hsp70
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Конструирование наночастиц на основе биосовместимых полимеров и включение в состав таких конструкций биоактивных молекул является развивающимся разделом современной биотехнологии, нацеленным на создание новых препаратов для клинической диагностики и терапии широкого спектра заболеваний, особенно в области онкологии. В нашей лаборатории были отработаны методы синтеза нано- и микрочастиц на основе модифицированного хитозана – природного поликатиона, имеющего большое число реакционных групп, позволяющих получать производные с разным зарядом и гидрофобностью и конъюгировать полимер с белками и пептидами [1].
В настоящей работе мы сконструировали наночастицы на основе хитозана, в состав которых были включены молекулы рекомбинантного белка теплового шока 70 кДа (Hsp70 – индуцируемая форма человеческого HSP70). В настоящее время хорошо известно, что внеклеточный и мембрано-ассоциированный пул этого протеина обладает выраженными иммуномодулирующими свойствами. В частности, циркулирующая в организме внеклеточная форма HSP70 взаимодействует с антиген-представляющими клетками иммунной системы и индуцирует продукцию иммуно-регуляторных цитокинов. В отличие от этого, локализующиеся на поверхности опухолевых клеток мембрано-ассоциированные HSP70 распознается цитотоксическими эффекторами иммунной системы, что приводит к усилению противоопухолевого иммунного ответа [2]. Целью создания указанных наноконструкций являлось последующее тестирование их противоопухолевых и иммунномодулирующих эффектов в моделях in vitro и in vivo.
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