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[bookmark: OLE_LINK3]Несмотря на эффективность наночастиц на основе сополимеров D,L-лактида (ЛА) и гликолида (ГК) в качестве носителей гидрофобных лекарственных средств, их применение для адресной доставки водорастворимых биологически активных веществ (лекарственных агентов, нуклеиновых кислот и пр.) ограничено. Перспективным подходом для преодоления данного ограничения и, в том числе, повышения функциональности наночастиц поли(D,L-лактида-со-гликолида) (ПЛГА) является модификация их поверхности водорастворимыми полиэлектролитами. Отметим, что модификацию, как правило, проводят послойной адсорбцией противоположно заряженных полиэлектролитов на предварительно сформированные частицы. Целью же данной работы является оптимизация условий соосаждения ПЛГА и поликатиона диэтиламиноэтил-декстрана (ДЭАЭ-декстран) для получения модифицированных наночастиц ПЛГА/ДЭАЭ-декстран. 
В данной работе использовали ПЛГА сополимер (мольное соотношение ЛА и ГК звеньев равно 75:25 мол. %), средневесовая молекулярная масса (Mw) составила 68000 г/моль, индекс полидисперсности (ИП) – 1.9. Для послойной адсорбции полиэлектролитов использовали ДЭАЭ-декстран (SERVA18686, Mw = 150 кДа). Модифицированные поликатионом ДЭАЭ-декстраном ПЛГА наночастицы получали нанопреципитацией. Для этого органическую фазу (СПЛГА/ацетон = 1 мг/мл) вводили в водную фазу, варьируя такие параметры, как: концентрацию поликатиона в водной фазе (0.5–2 мг/мл, 0.2 М NaCl/вода), содержание соли в водной фазе (СNaCl/вода = 0–0.2 М, СДЭАЭ-декстран/вод.ф. = 1 мг/мл), присутствие стабилизатора поли(винилового спирта) (ПВС) (Mw = 30000–70000 г/моль, гидролизованный 87–90%) в водной фазе (СПВС/вода = 0.5 мг/мл) и количество стадий центрифугирования (20440g, 23°C, 30 мин).  Для оценки количества адсорбированного ДЭАЭ-декстрана на поверхности ПЛГА наночастиц использовали УФ-спектрофотометрию, исследование морфологии частиц проводили методом атомно-силовой микроскопии.
Установлено, что использование водной фазы с низким содержанием соли (≤ 0.02 М) и концентрацией ДЭАЭ-декстрана, равной 1 мг/мл, позволяет получить малые стабильные ПЛГА наночастицы: гидродинамический диаметр (Dh) и ИП не превышают 300 нм и 0.3 соответственно, электрокинетический потенциал составляет более +30 мВ. Кроме того, показано, что добавление ПВС позволяет получить наночастицы (Dh = 181 ± 68 нм) с меньшим ИП (ИП < 0.2), но по-прежнему положительно заряженные (+27.6 ± 1.4 мВ). Полученные ПЛГА/ДЭАЭ-декстран наночастицы в дальнейшем будут модифицированы полианионом натриевой солью декстрана сульфата, что позволит создать на их основе систему комбинированной доставки лекарственных веществ различной растворимости.
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