Влияние кристаллизации гидрофобного блока в составе поли(ε-капролактон)-б-поли(этиленоксид) сополимеров на физико-химические свойства мицелл на их основе в разбавленных водных растворах
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В водных растворах амфифильные блок-сополимеры способны к образованию мицелл, в которых гидрофобное ядро окружено стабилизирующей гидрофильной короной. Варьируя строение исходного блок-сополимера, соотношение длин гидрофильного и гидрофобного блоков в нём, их химический состав, можно регулировать структуру и физико-химические свойства мицелл, что открывает широкие возможности для их использования в биомедицине и фармацевтике в качестве носителей лекарственных препаратов.
В данной работе объектами исследования стали биосовместимые и биоразлагаемые амфифильные блок-сополимеры поли(ε-капролактон)-б-поли(этиленоксид) (ПКЛn-б-ПЭО113), в которых степень полимеризации гидрофобного кристаллизующегося ПКЛ блока n варьировалась от 24 до 145 мономерных звеньев. По данным флуоресцентной спектроскопии рост величины n от 24 до 145 мономерных звеньев приводил к снижению величины критической концентрации мицеллообразования (ККМ) от (3,0±0,1)∙10-7 до (9,2±0,3)∙10-9 моль/л. Для приготовления водных суспензий ПКЛn-б-ПЭО113 мицелл использовали метод диализа, заключающийся в постепенной замене неселективного органического растворителя (тетрагидрофурана) на воду. Частично кристаллическую структуру ПКЛ ядер в ПКЛn-б-ПЭО113 мицеллах подтвердили методом широкоуглового рентгеновского рассеяния. Установлено, что с ростом n от 24 до 58 мономерных звеньев размер ПКЛ кристаллита увеличивался от 14 до19 нм, однако дальнейшее увеличение n слабо влияло на его размер. Методом динамического рассеяния света во всех водных суспензиях наряду с индивидуальными мицеллами малого размера обнаружили небольшое количество их субмикронных агрегатов. Величина гидродинамического диаметра Dh индивидуальных мицелл слабо зависела от длины гидрофобного блока при малых его длинах (n = 24–80) и составила ~35 нм, тогда как дальнейшее увеличение n до 145 звеньев приводило к росту Dh до ~60 нм. Электрокинетический потенциал всех мицелл оказался слабо отрицательным, его величина находилась в диапазоне от –6 до –10 мВ. Методом просвечивающей электронной микроскопии показано изменение доминирующей морфологии индивидуальных мицелл с ростом длины ПКЛ блока от несферической слегка вытянутой с характеристическим отношением от 1 до 2 (n = 24) к сферической (n = 58–145). Для всех образцов помимо индивидуальных мицелл на подложке наблюдали образование протяжённых лентовидных и крупных упорядоченных ламеллярных структур.
Таким образом, установлено, что все исследуемые ПКЛn-б-ПЭО113 сополимеры формируют в разбавленных водных растворах мицеллы с частично кристаллическим ПКЛ ядром, размер которого слабо зависит от длины ПКЛ блока. Показано, что увеличение длины кристаллизующегося гидрофобного блока приводит к снижению величины ККМ исследуемых блок-сополимеров и оказывает существенное влияние на морфологию мицеллярных структур в конденсированном состоянии.
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