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Â ðàìêàõ íàñòîÿùåé ðàáîòû ñ ïîìîùüþ ìåòîäà êîíôîêàëüíîé ìèêðîñêîïèè âïåðâûå
ïðîâåäåíî ñîïîñòàâëåíèå ýôôåêòèâíîñòè ñïîñîáîâ äîñòàâêè ïîëèëèçèíîâûõ äåíäðèìåðîâ
3-ãî è 5-ãî ïîêîëåíèé â òêàíü ãîëîâíîãî ìîçãà êðûñ ïðè ðàçëè÷íûõ ñïîñîáàõ èõ ââåäåíèÿ â
îðãàíèçì: ïóòåì âíóòðèáðþøèííûõ èëè èíòðàíàçàëüíûõ èíúåêöèé, à òàêæå ìèêðîèíúåê-
öèé â æåëóäî÷êè ìîçãà. Èññëåäîâàííûå äåíäðèìåðû ðàçìåðîì ìåíåå 2 íì îáðàçîâàíû ðàç-
âåòâëåííûìè ïîëèïåïòèäíûìè öåïÿìè íà îñíîâå àìèíîêèñëîòû ëèçèíà ñ ðåãóëÿðíîé ñôå-
ðè÷åñêîé ñòðóêòóðîé è áîëüøèì ÷èñëîì òåðìèíàëüíûõ ãðóïï, íåñóùèõ ïîëîæèòåëüíûé
çàðÿä. Ïîêàçàíî, ÷òî ïîëèëèçèíîâûå äåíäðèìåðû èìåþò âûñîêóþ ñïîñîáíîñòü ê ïðîíèê-
íîâåíèþ â êëåòêè íåðâíîé òêàíè, îäíàêî îáëàäàþò íåäîñòàòî÷íîé ñïîñîáíîñòüþ ê øèðî-
êîìó ðàñïðîñòðàíåíèþ â òêàíè ãîëîâíîãî ìîçãà. Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ñâèäåòåëüñòâó-
þò îá ýôôåêòèâíîñòè ââåäåíèé â æåëóäî÷êè ìîçãà äåíäðèìåðîâ äëÿ èõ äîñòàâêè ê êëåòêàì
ãîëîâíîãî ìîçãà. Âìåñòå ñ òåì âûÿâëåíà íèçêàÿ ýôôåêòèâíîñòü âíóòðèáðþøèííûõ è èíò-
ðàíàçàëüíûõ ââåäåíèé äàííîãî êëàññà äåíäðèìåðîâ äëÿ äîñòàâêè â òêàíü ìîçãà, âîçìîæíî,
èç-çà òðóäíîñòåé â ïðåîäîëåíèè ãåìàòîýíöåôàëè÷åñêîãî áàðüåðà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãîëîâíîé ìîçã, êðûñà, ïîëèëèçèíîâûå äåíäðèìåðû, íàíî÷àñòèöû,
êîíôîêàëüíàÿ ìèêðîñêîïèÿ.
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In this study for the first time the efficacy of delivery into the brain of polylysine dendrimers
of the third and fifth generations via different routes of administration (intraperitoneal injec-
tions — i. p., into the ventricles of the brain — i. v. or intranasally) has been compared by confocal
microscopy. The intensity of distribution of dendrimers in brain tissue after i. v. administration
has also been evaluated. The studied dendrimers formed by the polypeptide branches of the amino
acid lysine had a size less than 2 nm, regular spherical structure and a large number of terminal
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groups bearing a positive charge. It was found that polylysine dendrimers have a high ability to
penetrate into brain cells, but the insufficient distribution area in the brain tissue. The results of
this study testify to the effectiveness of i. v. dendrimer injections, but low efficacy of i. p. and int-
ranasal administration of these dendrimer classes due to their low ability to penetrate through the
blood-brain barrier.

Key words: brain, rat, polylysine dendrimers, nanoparticles, confocal microscopy.
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Äåíäðèìåðû ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé êëàññ ñèíòåòè÷åñêèõ ðàçâåòâëåííûõ ïîëè-
ìåðîâ ñ ðåãóëÿðíîé ñôåðè÷åñêîé ñòðóêòóðîé è áîëüøèì ÷èñëîì òåðìèíàëüíûõ
ãðóïï. Äåíäðèìåð ïåðâîãî ïîêîëåíèÿ (ïåðâîé ãåíåðàöèè) èìååò îäíó òî÷êó âåòâ-
ëåíèÿ â êàæäîé âåòâè, âòîðîãî ïîêîëåíèÿ — äâå òî÷êè âåòâëåíèÿ è ò. ä., ÷òî äî-
ñòèãàåòñÿ â õîäå ìíîãîñòóïåí÷àòîãî ïðîöåññà èõ ñèíòåçà (ðèñ. 1, À) [3, 9]. Ãèáðèä-
íûå äåíäðèìåðû ñ ðàçëè÷íûìè êîíöåâûìè ãðóïïàìè èñïîëüçóþòñÿ âî ìíîãèõ
áèîìåäèöèíñêèõ ïðèëîæåíèÿõ äëÿ äîñòàâêè ê îðãàíàì è òêàíÿì ëåêàðñòâåííûõ
ïðåïàðàòîâ, ÄÍÊ è ïåïòèäîâ [9]. Ôèçèêî-õèìè÷åñêèå ñâîéñòâà äåíäðèìåðîâ è èõ
áèîëîãè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü èíòåíñèâíî èçó÷àþòñÿ [1, 4], îäíàêî â ëèòåðàòóðå ñâå-
äåíèÿ îá îñîáåííîñòÿõ òðàíñïîðòà ïîëèëèçèíîâûõ äåíäðèìåðîâ â ãîëîâíîé ìîçã
îòñóòñòâóþò, à äàííûå îá èõ âçàèìîäåéñòâèè ñ êëåòêàìè íåðâíîé òêàíè âåñüìà
ìàëî÷èñëåííû. Âìåñòå ñ òåì ýòè ñâåäåíèÿ íåîáõîäèìû äëÿ ýôôåêòèâíîãî ïðè-
ìåíåíèÿ äåíäðèìåðîâ â ýêñïåðèìåíòàõ íà æèâîòíûõ, à òàêæå â òåðàïåâòè÷åñêèõ
öåëÿõ. Öåëüþ íàñòîÿùåé ðàáîòû áûëà îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè òðàíñïîðòà ïî-
ëèëèçèíîâûõ äåíäðèìåðîâ 3-ãî è 5-ãî ïîêîëåíèé â òêàíü ãîëîâíîãî ìîçãà ïðè
ðàçëè÷íûõ ñïîñîáàõ ââåäåíèÿ â îðãàíèçì: âíóòðèáðþøèííî, èíòðàíàçàëüíî, â
æåëóäî÷êè ìîçãà, à òàêæå àíàëèç îñîáåííîñòåé èõ ðàñïðîñòðàíåíèÿ â íåðâíîé
òêàíè.

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Äëÿ ðàáîòû áûëè èñïîëüçîâàíû äåíäðèìåðû 3-ãî (D3) è 5-ãî (D5) ïîêîëåíèé
ñ ðåãóëÿðíîé ñòðóêòóðîé è ðàçìåðîì ìåíåå 2 íì íà îñíîâå ëèçèíà (ðèñ. 1, À),
êîíúþãèðîâàííûå ñ ôëóîðåñöåíòíûì êðàñèòåëåì FITC [6]. Ïðîöåññ ñèíòåçà è
ñòðóêòóðà èñïîëüçîâàííûõ â ðàáîòå äåíäðèìåðîâ îïèñàíû ðàíåå [2, 5—7, 9]. Â õîäå
íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ áûë èçó÷åí õàðàêòåð ðàñïðîñòðàíåíèÿ äåíäðèìåðîâ â
òêàíè ìîçãà âçðîñëûõ ñàìöîâ êðûñ ëèíèè Âèñòàð ïðè èõ îäíîêðàòíîì ââåäåíèè
â æåëóäî÷êè îäíîãî èç ïîëóøàðèé, à òàêæå ïðè èíòðàíàçàëüíîì èëè âíóòðè-
áðþøèííîì ââåäåíèè. Íàëè÷èå ôëóîðåñöåíòíîãî ñèãíàëà â èíòåðåñóþùèõ íàñ
îáëàñòÿõ ìîçãà è òêàíÿõ îðãàíèçìà ïðîâåðÿëè ÷åðåç 50 è 180 ìèí ïîñëå ââåäåíèÿ
äåíäðèìåðîâ.

Âñå îïûòû ïðîâîäèëèñü â ñîîòâåòñòâèè ñ ïðîòîêîëîì îáðàùåíèÿ ñ ëàáîðà-
òîðíûìè æèâîòíûìè ÈÝÔÁ ÐÀÍ, îñíîâàííîãî íà äèðåêòèâå Åâðîïåéñêîãî Ñîîá-
ùåñòâà ïî ãóìàííîìó îáðàùåíèþ ñ ýêñïåðèìåíòàëüíûìè æèâîòíûìè (European
Communities Council Directive #86 / 609 for the Care of Laboratory Animals).

Ââåäåíèÿ â æåëóäî÷êè ìîçãà. Íàðêîòèçèðîâàííûì çîëèòèëîì (70 ìã/êã)
âçðîñëûì êðûñàì (n = 6) ñ ïîìîùüþ øïðèöà Ãàìèëüòîíà (Aldrich Chemical Com-
pany, ÑØÀ) ïðîâîäèëè îäíîêðàòíîå ââåäåíèå 1.2 ìêë ðàñòâîðà äåíäðèìåðîâ â
ôèçèîëîãè÷åñêîì ðàñòâîðå (10–2Ì) â ïðàâûé æåëóäî÷åê ìîçãà (ðèñ. 1, Á) ïî êîîð-
äèíàòàì (ìì): Bregma +0.20; L = 3.5; H = 0.5 [8]. Ìåñòî ïðîõîæäåíèÿ èãëû ÷åðåç
òåìåííóþ êîðó êîíòðîëèðîâàëè ìåòîäîì ñâåòîâîé ìèêðîñêîïèè.

Èíòðàíàçàëüíûå ââåäåíèÿ. Ïðè îäíîêðàòíîì èíòðàíàçàëüíîì ââåäåíèè
ðàñòâîð äåíäðèìåðîâ (10–2Ì) âïðûñêèâàëè ÷åðåç íàðóæíûå íîñîâûå ïðîõîäû
ïèïåòêîé-äîçàòîðîì ïî 5 ìêë â êàæäóþ íîçäðþ. Â õîäå äàëüíåéøåãî ìèêðîñêî-
ïè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ êîíòðîëèðîâàëè ïîïàäàíèå ìå÷åíûõ äåíäðèìåðîâ â îáî-
íÿòåëüíûå ëóêîâèöû è ïîëóøàðèÿ ãîëîâíîãî ìîçãà.
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Âíóòðèáðþøèííûå ââåäåíèÿ. Ïðè îäíîêðàòíîì âíóòðèáðþøèííîì ââåäå-
íèè èñïîëüçîâàëè ðàñòâîð äåíäðèìåðîâ â äîçèðîâêå 16 ìã/êã ìàññû æèâîòíîãî â
0.5 ìë. Êðîìå òêàíè ãîëîâíîãî ìîçãà íàëè÷èå ôëóîðåñöåíòíîé ìåòêè ïðîâåðÿëè
â òêàíÿõ ïî÷åê è ïå÷åíè êàê âîçìîæíûõ ìåñòàõ íàêîïëåíèÿ äåíäðèìåðîâ, ðàçíî-
ñèìûõ ïî îðãàíèçìó êðîâîòîêîì.

Ðèñ. 1. Ñõåìû ñòðóêòóðíîé îðãàíèçàöèè èñïîëüçóåìûõ ïîëèëèçèíîâûõ äåíäðèìåðîâ (À) è
ñõåìà èõ ââåäåíèÿ â ìîçã (Á).

À — ñòðîåíèå äåíäðèìåðîâ 3-ãî è 5-ãî ïîêîëåíèé. Íà÷àëüíîé òî÷êîé áèôóðêàöèè ÿâëÿåòñÿ îñòàòîê
àìèíîêèñëîòû ëèçèíà (Lys), ñâÿçàííûé ñ àëàíèíîì (Ala). Äàëåå ðàñïîëàãàþòñÿ äèõîòîìè÷åñêè âåòâÿ-
ùèåñÿ ïîëèïåïòèäíûå öåïè èç ïîëèìåðèçîâàííûõ îñòàòêîâ àìèíîêèñëîòû ëèçèí. Êîëè÷åñòâî òàêèõ
çâåíüåâ îïðåäåëÿåò ãåíåðàöèþ (ïîêîëåíèå) äåíäðèìåðà (óêàçàíî öèôðàìè 1—3 è 1—5). Êîíöåâûå
ïîëîæèòåëüíî çàðÿæåííûå àìèíîãðóïïû îñòàòêîâ ëèçèíà ïîñëåäíåé ãåíåðàöèè ïðèäàþò íàíî÷àñòèöå
ýëåêòðîñòàòè÷åñêèé çàðÿä è ñïîñîáíû îáðàçîâûâàòü èîííûå è âîäîðîäíûå ñâÿçè; Á — ñõåìà ââåäåíèÿ
äåíäðèìåðîâ â æåëóäî÷êè ìîçãà êðûñû (Bregma +0.20 ìì; L = 3.5 ìì; H = 2.5 ìì). Ñòðåëêîé íà ôðîí-
òàëüíîì ñðåçå ïîêàçàí òðåê ïðîõîæäåíèÿ èãëû èíúåêòîðà ÷åðåç òåìåííóþ êîðó. Str — ñòðèàòóì, Ñx —

íîâàÿ êîðà. Ìîäèôèöèðîâàíî èç [8].
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Èçãîòîâëåíèå ïðåïàðàòîâ òêàíè. Ïîëóøàðèÿ êîíå÷íîãî ìîçãà ôèêñèðîâàëè
ìåòîäîì ïîãðóæåíèÿ â 10%-íûé ðàñòâîð íåéòðàëüíîãî ôîðìàëèíà íà ôîñôàòíîì
áóôåðå (ðÍ 7.4), çàòåì èçãîòàâëèâàëè ñåðèþ ôðîíòàëüíûõ ñðåçîâ ìîçãà íà êðèî-
ñòàòå Leica CM 1510S (Leica Microsystems, Ãåðìàíèÿ). Àíàëîãè÷íûì îáðàçîì èñ-
ñëåäîâàëè òêàíü ïî÷åê (ïîëíûé ñðåç â äîðñîëàòåðàëüíîé ïëîñêîñòè, âêëþ÷àþ-
ùåé ïî÷å÷íóþ ëîõàíêó è ìî÷åòî÷íèê) è ïå÷åíè (ôðîíòàëüíûé ñðåç).

Èññëåäîâàíèå ðàñïðåäåëåíèÿ ñâå÷åíèÿ êîíúþãèðîâàííîãî ñ äåíäðèìåðîì ôëóî-
ðîõðîìà FITC âûïîëíÿëè íà ìèêðîñêîïå Leica DMR, îáîðóäîâàííîì êîí-
ôîêàëüíûì ñêàíåðîì Leica TCS SL (Leica Microsystems, Ãåðìàíèÿ). Âîçáóæäåíèå
FITC èíäóöèðîâàëè ñâåòîì Ar/He ëàçåðà ïðè äëèíå âîëíû 488 íì, à ôëóîðåñöåí-
öèþ íàáëþäàëè â äèàïàçîíå 496—537 íì.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ÷åðåç 50 ìèí ïîñëå îäíî-
êðàòíîé óíèëàòåðàëüíîé èíúåêöèè D3 â æåëóäî÷åê ìîçãà ôëóîðåñöåíòíàÿ ìåòêà
âèçóàëèçèðîâàëàñü íà ðàññòîÿíèè, íå ïðåâûøàþùåì 500 ìêì îò òðåêà è ïðîíè-
êàëà íå äàëåå ÷åì 300—500 ìêì îò ñòåíêè æåëóäî÷êà (ðèñ. 2, Â, Ã). Ïðè ââåäå-
íèè áîëåå êðóïíûõ ìîëåêóë D5 îáëàñòü ðàñïðîñòðàíåíèÿ ôëóîðåñöåíòíîé ìåòêè
áûëà â 1.5—2 ðàçà ìåíüøå, ÷åì ïðè ââåäåíèè D3, ïðè ýòîì áîëåå ÿâíî íàáëþäà-
ëîñü ïîñòåïåííîå îñëàáëåíèå ÿðêîñòè ñâå÷åíèÿ ïðè óäàëåíèè îò îáëàñòè ââå-
äåíèÿ (ðèñ. 2, Ä). Òàê, ÷åðåç 50 ìèí ïîñëå ââåäåíèÿ D5 ñâå÷åíèå íàáëþäàëîñü
â îáëàñòè, íå ïðåâûøàþùåé 300 ìêì îò òðåêà ââåäåíèÿ èëè ñòåíêè æåëóäî÷êà.
×åðåç 180 ìèí ïîñëå ââåäåíèÿ äåíäðèìåðîâ D3 èëè D5 êàðòèíà ðàñïðåäåëåíèÿ
ôëóîðåñöåíòíîãî ñèãíàëà â òêàíè, îêðóæàþùåé ìåñòî ââåäåíèÿ, íå ìåíÿëàñü: îá-
ëàñòü ñâå÷åíèÿ FITC íå óâåëè÷èâàëàñü, ÿðêîñòü ñâå÷åíèÿ íå óìåíüøàëàñü, ÷òî
ñâèäåòåëüñòâóåò î ðàñïðîñòðàíåíèè äàííûõ ñîåäèíåíèé â íåðâíîé òêàíè òîëüêî
â òå÷åíèå ïåðâîãî ÷àñà. Îáíàðóæåíî, ÷òî îáà òèïà ïîëèëèçèíîâûõ äåíäðèìåðîâ
çàõâàòûâàëèñü êëåòêàìè è áûëè ëîêàëèçîâàíû êàê â öèòîïëàçìå êëåòîê, òàê è
âáëèçè íàðóæíîé êëåòî÷íîé ìåìáðàíû, à òàêæå â îòðîñòêàõ êëåòîê (ðèñ. 2, Å).
Ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î áûñòðîì çàõâàòå äåíäðèìåðîâ íåðâíûìè
êëåòêàìè è ãëèåé (ðèñ. 2, Å, Æ), ÷òî ñîãëàñóåòñÿ ñ ïîëó÷åííûìè íàìè ðàíåå äàí-
íûìè î ïîâåäåíèè äåíäðèìåðîâ â êóëüòóðå êëåòîê íåéðîáëàñòîìû ÷åëîâåêà
SH-SY5Y [6]. Êîíöåâûå ïîëîæèòåëüíî çàðÿæåííûå àìèíîãðóïïû îñòàòêîâ ëè-
çèíà ïîñëåäíåé ãåíåðàöèè ïðèäàþò íàíî÷àñòèöå ýëåêòðîñòàòè÷åñêèé çàðÿä è
ñïîñîáíû îáðàçîâûâàòü èîííûå è âîäîðîäíûå ñâÿçè. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü,

Ðèñ. 2. Ðàñïðåäåëåíèå ôëóîðåñöåíòíîé ìåòêè â íåðâíîé òêàíè êðûñ ïîñëå âíóòðèáðþøèííîãî
(À), èíòðàíàçàëüíîãî (Á) è âíóòðèæåëóäî÷êîâîãî (Â—Æ) ââåäåíèÿ ïîëèëèçèíîâûõ äåíäðèìåðîâ

D3 (À—Ã, Å) è D5 (Ä, Æ), êîíúþãèðîâàííûõ ñ FITC.

À — âíóòðèáðþøèííîå ââåäåíèå FITC-êîíúþãèðîâàííûõ äåíäðèìåðîâ D3. Âûÿâëÿåòñÿ ëîêàëèçàöèÿ
äåíäðèìåðîâ íà ñòåíêàõ êðóïíîãî ñîñóäà êîðû ìîçãà, îäíàêî â íåðâíîé òêàíè ôëóîðåñöåíòíûé ñèãíàë
îòñóòñòâóåò. Ìàñøòàá: 100 ìêì; Á — èíòðàíàçàëüíîå ââåäåíèå FITC-êîíúþãèðîâàííûõ äåíäðèìåðîâ
D3. Îòñóòñòâèå ôëóîðåñöåíòíîãî ñèãíàëà â òêàíè ôðîíòàëüíîé êîðû ìîçãà êðûñû. Ìàñøòàá: 100 ìêì;
Â — ðàñïðåäåëåíèå FITC-êîíúþãèðîâàííûõ äåíäðèìåðîâ D3 âîêðóã òðåêà ïîñëå ââåäåíèÿ â æåëóäî÷åê
ìîçãà (ïîêàçàí êðàñíîé ñòðåëêîé). Ìàñøòàá: 300 ìêì; Ã — ðàñïðåäåëåíèå FITC-êîíúþãèðîâàííûõ
äåíäðèìåðîâ D3 âîêðóã ñòåíîê æåëóäî÷êà ïðè ââåäåíèè â æåëóäî÷åê ìîçãà. Ìàñøòàá: 300 ìêì. ÑÑ —
âîëîêíà ìîçîëèñòîãî òåëà, âäîëü êîòîðûõ ðàñïðîñòðàíÿåòñÿ ìå÷åíûé äåíäðèìåð; Ä — ðàñïðåäåëåíèå
FITC-êîíúþãèðîâàííûõ äåíäðèìåðîâ D5 âîêðóã òðåêà ïîñëå ââåäåíèÿ â æåëóäî÷åê ìîçãà. Âèäíî ñâå-
÷åíèå FITC â òåëàõ êëåòîê. Ìàñøòàá: 100 ìêì; Å — ñâå÷åíèå FITC, êîíúþãèðîâàííîãî ñ äåíäðèìåðîì
D3, â ïðèìåìáðàííîé îáëàñòè öèòîïëàçìû ïèðàìèäíîãî íåéðîíà êîðû ìîçãà âáëèçè ìåñòà ââåäåíèÿ â
æåëóäî÷åê ìîçãà. Ìàñøòàá: 100 ìêì; Æ — ñâå÷åíèå FITC, êîíúþãèðîâàííîãî ñ äåíäðèìåðîì D5, â öè-
òîïëàçìå è îòðîñòêàõ ïèðàìèäíûõ íåéðîíîâ êîðû ìîçãà âáëèçè ìåñòà ââåäåíèÿ â æåëóäî÷åê ìîçãà.
Ìàñøòàá: 100 ìêì; Ç — ìèêðîôîòîãðàôèÿ òêàíè òåìåííîé êîðû ìîçãà êðûñû ÷åðåç 180 ìèí ïîñëå ââå-
äåíèÿ äåíäðèìåðà D3 â æåëóäî÷åê ìîçãà. Çàìåòíûå íåéðîäåãåíåðàòèâíûå èçìåíåíèÿ âáëèçè ìåñòà ââå-

äåíèÿ äåíäðèìåðà íå íàáëþäàþòñÿ. Îêðàñêà ïî Íèññëþ. Ìàñøòàá: 100 ìêì.



÷òî íàëè÷èå ïîëîæèòåëüíî çàðÿæåííûõ ãðóïï íà ïîâåðõíîñòè äåíäðèìåðîâ ñïî-
ñîáñòâóåò èõ ñâÿçûâàíèþ ñ êëåòî÷íîé ìåìáðàíîé, îáëåã÷àÿ äàëüíåéøåå ïðîíèê-
íîâåíèå ýòèõ ñîåäèíåíèé â êëåòêó. Ïðè ýòîì íåéðîäåãåíåðàòèâíûõ èçìåíå-
íèé ïèðàìèäíûõ íåéðîíîâ â îáëàñòè ðàñïðîñòðàíåíèÿ äåíäðèìåðîâ ÷åðåç 50 è
180 ìèí ïîñëå ââåäåíèÿ íå îòìå÷àëîñü (ðèñ. 2, Ç).

Ýêñïåðèìåíòû ïî èçó÷åíèþ ðàñïðîñòðàíåíèÿ äåíäðèìåðîâ 3-ãî è 5-ãî ïîêî-
ëåíèé ïðè âíóòðèáðþøèííîì è èíòðàíàçàëüíîì ââåäåíèè ñ ïîñëåäóþùèì îïðå-
äåëåíèåì ôëóîðåñöåíöèè â òêàíè ãîëîâíîãî ìîçãà, ïå÷åíè è ïî÷åê êðûñ ÷åðåç
50 è 180 ìèí ïîñëå ââåäåíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî ïîñëå âíóòðèáðþøèííîãî ââåäåíèÿ
ôëóîðåñöåíöèÿ FITC îáíàðóæèâàåòñÿ â êàïèëëÿðíûõ êëóáî÷êàõ ïî÷åê è êðîâåíîñ-
íûõ ñîñóäàõ ïå÷åíè, ñîñóäèñòîé îáîëî÷êè, æåëóäî÷êîâ è òêàíè ãîëîâíîãî ìîçãà
(ðèñ. 2, À). Îäíàêî â ñàìîé òêàíè ãîëîâíîãî ìîçãà ôëóîðåñöåíöèÿ îòñóòñòâîâàëà.
Ðåçóëüòàòû âíóòðèáðþøèííûõ ââåäåíèé ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî èññëåäóå-
ìûå äåíäðèìåðû ñâîáîäíî ðàñïðîñòðàíÿþòñÿ ñ êðîâîòîêîì, îñåäàþò â êàïèëëÿð-
íûõ êëóáî÷êàõ ïî÷åê, íà ñòåíêàõ êðîâåíîñíûõ ñîñóäîâ, íî íåñïîñîáíû ïðîíè-
êàòü ñêâîçü ñòåíêè ñîñóäîâ è ÷åðåç ãåìàòîýíöåôàëè÷åñêèé áàðüåð. Ïðè èíòðàíà-
çàëüíîì ââåäåíèè D3 è D5 ôëóîðåñöåíöèÿ FITC â òêàíè îáîíÿòåëüíûõ ëóêîâèö è
ïîëóøàðèé ãîëîâíîãî ìîçãà (ðèñ. 2, Á) òàêæå îòñóòñòâîâàëà. Ýòî ñâèäåòåëüñòâóåò
î ñâÿçûâàíèè ëèáî ïîãëîùåíèè äåíäðèìåðîâ ýïèòåëèàëüíîé òêàíüþ ñëèçèñòûõ
îáîëî÷åê, ÷òî ïðåïÿòñòâóåò äîñòàâêå ýòèõ ñîåäèíåíèé â òêàíü ìîçãà.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Íà îñíîâàíèè ïîëó÷åííûõ äàííûõ ìîæíî ñäåëàòü âûâîä î òîì, ÷òî ïîëî-
æèòåëüíî çàðÿæåííûå ïîëèëèçèíîâûå äåíäðèìåðû 3-ãî è 5-ãî ïîêîëåíèé îáëà-
äàþò íèçêîé ñïîñîáíîñòüþ ê ðàñïðîñòðàíåíèþ â òêàíè ãîëîâíîãî ìîçãà, ïî-
ñêîëüêó èõ ôèçèêî-õèìè÷åñêèå ñâîéñòâà îáåñïå÷èâàþò âûñîêóþ ñïîñîáíîñòü
êîíöåíòðèðîâàòüñÿ ó ïîâåðõíîñòè íåðâíûõ, ãëèàëüíûõ è èíûõ òèïîâ êëåòîê.
Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ýòà îñîáåííîñòü îáåñïå÷èâàåò ïðîíèêíîâåíèå äàííîãî òèïà
äåíäðèìåðîâ â êëåòêè, ÷òî ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàíî íà ïðàêòèêå. Ïîëó÷åííûå
ðåçóëüòàòû òàêæå ñâèäåòåëüñòâóþò î íèçêîé ýôôåêòèâíîñòè âíóòðèáðþøèííûõ
è èíòðàíàçàëüíûõ ââåäåíèé ýòèõ äåíäðèìåðîâ äëÿ èõ äîñòàâêè â òêàíü ãîëîâíîãî
ìîçãà.
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