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ანოტაცია 

დიფერენციალური სკანირებადი მიკროკალორიმეტრული მეთოდით 

შესწავლილი იქნა ორი ტიპის ფოსფოლიპიდებისაგან  (DPPC და DPPA) დამზადებული 

ლიპოსომების თერმოდინამუიკური თვისებები. ეს ლიპიდები განსხვავდებიან მხოლოდ 

ლიპიდის პოლარული თავაკებით, ხოლო კუდების ქიმიური შემადგენლობა ერთნაირი 

აქვთ.  კვლევის შედეგებმა აჩვენა, რომ DPPA ლიპოსომების ფაზური გადასვლის 

ტემპერატურა შეადგენს 66°C, მაშინ როდესაც DPPC ლიპოსომების ტემპერატურა 

განისაზღვრება მხოლოდ 42°C-ით. აღმოჩნდა, რომ DPPC ლიპოსომების მთავარი, 

კოოპერატული პიკის წინა ტემპერატურულ ინტერვალში კიდევ დაიმზირება  ორი 

მცირე სითბოსშთანთქმის პიკი (ე.წ. წინა გადასვლის პიკები), რომლებიც არ შეიმჩნევა 

DPPA ლიპოსომების შემთხვევაში. ეს გვაძლევს საშუალებას დავასკვნათ, რომ DPPA 

ლიპიდებისაგნ დამზადებული ნანონაწილაკები არიან უნილამელარული, ანუ 

ერთშრიანი ლიპიდური ბიშრე, ხოლო DPPC ლიპიდებისგან დამზადებული 

ნანონაწილაკების სტრუქტურა უნდა იყოს მულტილამელარული - მრავალშრიანი 

ლიპიდური ბიშრე. ასევე მიღებულია ექსპერიმენტული შედეგები, რომელიც ცალსახად 

აჩვენებს, რომ ტემპერატურით  ზემოქმედებით ლიპოსომების  სტრუქტურული 

მთლიანობა არ ირღვევა მაღალი (150°C) ტემპერატურის პირობებშიც კი.  

ჩატარებული კვლევების საფუძველზე ჩვენს მიერ შემუშავებული იქნა 

ნანონაწილაკების დამზადების ახალი მარტივი ტექნოლოგია, რომელიც იძლევა 

საშუალებას დროის მოკლე ინტერვალში დამზადდეს, როგორც სუფთა სახის 

ნანონაწილაკები, ასევე კომპლექსური ნაწილაკები, რომლის სტრუქტურაშიც 

შესაძლებელია ინკორპორირებულნი იქნენ, მაგალითად, სამკურნალო წამლის 

მოლეკულები,  როგორც ჰიდროფობული ასევე ჰიდროფილური, რითიც ასეთი 

შეფუთვის წამლები გაზრდიან მკურნალობის  ეფექტურობას. ის რომ წარმოდგენილი 

მეთოდით მართლაც მიღებული იქნა კომპლექსური ლიპოსომები, დადასტურებული 

იქნა სხვადასვა ფიზიკური და ბიოლოგიური მეთოდების გამოყენებით. კონკრეტულად 

ჩვენი მეთოდით DPPC და DPPA ლიპიდებისაგან დავამზადეთ კომპლექსური 



ლიპოსომები, რომლის შემადგენლობაშიც მოვათავსეთ ფლუორესცეინი, C და E 

ვიტამინები და ასევე 24 ნმ დიამეტრის ოქროს ნანონაწილაკები.  შევისწავლეთ მათი 

ფიზიკური თვისებები და მოქმედება უჯრედებზე. კერძოდ, C და E ვიტამინიანი 

კომპლექსური ლიპოსომების ურთიერთქმედება სიმსივნურ  Jurkat უჯრედებთან 

შესწავლილი იქნა MTT მეთოდით, რომლის შედეგად დადასტურდა კომპლექსური 

ლიპოსომების მოქმედების ეფექტურობა Jurkat უჯრედების პროლიფერაციის ზრდის 

ხარისხზე. ასევე გამოცდილი იქნა კომპლექსური ფლუოროსცეინიანი - DPPC 

ნანონაწილაკების სისხლის წითელ  და სიმსივნის Caco 2 უჯრედებზე მოქმედება. 

დადგინდა, რომ ნანონაწილაკები შევიდა მხოლოდ სიმსივნის  Caco 2 უჯრედების 

შიგნით, ხოლო ჯანმრთელ სისხლის წითელ უჯრედებში შეღწევა ვერ შეძლეს. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



Abstract 

Thermodynamic properties of two types of liposomes, prepared by DPPC and DPPA, 

were investigated using differential scanning microcalorimeter method. These two types of 

lipids differ from each other only by polar lipid’s head and the chemical composition of the tails 

are the same for both of them. The carry out research reveal that the phase transition 

temperature for DPPA liposomes is 66°C, while for DPPC liposomes the phase transition 

temperature is only 42°C. It turned out that there are two small pretransition peaks before the 

main cooperative transition peak for DPPC liposomes, which are not observed in case of DPPA 

liposomes. This makes it possible to assert that liposomes made from DPPA are unilammelar, or 

in other words, they have only one lipid bilayer. In case of liposomes, made from DPPC lipids, 

the structure of liposomes are multilayer. Also the experimental results reveal that the structure 

of liposomes is not completely destroyed at such high temperature as 150°C. 

 On the basis of experiments it was developed by us a new simple methodology to prepare 

nanoparticle, which gives possibility to prepare them very fast. This method can be extended for 

both: as to simple liposomes, also to complex nanoparticles, inside of whish hydrophobic and 

hydrophilic drugs can be incorporated. This gives possibility to increase the treatment 

efficiency. The preparation of complex liposomes by our method was confirmed with different 

physical and biological methods. 

 Particularly the complex liposomes made from DPPC and DPPA, inside of which the 

fluorescein, vitamin C, E and 24nm gold nanoparticles were incorporated by our method. We 

have investigated their physical properties and influence on cells. In particular, the interaction 

of complex liposomes with vitamin C and E incorporated inside them were investigated on 

Jurkat cells by MTT method. The results revealed the efficiency of influence of complex 

liposomes on Jurkat cells which increase the degree of proliferation. Also it was investigated the 

influence of DPPC-fluorescein complex liposomes on red blood cells and cancer Caco 2 cells, 

which reveal that nanoparticles uptake take place only in case of cancer Caco 2 cells. It should 

be mentioned that above mentioned nanoparticle does not influence on healthy red blood cells. 
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რომელიც ზუსტად მიტანილი უნდა იყოს დაავადების კერასთან, ისე რომ 

მინიმალურად შევეხოთ ორგანიზმის სხვა ნაწილებს. დღეს არსებული წამლების 

უმეტესობა რეალურად შორსაა ზემოთ ნახსენები თვისებისაგან, რამდენადაც არსებული 

მედიკამენტების უმრავლესობა, რა გზითაც არ უნდა შევიყვანოთ ორგანიზმში ვრცელება 

მთელ ორგანიზმში მეტ-ნაკლებად თანაბრად. ეს განსაკუთრებით მნიშვნელოვანია 

იმიტომ, რომ ზოგი სამკურნალო პრეპარატი, რომელიც შემადგენლობით საკმაოდ 

ტოქსიკურია,  კურნავს რა თვით დაავადების წყაროს, ამავე დროს ძლიერ ზემოქმედებას 

ახდენს ჯანმრთელ ორგანოებზე, რის გამოც ეს ფაქტი გვაიძულებს უარი ვთქვათ 

ამგვარი წამლების გამოყენებაზე და ვისარგებლოთ უფრო ნაკლებად ეფექტური 

სამკურნალო საშუალებებით. 

კვლევის მიზანია შესწავლილი იყოს დღესდღეობით ისეთ აქტუალური და 

მნიშვნელოვანი ობიექტები, როგორიცაა წამლის გადამტანი ნანონაწილაკები 

(ლიპოსომები). ასევე დადგენილი იქნეს  ნანონაწილაკების ლიგანდებთან კომპლექსის 

სტაბილობა სხვადასხვა გარემო პირობების თანაობისას.   



 
4 

 

 წარმოდგენილი ნაშრომი ეძღვნება ნანოტექნოლოგიით დამზადებული ახალი 

ტიპის წამლების ბიოფიზიკურ კვლევებს. ვარაუდობთ, რომ შესასწავლი ობიექტები - 

ნანოზომის ნაწილაკები და მასთან კომპლექსში მყოფი სხვადასხვა სახის წამლები უნდა 

იყვნენ გაცილებით ეფექტურნი დღეს არსებულ წამლებთან მიმართებაში. აქედან 

გამომდინარე ნათელია თუ რამდენად აქტუალურია დადგენილი იყოს ახალი ტიპის 

წამლების (წამალი-ნანონაწილაკების კომპლექსი) ისეთი აუცილებელი და 

მნიშვნელოვანი თვისებები, როგორებიცაა: ნანონაწილაკებისა და წამლების 

კომპლექსების ტემპერატურული სტაბილობა და დადგინდეს იმ ნანონაწილაკების 

ტიპების ჩამონათვალი, რომლებიც დააკმაყოფილებს ყველა იმ პირობას რომელიც 

საჭირო იქნება მათი პრაქტიკაში გამოყენებისთვის. 

 მეცნიერული სიახლე: ნანოტექნოლოგიით დამზადებული იქნა ახალი ტიპის 

ფარმაკოლოგიური საშუალება, სადაც უჯრედისთვის არატოქსიკური ნივთიერებისგან 

დამზადებულ ნანონაწილაკებში ინკონპირელულია სამკურნალო, ბიოლოგიურად 

აქტიური ნივთიერებები (წამლები). განსხვავება ამჟამად ფარმაკოლუგურ ქსელში 

არსებულ წამლებსა და ნანოტექნოლოგიით შექმნილ სამკურნალო საშუალებებს შორის 

მდგომარეობს იმაში, რომ წამლის შემცველი ნანონაწილაკები უნდა იყვნენ უფრო 

ეფექტურნი, ვინაიდან გარდა იმისა, რომ მათი მეშვეობით შესაძლებელი იქნება წამალი 

მიზანმიმართულად იყოს მიტანილი დაზიანებულ ქსოვილთან, მათ უნდა შეეძლოთ 

გადალახონ უჯრედის მემბრანა და შეაღწიონ უჯრედის ციტოპლაზმაში. უჯრედში 

მოხვედრილი ნანონაწილაკები უჯრედული ფერმენტების მოქმედებით უნდა 

დაიშალოს და ნანონაწილაკების სტრუქტურაში შემავალი წამალი აღმოჩნდება 

უჯრედის ციტოპლაზმაში.   

ნაშრომის პრაქტიკული მნიშვნელობა. წარმოდგენილ ნაშრომში მოყვანილი 

ტექნოლოგიის მიხედვით მოხერხდა დამზადებულიყო კომპლექსური ლიპოსომები, 

რომელთა შემადგენლობაშიც მოთავსებული იქნა, როგორც ჰიდროფობული, ასევე 

ჰიდროფილური მოლეკულები. გარდა ამისა იგივე მიდგომით ლიპოსომებში 

მოვათავსეთ ოქროს ნანონაწილაკები. ყველა შემთხვევაში ასეთი კომპლექსური 
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ლიპოსომების მომზადებას დაჭირდა 30 წუთზე ნაკლები დრო. გარდა ამისა ავღნიშნავთ, 

რომ აღნიშნული კომპლექსური ლიპოსომების მომზადების მეთოდი განსხვავებულია 

აქამდე არსებული იგივე კომპლექსური ლიპოსომების მომზადების მეთოდებისაგან და 

არის უფრო სწრაფი, მარტივი და იაფი. ჩვენი აზრით აღნიშნული მეთოდი უნდა იყოს 

საყურადღებო ფარმაკოლოგებისთის, რომლებიც შეძლებენ გამოიყენონ ჩვენი 

პროტოკოლები რათა დაამზადონ მათვის სასურველი კომპლექსური ლიპოსომები. 

 

 

ნაშრომის მოცულობა და სტრუქტურა: 

სადისერტაციო ნაშრომი მოიცავს 105  გვერდს. შედგება შემდეგი ძირითადი 

თავებისაგან:  შესავალი,  ლიტერატურის მიმოხილვა,  ექსპერიმენტული ნაწილი, 

ჩატარებული კვლევები და მიღებული შედეგები, ლიპოსომების ურთიერთქმედება 

ცოცხალ უჯრედებთან, მიღებული შედეგების ანალიზი, დასკვნები, ციტირებული 

ლიტერატურის ნუსხა 139.  

ნაშრომში მოყვანილია 18 სურათი, 13 ნახაზი, 2 დიაგრამა და 1 ცხრილი.   

 

პუბლიკაციები: 

დისერტაციის   მასალებზე  გამოქვეყნებულია  3 სამეცნიერო სტატია, აქედან 1 

იმპაქტ ფაქტორის მქონე ჟურნალში, 2 რეფერირებად  და რეცენზირებულ ჟურნალში 

და 4 საერთაშორისო კონფერენციის თეზისების სახით.  
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დისერტაციის თემაზე გამოქვეყნებული პუბლიკაციების და თეზისების 

საერთო სია: 

1. E.Shekiladze, T.Mdzinarashvili, M.Khvedelidze, „Calorimertic study the stability of DPPC 

liposomes and C and E vitamins complexes“ Experimental and Clinical medicine, Vol.2, pp. 

71-73, 2017. 

2. T.Mdzinarashvili, M.Khvedelidze, E.Shekiladze, R.Machaidze ”Novel technology for the fast 

production of complex nanoliposomes” Journal of Biological Physics and Chemistry, 

Vol.16/4, pp. 172-176, 2016. 

3. M.Khvedelidze, T.Mdzinarashvili, E.Shekiladze, M.Schneider, D.Moersdorf, I.Bernhardt 

”Structure of drug delivery DPPA and DPPC liposomes with ligands and their permeability 

through cells” Journal of Liposome Research, Vol. 25, №1, pp. 20-31, 2015. 

4. M. Khvedelidze , T. Mdzinarashvili, E. Shekiladze. „Incorporation of Vitamins in DPPC 

Nanoparticles as Novel Approach for Drug Delivery to Tumorous MDCK Cells“ The 

NutRedOx COST Action CA16112 & the 6 th NutriOx Atelier 2017 Preventing Age-Related 

Diseases with RedoxActive Compounds: a taste of controversy? Strasbourg, ECPM, 

University of Strasbourg, September 27th – 29th, p.60, 2017. 

5. E.Shekiladze, T.Mdzinarashvili, M. Khvedelidze ” Calorimetric researches of stability of 

complexes DPPC liposomes with Vitamin C and Vitamin E” International Conference on 

Advances in Science and Arts, Istanbul, Turkey, March 29th-31th, p.116, 2017.   

6. E.Shekiladze, T.Mdzinarashvili, M.Khvedelidze ”Study the permeability of liposomes loaded 

with different ligands through Caco-2 cells” IV International Scientific-practical Conference 

”Chemistry, Bio- and Nanotechnology, Ecology and Economics in Food and Cosmetic 

industry”, Kharkov, Ukraine, October 17th-18 th, p.79, 2016. 

7. T.Mdzinarashvili, M.Khvedelidze, E.Shekiladze, L.Cheishvili, “The new technology of 

preparing nanosized complex phospholipids” The First SDSU – Georgia STEM WORKSHOP 

on Nanotechnology and   Environmental Sciences, Tbilisi , Georgia, September 4 th-5 th, 

p.19, 2015. 

http://conference.ens-2017.tsu.ge/uploads/5894befd8b789Abstract_Eng.pdf
http://conference.ens-2017.tsu.ge/uploads/5894befd8b789Abstract_Eng.pdf


 
7 

 

აბრევიატურები და შემოკლებები 

 

DPPA - დიპალმიტოილფოსფატის მჟავა 

DPPC - დიპალმიტოილფოსფატიდილ ქოლინი 

DSC - დიფერენციალური სკანირებადი კალორიმეტრი  

Tფგ - ფაზური გადასვლის ტემპერატურა  

MLV - მულტი ლამელარული ვეზიკულები  

OVV - ოლიგო-ლამელარული ლიპოსომები  

SUV - პატარა უნილამელარული ვეზიკულები  

LUV - დიდი უნილამელარული ვეზიკულები  

MUV - საშუალო ზომის უნილამელარული ვეზიკულები  

   - ლამელარული თხევადკრისტალური ფაზა  

   - ლამელარული გელური ფაზა  

I (  ) - ჰექსაგონალური ფაზა  

II (   ) - ჰექსაგონალური ფაზა  

P - გოფრირებული ფაზა  

რეს - რეტიკულარულ ენდოთელიალური სისტემა  

AuNp - ოქროს ნანონაწილაკები 
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I თავი. ლიტერატურის მომოხილვა 

1.1 ლიპოსომები და მისი გამოყენება მედიცინაში 

 

გარკვეული დაავადებები  ლოკალურად მოიცავს ცალკეულ ორგანოებს და 

ქსოვილებს. სისხლში მოხვედრილი სამკურნალო საშუალება ნაწილდება მთელ 

ორგანიზმში. ზოგიერთ შემთხვევაში დაიმზირება წამლის დაზიანებულ ორგანოზე მეტ-

ნაკლები შერჩევითი მოქმედება, თანაც გასათვალისწინებელია, რომ რაც მეტია 

პრეპარატის შერჩევითი მოქმედება, მით ნაკლებია გვერდითი და არასასურველი 

ეფექტები. წამლის მოქმედების ეფექტურება განისაზღვრება რამდენიმე ფაქტორით, 

კერძოდ, მაგალითის სახით შეიძლება ითქვას პრეპარატის სიმცირე, ანუ წამლის ის 

საკმარისი რაოდენობა (კონცენტრაცია), რომელიც ზუსტად მიტანილი უნდა იყოს 

დაავადების კერასთან, ისე რომ მინიმალურად შევეხოთ ორგანიზმის სხვა ნაწილებს.  

დღეს არსებული წამლების უმეტესობა რეალურად შორსაა ზემოთ ნახსენები 

თვისებისაგან, რამდენადაც არსებული მედიკამენტების უმრავლესობა, რა გზითაც არ 

უნდა იყოს შევიყვანოთ ორგანიზმში ვრცელება მთელ ორგანიზმში მეტ-ნაკლებად 

თანაბრად. ხშირად ხდება ხოლმე, რომ სამკურნალო პრეპარატი, რომელიც 

შემადგენლობით საკმაოდ ტოქსიკურია, ძლიერ ზემოქმედებას ახდენს ჯანმრთელ 

ორგანოებზე, მაგრამ  კურნავს თვით დაავადების წყაროს. ამის გამო, ხშირად ეს ფაქტი 

გვაიძულებს უარი ვთქვათ ამგვარი წამლების გამოყენებაზე და ვისარგებლოთ უფრო 

ნაკლებად ეფექტური სამკურნალო საშუალებებით [1,2]. 

 მეცნიერები აქტიურად მუშაობენ ისეთი ტიპის წამლების შექმნაზე, რომლებიც 

იმოქმედებენ მხოლოდ სამიზნე ორგანოზე. ამის მიღწევა შესაძლებელია წამლის 

გადამტანი სხვადასხვა ნანოსისტემების საშუალებით, რომლებიც გამოირჩევიან 

მოქმედების სელექტიურობით და მკურნალობის ეფექტურობით. არსებული 

პრობლემის მოგვარების ერთ-ერთ ყველაზე რეალურ გზად საჭიროა წამლის 
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მატარებლების შექმნა, რომლებიც სამკურნალო საშუალებებს ზუსტად დანიშნულების 

ადგილას მიიტანენ [3].  

წამლის გადამტანი ნანონაწილაკები კლასიფიცირდებიან ორ ძირითად ჯგუფად 

არაორგანული და ორგანული ნანოგადამტანები. არაორგანულ ნანოგადამტანებში 

ერთიანდებიან ოქროს ნანონაწილაკები, კვანტური წერტილები, რკინის ოქსიდის 

ნანონაწილაკები, კვარცის ნანონაწილაკები, პარამაგნეტური ლანთანიდური იონები და 

მაგნიტური ნანონაწილაკები. ხოლო ორგანული ნანონაწილაკებში კი ერთიანდებიან 

დენდრიმერები, პოლიმერული მიცელები, ლიპოსომები და ფერიტინი.  

არაორგანული ნანონაწილაკებიდან აღსანიშნავია ოქროს ნანონაწილაკები, 

რომლებიც წარმატებით გამოიყენება როგორც ბიოლოგიაში ასევე ტექნოლოგიაში მათ 

უნიკალური ოპტიკური შესაძლებლობების გამო. აღსანიშნავია და 

სუპერპარამაგნეტური რკინის ოქსიდის ნანონაწილაკები (სპიონ), რომლებიც ფართოდ 

გამოიყენებია ბიოლოგიასა და მედიცინაში, თუმცა დაუფარავი რკინის ოქსიდის 

ნანონაწილაკს აქვს დაბალი ხსნადობა, შედეგად მასზე მოქმედებს გრავიტაციული 

ძალები და ხდება მათი აგლომერაცია ფიზიოლოგიურ ერთეულებში. იმისათვის, რომ 

რკინის ოქსიდის ნანონაწილაკები გამოყენებული იქნეს ეფექტურად  კლინიკური 

მიზნებისთვის ეს ნანონაწილაკები უნდა მოთავსდნენ შედარებით დიდი დიამეტრის 

ორგანულ ნანონაწილაკებში, რომელთა მართვაც ორგანიზმში შესაძლებელი იქნება 

მაგნიტური ველის მეშვეობით[4,5]. 

სამკურნალო პრეპარატების სელექტურობის გასაუმჯობესებლად დღეისათვის 

მსოფლიოს ბევრ კვლკევით ცენტრებში აქტიურად მიმდინარეობს კვლევები, რომელთა 

მიზანიც არის უჯრედული მემბრანის რეცეპტორების გამოყენებით წამალი 

მიზანმიმართულად იყოს მიტანილი დაავადებულ  ქსოვილებთან.  წამლის გადამტანი 

საშუალებების შემადგენლობის მიმართ ერთ-ერთი უმთავრესი მოთხოვნაა მათი 

არატოქსიკურობა, ისევე როგორც მნიშვნელოვანია, რომ წამალ-გადამტანის კომპლექსის 

სტრუქტურის ცოდნა, რომელიც დაზიანებულ ქსოვილთან მიტანის შემთხვევაში უნდა 

იყოს მაქსიმალურად შენარჩუნებული, ანუ წამალ-გადამტანი კომპლექსის სტაბილობა  
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ორგანიზმში არსებულ  გარემო პირობების ფიზიკო-ქიმიური თვისებებიდან 

გამომდინარე უნდა იყოს გარანტირებული. გარდა ამისა კომპლექსის დაავადებულ 

უჯრედში მოხვედრის შემდეგ კი უჯრედში არსებული ფერმეტების მეშვეობით უნდა 

ხდებოდეს კომპლექსიდან წამლის გამონთავისუფლება [6-9]. 

წამალ-გადამტანი კომპლექსის ეფექტურობისთვის მნიშვნელობა აქვს 

კომპლექსის ზომებსაც, რომელიც გასაგები მიზეზების გამო უნდა იყოს მნიშვნელოვნად 

(ერთი რიგით) მცირე, ვიდრე უჯრედის ზომები. ლაპარაკია რამდენიმე ათეულ ზომის 

ნაწილაკებზე, რომლის ზომებიც ნანომეტრების რიგისაა. ამავე დროს ნაწილაკის 

ზომაზეა დამოკიდებული, თუ რა კონცენტრაციის სამკურნალო საშუალება მოთავსდება 

ნანონაწილაკების სტრუქტურაში, რომელიც საკმარისი უნდა იყოს უჯრედის 

სამკურნალოდ, ისე რომ ციტოპლაზმაში მოხვედრის წინ ნაკლებად შეშფოთდეს (ან 

დაზიანდეს) უჯრედის მემბრანა. მეცნიერებმა დაადგინეს, რომ საშუალოდ 100-200 

ნანომეტრის დიამეტრის ნანონაწილაკების ზომა არის ოპტიმალური ზომა მათი 

პრაქტიკული გამოყენების თვალსაზრისით [10-14].  

ნანოტექნილიგიით შეფუთული წამალები არ განიცდიან არანაირ სტრუქტურულ 

ცვლილებას და ყოველგვარი ქიმიური მოდიფიცირების გარეშე მიიტანება დაზიანებულ 

ქსოვილებთან. მნიშვნელოვანია, რომ ასეთნაირად შეფუთული წამლის გამოყენებას თან 

არ ახლავს  ე.წ. გვერდითი ეფექტები, რადგანაც შემცირებულია წამლით გამოწვეული 

ტოქსიურობა. შესაბამისად ისინი უფრო ეფექტურ ანტისიმსივნურ და 

ანტიჰიპერტენზიულ საშუალებას წარმოადგენენ. აგრეთვე შესაძლებელია დამზადდეს 

ნანონაწილაკები, რომლის სტრუქტურაში მოთავსებული იქნება ჰორმონები, 

პროტეინები, დნმ, ანტისხეულები და სხვა საჭირო მოლეკულები. უნდა აღინიშნოს, რომ 

ზოგიერთი ასეთი ტიპის ნანონაწილაკები მეცნიერებმა უკვე შექმნეს, რომლებიც 

შემქმნელების აზრით გამოირჩევა  მკურნალობის ეფექტურობით [15-19]. 

ნანოსისტემების შექმნაში ხშირად გამოიყენება ფოსფოლიპოსომები, რომლებიც 

ორგანიზმში მოძრაობისას იცავს წამალს გარეშე ფაქტორების ზემოქმედებისგან და ამავე 

დროს რადგანაც ისინი მზადდება ორგანიზმისთვის უსაფრთხო ქიმიური 
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მოლეკულებისაგან, შესაბამისად ორგანიზმისთვის არიან უსაფრთხო. მთავარი 

უპირატესობა ასეთი შემადგენლობის ლიპოსომებისა მდგომარეობს იმაში, რომ 

ხელოვნურად დამზადებული ლიპოსომები ვერ გამოიწვევს ნეგატიურ რეაქციებს 

ადამიანის ორგანიზმში მოხვედრისას [20,21]. 

  წამლის ერთ-ერთი  პერსპექტიულ გადამტან საშუალებად განიხილავენ 

ლიპოსომებს, ვინაიდან ლიპოსომური პრეპარატები კლინიკურად გამოცდილია და 

ზოგიერთ მათგანს გააჩნიათ ფარმაკოლოგიური ლიცენზიაც კი  [22,23]. 

ლიპოსომების, როგორც წამლების გადამტანის სახით გამოყენების მცდელობა 

სათავეს იღებს გასული საუკუნის 70-იანი წლების დასაწყისიდან. ნაჩვენები იქნა, რომ 

ლიპოსომებს შეუძლიათ გარკვეულ პირობებში მიმართონ მათში ჩართული ფერმენტები 

სპეციფიკურ უჯრედშიგა ცენტრებისაკენ, ასევე შეიყვანონ წამლები უჯრედებში და 

ზეგავლენა იქონიონ მათ მეტაბოლიზმზე [24]. პირველად ლიპოსომები გამოყენებული 

იქნა სიმსივნური უჯრედების საწინააღმდეგოდ და დადგენილი იქნა, რომ 

ციტოტოქსიკური წამლების ტრანსპორტი ავთვისებიან უჯრედებში ლიპოსომების 

საშუალებით არა მხოლოდ თრგუნავს წამლის მოქმედებით გამოწვეულ   გვერდით 

ეფექტებს ჯანსაღ ქსოვილებზე, არამედ ამცირებს წამლის დანაკარგს და მის 

ინაქტივაციას [25,26]. 

ლიპოსომები ეფექტური აღმოჩნდა ანტიმიკრობული პრეპარატების 

მატარებლების სახითაც. მაგალითად, ნაჩვენები იქნა, რომ პენიცილინის შემცველი 

ლიპოსომები ახანგრძლივებენ წამლის ცირკულაციას სისხლში და ცვლიან მის 

განაწილებას ქსოვილებში [25]. 

 ინტრავენური ინექციისას ლიპოსომები ლოკალიზდებიან უმეტესად ღვიძლსა და 

ელენთაში. რიგ შემთხვევაში საჭირო ხდება ლიპოსომების მიმართვა ალტერნატიული 

სამიზნეებისაკენ. ამის მიღწევა შესაძლებელია ლიპოსომების ზომის, ზედაპირის 

მუხტის და შემადგელობის ვარირებით. დაადგენილი იქნა, რომ დადებითად 

დამუხტული ან ნეიტრალური ლიპოსომები ლოკალიზდებიან უმეტესად მიოკარდის 

ინფაქტურ ქსოვილებში, უარყოფითად დამუხტულ ლიპოსომებთან შედარებით [27]. 
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ასევე ნაჩვენები იქნა, რომ პატარა ზომის ლიპოსომები სისხლში ცირკულირებენ დიდი 

ხნის განმავლობაში, გადიან კაპილარებში და აღწევენ მრავალ უბანს. სიმსივნით 

დაავადებულ თაგვებზე ჩატარებულმა ექსპერიმენტებმა აჩვენა, რომ დიდი ზომის 

ლიპოსომებს არ შესწევთ ამის უნარი, ისინი ძირითადად შთაინთქმება ღვიძლსა და 

ელენთაში[28]. 

 მაინც რა უპირატესობა აქვთ ლიპოსომებს სხვა წამლების მატარებლებთან 

შედარებით? 

 პირველ რიგში ეს არის მათი ნათესავობა ბუნებრივ უჯრედულ მემბრანასთან 

ქიმიური შემადგენლობით. ცნობილია, რომ ლიპიდები, რომლებიც უჯრედის მემბრანის 

მთავარი კომპონენტია შეადგენს მისი მასის 20-80%-ს. სწორედ, ამის გამო ლოგიკურია, 

რომ ლიპიდების უჯრედთან ურთიერთქმედებისას ორგანიზმის მხრიდან არავითარი 

უარყოფითი რეაქციები არ დაიმზირება [29,30]. 

 ლიპოსომების მნიშვნელოვანი თვისებაა მათი უნივერსალობა, რაც იმაში 

გამოიხატება, რომ  მათი მომზადების სხვადასხვა ტექნოლოგიები იძლევა საშუალებას 

მათი ზომების ფართო ინტერვალში ვარირებისა (დიამეტრი შეიძლება იცვლებოდეს 

ათეულობით ნანომეტრიდან ათეულობით მიკრომეტრამდე), ისევე როგორც 

შესაძლებელია დამზადდეს სხვადასხვა ქიმიური შემადგენლობის, ზედაპირის მუხტის, 

ჩაჭერის მოცულობის, შრეების რაოდენობის ლიპოსომები. ყველა ეს ტექნოლოგია უნდა 

ითვალისწინებდეს იმას, რომ იყოს შესაძლებლობა ისინი კონსტრუირდეს ისე, რომ 

მოხდეს ნივთიერებების ჩაჭერა, როგორც მათ წყლიან გარემოში, ასევე ის შეიძლება 

განთავსდეს ბიშრის შიგნით, ისევე როგორც შესაძლებელია მათი განთავსება 

ლიპოსომების ზედაპირზე (მსგავსად მემბრანული ცილებისა მემბრანაზე). მსგავსება 

ლიპოსომებსა და ბუნებრივ მემბრანებს შორის შეიძლება გაზრდილი იყოს 

ლიპოსომური მემბრანის ქიმიური მოდიფიკაციით. ეს ყველაფერი საშუალებას აძლევს 

ლიპოსომებს გადაიტანონ ფართე წრე ფარმაკოლოგიურად აქტიური ნივთიერებებისა: 

ანტისიმსივნური, ანტიმიკრობული პრეპარატები, ისევე როგორც ჰორმონები, 

ფერმენტები, ვაქცინები და სხვა [29,30]. 
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1.2 ლიპოსომების მომზადების მეთოდები 

 

ამჟამად  ლიპოსომების დამზადების პროცესი ხორციელდება სხვადასხვა 

პროტოკოლების გამოყენებით, რომლის მიხედვით შესაძლებელია დამზადდეს 

განსხვავებული ქიმიური შემადგენლობის და განსხვავებული ფიზიკური თვისებების 

(ზომა, ლამელების რაოდენობა, ზედაპირული მუხტის სიდიდე, შიდა წყლიანი 

მოცულობა და სხვა) ვეზიკულები [31]. ფოსფოლიპიდებისაგან შესაძლებელია  

დამზადებული იყოს როგორც პატარა დიამეტრის ვეზიკულა, რომელიც 

გარშემორტყმული იქნება ერთი ფოსფოლიპიდური ბიშრით, ასევე შესაძლებელია 

დამზადდეს დიდი ზომის ვეზიკულა, რომელიც იქნება რამდენიმე ბიშრის ფენისაგან 

შედგენილი. გასაგებია, რომ  რაც უფრო მეტი ბიშრესაგან იქნება წარმოქმნილი 

ვეზიკულა მით უფრო დიდი იქნება მისი ზომა. ასევე გაწერილია პროცედურები თუ 

როგორ არის შესაძლებელი ვეზიკულაში მოთავსდეს როგორც ჰიდროფობური ასევე 

ჰიდროფილური ბუნების წამლებიც [32,33,34]. 

ლიპოსომების მომზადებამდე აუცილებელია შეირჩეს სწორი მეთოდი, 

რისთვისაც გათვალისწინებული უნდა იქნეს ლიპოსომების შემადგენელი 

კომპონენტების თავისებურებანი და იმ ნივთიერებების ფიზიკო-ქიმიური თვისებები, 

რომლის ენკაფსულირებაც უნდა მოხდეს ლიპოსომის სტრუქტურაში. ასევე 

გასათვალისწინებელია იმ გარემო არის ბუნება, რომელშიც უნდა მოხდეს ლიპიდური 

ვეზიკულების დისპერსია. გარდა ამისა უნდა შეირჩეს ვეზიკულების ოპტიმალური 

ზომა და ენკაპსულირებული ნივთიერების ეფექტური კონცენტრაცია. [40,41] 

 როგორც უკვე ავღნიშნეთ ლიპოსომების დასამზადებლად გამოიყენება 

სხვადასხვა მეთოდი, თუმცა აღსანიშნავია, რომ ლიპოსომების მომზადების მეთოდი 

ოთხი ძირითადი საფეხურისაგან შედგება. საწყის ეტაპზე ლიპიდების განსაზღვრულ 

რაოდენობას ხსნიან ორგანულ გამხსნელში, მიღებულ ხსნარს ასხავენ ევაპორატორის 

სპეციალურ, სფერული ფორმის ჭურჭელში, რომელიც 50°C ტემპერატურის წყლიან 

აბაზანაშია მოთავსებული. ევაპორაცია 30-40 წუთის განმავლობაში მიმდინარეობს და 
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ბრუნვის სიხშირის შერჩევა ხდება იმდაგვარად, რომ ნაკადში რაც შეიძლება ნაკლები 

ტურბულენტობა იყო (დაახლოებით 70-90 ბრუნი წუთში). ამის შედეგად მიიღება 

ამომშრალი ლიპიდების ფენა ევაპორატორის მრგვალი ფორმის ჭურჭლის ფსკერზე. 

შემდგომ, მიღებულ სისტემაში ასხავენ 60°C-მდე გამთბარი დისტილირებული წყალს, 

რის შედეგადაც წარმოიქმნება  ლიპოსომების თეთრი ფერის რძისებრი სუსპენზია. 

სასურველი ზომის ლიპოსომების მისაღებად მიღებულ სუსპენზიას ატარებენ 

სხვადასხვა დიამეტრის მემბრანულ ფილტრში [38,39].  

 რაც შეეხება ლიპოსომური საშუალებით წამლის გადატანას, ის ხორციელდება 

ლიპოსომებში წამლის მოლეკულების ენკაფსულიზაციის გზით. ლიპოსომური 

ენკაფსულიზაციის ტექნოლოგია არის უახლესი გადამტანი ტექნიკა, რომელიც 

გამოიყენება სამედიცინო კვლევებში, რათა წამლის მიზანმიმართული მიწოდება 

მოხდეს უშუალოდ იმ ადგილას, სადაც ყველაზე მეტადაა მედიკამენტის მოქმედება 

საჭირო [37,38]. 

ცნობილია ლიპოსომებში წამლის მოთავსების ე.წ. პასიური და აქტიური 

მეთოდები, რომელთა მეშვეობითაც შესაძლებელია წამლის მოლეკულები 

მოთავსებულნი იყვნენ ლიპოსომურ ვეზიკულებში. კომპლექსური ლიპოსომების 

მომზადების პასიური მეთოდის პროტოკოლი მოიცავს ორგანულ გამხსნელში, საჭირო 

თანაფარდობით ლიპიდებისა და წამლის მოლეკულების გახსნას, რომლის შემდეგაც 

ხდება ხსნარის ევაპორაცია. ორგანული გამხსნელის სრული აორთქლების შედეგად 

ჭურჭლის ზედაპიზე წარმოიქმნება ლიპიდ-წამლის თხელი ფენა. ამის შემდეგ 

ჭურჭელში ხდება წყლის დამატება და მექანიკური გზით იხსნება ლიპიდური ფენა 

წყალში. ხდება ნარევის ინტენსიური შენჯღრევა და ექსტრუდერის გამოყენებით 

მიიღება სასურველი ზომის ვეზიკულები, რომლის სტრუქტურაშიც წამალის 

მოლეკულებია ინკორპორირებული [35,36,37]. რაც შეეხება წამლის მოლეკულების 

ლიპოსომების სტრუქტურაში მოთავსების აქტიურ მეთოდს ის განსხვავებულია ზემოთ 

მოყვანილი მეთოდისაგან. აქტიური მეთოდი გულისხმობს უკვე მზა, საჭირო ზომის 

ვეზიკულების წყალხსნარში წამლის მოლეკულების გახსნას და ინტენსიური ნჯღრევის 
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შედეგად ხდება მოლეკულების ადსორბცია ლიპოსომების ზედაპირზე. ამ მეთოდში 

მთავარია შეირჩეს ისეთი თვისების (სტრუქტურის) ლიპოსომები, რომელზედაც 

მოხდება წამლის მოლეკულების ადსორბცია (მაგალითად, ნივთიერების და 

ლიპოსომების ზედაპირის ელექტროსტატიკური პოტენციალის მეშვეობით) [38,39]. 

ქვემოთ განხილულია სხვადასხვა ზომის ლიპოსომების დამზადებისას  

გამოყენებული ის მეთოდები და მიდგომები, რომლებიც ყველაზე აქტიურად 

გამოიყენება ლიპოსომების დამზადებისას. 

მცირე ზომის (15–50 ნმ დიამეტრის) უნილამელარული ვეზიკულების  

მომზადებისას ყველაზე ხშირად გამოყენება სონიკაციის მეთოდი, ანუ დიდი ზომის 

მულტილამელარული ვეზიკულების  სუსპენზიის ბგერითი ენერგიით დამუშავება. 

სონიკაციის დროს ძირითადად იყენებენ ზონდის სონიკატორს პასიური ატმოსფეროს 

ქვეშ. ამ მეთოდის უარყოფითი მხარე  იმაში მდგომარეობს, რომ შიდა მოცულობა ანუ 

ენკაპსულირების ეფექტურობა არის ძალიან დაბალი. ასევე შესაძლებელია მოხდეს: 

ფოსპოლიპიდების დეგრადაცია, ზონდის წვეროდან მეტალური დაბინძურება და მცირე 

უნილამელარულ ვეზიკულებთან ერთად მულტილამელარული ვეზიკულების 

არსებობა [35,42].  

მცირე ზომის ვეზიკულების მისაღებად ასევე გამოიყენება ფრენჩ პრესის მეთოდი, 

რომლის დროს ადგილი აქვს მულტილამელარული ვეზიკულების ექსტრუდირებას 

მცირე ზომის ნახვრეტებში [35]. ამ მეთოდს რამდენიმე უპირატესობა აქვს სინიკაციის 

მეთოდთან შედარებით, კერძოდ მიღებული ლიპოსომები არის უფრო დიდი, ვიდრე 

სონიკაციის შედეგად მიღებული მცირე უნილამელარული ვეზიკულები. ეს მეთოდი 

არის მარტივი, სწრაფი, განმეორებადი და არასტაბილურ მატერიალთან ფაქიზი 

მოპყრობის საშალებასაც იძევა. ამ მეთოდის უარყოფითი მხარე ისაა, რომ რთულია 

ასეთი ტემპერატურის მიღება და სამუშაო მოცულობა არის შედარებით მცირე (მაქსიმუმ 

50 მლ) [35,36,43].  

რაც შეეხება დიდი ზომის უნილამელარული ვეზიკულების დამზადებას, ამისათვის 

გამოიყენება ლიპოსომების გაყინვა–გალღობის მეთოდ. ეს მეთოდი საშუალებას იძლევა 
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მოხდეს, როგორც სწრაფი გაყინვა მცირე უნილამელარული ვეზიკულების ასევე 

შემდგომში მათი თანდათანობით გალღობა. მცირე დროით სონიკაციით ახდენენ 

აგრეგატირებული, ანუ შეწებებული მასალების დისპერსია. მთელი პროცედურის 

მიმდინარეობისას ადგილი აქვს დიდი ზომის უნილამელარული ვეზიკულების 

წარმოიქმნას, რაც განპირობებულია მცირე ზომის უნილამელარული ვეზიკულების 

შერწყმის მაღალი უნარით. სინთეზის მაინჰიბირებელ ფაქტორად გვევლინება 

ფოსფოლიპიდების კონცენტრაციის და ასევე გარემოს იონური ძალების ზრდა. ამ 

შემთხვევაში ენკაპსულირების ეფექტურობა განისაზღვრება 20–30%–ით. [44,45,46].  

 დიდი ზომის უნილამელარულ ვეზიკულების დასამზადებლად ასევე 

გამოიყენება დიალიზის მეთოდი. ამ მეთოდის დროს ლიპიდების ხსნადობისთვის 

იყენებენ დეტერგენტებს, გადათვლილს (კრიტიკულ) მიცელურ კონცენტრაციებზე. 

როგორც კი მოხდება დეტერგენტების მოცილება, მიცელები ერთდებიან და წარმოქმნიან  

დიდი ზომის უნილამელარულ ვეზიკულებს. დეტერგენტების მოცილება სწორედ 

დიალიზით ხდება. ამ მეთოდის უპირატესობა ის არის, რომ წარმოიქმნება 

ლიპოსომების ჰომოგენური პოპულაციები ზომის მიხედვით. რაც შეეხება უარყოფითი 

მხარეს, მდგომარეობს იმაში, რომ ადგილი აქვს დეტერგენტების შეკავებას ლიპოსომების 

სტრუქტურაში [47,48,49]. 

 

 

 

1.3 ლიპოსომების სტრუქტურა 

 

 ლიპოსომები მცირე ზომის ვეზიკულებია, რომელშიც წყლიანი მოცულობა 

მთლიანად გარშემორტმულია ერთი, ან რამოდენიმე ლიპიდური ბიშრით. ლიპოსომები, 

ბიოლოგიური მემბრანის მსგავსად წარმოადგენენ ლიპიდებისგან შექმნილ ბიშრულ 

სტრუქტურას, რომლებშიც წყლიანი მოცულობა მთლიანად გარშემორტყმულია 
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მემბრანული ლიპიდური ბიშრით. ჩვეულებრივ მემრბანები აგებულია 

ფოსფოლიპიდებისაგან, რომლებიც წარმოადგენენ ამფიფილურ მოლეკულებს, 

რომლებიც ხშირად განისაზღვრებიან, როგორც წყალში უხსნადი, ან ცუდად ხსნადი 

ორგანული ნივთიერებები [50,51,]; მათ გააჩნიათ ჰიდროფილური, ანუ პოლარული, 

წყალში ხსნადი თავი და ჰიდროფობური-არაპოლარული, წყალში უხსნადი 

ცხიმოვანმჟავური კუდი. თავები იზიდავენ წყლის მოლეკულებს, ხოლო კუდები, 

რომლებიც აგებულია გრძელი ნახშირწყალბადური ჯაჭვებისგან, რომელთა ზოგადი 

ფორმულაა R-COOH, სადაც R წარმოადგენს ნახშირწყალბადურ ჯაჭვს, განიზიდავენ 

წყლის მოლეკულებს [52,53].  

 სტრუქტურულად ლიპოსომები არიან ერთმანეთში ჩაწყობილი კონცენტრული 

ვეზიკულები, რომელისთვისაც წყლიანი გარემო აუცილებელია, რადგან ლიპიდები 

წყალში დამატებისას სპონტანურად წარმოქმნიან ლიპიდურ მონოშრეს. ეს ფნომენი 

ცნობილია ჰიდროფობული ეფექტის სახელწოდებით [60]. ვინაიდან წყალის 

მოწესრიგებულ სტრუქტურაში  ლიპიდების ცხიმოვანი მჟავეების ნახშირბადური 

ჯაჭვების ლოკალიზაცია ენერგეტიკულად არ არის მომგებიანი, ლიპიდების 

ჰიდროფობული კუდები განიდევნებიან წყლის მიერ, მაშინ როდესაც ლიპიდების 

ჰიდროფილური თავები მიიზიდავენ წყლის მოლეკულებს [55-57].  წყლიანი გარემოს 

შემთხვევაში ჰიდროფილური თავები განლაგდებიან ერთმანეთის პარალელურად და 

წარმოქმნიან ზედაპირს, რომელიც წყალბადური ბმებით არის დაკავშირებული წყლის 

მოლეკულებთან. რადგანაც ლიპიდური კუდები განიზიდავენ წყლის მოლეკულებს, 

თითოეული ცხიმოვანმჟავური ჯაჭვი განლაგდება ბიშრის შიგნით და წარმოქმნის 

ჰიდროფობულ ფაზას, რომელიც წყლის მოლეკულებთან არ იქნება კონტაქტში [61]. 

უჯრედში, ერთი  ლიპიდური მონოშრის თავები მიმართულია უჯრედის გარეთ და 

იზიდავენ უჯრედგარე არეში არსებულ წყლის მოლეკულებს, ხოლო მეორე მონოშრის 

თავები-უჯრედის შიგნით და იზიდავენ უჯრედშიგა არეში არსებულ წყლის 

მოლეკულებს. ორივე მონოშრის ნახშირწყალბადური ჯაჭვები ერთმანეთს უყურებენ და 

კომბინირებულ სტრუქტურას წარმოადგენს ბიშრის სახით (სურ.1). [50,51,52,54] 
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სურათი 1. ლიპოსომის სტრუქტურა 

 

 ყველაზე გავრცელებული ლიპოსომები შედგენილი არიან 

ფოსფოლიპიდებისაგან, რომლის შემადგენლობა წარმოდგენილია 

ფოსფატიდილქოლინის, ამფიფილური მოლეკულებისაგან. მისი სტრუქტურისთვის 

დამახასიათებელია ორი  წყვილი ჰიდროფობური აცილური ნახშირწყალბადური ჯაჭვი, 

რომლებიც გლიცეროლის ხიდაკით უკავშირდება ფოსფოქოლინის პოლარულ, 

ჰიდროფილურ თავაკს [50,51,54]. 

 გარდა ლიპოსომების ქიმიური შემადგენლობისა, რომელიც განსაზღვრავს ისეთ 

თვისებებს, როგორიცაა მემბრანის დენადობა, მუხტის სიმკვრივე და განვლადობა, 

ლიპოსომები შეიძლება დახასიათდნენ მათი ზომების და ფორმის მიხედვითაც [60]. 

შესაძლებელია სხვადასხვა ზომის ლიპოსომების მიღება. თეორიულად გამოთვლილი 

უმცირესი მიღებადი ლიპოსომების ზომიდან (დიამეტრით 15 ნმ) ლიპოსომებამდე, 

რომლთა დანახვაც შესაძლებელია სინათლის მიკროსკოპით 1000 ნმ-ის (1 მიკრონის 

ტოლი დიამეტრით), ანუ რომელის ზომაც ცოცხალი უჯრედების ზომის ტოლია. 
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ლიპოსომები შეიძლება შედგებოდნენ ერთი, რამოდენიმე, ან მრავალი კონცენტრული 

ბიშრისაგან [58,59]. 

შრეების რაოდენობისა და ზომების მიხედვით ლიპოსომებს ყოფენ ორ ჯგუფად-

მულტილამელარულ და უნილამელარულ ლიპოსომებად.  

 მულტილამელარული (ან ოლიგო-ლამელარული) ვეზიკულები შედგებიან 

ვეზიკულების პოპულაციისაგან, რომელებიც მოიცავს ზომების ფართო ინტერვალს 

(100-1000 ნმ), ხოლო უნილამელარულ ვეზიკულებს აქვთ მხოლოდ ერთი ბიშრე, 

რომლებიც არიან ახლოს ფოსფოლიპიდებისაგან შექმნილი ლიპოსომების ყველაზე 

მცირე შესაძლო ზომასთან (დიამეტრით დაახლოებით 15ნმ) (სურ.2) [70,71]. 

უნილამელარული ვეზიკულებისათვის ფოსფოლიპიდური შემადგენლობა 

განსაზღვრავს ვეზიკულის ზედაპირის ფართობს, რომელიც რადიუსის კვადრატის 

პროპორციულია, მაშინ როდესაც წამლის ჩაჭერის მოცულობა იცვლება რადიუსის 

კუბის პროპორციულად [54]. 

 

           

 

სურათი 2. ლიპოსომების კლასიფიკაცია 

 

1. მულტი ლამელარული ვეზიკულები (MLV) - ჩვეულებრივ შედგებიან ვეზიკულების 

პოპულაციისაგან, რომლებიც მოიცავს ზომების ფართო ინტერვალს (100-1000 ნმ). 

თითოეული ვეზიკულა შედგება ხუთი ან მეტი კონცენტრული ლამელისაგან. 
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ვეზიკულებს რომლებიც შედგება რამოდენიმე ლამელისაგან, ზოგჯერ უწოდებენ 

ოლიგო-ლამელარულ ლიპოსომებს (OVV)[ 53,62,72]. 

2. პატარა უნილამელარული ვეზიკულები (SUV) – ანუ პატარა ვეზიკულები, რომელთაც 

აქვთ მხოლოდ ერთი ბიშრე განისაზღვრებიან, როგორც ლიპოსომები, რომლებიც არიან 

ახლოს ფოსფოლიპიდებისაგან შექმნილი ლიპოსომების ყველაზე მცირე შესაძლო 

ზომასთან. ეს ზღვარი მცირედ იცლება წყლიანი გარემოს იონურ ძალის მოქმედებით და 

მემბრანების ლიპიდური შემადგენლობით. ვინაიდან, განმარტების თანახმად, ეს 

ლიპოსომები არიან უმცირეს ზღვართან ახლოს, ისინი არიან შედარებით ჰომოგენურები 

ზომების მიხედვით [64,65,6672]. 

3. დიდი უნილამელარული ვეზიკულები (LUV) - ამ ლიპოსომების დიამეტრი 

დაახლოებით 1000 ნმ-ის რიგისაა. 

4. საშუალო ზომის უნილამელარული ვეზიკულები (MUV) - ეს ტერმინი 

ლიტერატურაში ფართოდ არ გამოიყენება,  მაგრამ ის აღნიშნავს ლიპოსომებს, რომელთა 

დიამეტრი დაახლოებით არის 100 ნმ [51,53]. უნილამელარული ვეზიკულებისათვის 

ფოსფოლიპიდური შემადგენლობა განსაზღვრავს ვეზიკულის ზედაპირის ფართობს, 

რომელიც რადიუსის კვადრატის პროპორციულია, მაშინ როდესაც ჩაჭერის მოცულობა 

იცვლება რადიუსის კუბის პროპორციულად. მემბრანის განსაზღვრული სისქის გამო, 

ვეზიკულების მოცულობის შემცირებასთან ერთად, მათი წყლიანი მოცულობებიც 

მცირდება, ვინაიდან ფოსფოლიპიდები იკავებენ უფრო მეტ შიდა სივრცეს. შესაბამისად, 

ლიპიდების მოცემული რაოდენობისას, დიდი ლიპოსომები ჩაიჭერენ გაცილებით დიდ 

წყლიან მოცულობას, ვიდრე მცირე ლიპოსომები [53,54,67]. 

 განსაკუთრებულ ინტერესს მათთვის ვინც იკვლევს ლიპოსომების უნარს, 

მოათავსოს მასში სხვადასხვა ნივთიერებები იწვევს ისეთი პარამეტრები, როგორიცაა: 

წყალში ხსნადი ნივთიერების რაოდენობა, გადათვლილი ერთ მოლ ლიპიდებზე და 

ჩაჭერის ეფექტურობა, ანუ წილი წყლიანი მოცულობისა, რომელიც მოქცეულია 

ვეზიკულის შიგნით. პირველი პარამეტრი იზრდება ლიპოსომების დიამეტრის 

გაზრდის პარალელურად, ხოლო მეორე პარამეტრი ლიპოსომების კონცენტრაციის 
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პირდაპირპროპორციულად იზრდება [54,73].  ერთი ზომის და ლამელარობის 

ლიპოსომებიც კი შეიძლება განსხვავდებოდნენ წყლიანი ფაზის შიდა განაწილებით და 

ვეზიკულების კონსტრუქციისათვის გამოყენებული ლიპიდების რაოდენობით[68,70]. 

 

 

1.4 ლიპიდური ბიშრის სტაბილიზაციის ფიზიკური მექანიზმი 

 

 მემბრანულ ფოსფოლიპიდურ ბიშრეს თხევადკრისტალური სტრუქტურა გააჩნია. 

გარემომცველი არის ფიზიკური პარამეტრების (ტემპერატურია, წნევა) შეცვლასთან 

ერთადნ იცვლება მემბრანული ფოსფოლიპიდების აგრეგაციული მდგომარეობა, ისინი 

მყარ, კრისტალურ ან თხევად მდგომარეობაში გადადიან. დაბალ ტემპერატურაზე 

ლიპიდური ბიშრე “იყინება” და გელის, ანუ მყარ მდგომარეობაში გადადის. მყარ 

მდგომარეობაში ლიპიდები მჭიდროდ არიან ჩალაგებული მემბრანაში და მათი 

მოძრაობა შეზღუდულია. ლიპოსომებში ლამელარული გელური ფაზა წარმოიქმნება 

დაბალი ტემპერატურისას იმ ლიპიდებით, რომელთა საშუალებით ფორმირდება 

ფენური სტრუქტურები. ამ ფაზაში მოლეკულები ჩაწყობილია უფრო მჭიდროდ (ერთ 

მოლეკულაზე მოდის ზედაპირის ნაკლები ფართი), ხოლო აცილური ჯაჭვები 

(ჰიდროფობური ნაწილი) ბევრად უფრო მოწესრიგებულია და იმყოფებიან 

უმეტესწილად მთლიანად ტრანს კონფიგურაციაში, ისევე როგორც ლიპიდურ 

კრისტალებში. რადგანაც ჯაჭვები მაქსიმალურად გაჭიმულია, გელის ფაზაში ბიშრის 

სისქე უფრო მეტია, ვიდრე თხევად კრისტალურ ფაზაში [75,76,79]. 

 ტამპერატურის ზრდასთან ერთად ლიპიდების მოძრაობის უნარიანობა იზრდება, 

ლიპიდური ბიშრე თხევად მდგომარეობაში გადადის და დენადობის მაღალი 

მაჩვენებლით ხასიათდება. ფიზიოლოგიურ ტემპერატურაზე (36-37°C) მემბრანის 

სტრუქტურა ამორფული, არახისტია. ტემპერატურის გარდა მემბრანის თხევადობა 

დამოკიდებულია ლიპიდური კუდების თავისუფალ მოცულობაზე, მემბრანულ 

პოტენციალზე, წნევაზე, გარემომცველი არის მჟავიანობაზე და კალციუმის იონების 
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შემცველობაზე. ეს პარამეტრები თავის მხრივ განისაზღვრება მემბრანის შემადგენელი 

ფოსფოლიპიდების სტრუქტურით, კერძოდ:  

 ფოსფოლიპიდების აცილური ჯაჭვების სიგრძით, ანუ აცილურ ჯაჭვებში 

ნახშირბადის (წყლის არამოყვარული CH ქიმიური ჯგუფები) ჯგუფების 

რაოდენობით;  

 უჯერი (ორმაგი) ბმების რაოდენობით;  

 ფოსფოლიპიდების პოლარული (წყლის მოყვარული) “თავების” მუხტით;  

 სტერინების, ანუ ქოლესტეროლის ქიმიური სტრუქტურით, ასევე მემბრანაში 

ფოსფოლიპიდ/ქოლესტეროლის ფარდობით  

 ფოსფოლიპიდებსა და ცილებს შორის ურთიერთქმედების ხასიათით.  

შესაბამისად, სხვადასხვა ტიპის უჯრედულ მემბრანას განსხვავებული თხევადობა 

და დენადობა ახასიათებს [74,77]. 

 ვინაიდან წყლის მოლეკულები - პოლარული ასიმეტრიული მოლეკულებია, 

ისინი წარმოქმნიან დიპოლს. წყლის მოლეკულები ურთიერთქმედებს ერთმანეთთან 

წყალბადური ბმების საშუალებით. წყლის მოლეკულების დიპოლური, ანუ იგივე 

წყალბადური ურთიერთქმედება გაცილებით ძლიერია (დაახლოებით 10 ჯერ), ვიდრე 

ლიპიდების წყლის მოლეკულებთან, რის გამოც წყლის მოლეკულები წარმოქმნის 

წყალბადური ბმების მაქსიმალურ რაოდენობას, ხოლო ლიპიდების მოლეკულები 

აგრეგაციების სახით ნაწილდება წყლის მოლეკულებს შორის [77,78,79]. შედეგად 

წყალში წარმოიქმნება ლიპოსომების სუსპენზია. ცნობილია რომ წყალხსნარში, როგორც 

წესი, ლიპოსომებს გააჩნიათ ზედაპირული პოტენციალი (დადებითი/უარყოფითი) 

[139], რის გამოც შეუძლებელი ხდება ხსნარში გაჩნდეს აგრეგატები და შესაბამისად 

მიიღება სუსპენზია. 
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1.5  ფოსფოლიპიდის ფაზები წყალში და ფაზური გადასვლები მემბრანულ 

სისტემებში 

 

 ლიპიდების წყალთან ნარევი გამოირჩევა გამოკვეთილი პოლიმორფიზმით. 

ინდივიდუალური გაწმენდილი ლიპიდებიც კი ჰიდრატირებულ მდგომარეობაში 

შეიძლება იმყოფებოდნენ რამოდენიმე სტრუქტურული მოდიფიკაციის სახით. წყალ-

ლიპიდური სისტემის ფაზური საზღვრების დასადგენად  ხშირად იყენებენ 

დიფერენციალურ სკანირებად კალორიმეტრს (DSC) [73,80,83]. ფოსფოლიპიდები 

თხევად კრისტალურ მდგომარეობაში პირობების შეცვლისას შეიძლება აღმოჩნდეს 

სხვადასხვა თხევად კრისტალური ფაზების სახით: ლამელარული, ცილინდრული, 

კუბური, სფერული  და ასე შემდეგ. მაგალითად ტემპერატურის შემცირებით,  ფაზური 

გადასვლის წერტილის (კრაფტის წერტილის) დაბლ ტემპერატურაზე წარმოიქმნება 

კრისტალები [81,82,91]. თავის მხრივ ფაზური გადასვლის ტემპერატურა (Tფგ) 

დამოკიდებულია ლიპიდების მოლეკულაში ცხიმოვანი ნაშთების უჯერობის ხარისხზე 

და აგრეთვე სისტემაში წყლის პროცენტულ შემცველობაზე. ლიპიდების ფაზური 

გადასვლის ტემპერატურა Tფგ უწყლო მდგომარეობაში ბევრად უფრო მაღალია, ვიდრე 

წყალში დისპერსირებული ლიპიდებისათვის. თუ გავზრდით ლიპიდების 

მოლეკულების უჯერობის ხარისხს Tფგ მცირდება  [80,81,84,90,91].  

 სხვადასხვა ტემპერატურაზე ფოსფოლიპიდის მოლეკულაში ნახშირწყალბადური 

ჯაჭვები შეიძლება იმყოფებოდნენ           და   კონფიგურაციაში. Tფგ ტემპერატურაზე 

მაღლა ფოსფოლიპიდის მოლეკულაში ნახშირწყალბადური ჯაჭვები იმყოფება   

კონფიგურაციაში, რომელიც ხასიათდება დიდი ძვრადობით და დიდი მოცულობით, 

რასთან დაკავშირებითაც ფოსფოლიპიდები    კონფიგურაციაში  მყოფი 

ნახშირწყალბადოვანი კუდებით წარმოქმნიან გაიშვიათებულად (თავისუფლად) 

ჩალაგებულ ბიშრეს.  დაბალ ტემპერატურაზე არსებული   კონფიგურაციისთვის 

დამახასიათებელია ფოსფოლიპიდის მოლეკულაში ბოლომდე გაჭიმული მჭიდროდ 

ჩალაგებული ნახშირწყალბადური ჯაჭვები, რომლებიც განლაგებულნი არიან მემბრანის 
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ზედაპირის პერპენდიკულარულად.   კონფიგურაციაში, ისევე როგორც   

კონფიგურაციაში, ნახშირწყალბადური ჯაჭვები ბოლომდე გაჭიმულია, მაგრამ  რაღაც 

კუთხით დახრილია მემბრანის ზედაპირის მიმართ.   კონფიგურაცია 

ფოსფოლიპიდური შრეები შეიცავს ნახშირწყალბადურ ჯაჭვების ნაწილს   

კონფიგურაციაში, ხოლო ნაწილს -   კონფიგურაციაში. რაც შეეხება   კონფიგურაცას, ამ 

კონფიგურაციაში მყოფ ჯაჭვებში CH2 - ჯგუფების 3/4 ნაწილი დახვეულნი არიან ღერძის 

გარშემო  [81,86,87,99]. 

 თერმოტროპული პოლიმორფიზმის გამო L ლამელარულ ფაზაში, რომელიც 

წარმოადგენს ერთმანეთზე დაფენილ ბიშრეებს, რომლებიც გამოყოფილი არიან წყლიანი 

გარსით შესაძლებელია მრავალრიცხვოვანი გადასვლები [81,99]. 

 წყალ-ლიპიდური სისტემების სტრუქტურულ ორგანიზაციაში გამოყოფენ 

რამოდენიმე   ძირითადი ფაზას (სურ. 3). 

 

 

 

სურათი 3. ლიპიდების    ,   ,   ,    და     ფაზების სქემატური გამოსახულება 
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1. ლამელარული თხევადკრისტალური ფაზა (  ) - ითვლება, რომ ზუსტად ლამელარულ 

თხევად კრისტალურ (  ) ფაზაშია მოთავსებული ბიოლოგიურ მემბრანებში ლიპიდების 

ძირითადი მასა [83,87]. როგორც ამას აჩვენებს რენტგენული სხივების დიფრაქციიდან 

მონაცემები, ამ ფაზისათვის დამახასიათებელია ფენური სტრუქტურების 

მოწესრიგებული განლაგება აცილური ჯაჭვების მნიშვნელოვან მოუწესრიგებლობასთან 

ერთად. რამდენადაც    ფაზა არის მთავარი სტრუქტურული ფაზა, რომელსაც ქმნიან 

ლიპიდები ბიომემბრანებში ფიზიოლოგიურ პირობებში, ამიტომ მისი სტრუქტურა 

განსაზღვრავს ისეთ მნიშვნელოვან თვისებებს, როგორიცაა დენადობა და განვლადობა 

[81,87,99]. 

2. ლამელარული გელური ფაზა (  ) - წარმოიქმნება დაბალი ტემპერატურისას იმ 

ლიპიდებით, რომელთა საშუალებით ფორმირდება ფენური სტრუქტურები. ამ ფაზაში 

მოლეკულები ჩაწყობილია უფრო მკვრივად (ერთ მოლეკულაზე მოდის ზედაპირის 

ნაკლები ფართი), ხოლო აცილური ჯაჭვები ბევრად უფრო მოწესრიგებულია და 

იმყოფებიან უმეტესწილად მთლიანად ტრანს კონფიგურაციაში, ისევე როგორც 

ლიპიდურ კრისტალებში [85,86]. რადგანაც ჯაჭვები მაქსიმალურად გაჭიმულია, გელის 

ფაზაში ბიშრის სისქე უფრო მეტია, ვიდრე თხევად კრისტალურ ფაზაში. გელის ფაზის 

სიმკვრივე რამდენადმე მეტია თხევად–კრისტალური ფაზის სიმკვრივეზე.  

მოცულობითი პოლარული თავაკების მქონე ლიპიდების შემთხვევაში (მაგ: 

დიპალმიტოილფოსფატიდილ-ქოლინი - DPPC) აცილური ჯაჭვები დახრილია ბიშრის 

ზედაპირის მიმართ იმის მსგავსად, როგორც ეს დაიმზირება ზოგიერთ ლიპიდურ 

კრისტალებში. ჯაჭვების დახრას ჩვეულებრივ აღნიშნავენ შტრიხით (   ) [84,85,86]. 

3. ჰექსაგონალური ფაზა I (  ) – ამ შემთხვევაში მოლეკულები ფორმირდებიან 

ცილინდრული სტრუქტურების სახით, რომელთა ზედაპირი წარმოქმნილია 

პოლარული თავაკებით და ეს ზედაპირი კონტაქტშია წყალთან. თვითონ ცილინდრები 

ჩალაგდებიან ისე, რომ წარმოქმნიან ჰექსაგონალურ მესერს [73,89,98]. ვინაიდან   ფაზა 

ფორმირდება ცილინდრული სტრუქტურებით ლიტერატურაში მის აღსანიშნავად 

ხანდან იყენებენ აღნიშვნას “C” (ინგლისური სიტყვიდან Cylinder). 
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4. ჰექსაგონალური ფაზა II (   ) – ამ ფაზაში, ისევე როგორც   -ში ლიპიდები წარმოქმნიან 

აგრეთვე ცილინდრებს, მაგრამ ამ შემთხვევაში პოლარული ჯგუფები მიმართულია 

ცილინდრის შიგნით და აფორმირებენ წყლის არხს. თვითონ ცილინდრების ჩაწყობა 

აგრეთვე არის ჰექსაგონალური [99]. ამ ფაზისათვის დამახასიათებელია 

ნახშირწყალბადოვანი ჯაჭვები   კონფიგურაციაში. ამ ფაზას ლიტერატურაში ასევე 

აღნიშნავენ, როგორც    [89, 97,98]. 

5. P “გოფრირებული ფაზა” - L ფაზისგან განსხვავებით P ფაზაში დაიკვირვება   და   

კონფიგურაციის ნახშირწყალბადური კუდების თანაარსებობს ერთი და იმავე შრის 

საზღვრებში, რის შედეგადაც მემბრანა სისქის მიხედვით ხდება არაერთგვაროვანი. 

ცნობილია, რომ კვერცხის ფოსფატიდილქოლინი, რომელიც შეიცავს 18% წყალს, ქმნის  

    ფაზას  [81,88]. 

 გარდა ჩამოთვლილი ლამელარული (L  და  P) და ჰექსაგონალური (H) ფაზებისა, 

კვერცხის ფოსფატიდილქოლინის ფაზურ დიაგრამაზე ვარირებული პირობის დროს 

კონცენტრაციის და ტემპერატურების ფართო ინტერვალში შეიძლება წარმოიქმნას 

კუბური (Q) და მართხუთხა (R) ფაზებიც. თუმცა ფიზიოლოგიურ პირობებში ლიპიდები 

მემბრანაში ძირითადად ორგანიზებულები არიან  ლამელარულ ფაზაში (   და   ) 

[86,87]. 

 ბუნებრივი და ხელოვნური მემბრანული სისტემები შეიძლება იმყოფებოდნენ ორ 

ძირითად ფაზურ მდგომარეობაში: მყარი ორგანზომილებიანი კრისტალის სახით 

(გელი) და თხევადკრისტალურ (გამდნარ) მდგომარეობაში (სურ.4).  
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სურათი 4. ლიპიდური ბიშრის  გელური და თხევადკრისტალური ფაზები 

 

 ფაზური გადასვლის არეში ბიოლოგიურ და ხელოვნურ მემბრანებში 

ნახტომისებურად იცვლება მემბრანების ისეთი თვისებები როგორიცაა: თხევადობა და 

განვლადობა. გადასვლას გელურ და თხევადკრისტალურ ფაზურ მდგომარეობებს 

შორის შეესაბამება მკვეთრი ნახტომი სითბოტევადობისა, რომელიც ხდება ვიწრო 

ტემპერატურულ ინტერვალში. ლიპიდების გადასვლა გელური ფაზიდან 

თხევადკრისტალურში მოითხოვს სითბოს დახარჯვას და ამ პროცესს არც თუ ისე 

იშვიათად ადარებენ ჩვეულებრივ ლღობას, მაგალითად ყინულის გადასვლას წყლის 

მდგომარეობაში. სითბური გადასვლის შუა წერტილს  ხშირად უწოდებენ ლღობის 

წერტილს. ეს გადასვლა ითვლება პირველი გვარის გადასვლად და თეორიულად ის 

ხასიათდება უსასრულო სითბოტევადობით გადასვლის ტემპერატურის დროს. მაგრამ, 

პრაქტიკაში ასეთი გადასვლები ხშირად სრულდება რამოდენიმე გრადუსის სიგანის 

მქონე ტემპერატურულ ინტერვალში. მთავარი მიზეზი მრავალი გადასვლის 

გაფართოებისა არის მცირე რაოდენობით მინარევების არსებობა. ამგვარად, ფაზური 

გადასვლა ძალიან გასუფთავებული დიპალმიტოილფოსფატიდილქოლინისა არის 
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საკმაოდ მახვილი, მაგრამ ის ძალიან მგრძნობიარეა მინარევების არსებობის მიმართ 

[73,92-95]. 

 ლიპიდების ლღობის ტემპერატურა განისაზღვრება მთელი რიგი საპირისპიროდ 

მოქმედ ფაქტორების ურთიერთდამოკიდებულებით. ენტროპიის თვალსაზრისით 

მოუწესრიგებელი ჯაჭვები თხევადკრისტალურ მდგომარეობაში, რომლებიც 

ხასიათდებიან გოშ-კონფორმაციის არსებობით, გაცილებით ხელსაყრელია, ვიდრე 

მაღალმოწესრიგებული ჯაჭვები გელურ მდგომარეობაში, რომელთაც აქვთ ჯაჭვები 

მთლიანად ტრანს-კონფიგურაციაში [93,94]. მაგრამ, გაცილებით მოწესრიგებულ გელურ 

ფაზასთან შედარებით იქმნება ხელსაყრელი პირობები ვანდერვაალსური 

ურთიერთქმედებისათვის. აგრეთვე აცილური ჯაჭვების გვერდითი კვეთის ფართობის 

შემცირებას მოწესრიგებულ მდგომარეობაში მივყავართ მეზობელი პოლარული 

თავაკების დაახლოებამდე. ასეთი დაახლოება შეიძლება ხელსაყრელი იყოს  

მოლეკულათშორისი წყალბადური კავშირების წარმოქმნისათვის, იონური 

კავშირებისათვის ორვალენტიანი მეტალების კათიონებთან (მაგალითად      -თან), ან 

არახელსაყრელი იყოს, თუ მას თან სდევს სტერიული ურთიერთქმედება მოცულობით 

ჯგუფებს შორის, ან ელექტროსტატიკური განზიდვა ერთნაირად დამუხტული 

ჯგუფებისა. ასეთ შემთხვევბში ამა თუ იმ ლიპიდის Tფგ-ის სიდიდეზე ძლიერი გავლენა 

შეიძლება მოახდინოონ PH-მა, იონურმა ძალამ და ორვალენტიანი კათიონების 

არსებობამ. ტემპერატურის მატებასთან ერთად ენტროპიული ეფექტები საბოლოოდ 

ხდება უპირატესი, რასაც მივყავართ იმ მდგომარეობის სტაბილიზაციამდე, როდესაც 

მომატებულია გოშ-როტამერების შემცველობა [73,99]. 

 პოლარულ თავაკებს შორის ურთიერთქმედების ხასიათის შეცვლა გავლენას 

ახდენს Tფგ-ზე, რადგან პოლარულ თავაკებს შორის ურთიერთქმედებზეა 

დამოკიდებულია    , ხოლო  ფგ         (სადაც    და     არის ფაზური გადასვლის 

ენტალპია და ენტროპიის ცვლილებები შესაბამისად). მაგალითად, იონური ძალის 

მომატებისას სუსტდება ელექტროსტატიკური განზიდვა ფოსფატურ ჯგუფებს შორის 

ფოსფატური მჟავების ბიშრეებში. მაგრამ, ეს ეფექტი უფრო  მეტადაა გამოსახული 
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გელური ფაზის შემთხვევაში, რამდენადაც სიმკვრივე პოლარული ჯგუფებისა ამ ფაზაში 

უფრო მეტია, ვიდრე თხევადკრისტალურ მდგომარეობაში. ამიტომ იონური ძალის 

მომატებისას დაიმზირება გადასვლის ენტალპიის,   -ის მომატება და შესაბამისად 

იზრდება Tფგ (       ფგ  მუდმივია). ამგვარად შეიძლება მოვახდინოთ ფაზური 

გადასვლის ინდუცირება იზოთერმულ პირობებში, იონური ძალის ან სხვა 

პარამეტრების შეცვლით, რომლებიც გავლენას ახდენენ პოლარული ჯგუფების 

ურთიერთქმედებაზე [100,101,102]. 

 სხვადასხვა ექსპერიმენტულ მონაცემებზე დაყრდნობით ცნობილია, რომ 

მემბრანულ სისტემებში ფაზური გადასვლის ტემპერატურა დამოკიდებულია 

ცხიმოვანი მჟავების ჰიდროფობული კუდის ჯაჭვების თავისებურებებზე (ქიმიური 

შემადგენლობა, სიგრძე), რამდენადაც ფარდობითი სტაბილურობა გელური და 

თხევადკრისტალური ფაზისა განისაზღვრება ვანდერვაალსური ურთიერთქმედებით. 

კერძოდ, ნაჩვენები იყო, რომ რაც უფრო გრძელია ჰიდროფობული ლიპიდის ჯაჭვის 

კუდი, მით უფრო მაღალია ფაზური გადასვლის ტემპერატურა (Tფგ), რამდენადაც კუდის 

ჯაჭვის დაგრძელებით იზრდება ლიპიდის კუდებს შორის ვანდერვაალსური 

ურთიერთქმედების ძალები [73,102]. 

 აღსანიშნავია, რომ ტრანს-ორმაგი კავშირების არსებობა პირიქით ამცირებს Tფგ-ს, 

ვინაიდან ისინი არღვევენ ჯაჭვების ოპტიმალურ ურთიერთქმედებას გელურ 

მდგომარეობაში, რაც შეეხება ცის-ორმაგი კავშირების არსებობას, ისინი ახდენენ უფრო 

დიდ ეფექტს, რომელიც დამოკიდებულია ორმაგი ბმის მდებარეობაზე ჯაჭვში. კერძოდ, 

მაქსიმალური ეფექტი დაიმზირება, როდესაც ცის-ორმაგი კავშირი არის ჯაჭვის შუაში. 

ამას მივყავართ გელური მდგომარეობის დესტაბილიზაციამდე და  Tფგ-ის შემცირებამდე  

[73,83].   

 რაც შეეხება ლიპოსომებს, რომელთაც აქვთ ზედაპირის დიდი ფართობი, 

რომლებსაც იკავებს პოლარული თავაკი (მაგალითად, ფოსფატიდილქოლინის 

შემთხვევაში), დაიმზირება გადასვლა ორ გელურ მდგომარეობას შორის (    და    ) 

[73,102].      
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 Tფგ-ის დროს გელური და თხევად კრისტალური ფაზები თანაარსებობენ. 

ექსპერიმენტულად ეს ვლინდება ვეზიკულების განვლადობის მომატებით ფაზური 

გადასვლის მომენტში. ამასთან წარმოქმნილი ფლუქტუირებადი “ფორის” დიამეტრი 

მრავალფენიან ლიპოსომებში აღწევს 18Å-ს. ფორები შეიძლება წარმოვიდგინოთ, 

როგორც ჩაწყობის დეფექტები ბიშრის თხევადკრისტალურ და გელურ დომენების 

საზღვარზე [100,101,102]. 

 არსებობს ლიპიდურ ბიშრეში ფაზური გადასვლის ანალიზის თეორიული 

მიდგომები. ყველაზე პოპულარული მოდელები გამომდინარეობენ ვარაუდიდან იმის 

შესახებ, რომ ჯაჭვების სეგმენტების მდგომაროება შეიძლება აღიწეროს  ტრანს და გოშ–

როტამერებს შორის თანაფარდობით (გოშ(+) და გოშ(-)). თუ ყურადღებას მივაქცევთ 

იმას, რომ ჯაჭვის ფრაგმენტების მიახლოებისას ხდება მათი ურთიერთ განზიდვა, 

როგორც  უკუმშვადი სფეროების შემთხვევაში, ხოლო დაშორებისას მიზიდვა, მაშინ 

“ლღობა” ფოსფოლიპიდური ბიშრისა შეიძლება ადეკვატურად წარმოვიდგინოთ, 

როგორც გოშ-კონფორმერების წილის გაზრდა. მსგავსი მიდგომა შეიძლება გავავრცოთ 

გარკვეული დაშვებებით ბინარული ლიპიდური ნარევების აღწერისთვის [73,102].  

 ბუნებრივი ლიპიდების ცხიმოვანი მჟავური ჯაჭვები ჩვეულებრივ შეიცავენ უჯერ 

კავშირებს. ამის შედეგად უმრავლეს ბუნებრივ მემბრანებში Tფგ ტემპერატურა 

მოთავსებულია უარყოფითი ტემპერატურულ დიაპაზონში  ბუნებრივ პირობებში ისინი 

იმყოფებიან “თხევად“ მდგომარეობაში. ასეთ მემბრანებში მთავარი ფაზური გადასვლა 

ხდება მხოლოდ მას მერე, რაც ისინი აღმოჩნდებიან “გაყინულნი” წყლიან ფაზაში 

[76,100,101]. 

 ხელოვნურ ან რეკონსტრუირებულ მემბრანულ სისტემებში, რომლებიც 

აგებულნი არიან ინდივიდუალური სინთეტური ნაჯერი ლიპიდებისაგან, ფაზური 

გადასვლის წერტილები მოთავსებულია დადებით ტემპერატურულ უბანში.  

სტრუქტურულ გადაწყობასთან მიმართებაში, გადასვლა გელი-თხევადკრისტალური 

მდგომარეობა წარმოადგენს ნახშირწყალბადური ჯაჭვების გადასვლას მთლიანად 

ტრანს-მდგომარეობიდან მოუწესრიგებელ მდგომარეობაში (თხევადის მსგავს - 
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მდგომარეობაში). ასეთი გადასვლებისას ერთ ლიპიდზე მოსული ფართობი იცვლება. 

მოცულობის ფარდობითი ცვლილება ფაზური გადასვლისას არ არის დიდი 

           ეს ნიშნავს, რომ ლატერალური გაფართოება კომპენსირდება შრის 

გათხელებით [82,100,101].  

 

 

1.6 ლიპოსომებში ფაზური გადასვლების  თერმოდინამიკური კვლევები 

 

      თერმოდინამიკის თვალსაზრისით მთავარი ძალები, რომლებიც ახდენენ 

ჰიდრატირებული ლიპიდური აგრეგატების სტაბილიზაციას, არიან ჰიდროფობური 

ძალები, რომლებიც წარმოიქმნება ლიპიდების აცელურ ჯაჭვებს შორის. ასევე 

პოლარული ტიპის ძალები, რომლებიც წარმოდგენილია  წყალბადური ან 

ელექტროსტატიკური კავშირებით ლიპიდების პოლარულ თავაკებს შორის 

(მაგალითად, ფოსფოლიპიდების შემთხვევაში ფოსფატიდილ-ეთანოლამინის 

მოლეკულებს შორის).  

 ასევე ცნობილია,  რომ ორვალენტიანი კათიონების დახმარებით წარმოიქმნება 

ხიდაკები ფოსფოლიპიდების თავაკებს შორის, რომელიც ლიპოსომის სტრუქტურას 

დამატებით სტაბილობას ანიჭებს. უნდა აღინიშნოს, რომ ჰიდროფობური ძალით 

შექმნილი სტაბილობის ბუნება, არის ენტროპიული ხასიათის და დაკავშირებულია 

წყლის მოლეკულების განლაგებასთან არაპოლარული ნახშირწყლების გარშემო [73,102].  

 სხვა მასტაბილიზირებელ ფაქტორებად გვევლინებიან ვანდერვაალსის ძალები, 

ანუ ახლოქმედი სუსტი მიზიდვის ძალები მეზობელ ჰიდროფობურ ჯაჭვებს შორის. 

მიზიდვა აღიძვრება ინდუცირებულ დიპოლებს შორის ურთიერთქმედებით [102]. ასევე 

წყალბადური კავშირები, რომლებიც წარმოიქმნება ზოგიერთი ლიპიდის პოლარულ 

თავაკს შორის (მაგალითად, ფოსფატიდილ-ეთანოლამინის მოლეკულებს შორის). რიგ 

შემთხვევებში ხიდაკები უარყოფითად დამუხტულ ლიპიდებს შორის წარმოიქმნება 

ორვალენტიანი კათიონების დახმარებით [102]. ეს ორივე ძალა თავისი 
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მასტაბილიზირებელი უნარით მნიშვნელოვნად ჩამორჩება ჰიდროფობულ 

ურთიერთქმედებას. ჰიდროფობული ძალების მოქმედებით სისტემა იძენს ისეთ 

სტრუქტურულ ორგანიზაციას,  რომლის დროსაც კონტაქტი ლიპიდების მოლეკულების 

არაპოლარულ ნაწილებსა და წყალის მოლეკულებს შორის მინიმუმამდე დაიყვანება.  ამ 

ძალებს აქვთ ენტროპიული ბუნება და დაკავშირებულნი არიან შეზღუდვასთან, 

რომელიც ეხება წყლის მოლეკულების ჩალაგებას არაპოლარული ნახშირწყალბადების 

გარშემო [73,102]. 

დღემდე ბოლომდე არაა ცნობილი თუ როგორია ლიპოსომების შემადგენლობაში 

არსებული ლიპიდების მოლეკულების ურთიერთ განლაგება ბიშრეში. თუმცა უფრო 

ხშირად განიხილავენ მოუქნელ (მყარ) კრისტალურ სტრუქტურას - გელური ფაზას და 

თხევადკრისტალურ (თხევად) სტრუქტურას, ან არაკრისტალური ფაზა.   

 ლიპოსომებში ლამელარული გელური ფაზა წარმოიქმნება დაბალ 

ტემპერატურისას იმ ლიპიდებით, რომელთა საშუალებით ფორმირდება ფენური 

სტრუქტურები. ამ ფაზაში მოლეკულები ჩაწყობილია უფრო მკვრივად (ერთ 

მოლეკულაზე მოდის ზედაპირის ნაკლები ფართი), ხოლო აცილური ჯაჭვები 

(ჰიდროფობური ნაწილი) ბევრად უფრო მოწესრიგებულია და იმყოფებიან 

უმეტესწილად მთლიანად ტრანს კონფიგურაციაში, ისევე როგორც ლიპიდურ 

კრისტალებში. რადგანაც ჯაჭვები მაქსიმალურად გაჭიმულია, გელის ფაზაში ბიშრის 

სისქე უფრო მეტია, ვიდრე თხევად კრისტალურ ფაზაში. ნაჩვენებია, რომ გელის ფაზის 

სიმკვრივე რამდენადმე მეტია თხევად–კრისტალურ ფაზის სიმკვრივეზე. მოცულობითი 

პოლარული თავაკების მქონე ლიპიდების შემთხვევაში (მაგ: 

დიპალმიტოილფოსფატიდილ-ქოლინი; DPPC) აცილური ჯაჭვები დახრილია ბიშრის 

ზედაპირის მიმართ იმის მსგავსად, როგორც ეს დაიმზირება ზოგიერთ ლიპიდურ 

კრისტალებში [101]. 

 თუ ლიპიდების ბიშრეში ხდება ფაზური გადასვლა, მაშინ როგორც ბიოლოგიურ 

და ხელოვნურ მემბრანებში ადგილი აქვს  მემბრანების ისეთი თვისებების 
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ნახტომისებურად შეცვლას როგორიცაა მემბრანის სიხისტის ცვლილება, ასევე მისი 

განვლადობა, რასაც დიდი მნიშვნელობა აქვს  უჯრედის ფუნქციონირებაში. 

 ლიტერატურული მონაცემების თანახმად ტემპერატურის ზემოქმედებით 

ადგილი აქვს სითბოს შთანთქმას (პირველი გვარის ფაზური გადასვლა), როდესაც ხდება 

გადასვლა გელურ და თხევადკრისტალურ ფაზურ მდგომარეობებს შორის, რომელიც 

გამოიხატება ლიპოსომის სითბოტევადობის ცვლილება ვიწრო ტემპერატურულ 

ინტერვალში. სტრუქტურულად ამ დროს ხდება ლიპიდებისგან შექმნილი ბიშრის 

სტრუქტურის ცვლილება, როდესაც ბიშრეში ადგილი აქვს  გადასვლას გელური 

ფაზიდან თხევადკრისტალურ ფაზაში. როგორც ითქვა ამ პროცესს თან ახლავს სითბოს 

შთანთქმა, რომელიც გამოიხატება ჩანაწერში სითბოსშთანთქმის პიკისა, რომელიც 

ხასიათდება ფართით, ფორმით და გადასვლის ტემპერატურით (სურ.5) [102] .  
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 თერმოდინამიკური გაზომვების დახმარებით შეიძლება რაოდენობრივად 

შევაფასოთ არაპოლარული ნივთიერებების სწრაფვა, რომ მოახდინონ წყალთან 

კონტაქტის მინიმალიზაცია. ჰიდროფობული ძალები არიან პრაქტიკულად ყველა 

ბიოლოგიური მოლეკულის სტრუქტურის სტაბილიზაციის მთავარი ფაქტორები, მათ 

შორის გლობულარული ცილების და ასევე ფოსფოლიპიდური ბიშრეებისა [102]. 

   

 

1.7 ლიპოსომების ურთიერთქმედება უჯრედულ მემბრანასთან 

 

 ლიპოსომების უჯრედებთან ურთიერთქმედების შესწავლა მნიშვნელოვანია არა 

მხოლოდ წამლების მიწოდების თვალსაზრისით, არამედ უჯრედ-უჯრედების 

ურთიერთმქედების შესწავლისთვისაც. ლიპოსომების ურთიერთქმედებამ უჯრედულ 

მემბრანასთან შეიძლება მიიღოს სხვადასხვა ფორმა: ყველაზე მარტივია, როდესაც 

ლიპოსომები ადსორბირდება უჯრედის ზედაპირზე, მაგრამ შიეძლება უჯრედმა 

შთანთქოს ლიპოსომა (ფაგოციტოზი/ენდოციტოზი) და უჯრედის შიგნით მოხვდეს ის 

ნივთიერებები, რომლებიც ლიპოსომებთან ერთად გადაიტანება. ასევე ლიპოსომა 

შეიძლება შეერწყას უჯრედის მემბრანას და გახდეს მისი ნაწილი, ხოლო მის მიერ 

მიტანილი ნივთიერებები “ჩაიღვაროს” უჯრედის ციტოპლაზმაში. ზემოთ აღწერილმა 

პროცესებმა შეიძლება  შეიცვალოს მემბრანის ისეთი თვისებები, როგორიცაა, 

მაგალითად, მათი სიბლანტე, განვლადობა, ელექტრული მუხტის სიდიდე, შეიძლება 

ასევე გამოიწვიოს მემბრანული არხების რაოდენობის გაზრდა ან შემცირება.  ამგვარად, 

ჩნდება ახალი საშუალება ლიპოსომების წყალობით უჯრედზე მიმართული 

მოქმედებისა, რომელსაც შეიძლება დავარქვათ “მემბრანული ინჟინერია” [103,104]. 

 ლიპოსომების ურთიერთქმედებამ უჯრედულ მემბრანასთან შეიძლება მიიღოს 

ოთხი სხვადასხვა ფორმა (სურ. 6): 
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სურათი 6. ლიპოსომების უჯრედის მემბრანასთან ურთიერთქმედების სახეები 

  

 

    სადაც I. არის “კონტაქტური გამოთავისუფლება”; II. ურთიერთქმედების 

მნიშვნელოვანი ფორმაა უჯრედის მიერ ლიპოსომის შთანთქმა, ამ შემთხვევაში 

ნივთიერება, რომელიც მოიტანა ლიპოსომამ, ხვდება უშუალოდ უჯრედში;  III. 

შეიძლება ლიპოსომა  მიემაგროს მემბრანას, ანუ ადსორბირდეს; IV. ზოგიერთ 

შემთხვევაში უჯრედული მემბრანა და ლიპოსომა ცვლიან ლიპიდებს. ასევე 

შესაძლებელია ლიპოსომის მემბრანა შეერწყას უჯრედულ მემბრანას [103-106]. 

განვიხილოთ თიოთოეული მათგანი ცალ-ცალკე. 

 I. ლიპოსომის წყლიანი შემცველობის “კონტაქტური გამოთავისუფლება” ხდება 

რთულად გასაგები მექანიზმით, რომელშიც კონტაქტი უჯრედთან იწვევს ლიპოსომის 

მემბრანის განვლადობის ზრდას, რასაც მივყავართ წყალში ხსნადი ნივთიერებების 

გამოთავისუფლებასთან მაღალი კონცენტრაციით უჯრედული მემბრანის 

მახლობლობაში. თუმცა რომელ ნივთიერებას შეუძლია შემდგომ გავიდეს უჯრედულ 

მემბრანაში, გასარკვევია. უცნაურია, მაგრამ უჯრედით ინდუცირებული გაჟონვა 

ლიპოსომის წყლიან მოცულობაში გახსნილი ნივთიერებებისა მეტია ისეთ მემბრანებში, 
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რომლებიც შეიცავენ ქოლესტეროლს 30 მოლ %-ზე მეტს [103]. არსებობს მოსაზრება, რომ 

ლიპოსომამ თვითონ შეიძლება გაზარდოს უჯრედის მემბრანის განვლადობა - 

გამოიწვიოს დამატებითი არხების გაჩენა [103]. 

  II. უჯრედები, რომელთაც ახასიათებთ ფაგოციტოზური აქტივობა, ლიპოსომებს 

პლაზმური მემბრანის ჩაზნექვით ჩაიჭერენ ენდოსომებში, სუბუჯრედულ ვაკუოლებში, 

რომელთაც მემბრანაში არსებული პროტონური ტუმბოების მოქმედების გამო აქვს pH 

5,0 - 5,5. ეს ენდოსომები შემდგომ ერწყმიან ლიზოსომებს, რომ წარმოქმნან მეორადი 

ლიზოსომები, სადაც ადგილი აქვს უჯრედულ მონელებას გარემოში რომლის pH 

დაახლოებით 4,5 ტოლია. ლიზოსომური ფერმენტები შლიან ლიპოსომებს, ხდება 

ფოსფოლიპიდების ჰიდროლიზი ცხიმოვან მჟავებამდე, რომლებიც შეიძლება შემდგომ  

ინკორპორირდნენ  მასპინძელ ფოსფოლიპიდში. ლიპოსომური ცხიმოვანი მჟავების 

ბედი შეიძლება დავადგინოთ მონიშნული DMPC-ის 

(დიმირისტოილფოსფატიდილქოლინი) გამოყენებით, ვინაიდან მოკლე ჯაჭვიანი 

მირისტინის მჟავა არის ადვილად გამოსარჩევი მასპინძელი უჯრედების გრძელი 

ცხიმოვანი ჯაჭვებისგან. მაგალითად, ძუძუმწოვართა ღვიძლში ქოლესტეროლი 

მეტაბოლიზირდება ნაღვლის მარილებამდე [104-106]. 

 აღსანიშნავია, რომ ყველაზე წარმატებულად ლიპოსომების გამოყენება მოხდა 

მაშინ, როდესაც გამოყენება “მოერგო” ლიპოსომების შესაძლებლობებს, და როდესაც 

მხედველობაში მიიღეს ფაქტი, რომ in vivo მემბრანის შემადგენლობის ვარიაციის გარეშე 

ლიპოსომები თითქმის უკლებლივ ურთიერთქმედებენ მონოციტ-ფაგოციტოზის 

სისტემის  (MPS – ასევე ცნობილია, როგორც რეს- რეტიკულარულ ენდოთელიალური 

სისტემა)  ორგანოებთან, კერძოდ ღვიძლთან, ელენთასთან, ფილტვებთან, ლიმფურ 

კვანძებთან და ძვლის ტვინთან, ვინაიდან სწორედ ამ ორგანოების ფუნქციაა სხეულში 

შესული სხვადასხვა აგენტების დამუშავება რაიმე გზით. ლიპოსომები ძალიან სწრაფად 

ჩაიჭირება ფაგოციტოზური უჯრედების მიერ და დეგრადირდება ლიზოსომაში. 

ლიპოსომების ლიზოსომებში დაშლის პროცესის დროს, წყლიანი კომპონენტის 

შემცველობა გამოთავისუფლდება, რის შემდეგაც ის ან რჩება ლიზოსომაში 
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იზოლირებული ეკზოციტოზამდე, კერძოდ, თუ ისინი არიან ძალიან დამუხტულები 

დაბალი pH-ის დროს, ან  ისინი გამოჟონავენ ლიზოსომებიდან და გავრცელდებიან 

უჯრედის სხვა ნაწილებშიც. ლიპოსომები შეიძლება ასევე ჩაჭერილ იქნან რეცეპტორის 

შუამავლობით ენდოციტოზით [101,104-106]. ამგვარად, თუ ლიპოსომების ორგანიზმში 

შეყვანისას ჩვენი მიზანია მათი კონტაქტი რეს-ის უჯრედებთან, მაშინ პრობლემა 

თითქმის არ არსებობს: ლიპოსომა სამიზნესთან უპრობლემოდ ურთიერთქმედებს. აქვე 

უნდა აღინიშნოს, რომ ინფექციური დაავადებების გამომწვევები იმყოფებიან ზუსტად 

ასეთ უჯრედებში [103]. 

 III. ლიპოსომების ადსორბცია უჯრედის ზედაპირზე შეიძლება ხშირად მოხდეს 

წყლიანი ან ლიპიდური კომპონენტების მცირე, ან საერთოდ არ არსებული 

ინტერნალიზაციის გამო. ის შეიძლება მოხდეს ან ფიზიკური მიზიდვის ძალების 

შედეგად, ან სპეციფიური რეცეპტორების მიბმით ვეზიკულების მემბრანებზე არსებულ 

ლიგანდებთან. ფიქრობენ, რომ ლიპოსომების ფიზიკური ადსორბცია შეიძლება მოხდეს 

სპეციფიური უჯრედის ზედაპირული ცილის დაკავშირებით. საკვირველია, რომ 

მაქსიმალური ჩაჭერა ხდება ტემპერატურაზე რომელიც ტოლია ლიპოსომური 

მემბრანის ფაზური გადასვლის ტემპერატურის, ან უფრო დაბალ ტემპერატურებზე. 

კერძოდ, როდესაც ლიპიდები არიან გელურ ფაზაში, სავარაუდოდ იმიტომ, რომ ამ 

პროცესში ჩართული მიმაგრების საიტებს წარმოადგენენ მემბრანული დეფექტები, 

რომლებიც არიან უფრო სტაბილურები დაბალ ტემპერატურებზე. ადსორბცია არის 

მნიშვნელოვანი წინა პირობა უჯრედის მიერ ლიპოსომის შთანთქმისთვის, მაგრამ 

კონკრეტულად რა ფაქტორები განსაზღვრავენ შემდგომ ლიპოსომა ჩაიჭირება 

პინოციტოზით, თუ ფაგოციტოზით, ჯერ-ჯერობით ბოლომდე ცხადი არ არის [107, 108]. 

       IV. ლიპიდური კომპონენტების ინტერმემბრანული ტრანსფერი ხდება ორი 

ფოსფოლიპიდური ბიშრის ძალიან მიახლოების დროს, ის არ საჭიროებს ლიპოსომების 

დაშლას ან მემბრანის მთლიანობის დარღვევას. უფრო მეტიც შესაძლებელია, რომ 

მოხდეს ასეთი ტრანსფერი (ხშირად ორივე მიმართულებით) ლიპოსომების წყლიანი 

კომპონენტის შემცველობის სრული შენარჩუნებით [104-106]. 
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 ფიქრობენ, რომ ფოსფოლიპიდების გაცვლა უჯრედებთან ხდება უჯრედის 

ზედაპირის სპეციფიური გამცვლელი ცილის მეშვეობით, ვინაიდან იცვლებიან მხოლოდ 

განსაზღვრული ფოსფოლიპიდები (ფოსფატიდილქოლინი და 

ფოსფატიდილეთანოლამინი) და ეს პროცესი ნელდება ტრიფსინის  მოქმედებით 

[101,104]. 

 მსგავსი ურთიერთქმედება შეიძლება მოხდეს ლიპოსომებსა და ლიპოპროტეინებს 

შორის. კერძოდ, მაღალი სიმკვრივის ლიპოპროტეინების შემთხვევაში და განსაზღვრულ 

პირობებში ზრდის მთლიანად ლიპოსომების დაშლის ხარისხს. ლიპოსომების 

დესტრუქციის ხარისხი დამოკიდებულია ლიპოპროტეინების და ლიპოსომების 

თანაფარფობაზე და სისტემა არის გაჯერებადი ლიპოსომების მაღალ კონცენტრაციაზე. 

ლიპიდების დაბალი კონცენტრაციისას, ორივეგან in vivo და in vitro, მცირე 

უნილამელარული ვეზიკულები, რომლებიც შედგებიან მხოლოდ კვერცხის 

ლეციტინისაგან (ქოლესტერინის გარეშე) სწრაფად დეზინტეგრირდებიან პლაზმაში, 

ლიპიდური კომპონენტები გადანაწილდებიან ლიპოპროტეინებს შორის. კვერცხის 

ლეციტინის მემბრანაში ქოლესტეროლის ინკორპორაცია ნაწილობრივ აინჰიბირებს 

დეზინტეგრაციას და სფინგომიელინის მცირე უნილამელარული ვეზიკულები, 

რომლებიც 30 მოლ % ან მეტ ქოლესტეროლს შეიცავენ  რჩებიან დაუზიანებლები და 

ინარჩუნებენ სრულად წყლიან შემცველობას. მეორეს მხრივ, დიდი ლიპოსომებისთვის, 

ორივე მულტილამელარულის და უნილამელარულის შემთხვევებშიც, 

ფოსფოლიპიდების ტრანსფერი პლაზმის ლიპოპროტეინებზე დაბალია, 

ქოლესტეროლის შემცველობის მიუხედავად [106-108]. 

 ქოლესტეროლი თავისთავად გადადის ძალიან ადვილად ბიშრეებს შორის, რათა 

მიაღწიოს წონასწორობას, ისე, რომ მისი მოლური კონცენტრაცია გათანაბრდეს ყველა 

არსებულ მემბრანაში. ამგვარად,  ლიპოსომები გამოიყენება უჯრედის მემბრანებისთვის 

ქოლესტეროლის დასამატებლად, ან მემბრანის ქოლესტეროლისაგან გაწმენდისათვის ინ 

ვიტრო, მარტივად უჯრედების ინკუბირებით ლიპოსომებთან სტეროლების  დაბალი და 
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მაღალი შემცველობით. ასეთ მანიპულაციებს შეუძლია დიდი ეფექტი იქონიოს 

უჯრედის ფუნქციონირებაზე [104-107]. 

 ინტერმემბრანულმა ტრანსფერისა და “კონტაქტური გამოთავისუფლების” 

მოვლენებმა შეიძლება შემოგვთავაზონ საკმაოდ ეფექტური მეთოდები სპეციფიურ 

უჯრედებში ნივთიერებების შეტანისათვის მთლიანი ლიპოსომის შთანთქმის 

საჭიროების გარეშე, რომელთაც ექნება მნიშვნელოვანი ღირებულება არა აქტიურად 

ფაგოციტური უჯრედებისთვის. მეთოდები კარგად გამოიყენება ისეთ პირობებში, სადაც 

უჯრედის გარემომცველ გარემოში დინება და ტურბულენტობა შემცირებულია, და 

სადაც ფიზიკური ურთიერთქმედება ლიპოსომებსა და უჯრედებს შორის გამყარებულია 

რეცეპტორ/ლიგანდის გადაბმით ორ მემბრანას შორის. ექნება თუ არა ამ პროცესებს 

ადგილი, მნიშვნელოვნად არის დამოკიდებული მემბრანების შემადგენლობაზე ისევე, 

როგორც თავად ლიპოსომაში მოთავსებული ნაერთების ბუნებაზე [106-108]. 

 ლიპოსომებისა და უჯრედული მემბრანის მჭიდრო დაახლოებამ შეიძლება 

მიგვიყვანოს მათ შერწყმამდე, შედეგად ვიღებთ ლიპოსომური ლიპიდების სრულ 

შერევას უჯრედული პლაზმური მემბრანის ლიპიდებთან და ლიპოსომური 

შემცველობის გამოთავისუფლებას ციტოპლაზმურ მემბრანაში. მულტილამელარული 

ვეზიკულების შემთხვევაში ლიპოსომების შიდა დაუზიანებელი მემბრანული 

ლამელები შევლენ ციტოპლაზმაში, ისე რომ ზევით აღწერილი ურთიერთქმედება 

შეიძლება განმეორდეს ისევ ლიპოსომებსა და სუბუჯრედულ ორგანელებს შორის. In 

vitro სიტუაციებში, შერწყმა შეიძლება მოხდეს გაცილებით ადვილად მემბრანაში 

ფუზოგენების ინკორპორაციით მაგალითად: ლიზოლეციტინი, ფოსფატიდილ სერინი, 

დეტერგენტები, ზედაპირულად აქტიური აგენტები, მაგრამ ეს ნივთიერებები შეიცავენ 

რისკს. ისინი შეიძლება იყვნენ საკმაოდ ტოქსიკურები უჯრედებისთვის, სავარაუდოდ 

იმიტომ, რომ ისინი აგრძელებენ თავისი არა სპეციფიური მემბრანის “შემაშფოთებელი” 

ეფექტების  გამოვლენას უჯრედში ინკორპორაციის შემდგომ. დღემდე ყველაზე 

ეფექტური მეთოდი უჯრედებში ლიპოსომური ნივთიერებების in vitro მიტანისა 

შერწყმით არის სენდაი ვირუსის შერწყმის ცილების გამოყენება, რომლის 
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საშუალებითაც არა მხოლოდ წყალში ხსნადი კომპონენტები შედიან ციტოპლაზმაში, 

არამედ შეიძლება ფუნქციონალური მემბრანული ცილებიც ჩავრთოთ (მოვათავსოთ) 

პლაზმურ მემბრანაში.  სხვა შერწყმის მეთოდები, შეიძლება შეიცავდნენ 

ფოსფატიდილეთანოლამინის და ოლეინის მჟავის გამოყენებას, ან დადებითად 

დამუხტულ ლიპიდებს [104-108]. 

 თუმცა in vitro შერწყმის პროცესი იკავებს მეორე ადგილს უჯრედული ჩაჭერის 

ინდუცირების მიხედვით ფაგოციტოზის შემდგომ. უმრავლეს შემთხვევაში სისხლის 

მიმოქცევიდან ლიპოსომები სწრაფად ჩაიჭირებიან ფაგოციტური უჯრედების მიერ 

მანამ, სანამ მოხდება შერწყმის პროცესი ნებისმიერი მნიშვნელოვანი ხარისხით. 

გაცილებით ხელსაყრელი პირობები შერწყმის პროცესისთვის ან კაპილარების 

კედლებზე პასიური ადსორბციისთვის ლოკალიზებულია ისეთ საიტებში, როგორებიცაა 

მაგალითად თვალის წყლიანი სითხე, ცერებროსპინალური სითხე, ანუ სადაც 

ნაკლებადაა ჩართული რეტიკულარულ ენდოთელიალური სისტემა (რეს)[104-108]. 
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II თავი. ექსპერიმენტული ნაწილი 

2. გამოყენებული მასალები და მეთოდები  

2.1 გამოყენებული მასალები 

2.1.1 DPPA  და DPPC ლიპოსომები 

 

 ლიპოსომების დასამზადებლად გამოვიყენებული იქნა ორი ტიპის 

ფოსფოლიპიდი, ესენია: დიპალმიტოილფოსფატის მჟავა - DPPA (L-α –Phosphatidic Acid, 

Dipalmitoyl-Sodium Salt, დიპალმიტოილფოსფატის მჟავა-) (სურ.7), რომლის ქიმიური 

ფორმულა შესაბამისად არის C35H69O8P·Na   და მოლეკულური წონა შეადგენს 648,89 

გ/მოლი.  

 

სურათი 7. DPPA ლიპიდის სტრუქტურა 

 

რაც შეეხება მეორე ლიპიდს, ეს არის დიპალმიტოილფოსფატიდილ ქოლინი-

DPPC (L-α-Phosphatidylcholine, Dipalmitoyl - დიპალმიტოილფოსფატიდილ ქოლინი) 

(სურ. 8), მისი ქიმიური ფორმულა არის C40H80NO8P (DPPC) და მოლეკულური წონა - 

734.039 გ/მოლი. 

 

სურათი 8. DPPC ლიპიდის სტრუქტურა 
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2.1.2 კომპლექსური ლიპოსომების დამზადებისას გამოყენებული 

ლიგანდები 

 

ქოლესტეროლი. ქოლესტეროლი შედის ეუკარიოტული უჯრედების მემბრანის 

შემადგენლობაში და ფართოდ გამოიყენება  მოდელურ მემბრანულ სისტემებშიც. 

მიჩნეულია, რომ ქოლესტეროლი  ანიჭებს ლიპოსომების ლიპიდურ ბიშრეს მედეგობას 

და სტაბილურობას. 

ქოლესტეროლის ქიმიური ფორმულა არის C27H45OH და  მოლეკულური მასა არის 

386,65 გ/მოლი. 

ფლუორესცეინი. ფლუორესცეინის ქიმიური ფორმულა არის C20H12O5  და 

მოლეკლულური მასა არის 332.306 გ/მოლი. 

ვიტამინი C. ვიტამინ  C, იგივე ასკორბინის მჟავა, მისი ქიმიური ფორმულაა C6H8O6 და 

მოლეკულური მასა 176.12 გ/მოლი. 

ვიტამინი  E. ვიტამინ  E მისი ქიმიური ფორმულაა C29H50O2 და მოლეკულური მასა 

430.71 გ/მოლი. 

 

 

2.1.3 ოქროს ნანონაწილაკი 

 

ოქროს ნანონაწილაკების დამზადება მოხდა გერმანიაში, საარბრუკენის 

ფარმაკოლოგიის ლაბორატორიაში, რისთვისაც გამოყენებული იქნა კოლოიდური 

ოქროს ნანონაწილაკების მომზადების  თურქევიჩის (1951) და ფრენსის (1973) მეთოდი.  

მილიფორის წყალში ხსნიან ოქროს ქლორიდის ჰიდრატს, მიღებული ხსნარი 

გადაიტანება მრგვალ ძირიან კოლბაში და ხდებოდა წყლიანი მენზურით ინტენსიური 

რეცხვა. შემდეგ ხსნარს ურევენ რეფლუქსის ქვეშ (100°C) და ამატებენ ტრი-სოდიუმ 

ციტრატ-2-ჰიდრატს.  5 წუთის განმავლობაში ხსნარის ფერი იცვლება ღია ყვითელიდან 

https://fi.wikipedia.org/wiki/Hiili
https://fi.wikipedia.org/wiki/Vety
https://fi.wikipedia.org/wiki/Happi
https://fi.wikipedia.org/wiki/Happi
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უფერო, ვარდისფერი და წითლი ფერისკენ, ამასთან ხსნარი თანდათან ცივდება. 

მომზადებული ოქროს ხსნარი შედგება ძირითადად გამოყოფილი, სფერული ფორმის 

ოქროს ნაწილაკებისაგან, რომელთა საშუალო დიამეტრით 15±2 ნმ-ია. [109,110,111]. 

 

 

2.2 კვლევებში გამოყენებული ფიზიკური მეთოდები 

2.2.1 კალორიმეტრული მეთოდი 

 

პირველი დიფერენციალური სკანირებადი მიკროკალორიმეტრი, რომელმაც 

შესაძლებელი გახდა გაზომილი ყოფილიყო ბიოპოლიმერების ენერგეტიკული 

პარამეტრები, შექმნილი იქნა საქართველოში, თბილისში, ელეფთერ ანდრონიკაშვილის 

სახელობის ფიზიკის ინსტიტუტში პეტრე პრივალოვის  და თანაავტორების მიერ [112].   

დიფერენციალური სკანირებადი მიკროკალორიმეტრია გამოიყენება სხვადასხვა 

ტიპის ბიოპოლიმერთა შესწავლისათვის, ისეთები როგორებიცაა: გლობულური და 

ფიბრილარული ცილები, ნუკლეინის მჟავები, ფოსფოლიპიდები, ბიოლოგიური 

მემბრანები და სხვა. 

სხვადასხვა ფაქტორების (ტემპერატურა, PH, იონური ძალა და ა.შ) მოქმედების 

შედეგად ბიოლოგიური სტრუქტურების დაშლის პროცესის კალორიმეტრული კვლევა 

განპირობებულია იმით, რომ ეს ერთადერთი პირდაპირი მეთოდია ამ პროცესების 

ენერგეტიკული პარამეტრების განსასაზღვრავად. ტემპერატურა როგორც, 

ბიომოლეკულურ სტრუქტურაზე ზემოქმედების ფაქტორი გასხვავდება სხვა 

ფაქტორებისაგან იმით, რომ ის წარმოადგენს ინტენსიურ პარამეტერს, რომელიც 

თერმოდინამიკურად შეუღლებულია ენთალპიასთან, რომელიც წარმოადგენს სისტემის 

ექსტენსიურ პარამეტრს. ეს ნიშნავს, რომ სისტემის მდგომარეობის ყველა ცვლილებას, 

რომელიც განპირობებულია ტემპერატურეს ცვლილებით, თან უნდა ახლდეს 

ენთალპიის ცვლილება. ასე რომ, სისტემის ენთალპიასა და ტემპერატურას შორის 

ფუნქციონალური დამოკიდებულება გულისხმობს თერმოდინამიკურ ინფორმაციას იმ 
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მდგომარეობებზე, რომლებიც დასაშვებია სისტემისათვის ტემპერატურათა განხილულ 

უბანში [113,114,116].  

მაკრომოლეკულური და პოლიმოლეკულური სტრუქტურები ნატიურ 

მდგომარეობაში დაფიქსირებულია უამრავი სუსტი კავშირებით, რომლებიც 

გაცხელებისას და გაციებისას დაახლოებით -200-1300C ინტერვალში განიცდიან 

კონფორმაციულ და/ან ფაზურ გადასვლებს. შესაბამისად, სითბოტევადობის 

ცვლილების მიხედვით შეიძლება ვიმსჯელოთ მოლეკულის სტრუქტურულ და 

კონფორმაციულ ცვლილებებზე. ამიტომ, ჩვენს ექსპერიმენტებში სითხეების 

გამოსაკვლევად ვიყენებთ კალორიმეტრულ მეთოდს, კერძოდ მაღალ მგრძნობიარე 

დიფერენციალურ სკანირებად მიკროკალორიმეტრს (DSC). ეს მეთოდი საშუალებას 

გვაძლევს მივიღოთ განსაკუთრებულად მნიშვნელოვანი ინფორმაცია მოდელური და 

ბიოლოგიური მემბრანების თერმოდინამიკაზე. მისი დახმარებით არეგისტრირებენ და 

იკვლევენ ლიპიდების ფაზური მდგომარეობის ცვლილებას და ასევე  ახასიათებენ ამ 

მდგომარეობის დარღვევას ლიპიდების ურთიერთქმედებისას სხვა ნივთიერებებთან 

(ცილებთან, იონებთან ან პატარა ჰიდროფობურ მოლეკულებთან). DSC-ს დროს ნიმუშს 

და ინერტულ სტანდარტს ათბობენ დამოუკიდებლად, ისე რომ მათი ტემპერატურა 

იყოს ერთიდაიგივე. ამასთან სითბოს რაოდენობა რომელიც საჭიროა ბიშრის 

ენდოთერმული გადასვლისათვის გელის მდგომარეობიდან თხევადკრისტალურ 

მდგომარეობაში, აღემატება იმ სითბოს რაოდენობას, რომელიც საჭიროა სტანდარტის 

შენარჩუნებისათვის იგივე ტემპერატურაზე. შემდგომ აგებენ სითბოს ნაკადების 

სხვაობის დამოკიდებულებას ტემპერატურაზე. მაღალმგრძნობიარე კალორიმეტრების 

საშუალებით შეიძლება ჩავატაროთ გაზომვები ლიპიდების განზავებულ წყლიან 

სუსპენზიებში (1მგ/მლ ნიმუშის სრულ მოცულობაში 1 მლ). ამ მეთოდით 

განისაზღვრება ჩვეულებრივ შემდეგი პარამეტრები [72, 115-118]: 

1.ფაზური გადასვლის ტემპერატურა  Tფგ  (გადასვლის საშუალო წერტილი, 

რომელსაც ლიტერატურაში ასევე აღნიშნავენ როგორც  mT ), შეესაბამება გადასვლის შუა 
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წერტილს. ორ მდგომარეობას შორის გადასვლისას  
mT  განისაზღვრება, როგორც 

წერტილი სადაც 00 G  : 

STHG m 00
 

SHTm  /  

ეს თანაფარდობა შეიძლება გამოვიყენოთ გადასვლის ენტროპიის S  -ის მოსაძებნად, 
mT  

-ის და  H -ის გაზომვის შემდეგ [72, 115-117]. 

2.გადასვლის 
cT  ტემპერატურა  , რომელიც შეესაბამება გადასვლის დასაწყისს  

3. გადასვლის ენტალპია H  - სითბოს რაოდენობა, რომელიც საჭიროა გადასვლის 

განსახორციელებლად  გათვლილი ნივთიერების ერთ მოლზე ან ერთეულ მასაზე  

[72,118]. 

4. სითბოტევადობა pC  - სითბოს რაოდენობა (გადათვლილი ერთ გრამზე ან მოლზე), 

რომელიც აუცილებელია ნიმუშის ტემპერატურის მოსამატებლად ერთი გრადუსით  [72, 

119]. 

განვიხილოთ მისი მოქმედების პრინციპი უფრო დაწვრილებით. 

დიფერენციალური სკანირებადი კალორიმეტრი შედგება ორი კამერისაგან: (სურ.9) 

მათგან ერთში თავსდება გამხსნელი, მეორეში – გამხსნელისა და გამოსაკვლევი 

ნივთიერების ნარევი. ვინაიდან კალორიმეტრის კამერები აბსოლუტურად იდენტური 

ვერ იქნება, გაზომვის სიზუსტისათვის თავდაპირველად კამერებს ავსებენ ერთი და 

იგივე სტანდარტული სითხით (გამხსნელით) და იწერენ ე.წ. ბაზისურ ხაზს 

ტემპერატურის საჭირო ინტერვალში. გასაგებია, რომ ბაზისიური ხაზი გამოდის 

სწორხაზოვანი. 
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სურათი 9. DASM 4A კალორიმეტრის კამერა 

1.  პლატინის კაპილარები 

2.  უჟანგავი ფოლადის თხელი მილები 

3.  თერმობატარეა 

როდესაც იწყება კამერებისათვის სითბოს გადაცემა (ტემპერატურის გაზრდისას), 

კალორიმეტრის კამერებს შორის ტემპერატურული წონასწორობის შესანარჩუნებლად, 

ნიმუშის კამერას მიეწოდება ნაკლები ან მეტი სიმძლავრე, იმის და მიხედვით პროცესი 

ენდოთერმულია, თუ ეგზოთერმული, ანუ პროცესი სითბოს შთანთქმით მიმდინარეობს 

თუ გამოყოფით – ამ პრინციპით კალორიმეტრი ათანაბრებს ტემპერატურებს კამერებში. 

კალორიმეტრი იწერს იმ ელექტრული სიმძლავრის სიდიდეს, რომელიც მას დასჭირდა 

გადაეცა ნიმუშის კამერისათვის ტემპერატურული ბალანსის დასამყარებლად. ეს 

სიდიდე პროპორციულია სითბოტევადობების სხვაობისა კამერებში მოთავსებულ 

ხსნარებს შორის და წარმოადგენს ტემპერატურის ფუნქციას. 

ამ ზოგად პრინციპზე დაყრდნობით არსებობს სხვადასხვა ტიპის 

კალორიმეტრები. ჩვენ ვიყენებთ DASM 4A (ცხრილი№1) ტიპის მიკროკალორიმეტრს. 

გარემოსთან სითბოცვლის გამოსარიცხად მისი ორივე კამერა გარშემორტყმულია 

ადიაბატური გარსით, რომლის ტემპერატურაც კამერების ტემპერატურის ტოლია. 

ტემპერატურათა თუნდაც მცირე სხვაობას კალორიმეტრი აღმოაჩენს არა მარტო 

კამერებს შორის, არამედ გარსსა და კამერას შორისაც, ეს კი ააქტივებს გაცხელების 

მექანიზმს და აღადგენს ტემპერატურულ ბალანსს ზემოთ აღწერილი პრინციპით. ასეთი 

სისტემა კიდევ უფრო ზუსტად იცავს ტემპერატურული წონასწორობას [116]. 
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კალიბრებისთვის ერთ-ერთი კამერა აღჭურვილია დამატებითი ელექტრული 

გამაცხელებლით. ასეთი კალორიმეტრის სიზუსტე საკმაოდ მაღალია (ცდომილება 

<0.1%). ეს ნიშნავს, რომ ის შეიძლება გამოვიყენოთ განზავებული ხსნარებისთვის, (<10-4 

M ნიმუში), სადაც საჭიროა ჰომოგენურ მაკრომოლეკულებს შორის 

ურთიერთქმედებების თავიდან აცილება. ასეთი კალორიმეტრი ასახავს მხოლოდ 

თერმულად ინდუცირებულ მოვლენებს, რომლებსაც ადგილი აქვს ნიმუშში, და არა სხვა 

პარამეტრებს, მაგ; კამერების არაიდენტური გათბობა და სხვა. ყველა 

ზემოთჩამოთვლილი თვისებების გამო საბაზისო ხაზი გამოდის მდგრადი. 

 

ხმაურის დონე 5 x 10-7 W 

ბაზისური ხაზის განმეორებადობა 3 x 10-6 W 

ბაზისური ხაზის გადახრა სწორი 

ხაზიდან 
15 x 10-6 W 

საშუალო ტემპერატურული 

ინტერვალი 0-1500C 

ტემპერატურის გაზომვის 

აბსოლუტური ცდომილება 
0.10C 

კალორიმეტრული უჯრების 

გაცხელების სიჩქარე 

0.125; 0.25; 0.5; 1.0; 2.0; 4.0 

0/min 

სკანირების სიჩქარის ფარდობითი 

ცდომილება 
2% 

წნევა ამპილის თავზე 500-600 კპა 

თითოეული კამერის მიცულობა 0.8 ml 

სასუალო მოცულობა 0.46 ml 

Kკალიბრების სიმძლავრე 25; 50; 100W 

ცხრილი №1. DASM 4A  კალორიმეტრის ტექნიკური მონაცემები 
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დიფერენციალურ კალორიმეტრთან მუშაობის ერთ-ერთი ყველაზე რთული 

პრობლემაა კამერების ჩატვირთვა განსაზღვრული, თანაბარი რაოდენობით: კამერებში 

ნიმუშის რაოდენობის ჩატვირთვის სიზუსტე არ უნდა აღემატებოდეს 10-5-ს. ცხადია, 

ასეთი სიზუსტის დაცვა ნიმუშების აწონვით შეუძლებელია.  გარდა ამისა, არ შეიძლება 

კამერის ბოლომდე გავსება, რადგან სითხისა და კამერის სითბური გაფართოების 

კოეფიციენტი სხვადასხვაა. მეორეს მხრივ, თუ კამერაში თავისუფალ მოცულობას 

დავტოვებთ, მაშინ სითხის გახურებისას ხდება დამატებით ორთქლწარმოქმნა, რაზეც 

დამატებითი ენერგია იხარჯება. არსებობს კიდევ ერთი პრობლემა: მიუხედავად იმისა, 

რომ გამხსნელსა და ხსნარის ზევით ორთქლის დრეკადობა მცირედ განსხვავდება, 

ორთქლის წარმოქმნის დიდი კუთრი სითბოს გამო, სხვაობრივი სითბური ეფექტი 

შესამჩნევი ხდება. ამიტომ კამერაში არ უნდა დარჩეს ჰაერის ბუშტუკები. 

ამ უზუსტობების თავიდან ასაცილებლად, კამერაში ნიმუში შეყავთ კაპილარული 

მილის საშუალებით ისე, რომ ის ავსებს კამერას. გახურების პროცესში კამერაში 

ბუშტუკების გამოსარიცხად კაპილარული მილების გარე გამოსასვლელებს მოდებული 

აქვთ ჭარბი წნევა (რამდენიმე ატმ.). რადგან მოდებული წნევა არც ისე დიდია, იგი არ 

მოქმედებს ხსნარის სითბურ თვისებებზე. სითხეში არსებული აირის წნევასა და ჭარბ 

წნევას შორის სხვაობას მონოსტატი არეგულირებს. ასე რომ, ხსნარის შესაძლო 

გაფართოება, აორთქლება ან კონდენსაცია გაზომვის პროცესში გავლენას არ ახდენს 

კუთრი სითბოტევადობის განსაზღვრაზე (Cp). 

როგორც ავღნიშნეთ, DASM 4A  კალორიმეტრი დიფერენცირებული ტიპის 

ხელსაწყოა, ანუ ის ზომავს არა აბსოლუტურ სითბოტევადობებს, არამედ კამერებში 

მოთავსებულ ხსნარებს შორის სითბოტევადობების სხვაობას. თუ კამერებში 

მოთავსებული სითხეების სითბური თვისებები განსხვავებულია, მათი ერთნაირი 

სიჩქრით გაცხელებისას წარმოიშვება კამერათა შორის ტემპერატურული სხვაობა. ეს 

სხვაობა კამერებს შორის. 

არსებული თერმოწყვილების მიერ გარდაიქმნება ელექტრულ სიგნალად. მას 

აძლიერებს გამაძლიერებელი და ხვდება გამახურებლის სქემაში. გამახურებლის სქემა 
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ისე არეგულირებს გახურების დენებს, რომ კამერებს შორის ტემპერატურათა სხვაობა 

იყოს მინიმალური. მაკომპენსრებელი სიმძლავრის პროპორციული ძაბვა 

რეგისტრირდება ორკოორდინატიანი თვითჩამწერის ორდინატაზე, ხოლო აბსცისაზე 

ფიქსირდება ტემპერატურა ტემპერატურის ინდიკაციის ბლოკიდან. 

 

 

 

სურათი 10. ტიპიური კალორიმეტრული ჩანაწერი სითბოშთანთქმის პიკით. 

1-საბაზისო ხაზი.  

2 -ჩანაწერის მრუდი ნიმუშისათვის. 

 

მე-10 სურათზე გამოსახულია ტიპიური კალორიმეტრული მრუდი, რომელიც 

მიიღება ბიოპოლიმერების (ცილების, ნუკლეინის მჟავების და ა.შ) ხსნარების 

გაცხელებისას. პიკი ქვემოდან შემოსაზღვრულია ნატიური და დენატურირებული 

ბიოლოგიური სტრუქტურის სითბოტევადობების ექსტრაპოლაციური 

მნიშვნელობებით. პიკის ქვეშ მოხვედრილი ფართობის მიხედვით შეგვიძლია 

დავთვალოთ სითბო, რომელიც გამოიყოფა ან შთაინთქმება მაკრომოლეკულების 

სტრუქტურული დენატურაციის დროს: Q=K1S, სადაც Q არის სითბოს რაოდენობა 

(დენატურაციის სითბო), S - პიკის ფართობი, K1 - ჩანაწერის ერთეულოვანი ფართობის 
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ფასი ენერგეტიკულ ერთეულებში. K1=Wet*t/Set, W-ეტალონური სიმძლავრე, რომელიც t 

დროში გადაეცემა ერთერთ კამერას. მრუდის მიხედვით შეგვიძლია დავითვალოთ 

გახსნილი ნივთიერების პარციალური სითბოტევადობა ნებისმიერ ტემპერატურაზე 

შემდეგი ფორმულის მიხედვით:  

 

-С = Срр mp - Cps ms, 

 

სადაც Срр და Cps გახნილი ნივთიერების და გამხსნელი ნივთიერებების 

პარციალური სითბოტევადობებია შესაბამისად. mp – გახსნილი ნივთიერების მასა 

კამერის სამუშაო მოცულობაში, ხოლო ms – მის მიერ გამოდევნილი გამხსნელის მასა. 

ცხადია, ms = mp 
 
 s

p

V

V
,   აქ V p და V s  ნიმუშის და ხსნარის პარციალური 

მოცულობებია შესაბამისად. 

ბოლო ფორმულის გათვალისწინებით,  

 

   
 
  pm

C

V

V
CC

s

p
s

p

p

p


  

 

სადაც, С = k2h არის გამხსნელსა და ხსნარს შორის სითბოტევადობების სხვაობა, 

h-წერტილის გადახრა ბაზისური ხაზიდან  ნებისმიერ ტემპერატურაზე, ხოლო k2 – 

წრფიდან გადახრის ერთეული. 

რადგან, k2 = Wet/Vlet სადაც W- კალიბრული სიმძლავრეა, V – გაცხელების სიჩქარე 

და let – საკალიბრო ნიშნის გადახრა, საბოლოოდ მივიღებთ: 

 

   
 
  p

s

p
s

p

p

p
V

V
CC

mVlet

hWet




  
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კალორიმეტრულ გაზომვებში ბიოპოლიმერების ტემპერატურული გადასვლის სითბურ 

ეფექტებს განსაზღვრავს ენტალპიის ცვლილება (H), რომელიც თან ახლავს ამ 

გადასვლებს 

H = C T dTp

T

T

( )

1

2

  

სადაც, Ср (Т) –სითბოტევადობა მუდმივი წნევის დროს, იგი ტემპერატურის ფუნქციაა, 

ხოლო Т1, Т2 –ტემპერატურის შუალედი, რომელშიც ტარდება გაზომვები. სითბური 

დენატურაციის დროს ნატიურიდან დენატურირებულ მდგომარეობაში გადასვლისას 

ბიოპოლიმერების სითბოტევადობა იცვლება. ამ გადასვლის ენტალპიის ცვლილება 

გამოითვლება შემდეგი ფორმულით 

 

  
















den p p

n

p

d

d pC dT C dT C dT C dT

d

d

d

     
1

2

11

2

 

 

სადაც, Нd – გადასვლის მოლარული ენტალპიაა; Тd – გადასვლის ტემპერატურა 

(ლღობის პიკის მაქსიმუმი); Срn da Сpd – ბიოპოლიმერების პარციალური 

სითბოტევადობებია შესაბამისად ნატიურ და დენატურირებულ მდგომარეობებში.  Ср 

= Срd - Cpn  არის  პარციალური სითბოტევადობების სხვაობა  გადასვლის Тd 

ტემპერატურაზე.  ამავე პროცესში  ენტროპიის ცვლილება შემდეგი ფორმულით 

გამოითვლება:   
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2.2.2 სპექტროფოტომეტრული მეთოდი 

 

ოპტიკური შთანთქმის სპექტროსკოპია ითვლება, როგორც ბიომოლეკულების 

ფიზიკო-ქიმიური ანალიზის ერთ-ერთი უძველეს მეთოდად. მეთოდის მოქმედების 

პრინციპი მარტივია - გარკვეული ტალღის სიგრძის ფოტონები ეჯახება რა საკვლევ 

მოლეკულას, ახდენს ურთიერთქმედებას მასთან, რომლის შედეგის მიხედვით 

შეგვიძლია ვიმსჯელოთ შესასწავლი მოლეკულის თვისებებზე. კერძოდ, თუ მოხდება 

სინათლის ტალღის შთანთქმა მოლეკულის მიერ, მაშინ შთანთქმული ენერგიის  

სიდიდის და ხასიათის მიხედვით შესაძლებელია მივიღოთ ინფორმაცია მოლეკულის 

თვისებების შესახებ. 

  მოლეკულის სპექტროსკოპულად დახასიათებისას, როგორც წესი იყენებენ ორ 

პარამეტრს - სინათლის ტალღის სიგრძეებს, სადაც დაიმზირება შთანთქმის მაქსიმუმები 

და მოლეკულის მიერ  სინათლის შთანთქმის ინტენსივობის მნიშვნელობები.  

მოლეკულის მიერ სინათლის ენერგიის შთანთქმის ეფექტურობა დამოკიდებულია 

მოლეკულების ქიმიურ შემადგენლობაზე, სტრუქტურაზე და გარემო პირობების 

თვისებებზე [122-124].   

  მოლეკულის მიერ სინათლის შთანთქმის რაოდენობრივი აღწერისათვის 

გამოიყენება კანონი, რომელიც ცნობილია ლამბერტ-ბერის კანონის სახელით. ხსნარის 

მიერ შთანთქმული სინათლე და კიუვეტიდან გამოსული სინათლის ინტენსივობა 

ემორჩილება შემდეგ კანონს:  

I= I0·10-dc 

სადაც  - შთანთქმის კოეფიციენტია, რომელსაც სხვანაირად შთანთქმის 

ექსტინციის კოეფიციენტს უწოდებენ. იმისათვის, რომ დაგინდეს მოლეკულისათვის 

ექსტინციის კოეფიცინტი, საჭიროა მოცემული ტალღის სიგრძეზე განისაზღვროს 

მოლეკულის შთანთქმა (d = 1 სანტიმეტრის სიგრძის კიუვეტაში), რომელიც 

ნორმირებული იქნება  ხსნარის კონცენტრაციაზე (გაყოფილი c-ზე). მიღებული რიცხვი 

იქნება მოცემულ ტალღის სიგრძეზე მოლეკულის ექსტინციის კოეფიციენტის 
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მნიშვნელობა. თუ წინა ფორმულას ჩავწერთ შემდეგნაირად I0/I=10dc და 

გავალოგარითმებთ ტოლობას, მივიღებთ: 

lgI0/I=dc  

lgI0/I ავღნიშნოთ OD-თი, რომლის განისაზღვრაც ხდება სპექტროფოტომეტრის 

გამოყენებით და უწოდებენ შთანთქმას. გასაგებია, რომ OD პარამეტრით შესაძლებელია 

დახასიათდეს საკვლევი ობიექტის შთანთქმის უნარიანობა. შთანთქმის კოეფიციენტის 

აბრევიატურა გამომდინარეობს  ინგლისური სიტყვისაგან - optical density, ანუ 

ოპტიკური სიმკვრივე OD=lgI0/I, რაც განისაზღვრება სპექტროფოტომეტრზე, მოცემული 

ტალღის სიგრძის დროს [120-124].  

ლამბერტ-ბერის კანონი იძლევა შესაძლებლობას განისაზღვროს ბიომოლეკულების 

კონცენტრაცია, რისთვისაც საჭიროა ცნობილი იყოს ბიომოლეკულის ექსტინციის 

კოეფიციენტი.  

 

 

 

2.2.3 გამდინარე ციტომეტრის მეთოდი 

 

გამდინარე ციტომეტრია - თანამედროვე ტექნოლოგიაა, რომელიც საშუალებას 

გვაძლევს დავახასიათოდ და გავაანალიზიროთ უჯრედები. ამ ტექნოლოგიით 

ერთდროულად ხდება თითოეული ნაწილაკის, ძირითადად უჯრედების, რამდენიმე 

ფიზიკური მახასიათებლის აღრიცხვა და გაანალიზირება. ამ მახასიათებლების 

აღრიცხვა იმ მომენტში ხდება, როცა სითხის ნაკადში ნაწილაკები გადაკვეთავენ 

სინათლის (ლაზერის) სხივს. გამდინარე ციტომეტრით შესაძლებელია ნებისმიერი 0.2-

50 მიკრომეტრის ზომის ნაწილაკების ან უჯრედების სუსპენზიის შესწავლა.  ეს მეთოდი 

გვაძლევს ინფორმაციას უჯრედის (ან ნაწილაკის) ზომის, გრანულარობის და 

ფლუორესცენციის შესახებ (სურ.11) [125-127]. 
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სურათი11. გამდინარე ციტომეტრის მეთოდის სქემატური გამოსახულება 

 

უჯრედების სუსპენზიის გამდინარე ციტომეტრით გაანალიზების დროს 

უპირველეს ყოვლისა ხდება უჯრედების ზომის და გრანულარობის აღრიცხვა. 

მიღებული მონაცემები გრაფიკულად გამოისახება წერტილოვანი გრაფიკის სახით 

(“დოტ პლოტ”), სადაც თითოეული უჯრედი წერტილის სახით არის გამოსახული. 

ყველა წერტილს გააჩნია ორი კოორდინატი, X- და Y ღერძზე. X-ზე გამოსახულია ზომა 

(FSC), Y-ზე – გრანულარობა (SSC). ზომის და გრანულარობის მიხედვით, მაგალითად, 

პერიფერიულ სისხლში, ერითროციტების ლიზირების შემდეგ, ადვილად 

შესაძლებელია ლიმფოციტების, მონოციტების და ნეიტროფილების პოპულაციების 

გარჩევა, რადგანაც ლიმფოციტები ყველაზე მცირე ზომით და ყველაზე ნაკლები 

გრანულარობით ხასიათდებიან, ნეიტროფილები კი პირიქით მაღალი გრანულარობით 

და დიდი ზომით განირჩევიან, მონოციტებს – შუალედური პოზიცია უჭირავთ [125,127].  

უმრავლესს შემთხვევაში გამდინარე ციტომეტრიის მეთოდი გულისხმობს 

ფლოურესცენტული სინჯით უჯრედში რომელიმე სპეციფიური მოლეკულების 
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მონიშვნას. ამისთვის გამოიყენება ფლოუროქრომთან კონიუგირებული მონოკლონური 

ანტისხეულები, რომლებიც მიმართული შეიძლება იყოს ამა თუ იმ მოლეკულის 

წინააღმდეგ. სამიზნე ანტიგენი შეიძლება იყოს, როგორც ზედაპირული, ასევე 

ციტოპლაზმური. გაანალიზების დროს აღრიცხული ფლუორესცენცია გამოისახება ან 

ერთპარამეტრიანი ჰისტოგრამის სახით, ან, ასევე შესაძლებელია წერტილოვანი 

გრაფიკების სახითაც გამოისახოს, თუ არჩეული იქნება რომელიმე მეორე პარამეტრიც – 

ან მეორე ფერის ფლუორესცენცია (თუ ერთდროულად ხდებოდა ერთზე მეტი 

ანტიგენის შესწავლა), ზომა, ან გრანულარობა [127,128].  

 

 

2.2.4 კვლევებში გამოყენებული  სხვა მეთოდები 

 

კონფუკალური მიკროსკოპი გამოყენებული იქნა სიმსივნურ  უჯრედებში 

ფლუორესცეინიანი ლიპოსომების შეღწევის დასადგენად.  

ნანონაწილაკების ზომის და ზედაპირული მუხტის დასადგენად გამოყენებული 

იქნა ზეტასაიზერი.  

აღნიშნული კვლევები ჩატარებული იქნა გერმანიის, საარბრუკენის 

ფარმაკოლოგიის ლაბორატორიაში. 

უჯრედების პროლიფერაციული აქტივობის შეფასებისათვის გამოყენებული იქნა 

MTT ტესტი. 

 

2.3 DPPA და DPPC ლიპოსომების მომზადების მეთოდი 

 

ექსპერიმენტებში გამოყენებული იყო ლიპოსომები, რომლის დამზადება 

ხდებოდა როგორც თბილისის ივ.ჯავახიშვილის სახელობის სახელმწიფო 

უნივერსიტეტის ბაზაზე, ასევე გერმანიის, საარბრუკენის ფარმაკოლოგიის 
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ლაბორატორიაში. ლიპოსომების დასამზადებლად გამოყენებული იყო ორი  ტიპის 

ფოსფოლიპიდები: დიპალმიტოილფოსფატის მჟავა - DPPA და 

დიპალმიტოილფოსფატიდილ ქოლინი –DPPC. ლიპოსომების მიღება ხორციელდებოდა 

ცნობილი მეთოდით, რომელიც ლიტერატურაში არის აღწერილი.  

ლიპოსომების დამზადებისას ვიყენებდით მბრუნავ ევაპორატორს. ორივე 

ლიპიდისათვის დამზადების ტექნოლოგია იყო მსგავსი. ლიპიდების განსაზღვრული 

რაოდენობა (100 მგ) ვხსნიდით ორგანულ გამხსნელთა, კერძოდ, ქლოროფორმ-

ეთანოლის ნარევში (პროპორცია მოცულობის მიხედვით იყო შესაბამისად 2:1, 

გამოვიყენეთ 6 მლ ქლოროფორმი და 3 მლ ეთნოლი). მიღებული ხსნარის ევაპორაცია 

მოვახდინეთ დაახლოებით 40 წუთის განმავლობაში (წყლიან აბაზანაში ვინარჩუნებდით 

50°С ტემპერატურას). მიღებული ამომშრალი ლიპიდების ფენას ემატებოდა 

დაახლოებით 60°С-მდე გამთბარი დისტილირებული წყლი და მსუბუქი არევით 

ვღებულობთ ლიპოსომების თეთრი ფერის რძისებრ სუსპენზიას. 

 

 

2.4 კომპლექსური ლიპოსომების მომზადების ახალი მეთოდი 

 

 წარმოგიდგენთ ტექნოლოგიას, რომლის მეშვეობითაც შესაძლებელია დამზადეს 

ჯანმრთელობისათვის უსაფრთხო წამლის გადამტანი ნანონაწილაკები, რომლის 

სტრუქტურაშიც სამკურნალო წამალის მოლეკულები იქნება მოთავსებული. 

ავღნიშნავთ, რომ ეს ტექნოლიგია განსხვავებულია აქამდე არსებული 

ტექნოლოგიისაგან, არის სწრაფი და ამავე დროს იაფიც. ჩვენ შემთხვევაში 

გამოყენებულია DPPC და DPPA ფოსფო-ლიპიდები, რომლებიც იქნება გამოყენებული 

როგორც წამლის გადამტანები. გასაგებია ისიც, რომ საბოლოო პროდუქტი უნდა იყოს 

წყლის გარემოცვაში თუ გვსურს, რომ ისინი გამოვიყენოთ როგორც ორგანმში წამლის 

გადამტანებათ (ორგანიზმში ხომ წყლის რაოდენობა მაღალია).    ამავე დროს გასაგებია, 

რომ წამლები არსებობენ წყალში ხსნადი და უხსნადები, ამიტომაც ნანონაწილაკების 
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წამალთან კომპლექსის მიღების სხვადასხვა გზა არსებობს. ამით იმის თქმა გვსურს, რომ 

ჩვენ ტექნოლოგაში არსებობს ორი მეთოდი - ერთი ჰიდროფობული და მეორე 

ჰიდროფილური თვისების მატარებელი წამლების ლიპოსომების სტრუქტურაში 

ჩასმისა.  

გვაინტერესებდა შევძლებდით თუ არა ევაპორატორის გამოყენების გარეშე DPPC 

ლიპოსომების სტრუქტურაში ჩაგვენერგა ჰიდროფობული ქოლესტერინი. ასევე 

საინტერესო იყო თუ რამდენად შესაძლებელი იყო არა მოლეკულების, არამედ მცირე 

ზომის (ვიდრე თვითონ საბოლოო ზომს ნანონაწილაკები) ნანონაწილაკების მოთავსება 

ფოსფოლიპიდების შიდა მოცულობაში (ან სტრუქტურაში). ასეთი კომპლექსის 

დასამზადებლედ გამოვიყენეთ DPPA და ოქროს მცირე დიამეტრის (24ნმ) 

ნანონაწილაკები. 

 გვინდა ავღნიშნოთ, რომ წარმოდგენილი ტექნოლოოგიის შექმნაში 

მნიშვნელოვანი როლი ითამაშა ფოსფოლიპოსომების კალორიმეტრულმა კვლევებმა, 

რომლის მიხედვიდაც დადგინდა თუ რამდენად დიდი მიშვნელობა აქვს ტემპერატრით 

ინიცირებულ ფოსფოლიპოსომებში (DPPC და DPPA) სტრუქტურული ცვლილებების 

არსის გაგებას. 

 ადრეული შრომების თანახმად ტემპერატურით ინდუცირებულ უკომპლექსო 

DPPC ლიპოსომების ფაზური გადასვლას (გელ-თხევადი კრისტალი) ადგილი აქვს 50 

გრადუსის ტეპერატურის მახლობლობაში [129-131], რომლის დროსაც, ჩვენი 

მოსაზრებით ადგილი უნდა ქონდეს ვეზიკულის  სტრუქტურის “გახსნას”. ყოველ 

შემთხვევაში ფაზური გადასვლის დროს ლიპოსომების კუთრისითბოტევადობის 

ცვლილება ცალსახად მიუთითებს გამხსნელისა და ლიპოსომის ჰიდროფობული 

ურთიერთქმედების ცვლილებაზე. ასეთი მოსაზრება გამოყენებული იქნა იმისთვის, 

რომ ტემპერატურული ეფექტი გამოყენებული ყოფილიყო ქოლესტერინის მოლეკულის 

DPPC ლიპოსომების სტრუქტურაში ჩასმისათვის. ვინაიდაან ქოლესტერინი არის 

წყალში უხსნადი მოლეკულა, ამიტომაც მისი ლიპოსომების სტრუქურაში ჩასმისათვის 

საჭიროა რამდენიმე ეტაპიანი პროცედურის განხორციელება. საწყის ეტაპზე გარკვეული 
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თანაფარდობით DPPC ლიპიდი და ქოლესტერინი (3.1მგ DPPC და 0.8მგ ქოლესტერინი; 

თანაფარდობა ლიპიდი/ქოლესტერინი 3:1) გახსნილი იქნა რამდენიმე მიკროლიტრ 

ორგანულ გამხსნელში (50მკლ ეთანოლი), რომლის შემდეგ ნარევს დაემატა 2 

მილილიტრი 50 გრადუსამდე გაცხელებული წყალი.  მიღებული ნარევის 2 წუთის 

განმავლობაში ინტენსიური ნჯღრევის შედეგად ნათელი გახდა, რომ მიღებული იქნა   

ნათლად ჩანს, რომ მიიღება ერთგვაროვანი ლიპოსომური სუსპენზია, რომელიც 

ქოლესტერინის მოლეკულების აგრეგატები არ არსებობს. სუსპენზიაში ქოლესტერინის 

აგრეგატების არ არსებობა ნიშნავს იმასაც, რომ ქოლესტერინმა DPPC ლიპიდის 

ჰიდროფობულ კუდებთან წარმოქმნა კონტაქტი (სურ. 12).  რაც შეეხება სასურველი 

ზომის ლიპოსომების მიღებას მომზადებული სუსპენზია გატარებული იქნა 200 ნმ 

დიმეტრის ფილტრის მქონე ექსტრუდერში, რომლითაც დამთავრდა საბოლოო 

კომპლექსური ლიპოსომების მიღების პროცედურა. აღსანიშნავია, რომ ასეთი 

პროტოკოლით 200ნმ დიამეტრის კომპლექსური ქოლსტერინი-DPPC  ლიპოსომების 

მიღების პროცედურისთვის საჭირო დრო არ აღემატება 30 წუთს.  

 

 

სურათი 12. ლიპოსომების მომზადების ახალი მეთოდის სქემატური გამოსახულება 
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 აქვე გვინდა აღინიშნოს, რომ საწყისი ეტაპის გარეშე, ანუ ორგანული გამხსნელის 

გამოყენების გარეშე შეუძლებელია მიღებული იყოს ქოლსტერინ-DPPC კომპლექსური 

ლიპოსომა.  

უფრო გამარტივებულია ზემოთ მოყვანილი ტექნოლოგიით ჰიდროფილური 

ბუნების მოლეკულების ლიპოსომების სტრუქტურაში მოთავსებ. ამ შემთხვევისთვის არ 

არის საჭირო ორგანული გამხსნელის გამოყენება, ვინაიდან წყლის გარემოცვაში 

ლიპიდებისა და პოლარული ბუნების მოლეკულებს შორის ლიპოსომების შექმნამდე 

წარმოიქმნება ურთიერთ კავშირი.   

 მეტად პრინციპული იყო აღნიშნული პროტოკოლით თუ მოხერხდებოდა ისეთი 

ლიპოსომების დამზადება, რომლის სტრუქტურაშიც იქნებოდა არა მხოლოდ 

განსხვავებული ბუნების (ჰიდროფობული/ჰიდროფილური) ლიგანდური მოლეკულები, 

არამედ მცირე ზომის ნანონაწილაკები. დღესდღეობით მეცნიერები სხვადასხვა 

დაავადების წინააღმდეგ უკვე იყენებენ მცირე დიამეტრის ისეთი ნანონაწილაკებს, 

როგორებიცაა ოქროს, ვერცხლის, რკინის და სხვა.  გასაგებია, რომ განსხვავებული 

სამკურნალო თვისების მატარებლები იქნებიან ეს ნანონაწილაკები  თუ ისინი 

შეფუთული იქნებიან ლიპოსომებში.  მაგალითად, არსებობს მონაცემები იმის შესახებ, 

რომ ლიპოსომებში შეფუთული ოქროს ნაწილაკები აღმოჩნდენ როგორც 

სადიაგნოსტიკოთ ასევე სამკურნალოდ გაცილმებით ეფექტურნი, ვიდრე მხოლოდ 

ოქროს ნაწილაკები [132,133]. ეფექტის გაძლიერება შეიძლება აიხსნას იმით, რომ  ოქროს 

ნანონაწილაკებს, რომლებიც შეფუთულია ლიპოსომების სტრუქტურაში შეუძლიათ 

შეაღწიონ დაზიანებულ უჯრედების შიგნით, განსხვავებით სუფთა ოქროს 

ნანონაწილაკებისაგან.  

ფარმაკოლოგებს ვთავაზობთ ისეთ პროტოკოლს, რომლის მიხედვითაც 

შესაძლებელია დამზადდეს  ლიპოსომები, რომლის სტრუქტურაშიც იქნება ოქროს, 

ვერცხლის და სხვა ნანონაწილაკები მოთავსებული. ჩვენ შემთხვევაში დამზადებული 

იქნა ლიპოსომები, რომლის სტრუქტურაშიც ოქროს ნანონაწილაკები იქნა 



 
60 

 

მოთავსებული. ამისათვის გამოყენებული იქნა უკვე მზა 24ნმ -ი დიამეტრის ოქროს 

ნანონაწილაკები და DPPA ლიპიდები.   1მლ მოცულობის 24ნმ დიამეტრის სუსპენზიას 

დაემატა  3 მგ DPPA ლიპიდი და მიღებული ნარევი გაცხელებული იქნა 70-80 

გრადუსიან წყლის აბაზანაში და პარალელურად  2 წუთის განმავლობაში ხდებოდა 

ნარევის ინტენსიური შენჯღრევა. ამ პროცედურის შედეგად თვალნათლი გახდა, რომ 

სუსპენზია   მოწითალო ფერიდან გახდა ლურჯი ფერის, რაც ნიშნავდა იმას, რომ ოქროს 

ნაწილაკები მოთავსდა DPPA ლიპოსომებში. ცნობილია, რომ ოქროს ნანონაწილაკების 

სუსპენზიის ფერი დამოკიდებულია ნაწილაკების დიამეტის ზომებზე, კერძოდ, რაც 

უფრო მცირეა ნანონაწილაკების დიამეტრი (<40ნმ) სუსპენზიის ფერი მოწითალოა, 

ხოლო დიდი დიამეტრის (>50ნმ) ნაწილაკების სუსპენზია ლურჯი ფერისაა [133]. აქედან 

გამომდინარე ჩვენს მიერ მომზადებული კომპლექსური ლიპოსომების ლურჯი ფერი 

ნიშნავს იმას, რომ ოქროს   ნანონაწილაკების დიამეტრი გახდა უფრო დიდი. ამის 

მიზეზი შეიძლება იყო ოქროს ნანონაწლაკების მიერ ელექტროსტატიკური კონტაქტების 

წარმოქმნა DPPA ლიპოსომის შიგა და გარე დიამეტრის ჰიდროფილურ თავაკებთან. 

მიღებული სუსპენზია დამუშავებული იქნა ექსტრუდერით, 200ნმ დიამეტრის 

მემბრანული ფილტრით. ადვილი წარმოსადგენია, რომ მცირე დიამეტრის (24 ნმ) ოქროს 

ნანონაწილაკები ლიპოსომების ჰიდროფილურ ზედაპირებთან წარმოქმნის კონტაქტს 

და სუსპენზია შეიცავს 200 ნმ-იან ლიპოსომებს, რომლის ზედაპირზე იმყოფებიან 24 ნმ-

იანი დიამეტრის ოქროს ნანონაწილაკები. ამის დასტურად გამოდგება მე-13 სურათზე 

მოყვანილი DPPA/ოქროს ნანონაწილაკების ზეტასაიზერით გადაღებული მრუდი, 

რომელიც ცალსახად ადასტურებს სუსპენზიაში 200ნმ-ნი დიამეტრის DPPA 

ლიპოსომების არსებობას. 
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სურათი 13. ზეტასაიზერით მიღებული კომპლექსური DPPA-ოქროს ლიპოსომების 

მრუდი 

 

ამრიგად, წარმოდგენილ ნაშრომში მოყვანილი ტექნოლოგიის მიხედვით 

მოხერხდა დამზადებულიყო კომპლექსური ლიპოსომები, რომელთა შემადგენლობაშიც 

მოთავსებული იქნა, როგორც ჰიდროფობული, ასევე ჰიდროფილური მოლეკულები. 

გარდა ამისა იგივე მიდგომით ლიპოსომებში მოვათავსეთ ოქროს ნანონაწილაკები. 

ყველა შემთხვევაში ასეთი კომპლექსური ლიპოსომების მომზადებას დაჭირდა 30 

წუთზე ნაკლები დრო. გარდა ამისა ავღნიშნავთ, რომ აღნიშნული კომპლექსური 

ლიპოსომების მომზადების მეთოდი განსხვავებულია აქამდე არსებული იგივე 

კომპლექსური ლიპოსომების მომზადების მეთოდებისაგან და არის უფრო სწრაფი, 

მარტივი და იაფი. ჩვენი აზრით აღნიშნული მეთოდი უნდა იყოს საყურადღებო 

ფარმაკოლოგებისთის, რომლებიც შეძლებენ გამოიყენონ ჩვენი პროტოკოლები რათა 

დაამზადონ მათვის სასურველი კომპლექსური ლიპოსომები. 
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2.5 კომპლექსური ლიპოსომების მომზადება C  და E ვიტამინების 

თანაობისას 

 

ახალი  ნანოტექნოლოგია გამოყენებული იქნა DPPC ლიპოსომებში ვიტამინების 

(C, E) ინკაპსულირებისათვის.  შერჩეული იქნა ვიტამინებისა და DPPC ლიპიდების 

ისეთი თანაფარდობა,  სადაც ლიპოსომაში ერთ ლიპიდზე მოდიოდა საშუალოდ ერთი 

ვიტამინის მოლეკულა.  ნაჩვენები იქნა, რომ ლიპოსომაში ჰიდროფობული E ვიტამინი 

მოთავსდა ლიპოსომის სტრუქტურის ჰიდროფობულ ნაწილში,  ხოლო ჰიდროფილური 

ვიტამინი C ლიპოსომების მემბრანის ბიშრის ზედაპირზე.    

 საწყის ეტაპზე შევარჩიეთ ლიპიდებისა და ლიპოსომების კონცენტრაციები ისე, 

რომ მოლური თანაფარდობა გვქონოდა 1:1. ნიმუშის ბუნების გათვალისწინებით, 

ჰიდროფილური ლიგანდის (ვიტამინი C) შემთხვევაში ლიპიდების და ვიტამინის ნარევს 

ვამატებდით 50 გრადუსამდე გაცხელებულ დისტილირებულ წყალს, ხოლო 

ჰიდროჰობური ლიგანდის (ვიტამინი E) ლიპოსომაში მოთავსებისათვის ნარევს ჯერ 

ვამატებდით მცირე რაოდენობის (მიკროლიტრის რიგის) ორგანულ გამხსნელს და 

შემდეგ 50 გრადუსამდე გაცხელებულ დისტილირებულ წყალს. მიღებულ სუსპენზიას 

ინტენსიური ნჯღრევის შემდეგ სასურველი ზომის კომპლექსური ლიპოსომების 

მიღების მიზნით ვატარებდით ექსტრუდერში. 
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III თავი. ჩატარებული კვლევები და მიღებული შედეგები 

3.1 კალორიმეტრული კვლევა 

3.1. სუფთა ლიპოსომების კალორიმეტრული კვლევა 

 

ლიპოსომების, როგორც წამლის გადამტანი ნანოზომის ნაწილაკები,  

შესაძლებელია გამოყენებული იყოს მხოლოდ იმ შემთხვევაში თუ მათი 

თერმოსტაბილობა იქნება უფრო მეტი, ვიდრე იმ ორგანიზმის თერმოსტაბილობა, 

რისთვისაც იგეგმება მათი გამოყენება. სწორედ ამიტომ ერთ-ერთი  მნიშვნელოვანი 

პარამეტრი არის ლიპოსომების თერმული სატაბილობა, ისევე როგორც მნიშვნელოვანია 

განისაზღვროს თუ რა გავლენას ახდენს ლიპიდების ტიპი მათ თერმოსტაბილობაზე. ამ 

მიზნით ჩვენს ექსპერიმენტებში გამოყენებულია ფოსფოლიპიდების ორი ტიპი, კერძოდ 

DPPA (დიპალმიტოილფოსფატის მჟავა) და DPPC (დიპალმიტოილფოსფატიდილ 

ქოლინი) ლიპიდებები, რომლებისაგანაც დამზადებულ იქნა ლიპოსომები. ჩატარებული 

იყო კალორიმეტრული ექსპერიმენტები ლიპოსომებზე, რომლის მიხედვით 

განისაზღვრა როგორც ლიპოსომების კონცენტრაცია, ასევე განისაზღვრა ის პირობები, 

რომელიც მაქსიმალურად გამოავლენდა ლიპოსომების თერმოდინამიკურ თვისებებს. 

ლიპოსომების დიფერენციალურ სკანირებად მიკროკალორიმეტრზე 

გაზომვებისთვის შეირჩა  0-150 0C ტემპერატურული ინტერვალი და გამოყენებული იყო 

ლიპოსომები, რომლიც დამზადებული იყო ორი სახის ფოსფოლიპიდით - DPPA 

(დიპალმიტოილფოსფატის მჟავა) და DPPC (დიპალმიტოილფოსფატიდილ ქოლინი) 

ლიპიდებით. ნახაზ 1-ზე მოცემულია DPPA ლიპიდებისაგან დამზადებული 

ლიპოსომების კალორიმეტრული ჩანაწერი, რომლის მიხედვითაც დაიმზირება ერთი 

სითბოსშთანთქმის პიკი, ტემპერატურის მაქსიმუმით 660C-ით. აღსანიშნავია, რომ 

მიღებული პიკის ფორმა, პირველ რიგში კი ე.წ. ტემპერატურული გადასვლის ნახევარ 

სიგანის მნიშვნელობა (∆T1/2≈10C), იძლევა საშუალებას ვილაპარაკოთ პროცესის 

კოოპერატულობაზე. პროცესის მაღალი კოოპერატულობა მიანიშნებს იმას, რომ 
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გადასვლის ტემპერატურაზე (Tmax =660C), ადგილი აქვს ლიპოსომაში ერთი ტიპის 

კავშირების გაწყვეტას, რომელიც ტემპერატურის მცირე ინტერვალში მიმდინარეობს. 

 

 

 

ნახაზი 1. DPPA ლიპოსომების სუსპენზიის კალორიმეტრული ჩანაწერი. V=2°C/წმ, 

Clip=0,34მგ/მლ 
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DPPC ლიპოსომების სუსპენზიის კალორიმეტრული ჩანაწერი მოცემულია ნახაზ 

2-ზე. რომელიც გვიჩვენებს, რომ განსხვავებით DPPA ლიპოსომებისაგან, DPPC 

ლიპოსომების მოწესრიგებული სტრუქტურა  განიცდის სითბურ დანგრევას რამდენიმე 

ტემპერატურულ ინტერვალში, კერძოდ - 24°C, 37°C და 42°C ტემპერატურის 

მახლობლობაში.  

 

ნახაზი 2. DPPC ლიპოსომების სუსპენზიის კალორიმეტრული ჩანაწერი. V=2°C/წმ, 

Clip=0,34მგ/მლ 
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ავღნიშნავთ, რომ განსხვავება 24 და 42  გრადუსიან სითბოსშთანთქმის პიკის 

სიმაღლეებს შორის იმდენად დიდია, რომ მხოლოდ დიდი კონცენტრაციის და 

ხელსაწყოს მაღალი გარჩევადობის პარამეტრების დაყენებით გახდა შესაძლებელი ამ 

სითბოს შთანთქმის პიკის აღმოჩენა. აღმოჩნდა კიდევ ერთი საინტერესო თვისება, 

რომელიც დაკავშირებულია 24°C სითბოსშთანთქმის პიკთან. მხედველობაში გვაქვს 

შემდეგი, რომ ეს სითბოსშთანთქმის პიკი არსებობს მხოლოდ ახლად დამზადებული 

ლიპოსომებისთვის. საკმარისია მოხდეს ლიპოსომების გათბობა 24°C-ზე მეტ 

ტემპერატურაზე, მაშინ ასეთი ლიპოსომების კალორიმეტრულ ჩანაწერზე აღარ 

დაიმზირება ეს სითბოსშთანთქმის პიკი. იგივე თვისებით  არ ხასიათდება დანარჩენ ორ 

სითბოსშთანთქმის პიკი, ანუ ლიპოსომებს თუ გავაცხელებთ 42°C-ზე  მეტ 

ტემპერატურაზე, ასეთი ლიპოსომების კალორიმეტრულ გაზომვისას დაიმზრება 

მხოლოდ 37°C და 42°C პიკების არსებობა. თუ გავითვალისწინებთ იმ გარემოებას, რომ 

თითეული სითბოსშთანთქმის პიკი დაკავშირებულია ლიპოსომაში შესაბამის 

სტრუქტურულ ცვლილებებთან. აქედან გამოდინარეობს, რომ ლიპოსომებში მხოლოდ 

24°C-იანი პიკის შესაბამისი სტრუქტურული ცვლილებები არის შეუქცევადი. 

კალორიმეტრული ექსპერიმენტები ჩატარდა ნიმუშის გაცხელების სიჩქარის 

სხვადასხვა ინტერვალით, კერძოდ  1°C/წმ, 2°C/წმ და 4°C/წმ. ექსპერიმენტებმა აჩვენა, 

რომ DPPC და DPPA ლიპოსომების ფაზური გადასვლის ტემპერატურა არ იცვლება. 

კერძოდ სხვადასხვა გაცხელების სიჩქარეზე აღნიშნული ლიპოსომების გადასვლის 

ტემპერატურა და ენტალპია არ იცვლება, რაც იმას ნიშნავს რომ ფაზური გადასვლის 

პროცესი წონასწორულია. 

კალორიმეტრის მუშაობის პრინციპიდან გამომდინარე, შესაძლებელია საკვლევ 

ნიმუშზე გაზომვების ჩაატარება ციკლურ რეჟიმში, ანუ საწყისი და საბოლოო 

ტემპერატურების მითითების შემდეგ, ხელსაწყოს მრავალჯერადად შეუძლია 

განახორციელოს ნიმუშის სითბოტევადობების გაზომვები მითითებულ 

ტემპერატურულ ინტერვალში. ჩვენ ექსპერიმენტებში ლიპოსომების კვლევა 

მიმდინარეობდა ციკლურ რეჟიმში 7-1500C ტემპერატურული ინტერვალში. 
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ჩატარებულმა კალორიმეტრულმა ექსპერიმენტებმა ცალსახად დააფიქსირა, რომ 

მაღალტემპერატურამდე გაცხელებული ლიპოსომები არ ინგრევიან და მათი გაციების 

შემდეგ ისინი აღიდგენენ (თითქმის ბოლომდე) მოწესრიგებულ სტრუქტურას. ნახაზ 3 -

ზე და ნახაზ 4 მოცემულია ლიპოსომების სუსპენზიის მიკროკალორიმეტრული 

ჩანაწერი, რომელთა გაცხელებაც მოხდა კალორიმეტრში მაღალ ტემპერატურამდე 

(მაგალითად 150°C-მდე კალორიმეტრულ ამპულაში) ისე, რომ ნიმუში არ ამოგვიღია 

კალორიმეტრის ამპულიდან. გაციების მერე განხორციელდა კალორიმეტრული 

ჩანაწერის გაკეთება, როგორც DPPA ასევე DPPC ლიპოსომებზე (ნახ. 3,4).  
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ნახაზი 3. DPPA ლიპოსომების სუსპენზიის კუთრისითბოტევადობის 

ტემპერატურაზე დამოკიდებულების მრუდები: 

ა)  პირველი გავლა-გაცხელებამდ 

ბ)  მეორე გავლა-გაცხელების შემდეგ 
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ნახაზი 4.  DPPC ლიპოსომების სუსპენზიის კუთრისითბოტევადობის 

ტემპერატურაზე დამოკიდებულების მრუდები: 

ა) პირველი გავლა-გაცხელებამდ 

ბ) მეორე გავლა-გაცხელების შემდეგ 
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 ნახაზ 3-ზე და ნახაზ 4-ზე მოყვანილი კალორიმეტრული ჩანაწერით ცალსახად 

დასტურდება, რომ ადგილი აქვს ლიპოსომების მოწესრიგებული სტრუქტურების 

აღდგენას, თუმცა მიღებული ჩანაწერის თანახმად პიკების სრულად აღდგანას ადგილი 

არ აქვს. კერძოდ DPPC ლიპოსომების შემთხვევაში, მთავარი გადასვლის პიკამდე 240C -

ზე დაიმზირებოდა მცირე ზომის პიკი (ნახ.4), რომელიც ნიმუშის გაცხელების და 

გაცივების შემდეგ აღარ აღდგება, განსხვავებით 37°C და 42°C პიკების, რომლებიც 

თითქმის სრულად აღიდგენენ სტრუქტურას. თუ გავითვალისწინებთ იმ გარემოებას, 

რომ თითეული სითბოსშთანთქმის პიკი დაკავშირებულია ლიპოსომაში შესაბამის 

სტრუქტურულ ცვლილებებთან, გამოდის, რომ ლიპოსომებში 37° და 42°C-ზე არსებული 

სტრუქტურული ცვლილებები არის შექცევადი, მაშინ როცა 24°C-იანი  პიკის შესაბამისი 

სტრუქტურული ცვლილებები  შეუქცევადია. 

ასევე კალორიმეტრული ექსპერიმენტების ჩატარების დროს გამოიკვეთა ერთი 

საინტერესო ფაქტი, თუ გავაგრძელებთ DPPC და DPPA ლიპოსომების გაციება-

გაცხელებას ციკლურ რეჟიმში, მაშინ ნიმუშების კალორიმეტრული ჩანაწერების 

შედარებისას ვნახავთ რომ მესამე, მეოთხე და ასე შემდეგ კალორიმეტრული ჩანაწერები 

თითქმის იდეალურად იმეორებს მეორედ გაცხელებისას ჩაწერილ კალერიმეტრულ 

ჩანაწერებს.   

  ჩვენს მიერ დათვლილი იქნა DPPA და DPPC ლიპოსომების სითბოშთანთქმის 

კუთრი სითბოს მნიშვნელობები, რომელიც გადათვლილი იქნა ლიპიდების 

კონცენტრაციაზე და მიღებული იქნა მნიშვნელობები, რომელიც ორივე ტიპის 

ლიპოსომებისთვის მსგავსია და შეადგენენ, საშუალოდ DPPA ლიპოსომებისთვის 

31ჯ/გრ-ს, ხოლო DPPC ლიპოსომებისთვის იგი 38 ჯ/გრ-ს. რაც შეეხება ლიპოსომებში 

ფაზური გადასვლის ენტალპიების მნიშვნელობების ცვლილებას პირველი და მეორე 

გაცხელებების დროს DPPC-ს ლიპოსომების შემთხვევაში 38 ჯ/გრ-დან მცირდება  35 

ჯ/გრ-მდე, ხოლო DPPA ლიპოსომებს განსხვავება პირველ და მეორე გაცხელებებს შორის 

31ჯ/გრ-დან 25 ჯ/გრ-მდე მცირდება. ასევე დაიმზირება განსხვავება ლიპოსომების 

ფაზური გადასვლის კუთრ ენტალპიებს შორის, რომელიც პირველი და მეორედ 
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გაცხელებისას DPPC ლიპოსომების შემთხვევაში უფრო ნაკლებად იცვლება, ვიდრე 

იგივე მაჩვენებლები DPPA ლიპოსომების შემთხვევაში. 

აღსანიშნავია, რომ DPPC ლიპოსომების კალორიმეტრიულ მრუდზე განსხვავებით 

DPPA ლიპოსომებისაგან, მთავარი გადასვლის პიკამდე დაახლოებით 5°C-ით ადრე 

იწერება მცირე ზომის პიკი, ე.წ პრე-გადასვლის პიკი. პრე-გადასვლის სითბო არის 

გაცილებით ნაკლები ვიდრე მთავარი გადასვლის სითბო (ენტალპია) და შეადგენს 4,58 

ჯ/გრ. ჩვენი ვარაუდით DPPC ლიპოსომების შემთხვევაში ამ 5°C-ის ტოლ 

ტემპერატურულ ინტერვალში ხდება DPPC ლიპიდების მოზრდილი თავაკების 

ორიენტაციის ცვლილება და ისინი ორიენტირდებიან ისე, რომ სტრუქტურაში ფაზური 

გადასვლის ტემპერატურის დროს უზრუნველყონ წყლის შესვლა. აღსანიშნავია, რომ 

პრე-გადასვლის პიკი აღარ აღდგება სუსპენზიის ხელმეორედ გაცხელების შემთხვევაში. 

ანუ ხდება შეცვლილი ორიენტაციის შენარჩუნება წყლის ნაწილობრივი გამოდევნის 

შემდგომ. DPPA ლიპოსომების შემთხვევაში მეორედ გაცხელებისას ჩაწერილი პიკი 

თითქმის იდეალურად მეორდება მესამედ და მეოთხედ გაცხელებისასაც კი მაღალ 

ტემპერატურებამდე.  

 

 

 

3.1.2 კომპლექსური ლიპოსომების კალორიმეტრული კვლევა 

 

იმისათვის, რომ დაგვედგინა DPPA და DPPC ლიპოსომების სტრუქტურის 

ორგანიზებაში და სტაბილობაში, რა წვლილი შეაქვთ ჰიდროფობულ და ჰიდროფილურ 

ძალებს, ლიპოსომები დამზადდა ქოლესტეროლის (ჰიდროფობული) და 

ფლუორესცეინის (ჰიდროფილური) მოლეკულების თანაობისას. ჰიდროფობული 

ქოლესტერონის მოლეკულა, რომელიც წყალში უხსნადი მოლეკულაა,  გამორიცხავს მათ 

ლიპოსომის შიგნითა თავისუფალ მოცულობაში არსებობას, სადაც წყალი უნდა იყოს 

ჩაკეტილი. შესაბამისად იგი აუცილებლად განთავსდება ლიპოსომებში არსებულ 
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ჰიდროფობულ უბანში, ანუ ლიპიდების აცელურ კუებთან და ქოლინის ჯგუფთან, ეს 

მიდგომა ემთხვევა ლიტერატურაში არსებულ მონაცემებს [132].  ასეთი კომპლექსის 

კალორიმეტრული შესწავლით შესაძლებელი იქნება დადგინდეს ჰიდროფობული 

კავშირების როლი ლიპოსომების სტრუქტურის ორგანიზებაში, ვინაიდან 

ჰიდროფობული ქოლესტერონის მოლეკულები აუცილებლად მოახდენს გავლენას 

ლიპოსომებში არსებული ჰიდროფობულ უბანზე, რითიც იქნება შესაძლებელი 

დადგინდეს ჰიდროფობული ურთიერთქმებების როლი ლიპოსომების სტაბილობაზე. 

კალორიმეტრული ექსპერიმენტი, რომლის ჩანაწერიც მოყვანილია ნახაზ 5-ზე, 

გვიჩვენებს DPPC-ქოლესტერინიანი ლიპოსომების მრუდს, რომელიც მნიშვნელოვნად 

განსხვავდება სუფთა, ქოლესტერინის გარეშე დამზადებული DPPC ლიპოსომების 

კალორიმეტრულ მრუდისაგან. DPPC ლიპოსომების სამპიკიანი, მათ შორის 42 

გრადუსიანი კოოპერატული პიკის ნაცვლად, ვღებულობთ ერთ, არა კოოპერატულ 

კალორიმეტრულ მრუდს (იხ. ნახ. 5), რაც ნიშნავს, რომ ქოლესტეროლმა მნიშვნელოვანი 

გავლენა მოახდინა ლიპოსომების სტრუქტურულ ორგანიზაციაზე, ანუ მიღებული იქნა 

სხვა ტიპის ლიპოსომები. რაც აშკარად მიუთითებს ლიპოსომებში განსხვავებული 

სტრუქტურულ ორგანიზაციაზე ქოლესტოროლის თანაობისას. 
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ნახაზი 5. კუთრისითბოტევადობის ტემპერატურაზე დამოკიდებულების მრუდები: 

ა)  სუფთა DPPC ლიპოსომებისათვის 

ბ) DPPC-ქოლესტეროლიანი ლიპოსომებისათვის 
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მიღებული კალორიმეტრული მრუდიდან შეიძლება დავასკვნათ, რომ 

ქოლესტეროლი მნიშვნელოვან გავლენას ახდენს ლიპოსომების სქტრუქტურულ 

ორგანიზაციაზე. ამას ადასტურებს DPPC-ქოლესტეროლის სითბოშთანთქმის კუთრი 

სითბოს მნიშვნელობა (∆HDPPC-Chol = 16 ჯ/გრ), რომელის მნიშვნელობაც ნაკლებია სუფთა 

DPPC ლიპოსომების სითბოშთანთქმის კუთრი სითბოს მნიშვნელობაზე (∆HDPPC = 

38ჯ/გრ). 

 ჩვენს მიერ ასევე შესწავლილი იქნა DPPA-ქოლესტერინიანი კომპლექსური 

ლიპოსომების სუსპენზია (ლიპიდი/ქოლესტერინის თანაფარდობა 3:1), რომელთა 

კალორიმეტრულმა გაზომვებმა დაადასტურა რომ ქოლესტერინის მოლეკულა 

ინკორპორირებულია DPPA ლიპოსომების სტრუქტურაში. ნახ.6 ა-ზე მოცემულია DPPA-

ქოლესტერინის კალორიმეტრული მრუდი, რომლის ფაზური გადასვლის ტემპერატურა 

შეადგენს 61 გრადუსს და ეს ტემპერატურა განსხვავებულია ნახ.6 ბ-ზე სუფთა DPPA 

ლიპოსომების ფაზური გადასვლის ტემპერატურისგან (66 გრადუსი).  გარდა 

ტემპერატურისა განსხვავებულია სითბოსშთანთქმის პიკების ფორმაც. კერძოდ, 

კომპლექსური ლიპოსომების ფაზური გადასვლა არის ნაკლებად კოოპერატური, 

რომლის პიკის ნახევარსიგანე მეტია, ვიდრე უკომპლექსო (სუფთა)  DPPA ლიპოსომების 

(შეადარე ნახ.6 ა და 6 ბ).  
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ნახაზი 6. კუთრისითბოტევადობის ტემპერატურაზე დამოკიდებულების მრუდები. 

   ა) სუფთა DPPA ლიპოსომები 

   ბ) DPPA-ქოლესტეროლიანი ლიპოსომები 
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ჩვენს მიერ მომზადებული იქნა განსხვავებული ზომის ლიპოსომები 

ქოლესტერინის თანაობისას და შესწავლილი იქნა მათი დნობის პროცესი. 

კალორიმეტრულმა კვლევებმა აჩვენა, რომ 200, 400 და 1000 ნმ-იანი DPPC-

ქოლესტერინიანი ლიპოსომები with PI=0.18, PI=0.20 and PI=0.10, respectively (-ეს PI რას 

ნიშნავს არ ვიცი), გაცხელებისას ფაზურ გადასვლას განიცდიან  42°C ტემპერატურაზე, 

მიუხედავად იმისა, რომ დნობის პროცესი იწყება 30°C (ნახ.7). აღსანიშნავია აგრეთვე, 

რომ მათი კალორიმეტრული მრუდები ემთხვევა ერთმანეთს და გააჩნიათ ერთნაირი 

სტაბილობა.  

 

 

ნახაზი 7. 200 ნმ, 450 ნმ და 1000 ნმ დიამეტრის DPPC-ქოლესტეროლიანი ლიპოსომების 

სითბოტევადობის ტემპერატურაზე დამოკიდებულების მრუდები  
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  ვინაიდან ჩვენი მიზანი იყო შეგვესწავლა აღნიშნული ლიპოსომების თერმული 

სტაბილურობა, ჩავატარეთ შემდეგი ექსპერიმენტი. მას შემდეგ რაც თვითმწერმა 

დააფიქსირა DPPC-ქოლესტერინიანი ლიპოსომების სუსპენზიის კალორიმეტრული 

ჩანაწერი, მოვახდინეთ სისტემის გაცივება ისე რომ სუსპენზია არ ამოგვიღია 

კალორიმეტრის კამერიდან. ექსპერიმენტი გავიმეორეთ და ვნახეთ, რომ 1500C-მდე 

გაცხელების და 70C-მდე გაციების მიუხედავად DPPC-ქოლესტერინიან ლიპოსომებს 

შესწევს უნარი სრულიად აღიდგინოს თავისი პირვანდელი სტრუქტურა (იხ. ნახ.8). 

ჩვენს მიერ დადგენილი იქნა, რომ მაღალ ტემპერატურებზე ლიპოსომების 

სტრუქტურული მთლიანობა არ ირღვევა და ის მთლიანად აღიდგენს სტრუქტურას 

ხელმეორედ გაცხელებისას. ეს კი თავის მხრივ ასეთი კომპლექსური ლიპოსომების  

სტაბილობაზე მეტყველებს. 

 

 

ნახაზი 8. 200 ნმ დიამეტრის DPPC-ქოლესტეროლიანი ლიპოსომების სითბოტევადობის 

ტემპერატურაზე დამოკიდებულების მრუდები გაცხელებამდე და გაცხელების შემდეგ  
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როგორც ზემოთ ავღნიშნეთ, ლიპოსომები გაცხელების შემდეგ მთლიანად 

აღიდგენენ სტრუქტურას, რაც თვალნათლივ ჩანს კონფუკალურ მიკროსკოპზე 

გადაღებულ სურათებზე. რომელზეც გადაღებული იქნა ლიპოსომები ქოლესტერინის 

თანაობისას გაცხელებამდე და გაცხელების შემდეგ (სურ.14 ა, ბ). 

 

 

 

სურათი 14. ა. DPPC-ქოლესტეროლიანი ლიპოსომები გაცხელებამდე 

ბ. DPPC-ქოლესტეროლიანი ლიპოსომები გაცხელების შემდეგ 

(ვიზუალიზაციისთვის ლიპოსომებს დამზადების დროს დაემატა ფლუორესცენი) 

 

           იმისათვის, რომ დაგვედგინა ჰიდროფილური ძალების ზეგავლენა ლიპოსომების 

სტრუქტურაზე, დავამზადეთ DPPC-ქოლესტერინიანი ლიპოსომები ფლუორესცეინის 

(ჰიდროფილური) მოლეკულების თანაობისას. ამისათვის მზა DPPC-ქოლესტერინიან 

ლიპოსომებს დავუმატეთ 2.5 მმ ფლუორესცეინი. ნახ.9-ზე ნაჩვენებია განსხვავება DPPC-

ქოლესტერინიან ლიპოსომას, რომელიც მომზადებულია წყლის თანაობისა (ა) და DPPC-

ქოლესტერინიან ლიპოსომას შორის, რომელიც მომზადებულია ფლუორესცეინის 

თანაობისას (ბ).  
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ნახაზი 9. კომპლექსური DPPC-ქოლესტეროლიანი ლიპოსომები: 

 ა)  მომზადებული წყალში 

 ბ) მომზადებული წყალში 2.5 მლმ ფლუორესცეინის თანაობისას   

 

               როგორც მიღებული მრუდებიდან ჩანს პოლარული ტიპის ფლუორესცეინის 

მოლეკულებმა მნიშვნელოვნად შეცვალა DPPC-ქოლესტეროლიანი ლიპოსომების 

სრუქტურა და რაც ყველაზე თვალში საცემია შემცირდა სტრუქტურული ცვლილებებზე 

დახარჯული სითბოშთანთქმის კუთრი სითბოს მნიშვნელობა (∆HDPPC-Chol-Fluor=2.2 ჯ/გრ). 

ეს კი თავის მხრივ იმაზე მიუთითებს, რომ DPPC-ქოლესტეროლიანი ლიპოსომების 

სტაბილობა ფლუორესცეინის თანაობისას მცირდება DPPC-ქოლესტეროლიანი 

ლიპოსომასთან შედარებით (იხ. ნახ.9), მიუხედავად იმისა, რომ გადასვლის 

ტემპერატურა არის იგივე 42°C და ფლუორესცეინიანი კომლეპლექსი მთლიანად 

აღიდგენს სტრუქტურას გაცხელების შემდეგ. 
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კარგად არის ცნობილი ოქროს ნანონაწილაკების გამოყენების მრავალმხრივი 

შესაძლებლობა მედიცინაში, როგორც წამლების და მაკრომოლეკულების 

მიზანმიმართული გადამტანები. იმისათვის რომ დაგვედგინა რა სახის კავშირები 

არსებობს ოქროს ნანონაწილაკებსა და ლიპოსომებს შორის, შევისწავლეთ სუფთა DPPC-

ქოლესტერინიან ლიპოსომების ოქროს (AuNp) ნანონაწილაკებთან კომპლექსი. ვინაიდან 

ჩვენი კვლევის საბოლოო მიზანს ლიპოსომების თერმული სტაბილობა წარმოადგენს 

მოვამზადეთ შემდეგი ნიმუში: ოქროს ნანონაწილაკები ზომით 14.43 ნმ  და 

ზედაპირული პოტენციალით -36,1 მვ ინკორპორირებული იქნა ლიპოსომებში. 

მიღებულ იქნა კომპლექსი ლიპოსომების ოქროს ნანონაწილაკებთან ერთად, ზომით 172 

ნმ  და ზედაპირული პოტენციალი -26 მვ. თერმოდინამიკური პარამეტრების 

დასადგენად ჩატარდა ოქროს ნანონაწილაკებთან ერთად მომზადებული 

ქოლესტეროლიანი DPPC ლიპოსომებისგან დამზადებული ლიპოსომების 

დიფერენციალური სკანირებადი მიკროკალორიმეტრული კვლევები ციკლურ რეჟიმში. 

ნახაზ 10-ზე მოცემულია ამ ექსპერიმენტების ჩანაწერები, რომლის მიხედვით ოქროს 

ნანონაწილაკებიანი DPPC-ქოლესტერინის კალორიმეტრული სითბოსშთანთქმის 

მრუდის ფორმა მნიშვნელოვნად არ განსხვავდება ოქროს ნანონაწილაკების გარეშე, 

სუფთა DPPC-ქოლესტერიანი ლიპოსომების სითბოსშთანთქმის პიკისგან (იხ.ნახ. 10). 
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ნახაზი 10. DPPC-ქოლესტეროლიანი ლიპოსომების და DPPC-ქოლესტეროლიან 

ლიპოსომები ოქროს ნანონაწილაკების თანაობისას  

 

ექსპერიმენტიდან ნათლად ჩანს, რომ DPPC-ქოლესტერინიანი ლიპოსომები და  

DPPC-ქოლესტერინის კომპლექსში ინკორპორირებული ოქროს ნანონაწილაკები 

ხასიათდებიან ერთნაირი სტაბილობით. მიღებული შედეგი შეიძლება მიანიშნებდეს, 

რომ ოქროს ნანონაწილაკები მოთავსდა ლიპოსომების შიგა მოცულობაში, ისე რომ 

ისინი არ არიან ჩართულნი ლიპოსომების სტრუქტურულ ორგანიზაციაში, წინააღმდეგ 

შემთხვევაში შეიცვლებოდა კალორიმეტრული პიკის ფორმა ან პარამეტრები. 
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3.2  სპექტროფოტომეტრული კვლევები 

3.2.1 DPPC-ქოლესტერინიანი ლიპოსომების სპექტროფოტომეტრული 

კვლევა 

 

ჩატარებული იქნა სპექტროფოტომეტრული ექსპერიმენტები კალორიმეტრულად 

შესწავლილი ლიპოსომებისთვის, რომელიც დაგვეხმარა გაგვერკვია თუ როგორია DPPC 

ლიპოსომების სტრუქტურის ორგანიზებაში ქოლესტეროლის, ფლუოროსცეინის და 

ოქროს ნანონაწილაკების როლი. 

ნახ. 11-ზე მოცემულია ქოლესტერიანი და მის გარეშე დამზადებული 

ლიპოსომების სპექტრები. მიღებული  ლიპოსომების სპექტრების ანალიზით შეგვიძლია 

ვთქვათ, რომ =240ნმ ტალღის სიგრძეზე მიღებული შთანთქმა დაკავშირებულია 

ქოლესტეროლის მოლეკულასთან, უფრო სწორედ ქოლესტეროლ-ლიპიდების 

კომპლექსთან (ნახ.11ა), ვინაიდან უქოლესტერინო ლიპოსომებს მოცემულ ტალღის 

სიგრძეზე არავითარი შთანთქმა არ გააჩნია (იხ. ნახ.11ბ). მიღებული შედეგი მიანიშნებს 

იმაზე, რომ მართლაც არსებობს ქოლესტეროლის და ლიპიდების კომპლექსი DPPC 

ლიპოსომაში. 
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ნახაზი 11. ა) DPPC-ქილესტეროლიანი ლიპოსომების სპექტრი  

ბ) DPPC ლიპოსომების სპექტრი ქოლესტეროლის გარეშე  

 

 

 

 

3.2.2 ფლუორესცეინიანი ლიპოსომების სპექტროფოტომეტრული კვლევა 

 

ნახაზ 12-ზე მოცემულია სუფთა ფლოუროსცეინისა და ფლოუროსცეინის და 

ქოლესტეროლიანი DPPC ლიპოსომების კომპლექსის სპექტრები. როგორც მიღებული 

სპექტრიდან ჩანს თავისუფალ ფლუორესცეინს გააჩნია შთანთქმის სპექტრი =487ნმ 
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ტალღის სიგრძეზე (ნახ.12ბ), ხოლო ფლოურესცეინის მოლეკულებთან დამზადებული 

ქოლესტერიანი DPPC ლიპოსომების სპექტრის მიხედვით დაიმზირება მხოლოდ 

ქოლესტეროლის სპექტრი მაქსიმუმით =240ნმ ტალღის სიგრძეზე (ნახ.12ა), ხოლო 

ფლუორესცეინისთვის დამახასიათებელი შთანთქმა აღარ დაიმზირება. მიღებული 

შედეგი ნიშნავს, რომ ფლუოროსცეინი არის კომპლექსში ლიპოსომებთან, რასაც 

კალორიმეტრული გაზომვებიც ადასტურებს, რაზეც ზემოთაც იყო საუბარი.  

 

 

 

ნახაზი 12. ა) კომპლექსური DPPC-ქოლესტეროლიანი ლიპოსომები ფლუორესცეინის 

თანაობისას  

ბ) სუფთა ფლუორესცეინის სპექტრი  
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3.2.3 ოქროს ნანონაწილაკებიანი ლიპოსომების სპექტროფოტომეტრული 

კვლევა 

 

სპექტროფოტომეტრულად ასევე გაზომილ იქნა სუფთა ოქროს (AuNp) 

ნანონაწილაკების (ნახ.13 ბ) და  DPPC-ქოლესტეროლის და ოქროს ნანონაწილაკებთან 

ერთად დამზადებული კომპლექსური ლიპოსომები, რომლის სპექტრებიც მოცემულია 

(ნახ.13 ა). 

 

 

 

ნახაზი 13. ა) სპექტრი DPPC-ქოლესტეროლიან ლიპოსომები ოქროს (AuNp) 

ნანონაწილაკების თანაობისას 

ბ) სუფთა ოქროს ნანონაწილაკების სპექტრი 
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მიღებული სპექტრების თანახმად თუ სუფთა ოქროსნანონაწილაკებს გააჩნიათ 

მაქსიმუმი შთანთქმა =520ნმ ტალღის სიგრძეზე (ნახ. 13.ბ), ხოლო DPPC-

ქოლესტეროლის ოქროს ნანონაწილწკებთან ერთად დამზადებული კომპლექსური 

ლიპოსომების სპექტრის მიხედვით დაიმზირება მხოლოდ ქოლესტეროლის სპექტრი 

მაქსიმუმით =240ნმ ტალღის სიგრძეზე. ისევე, როგორც ფლუორსცეინის და 

ლიპოსომების კომპლექსის სპექტრის შემთხვევაში, რაზეც ზემოთ იყო საუბარი, მისი 

(ქროსნანონაწილაკებს) შთანთქმაც გაქრა, რაც ასევე ადასტურებს იმას, რომ 

ოქროსნანონაწილაკები წარმოქმნის კომპლექსს ლიპოსომებში, განსხვავებით 

კალორიმეტრული ექსპერიმენტებში გამოთქმული მოსაზრებისგან.  მიღებული ერთი 

შეხედვით საწინააღმდეგო შედგების  დასაძლევად გვრჩება ერთი ვარიანტი, რომლის 

მიხედვითაც  ოქროსნანონაწილაკები წარმოქმნის კავშირებს ლიპოსომების იმ უბნებთან, 

რომლებიც არ მონაწილეობს კალორიმეტრული პიკების მიღებაში. 
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3.3 ციტომეტრული კვლევა 

 

წარმოდგენილი სამუშაოს მიზანს შეადგენდა მოსინჯულიყო ლიპოსომების 

გამოყენების  შესაძლებლობა სიმსივნური დაავადებების შემთხვევაში, კერძოდ, Caco-2 

ტიპის უჯრედების  შემთხვევაში. ამისათვის კონტროლად გამოყენებულ იქნა სისხლის 

წითელი უჯრედები. სისხლის წითელ და Caco-2 უჯრედებზე ლიპოსომაში 

მოთავსებული ოქროსნანონაწილაკების მოქმედების დადგენის მიზნით გამოყენებული 

იყო ერთ-ერთ თანამედროვე დანადგარი ფლუოროციტომეტრი. ციტომეტრული 

ანალიზი ჩატარდა იმისათვის, რომ დაგვედგინა შიდაუჯრედულ Ca2+ იონი, რომელიც 

შედის როგორც სისხლის წითელ უჯრედებში ასევე Caco-2 უჯრედების 

შემადგენლობაში, ზიანდებოდა თუ არა ნანონაწილაკებთან ინკუბაციით. 

ციტომეტრზე მიღებული სისხლის წითელი უჯრედების ჰისტოგრამის ანალიზის 

შედეგად დადგინდა, რომ სისხლის წითელი უჯრედების სიმრავლიდან, მხოლოდ 2/3 

იღებება სპეციფიური საღბავით. მიღებული ჰისტოგრამის თანახმად 102 ინტენსივობის 

უჯრედების რაოდენობა აღწევს 250 ერთულს. ასევე შესწავლილი იქნა სისხლის წითელ 

უჯრედებზე ოქროს ნანონაწილაკების გავლენის ექსპერიმენტული მონაცემები, რომლის 

თანახმადაც აშკარაა რომ ადგილი არა აქვს მიღებული ჰისტოგრამას რაიმე სახის 

ცვლილებას საკონტროლო სისხლის წითელი უჯრედების გამოსახულებასთან 

შედარებით. მიღებული შედეგები აშკარად მიანიშნებს იმაზე, რომ ოქროს 

ნანონაწილაკები არ მოქმედებს სისხლის წითელი უჯრედების კომპონენტებთან. ასევე 

შესწავლილი იქნა სისხლის წითელი უჯრედებზე ოქროს ნანონაწილაკების და 

ლიპოსომების ერთდროული გავლენა, რომლის მიხედვითაც სისხლის წითელი 

უჯრედების  სიმრავლიდან, დაახლოებით ნახევარი იღებება სპეციფიური საღბავით, 

რაც ადასტურებს ოქროს ნანონაწილაკებიანი ლიპოსომების  სისხლის წითელ 

უჯრედებთან ურთიერთქმედებას. თუმცა მიღებული ჰისტოგრამის ანალიზის შედეგად 

102 ინტენსივობის უჯრედების რაოდენობა არ არის შეცვლილი და ისევ აღწევს 250 
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ერთულს, ეს შედეგები შეჯამებულია მე-15 სურათზე მიღებული ჯამური მრუდებით, 

რომლებიც ერთმანეთს  ემთხვევა. 

 

 

 

სურათი 15. სისხლის წითელი უჯრედების ჰისტოგრამა 

შავი - კონტროლი. 

ლურჯი - ოქროს ნანონაწილაკები. 

წითელი - ლიპოსომა ოქროს ნანონაწილაკები. 

 

რაც შეეხება  Caco-2 უჯრედების  ფლუოროციტომეტრზე გაზომვის 

ჰისტოგრამებს, რომლის მიხედვითაც აშკარაა, რომ ლიპოსომებმა, უფრო მეტად კი 

ლიპოსომაში მოთავსებულმა ოქროს ნანონაწილაკებმა, მნიშვნელოვნად შეცვალა Caco-2 

უჯრედების ჰისტოგრამა. ამის დასტურია ის, რომ ლიპოსომების დამატებით მოხდა 

Caco-2 უჯრედების დანგრევა (დაშლა), რომელებიც ხელსაწყოს მიერ იყო გაფილტრული 

და შესაბამისად დაშლილი უჯრედები არ არიან ასახულნი მიღებულ ჰისტოგრამაში. 

რჩება შთაბეჭდილება, რომ ლიპოსომების (ლიპოსომების და ოქროს ნანონაწილაკების) 

ზეგავლენით მიღებული ჰისტოგრამის თანახმად თითქმის არ ფიქსირდება Caco-2  

უჯრედების არსებობა.  
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IV თავი. ლიპოსომების ურთიერთქმედება ცოცხალ უჯრედებთან 

4.1 DPPC- ქოლესტეროლიანი ლიპოსომების და ოქროს ნაწილაკების 

ურთიერთქმედება სისხლის წითელ უჯრედებთან და Caco-2 უჯრედებთან 

 

წარმოდგენილი სამუშაოს მიზანს შეადგენდა მოსინჯულიყო ლიპოსომების 

გამოყენების  შესაძლებლობა სიმსივნური დაავადებების შემთხვევაში, კერძოდ, Caco2-ს 

ტიპის უჯრედებში. კონტროლად აღებული იქნა სისხლის წითელი უჯრედები.  

 კონფუკალური მიკროსკოპით გადაღებულ სურათზე (სურ. 16) ჩანს სისხლის 

წითელი უჯრედები ლიპოსომაში მოთავსებულ ოქროს ნანონაწილაკებთან ინკუბაციის 

შემდეგ. როგორც სურათიდან ჩანს ლიპოსომაში მოთავსებული ოქროს ნანონაწილაკები 

ვერ შევიდა სისხლის უჯრედებში და ფლუორესცეინის ნათება შეიმჩნევა მხოლოდ 

უჯრედების გარშემო.  

 

 

სურათი 16. ფლუოროცენტრული სურათი სისხლის წითელი უჯრედების ლიპოსომაში 

მოთავსებულ ოქროს ნანონაწილაკებთან  ინკუბაციის შემდეგ. 
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სურათი 17. ფლუოროცენტრული სურათი Caco-2 უჯრედები ლიპოსომაში მოთავსებულ 

ოქროს ნანონაწილაკებთან  ინკუბაციის შემდეგ. 

 

 

მე-17 სურათზე გამოსახულია Caco-2 უჯრედები ლიპოსომაში მოთავსებულ ოქროს 

ნანონაწილაკებთან  ინკუბაციის შემდეგ.  გაზრდილი ფლუორესცეინის სიგნალი 

მიანიშნებს იმას, რომ ნაწილაკებმა შეაღწიეს  უჯრედში, შესაბამისად მეტნაკლებად 

ყველა უჯრედი აჩვენებს გაზრდილ  ფლუორესცენის სიგნალს. კონტროლად 

ჩატარებულ ექსპერიმენტებში სხვა ტიპის ფლუოროცენტული ნანონაწილაკით 

გაზრდილი ფლუორესცენციის სიგნალი შეიძლება აღმოჩნდეს მხოლოდ Caco-2 

უჯრედებში 1% -ზე ნაკლებში, რაც შეიძლება აღქმული იყოს დაზიანებული უჯრედების 

მიერ.  
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4.2 ლიპოსომებში მოთავსებული C და E ვიტამინის მოქმედება 

jurkat უჯრედებზე 

 

ჩვენს მიერ დამზადებული ვიტამინიანი ლიპოსომების კომპლექსი დაემატა მუდამ 

პროლიფერირებადი ადამიანის ლეიკემია ტრანსფორმირებული T  ლიმფოციტების 

(Jurkat უჯრედები)    უჯრედებს, რომლებიც წარმოადგენენ სიმსივნური უჯრედების 

ექსპერიმენტულ მოდელს, რომლის შედეგად დადასტურდა კომპლექსური 

ლიპოსომების მოქმედების ეფექტურობა Jurkat უჯრედების პროლიფერაციის ზრდის 

ხარისხზე სუფთა E და C ვიტამინების უჯრედებთან ურთიერთქმედებასთან 

შედარებით. კვლევების შედეგად დადგინდა, რომ Jurkat უჯრედების საინკუბციო არეში 

C, E და C+E ვიტამინების დამატება უარყოფითად მოქმედებს Jurkat უჯრედების 

სიცოცხლის უნარიანობაზე განსხვავებით კომპლექსური ლიპოსომების მოქმედებისგან.       

კერძოდ  Jurkat უჯრედების საინკუბციო არეში C, E და C+E ვიტამინების DPPC  

ლიპოსომასთან კომპლექსში დამატება იწვევს ვიტამინების ზემოქმედების ეფექტის 

დოზადამოკიდებულ ზრდას სუფთა C, E და C+E ვიტამინებთან შედარებით (დიაგრამა 

№1) 

 

დიაგრამა №1.  კომპლექსური DPPC-ვიტამინებიანი ლიპოსომების მოქმედება Jurkat 
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ასევე შესწავლილი იქნა კომპლექსური DPPA ლიპოსომების მოქმედების 

ეფექტურობა Jurkat უჯრედების პროლიფერაციის ზრდის ხარისხზე სუფთა E და C 

ვიტამინების უჯრედებთან ურთიერთქმედებასთან შედარებით.  კვლევის შედეგად 

დადგინდა, რომ Jurkat უჯრედების საინკუბციო არეში C, E და C+E ვიტამინების DPPA 

ლიპოსომასთან კომპლექსში დამატება იწვევს C, E და C+E ვიტამინების კომპლექსის 

ეფექტის გაძლიერებას ლიპოსომის დოზის შემცირების პროპორციულად, ასევე DPPA 

ლიპოსომის და C, E  და C+E ვიტამინებთან კომპლექსი ზრდის ინტაქტური Jurkat 

უჯრედების სიცოცხლის უნარიანობას (დიაგრამა №2). 

 

 

 

 

 

დიაგრამა №2.  კომპლექსური DPPA-ვიტამინებიანი ლიპოსომების მოქმედება Jurkat 

უჯრედებზე. 
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V თავი.  მიღებული შედეგების ანალიზი 

 

ჩატარებული ექსპერიმენტები გვაძლევს საშუალებას დავადგინოთ თუ რა 

პროცესები და რა სტრუქტურულ ცვლილები ხდება ლიპოსომებში ტემპერატურის 

ზემოქმედებისას. როგორც DPPC, ასევე DPPA ლიპიდებისაგან დამზადებული 

ლიპოსომების მომზადების ტექნოლოგიის გათვალისწინებით  ლიპოსომების შიგა 

მოცულობაში წყალი უნდა იყოს ჰერმეტულად ჩაკეტილი. ტემპერატურის მომატებით 

ლიპოსომაში ჩაკეტი წყალი იწყებს გაფართოებას და შესაბამისად ნანონაწილაკებიც 

იწყებენ ზომაში მატებას, გაბერვას. შედეგადაც ლიპიდური ბიშრე დაიძაბება და 

როდესაც ეს დაძაბულობა მიაღწევს კრიტიკულ მნიშვნელობას, იწყება  ნანონაწილაკების 

სტრუქტურული ცვლილებები. გასაგებია, რომ კრიტიკული მნიშვნელობა, რომლის 

დროსაც ლიპოსომებში დაიწყება სტრუქტურული ცვლილებები, დამოკიდებულია 

ლიპოსომებში ლიპიდებს შორის არსებული, როგორც ჰიდროფილური ასევე 

ჰიდროფობული ძალების სიდიდეზე და თვისებებზე. 

ჩვენს მიერ დიფერენციალური სკანირებადი მიკროკალორიმეტრით  გაზომილი 

DPPA და DPPC ლიპოსომების ტემპერატურული სტაბილობა არის ლიტერატურაში 

არსებული მონაცემების ანალოგიური [134-138.], თუმცა გაკეთებული ანალიზი, 

რომელიც ეხება ლიპოსომების სტრუქტურულ ორგანიზაციას და იმ ძალების ბუნებას, 

რომლებიც ლიპოსომების სტრუქტურას ასტაბილიზებს არის განსხვავებული. 

კალორიმეტრული ექსპერიმენტების მიხედვით DPPA ლიპოსოები დაახლოებით 250C -

ით უფრო თერმოსტაბილურია, ვიდრე DPPC ლიპოსომის სტაბილობა (ნახ.1 და ნახ.2). 

მიუხედავად იმისა, რომ DPPA და DPPC ლიპიდებისგან დამზადებული ლიპოსომების 

გეომეტრიული ფორმა და ზომები თითქმის ერთნაირია (200ნმ), ამიტომაც ნაწილაკების 

ზომით არ განისაზღვრება ლიპოსომების სტაბილობა. კალორიმეტრულმა კვლევებმა 

აჩვენა, რომ სხვადასხვა (200-1000 ნმ) დიამერტის DPPC ლიპოსომის  თერმოდინამიკური 

თვისებები მნიშვნელოვნად არ განსხვავდება ერთმანეთისაგან (ნახ.7). ნახაზ 7-ზე 

მოყვანილი კალორიმეტრული ექსპერიმენტებიდან შეგვიძლია დავასკვნათ, რომ 
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ნანონაწილაკების ზომა გავლენას არ ახდენს თერმოდინამიკური პარამეტრების 

ცვლილებაზე. კერძოდ ლიპოსომების დნობის კუთრი სითბოტევადობა, ასევე ფაზური 

გადასვლის ტემპერატურა და ენტალპია არ იცვლება, როგორც DPPA  ასევე DPPC 

ლიპოსომების შემთხვევაში. 

ჩვენს მიერ შესწავლილი იყო სხვადასხვა ფოსფოლიპიდებისგან დამზადებული 

ლიპოსომების თერმოდინამიკური თვისებები, რომლის მიხედვითაც დავადგინეთ, რომ 

ლიპოსომებში ჰიდროფობული კავშირების რიცხვი (გარკვეული ჰიდროფობული 

რიცხვის მერე) არ განსაზღვრავს მათ სტრუქტურის თერმულ სტაბილობას. კერძოდ,  

ჰიდროფობული კავშირების წარმოქმნის შესაძლებლობა DPPA (C35H69O8P) ლიპოსომაში 

უფრო მცირეა, ვიდრე DPPC (C40H80NO8P) ლიპოსომაში. DPPA ლიპიდის ჰიდროფობული 

უბნის სიგრძე არის უფრო მოკლე, ვიდრე DPPC (C40H80> C35H69),  მიუხედავად ამისა 

კალორიმეტრულ ექსპერიმენტებში ცალსახად ჩანს, რომ DPPA ლიპოსომები უფრო 

თერმოსტაბილურია, ვიდრე DPPC ლიპოსომები (ნახ.1 და ნახ.2). ლოგიკურია 

ვიფიქროთ, რომ ლიპოსომების კალორიმეტრულ კვლევებში სითბოსშთანთქმის პიკების 

მიღება დაკავშირებული უნდა იყოს არა DPPA და DPPC ლიპიდებისგან დამზადებული 

ლიპოსომების ჰიდროფობულ კავშირებთან, არამედ ის უნდა იყოს გამოწვეული 

თავაკებს შორის არსებული ჰიდროფილური კავშირების დაშლასთან. ექსპერიმენტებმა 

ცალსახად აჩვენა, რომ  ლიპოსომების ნაწილაკების მთლიანობა არ ირღვევა ისეთ 

ტემპერატურებზეც კი, როგორიცაა 150 გრადუსი (DASM-4A კალორიმეტრის 

მაქსიმალური ტემპერატურა), რაც ნიშნავს იმას, რომ DPPA, DPPC, DPPC-

ქოლესტეროლიან ლიპოსომებში არსებული ჰიდროფობული ურთიერთქმედების 

ენერგია არის საკმაოდ დიდი (იხ. ნახ.3; ნახ.4; ნახ.8 და სურათი 14ა,ბ). თუ 

კალორიმეტრულ ამპულაში მოხდებოდა მაღალ ტემპერატურაზე ლიპოსომის დაშლა 

შემადგენელ ლიპიდებად მაშინ ასეთი ნიმუშის მეორედ გაცხელებისას არ მივიღებდით 

არავითარ სითბოსშთანთქმის პიკებს. როგორც კალორიმეტრული ექსპერიმენტებიდან 

ჩანს ნიმუშის (DPPA და DPPC) კალორიმეტრული ამპულიდან ამოუღებლად 150 

გრადუსიდან 7 გრადუსამდე გაციებული ნიმუშის ხელმეორედ გაცხელებისას, 
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ფიქსირდება თითქმის იგივე ზომის და ფორმის სითბოსშთანთქმის პიკები, რომელიც 

ფიქსირდებოდა ნიმუშის პირველად გაცხელებისას (იხ. ნახ.3 და ნახ.4). 

კვლევებში გამოყენებული იყო ლიპოსომები (DPPC ლიპიდებისაგან 

დამზადებული), რომელთა მომზადებისას გარკვეული თანაფარდობით ლიპიდებში 

შერეული იყო  პოლარული ტიპის (ფლოუროსცეინი, ოქროს ნანონაწილაკები), ისევე 

როგორც ჰიდროფობული ქოლესტეროლი. ორივე ტიპის ნივთიერებებს შეუძლიათ 

წარმოქმნან კავშირები ლიპოსომების სტრუქტურაში, როგორც ლიპიდების 

ჰიდროფობულ (აცელურ კუდი) ასევე ჰიდროფილურ (თავაკებთან) ნაწილებთან. 

გასაგებია, რომ ლიპოსომების პოლარულ  და არაპოლარულ უბნებზე კომპლექსში 

მყოფი მოლეკულები, სუფთა ლიპოსომების მიმართ, გამოიწვევს 

ჰიდროფობულ/ჰიდროფილურ კავშირების ცვლილებებს, რამაც მოგვცა საშუალება 

გაგვერკვია თუ რომელ კავშირებს აქვს პრიორიტეტი ლიპოსომების ტემპერატურულ 

სტაბილობაში. 

ჩატარებულმა ექსპერიმენტებმა ცალსახად გვიჩვენა, რომ ჰიდროფობული 

ქოლესტეროლთან და ჰიდროფილური ფლუორესცეინთან ერთად მომზადებულ DPPC 

ლიპოსომების თავისუფალი შიგნითა  მოცულობა არ შეიცავს არც ქოლესტორის და არც 

ფლუორსცეინის მოლეკულებს. წინააღმდეგ შემთხვევაში კალორიმეტრული 

ექსპერიმენტებში ასეთი შემადგენლობის ლიპოსომების ლღობის მრუდი არ უნდა 

ყოფილიყო განსხვავებული სუფთა ლიპოსომების სითბოსშთანთქმის მრუდებისაგან 

(იხ. ნახ.5 და ნახ.6). მიღებული კალორიმეტრული  მრუდის ფორმებით თუ ვიმსჯელებთ 

(კოოპერატიული, ანუ ვიწრო ფორმის მრუდი გახდა არაკოპერატული, განიერი და 

დაბალი), შეგვიძლია გარკვეული დასკვნის გაკეთება თუ როგორი სტრუქტურული 

ცვლილებები მოხდა ნანონაწილაკში. კერძოდ,  ლოგიკურია რომ ჰიდროფობული 

ქოლესტეროლის მოლეკულა ლიპოსომის სტრუქტურაში განთავსდება ლიპიდის 

პოლარულ ნაწილში (სურ.18), რითიც შეიცვლება არა მარტო აცელური კუდების 

განლაგება, არამედ ადგილი აქვს ლიპიდის თავაკებს შორის არსებული პოლარული 
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კავშირების ცვლილებასაც. ამის შედეგად, მიიღება კალორიმეტრული მრუდი, რომელიც 

არის მნიშვნელოვნად შეცვლილი, როგორც ფორმით ასევე პიკის ზომით (ნახ.5 და ნახ.6). 

 

სურათი 18. ლიპიდურ ბიშრეში ქოლესტეროლის განლაგების სქემატური 

გამოსახულება. 

 

უფრო მეტიც, თუ კალორიმეტრული  მრუდის ფორმებით ვიმსჯელებთ (პიკის 

სიმაღლე და სიგანე, ანუ ტემპერატურის ინტერვალი ნახევარ სიმაღლეზე), 

შესაძლებელია ლიპოსომების სტრუქტურის და მისი ცვლილებების შესახებ გარკვეული 

დასკვნების გაკეთებაც. ლოგიკურია ვიფიქროთ, რომ ჰიდროფობული ქოლესტეროლის 

მოლეკულის ლიპოსომის სტრუქტურაში განთავსებით ხდება DPPC ლიპოსომების 

სტრუქტურის ცვლილება, რამაც შეიძლება ასახვა პოვოს ლიპიდის თავაკებს შორის 

არსებული პოლარული კავშირებზეც. მიგვაჩნია, რომ ამ კავშირების ცვლილების 

შედეგია ქოლესტეროლიანი DPPC ლიპოსომების კალორიმეტრული სითბოსშთანქმის 

პიკის არაკოოპერატული ფორმა, რომელიც მნიშვნელოვნად განსხვავდება 

უქოლესტეროლიანი ლიპოსომების კალორიმეტრულად მიღებულ სითბოსშთანთქმის 

პიკი ფორმისაგან (ნახ.5). თუმცა აქვე გვინდა ავღნიშნოთ, რომ მნიშვნელოვნად 

შემცირდა ლიპოსომაში ჰიდროფობული ურთიერთქმედების ენერგია, კერძოდ  სუფთა 

DPPC ლიპიდებისაგან დამზადებული ლიპოსომებისთვის  ∆HDPPC = 29.1 ჯ/გრ, ხოლო 
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ქოლესტეროლის თანაობისას დამზადებული DPPC ლიპოსომებისათვის ∆HDPPC-

ქოლესტეროლი = 16 ჯ/გრ.  

თუმცა აქვე ავღნიშნის ღირსია ის გარემოება, რომ ლიპოსომების სტრუქტურაში 

ქოლესტეროლის არსებობა მნიშვნელოვნად არ ცვლის ლიპოსომაში ჰიდროფობული 

ურთიერთქმედების ენერგიას, კერძოდ ქოლესტეროლიანი ნანონაწილაკების 

გაცხელებას 150-მდე, არ გამოუწვევია ნანონაწილაკების მთლიანობის დარღვევა  (იხ. 

ნახ.5), ანუ ქოლესტეროლის თანაობისას დამზადებული ლიპოსომები ისევე 

სტაბილურია ტემპერატურის მიმართ, როგორც უქოლესტერინო ლიპოსომები.  

სპექტროფოტომეტრულმა ექსპერიმენტებმა მნიშვნელოვნად გააფართოვა 

წარმოდგენა ლიპოსომური ნანონაწილაკების სტრუქტურაზე. კერძოდ, საყურადღებო 

შედეგია, რომ ქოლესტერინის არსებობა ლიპოსომების ბიშრის სტრუქტურაზე შეიძლება 

დადგინდეს  240 ნმ ტალღის სიგრძეზე სინათლის შთანთქმის არსებობით და პირიქით, 

თუ ლიპოსომებში არ შედის ქოლესტერინის მოლეკულა მაშინ არავითარი პიკი 240ნმ-ის 

ტალღის მახლობლობაში არ დაიმზირება (ნახ.11). მიღებული შედეგის საფუძველზე 

შესაძლებელია შეფასდეს ქოლესტერინის ხვედრითი წილიც, ანუ განისაზღროს 

ქოლესტეროლი რაოდენობა, რომელიც მოდის ლიპოსომის ბიშრეზე, რაც მეტად 

საყურადღებო შედეგია ბუნებრივ ლიპოსომებში (შეიძლება ზოგადად უჯრედებში) 

ქოლესტეროლის რაოდენობის განსაზღვრის მნიშვნელობით. 

რაც შეეხება ლიპოსომების კალორიმეტრულ მრუდებს, რომელშიც მონაწილეობს 

ფლოუროსცეინის მოლეკულები, ბუნებრივია ფლოუროსცეინის ლიპოსომებში 

განთავსების ადგილად მოისაზრება ლიპიდის თავაკები, სადაც, ჩვენი აზრით, 

წარმოქმნება წყალბადური კავშირები  მეზობელ ლიპიდებს შორის. როგორც მიღებული 

კალორიმეტრული მრუდებიდან ჩანს  (ნახ.9), ჰიდროფილური ფლუორესცეინის 

მოლეკულამ მნიშვნელოვნად შეცვალა მრუდის ფორმა, კერძოდ, კალორიმეტრული 

მრუდები მნიშვნელოვნად შემცირდა, ისევე როგორც შემცირებულია პიკის ზომა 

(ფართი), რაც ჩვენი აზრით, განპირობებული უნდა იყოს ფლუორესცეინის 

მნიშვნელოვანი გავლენით ლიპიდის ფოსფატურ ნაშთებზე. 



 
98 

 

ნახაზ 12-ზე მოცემულია სუფთა ფლოურესცეინისა და  და კომპლექსური DPPC-

ქოლესტერინიანი ლიპოსომების სპექტრები ფლოურესცეინის თანაობისას. როგორც 

მიღებული სპექტრიდან ჩანს თავისუფალ ფლუორესცეინს გააჩნია შთანთქმის სპექტრი 

=487ნმ ტალღის სიგრძეზე (ნახ.12ბ), ხოლო ფლოურესცეინის მოლეკუებთან 

დამზადებული ქოლესტერიანი DPPC ლიპოსომების სპექტრის მიხედვით დაიმზირება 

მხოლოდ ქოლესტეროლის სპექტრი მაქსიმუმით =240ნმ ტალღის სიგრძეზე (ნახ.12ა), 

ხოლო ფლუორესცეინისთვის დამახასიათებელი შთანთქმა აღარ დაიმზირება. 

მიღებული შედეგი ნიშნავს, რომ ფლუოროსცეინი არის კომპლექსში ლიპოსომებთან, 

რასაც კალორიმეტრული გაზომვებიც ადასტურებს, რაზეც ზემოთაც იყო საუბარი.  

 ჩატარებული ექსპერიმენტები და მიღებული შედეგების ანალიზი, გვაძლევს 

შესაძლებლობას დავამტკიცოთ, რომ ლიპიდების პოლარულ თავაკებს შორის კავშირები 

არის წყალბადური ტიპის, რომელიც წარმოიქმნება მეზობელ ლიპიდის თავაკში 

არსებული ფოსფორმჟავას ნაშთებს შორის. ლიპიდის თავაკის ქიმიური 

შემადგენლობიდან გამომდინარე, რომელიც ორივე ტიპის ლიპიბებს (DPPA და DPPC) 

აქვთ საერთო, რაც გამოიხატება ფოსფორმჟავას არსებობით, რომლებიც მეზობელ 

ლიპიდების თავაკებს შორის  წარმოქმნიან  P — О — H ... O = P ტიპის წყალბადურ 

კავშირებს (იხილეთ ქიმიური ფორმულა), ისეთივე როგორიც არსებობს 

კონცენტრირებულ ორთოფოსფორმჟავაში, რომლის სიბლანტეც განპირობებულია 

მოლეკულებს შორის ზემოთ მოყვანილი ძლიერი წყალბადური კავშირების არსებობით. 

ვინაიდან DPPC და DPPA ლიპოსომების თავაკებს შორის განსხვავება მარტო 

ქოლინის ქიმიური ჯგუფია, რომელიც შედის DPPC-ლიპიდის თავაკის 

შემადგენლობაში, შესაბამისად ამ ლიპიდებისაგან დამზადებული ლიპოსომების 

სტაბილობაში განსხვავება დაკავშირებული უნდა იყოს ამ ქიმიურ ჯგუფთან. ჩვენ 

ვფიქრობთ, რომ DPPC-ლიპიდის ქოლინები წარმოქმნიან მარტო ჰიდროფობულ 

კავშირებს, შესაბამისად ისინი არ უნდა მონაწილეობენ ფაზურ გადასვლებში, 

რომლებიც კალორიმეტრულად დაიმზირება. თუმცა, მეორე მხრივ, სტერეოქიმიურად 

ქოლინის ჯგუფებს შეუძლიათ ხელი შეუშალონ მეზობელ ლიპიდების ფოსფატებს 
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წარმოქმნან ძლიერი წყალბადური კავშირები, ვინაიდან ქოლინის გამო გაზრდილია 

მანძილები მეზობელ ფოსფატის ჯგუფებს შორის. ისევე როგორც, მანძილი მეზობელი 

ფოსფატის ნაშთებს შორის შეიძლება გაიზარდოს ქოლინის სტრუქტურაში არსებული 

დადებითად დამუხტული აზოტის ატომებს შორის წარმოქმნილმა განზიდვის ძალებმა. 

ორივე ზემოთ მოყვანილი მოსაზრების გამო მეზობელი ლიპიდის მოლეკულის 

თავაკებს შორის მანძილი უნდა იყოს გაზრდილი (უქოლესტერინო ლიპიდებისგან 

განსხვავებით), რაც ამცირებს წყალბადური კავშირების ენერგიას. შესაბამისად, ამ 

მოსაზრებიდან გამომდინარე DPPC-ლიპოსომის თერმოსტაბილობა DPPA 

ლიპოსომასთან შედარებით უნდა იყოს შემცირებული, რასაც ჩატარებული 

ექსპერიმენტებიც ადასტურებს.  

როგორც მიღებული კალორიმეტრული მრუდებიდან ჩანს,  განსხვავებაა არა 

მარტო DPPA და DPPC-ლიპოსომის თერმოსტაბილობაში, არამედ ისინი განსხვავდებიან 

პიკების ფორმებითაც. კერძოდ, თუ DPPA ლიპოსომების კალორიმეტრული გაზომვისას 

დაიმზირება მხოლოდ ერთი კოოპერატიული სითბოსშთანთქმის პიკი (იხ.ნახ.1), DPPC 

ლიპოსომების შემთხვევაში კოოპერატიულ სითბოსშთანთქმის პიკს წინ უსწრებს კიდევ 

ორი, უფრო მცირე სითბოსშთანთქმის პიკები ე.წ. წინა გადასვლის პიკები (pre-transition) 

პიკები (იხ. ნახ.2).  

ლიტერატურაში არსებობს მოსაზრებები ე.წ. pre-transition პიკების 

წარმომავლობის შესახებ, რომელთა არსებობაც დაკავშირებულია ლიპოსომებში 

სტრუქტურულ ცვლილებებთან, რაც სრულიად ბუნებრივია, თუმცა ავტორთა აზრით ეს 

ცვლილება დაკავშირებული უნდა იყოს ლიპოსომის აცილურ უბნებშის  

ურთიერთქმედებების სხვადსხვა ხასიათთან [134].   

ჩვენს მიერ ჩატარებულ DPPC ლიპოსომების ექსპერიმენტებშიც, გარდა 

ძირითადი სითბოსშთნთქმის პიკისა კიდევ დაიმზირებოდა ორი  უფრო მცირე ზომის 

(ვიდრე მაღალტემპერატურული სითბოსშთანთქმის პიკი) დაბალტემპერატურული 

პიკები, შესაბამისად 240C და 370C ტემპერატურული მაქსიმუმებით (ნახ.2).  თუმცა, ჩვენი 

აზრით, ე.წ. კალორიმეტრულ პრე-პიკების არსებობა, უნდა იყოს დაკავშირებული 



 
100 

 

ლიპოსომის მულტილამელარული სტრუქტურასთან, უფრო სწორედ ტემპერატურის 

ზემოქმედებით ამ მიმართებით  გამოწვეულ ნანონაწილაკების სტრუქტურულ 

ცვლილებებთან.  

თუ ჩვენ განვიხილავთ DPPC ლიპოსომის სტრუქტურას, როგორც 

მულტილამელარულს, რომელიც შედგება მრავალი ბიშრისგან, რომლებიც 

ერთმანეთისაგან წყლითაა გამოყოფილი. წყალს ასევე შეიცავს ნანონაწილაკის შიგნითა 

მოცულობა, რომელიც ჰერმეტულია ნანონაწილაკის გარემოსგან. ნანონაწილაკების 

სუსპენზიის გაცხელებისას,  ჰერმეტულად ჩაკეტილი წყალი იწყებს გაფართოებას, 

რასაც, ბუნებრივია თან დაერთვის ნაწილაკების ზომის მატება და ბიშრეების გაჭიმვა, 

დაიძაბვა. მაგრამ, ნაწილაკების მულტილამინარული სტრუქტურიდან და 

გეომეტრიიდან გამომდინარე, ბიშრეები სხვადასხვა ძალით იქნებიან გაჭიმული, 

კერძოდ, უფრო მცირე დიამეტრის ბიშრები იქნება უფრო მეტი ძალით დაჭიმული, 

ვიდრე დიდი დიამეტრის. შედეგად, გარკვეული დაძაბულობის დროს შესაძლებელია 

გამოიწვიოს პატარა დიამეტრის ბიშრის შერწყმა/ინტეგრირება მეზობელ ბიშრესთან. 

ვფიქრობთ, რომ წარმოდგენილი მიდგომით აიხსნება უფრო დაბალტემპერატურული 

სითბოსშთანთქმის კალორიმეტრული პიკების (პრე-პიკის) წარმოქმნაც და მათი 

შექცევადობის/შეუქცევადობის ახსნაც. როგორც უკვე ავღნიშნე მულტილამელარული 

ლიპოსომის გაცხლებისას მის შიდა მოცულობაში არსებლი წყალი იწყებს გაფართოებას, 

შედეგად ბიშრე ფართოვდება, როდესაც დაძაბულობა მიაღწევს კრიტიკაულ ზღვარს, 

ბიშრის ლიპიდებს შორის კავშირები გაწყდება და შემადგენელ ლიპიდებად დაიშლება, 

გაცივებისას კი ეს ლიპიდები შეერწყმებიან შედარებით დიდი დიამტრის ბიშრეს, რაც 

გამოიწვევს ლიპიდური ბიშრის რაოდენობის შემცირებას, ვფიქრობთ სწორედ ამ 

მიდგომით აიხსნება 240C პიკის გაქრობა. (იხ.ნახ.4) 

თუ ზემოთ გამოთქმულ მოსაზრებას რეალურად აქვს ადგილი  (სტრუქტურაში 

ბიშრეთა რიცხვის შემცირება ან საკითხი ლიპოსომების ჰერმეტულობის შესახებ), მაშინ 

ეს ინფორმაცია უნდა იყოს ცნობილი, როგორც ნანონაწილაკების წამლის გადამტანების 

პრაქტიკული გამოყენების დროს, რადგანაც ამაზე იქნება დამოკიდებული თუ 
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რამდენად ეფექტურად შეიძლაბა იყვნენ გამოყენებული ისინი პრაქტიკული 

თვასაზრისით.  

ცალკე აღნიშვნის ღირსია ოქროს ნანონაწილაკებანი ლიპოსოსომების კვლევები, 

რომელიც ცალსახად აჩვენებს, რომ ლიპიდებთან ერთად (ქოლესტერინის თანაობისას) 

გარკვეული თანაფარდობით დამზადებული DPPC ლიპოსომები, თერმოდინამიკური 

თვისებებით, მნიშვნელოვნად არ განსხვავდება ოქროს გარეშე დამზადებული 

ლიპოსომების თერმოდიმნამიკური თვისებებისგან (იხ. ოქროს ნანონაწილაკებიანი 

კალორიმეტრული მრუდი ნახ.10). ოქროს ნანონაწილაკებიანი ლიპოსომების 

კალორიმეტრული ჩანაწერებიდან ჩანს, რომ ოქროს ნანონაწილაკებმა ვერ შეცვალა 

ლიპოსომების თერმული ლღობის ხასიათი (ნახ.10). როგორც ჩანს ამ შემთხვევაში 

მიიღება ისეთივე მრუდი, როგორიც მიიღება ქოლესტერიანი ლიპოსომების  

შემთხვევაში (შეადარე ნახ.8 და ნახ.10). კალორიმეტრულ კვლევების თანახმად ოქროს 

ნანონაწილაკებიანი ლიპოსომების გაცხელებით მაღალ ტემპერატურებზე (150-მდე), 

ადგილი არ აქვს ლიპოსომების დაშლას. უფრო მეტიც, მეორედ გაცხელებისას მიიღება 

სითბოსშთანთქმის ისეთივე ზომის და ფორმის პიკი, როგორიც იყო ნიმუშის პირველი 

გაცხელების შემთხვევაში. ანუ ოქროს ნანონაწილაკებიანი ლიპოსომების 

თერმოდინამიკური ქცევა, არაფრით არ განსხვავდებიან არა ოქროსნაწილაკებიანი 

ლიპოსომების თერმოდინამიკური ქცევებისაგან, რაც შეიძლება ნიშნავდეს იმას, რომ 

ოქროსნანონაწილაკებმა არ შექმნა კომპლექსი ქოლესტერიან ლიპოსომებთან.  

მაგრამ როგორც ამ ნაწილაკების სპექტროფოტომეტრულმა კვლევებმა გვიჩვენეს, 

ასეთი დასკვნა არ არის სწორე. კერძოდ, ჩატარებული სპექტროფოტომეტრული 

ექსპერიმენტები ცალსახად ადასტურებენ, რომ მხოლოდ ოქროს ნანონაწილაკებს, 

რომელთაც გააჩნიათ შთანთქმის სპექტრი 520 ნმ მაქსიმუმი ტალღის სიგრძეზე (ნახ.13ბ), 

ქრება მისი შთანთქმა, როცა ოქროს ნანონაწილაკები შერეულია ლიპოსომებთან (ნახ.13ა).  

მიღებული შედეგი ცალსახად ადასტურებს, რომ ოქროს ნანონაწილაკი კომპლექსშია 

ლიპოსომებთან, ანუ ისინი არიან ლიპოსომების სტრუქტურის ნაწილი.  ლიპიდების 

სტრუქტურაში თუ სად შეიძლება ოქროს ნანონაწილაკმა წარმოქმნას კავშირები, ამის 
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გაგებაც არ იქნება ძალიან რთული.  DPPC ლიპიდის თავაკის შემადგენლობაში მყოფი 

ქოლესტერინის ჯგუფი შეიცავს აზოტის გაუწყვილებელ ატომს (იხ. მოლეკულის 

სტრუქტურული ფორმულა), რომლის მუხტიც არის დადებითი. როგორც ზემოთ იყო 

აღნიშნული ზეტა-საიზერით გაზომილი იქნა ოქროს ნანონაწილაკების ზედაპირის 

პოტენციალი (ზეტა-პოტენციალი), რომელიც უარყოფითია და შეადგენს -36 მვ-ს. 

გამომდინარე ამ მონაცემებიდან სრულიად ბუნებრივია ვიფიქროთ რომ  ოქროს 

ნანონაწილაკებს ელექტროსტატიკური კავშირებით შეუძლია დაუკავშირდეს ქოლინის 

შემადგენლობაში არსებულ დადებით მუხტაინ აზოტის ატომს, რამაც შეიძლება 

გამოიწვიოს ოქროს ნანონაწილაკების ენერგეტიკული დონეების ისეთი ცვლილება ან 

მოახდინოს მისი ელექტრონული დონეების მნიშვნელოვნაი წანაცვლება, რომ 

მთლიანად დაიკარგოს მისი შთანქმის სპექტრი.  

 საინტერესოა ციტომეტრზე ჩატარებული კვლევა და იმის შეფასება თუ რატომ 

არის  შესაძლებელი ლიპოსომებით (უფრო უკეთესად ლიპოსომებში ჩასმული ოქროს 

ნანონაწილაკებით) მოხდეს Caco-2 უჯრედების დაშლა, მაშინ როცა იგივე ლიპოსომებს, 

მათ შორის ლიპოსომებში ჩასმული ოქროს ნანონაწილაკებს არ ძალუძთ სისხლის 

წითელი ნაწილაკებზე მოქმედება (იხ. სურ.16, სურ.17). მიზეზი შეიძლება ვეძებოთ   

სისხლის წითელი ნაწილაკების და Caco-2 უჯრედების მემბრანის განსხვავებაში. 

ლიტერატურულ მონაცემებში  ავღნიშნავდით, რომ განსხვავებით  სისხლის წითელი 

უჯრედებისაგან caco-2 უჯრედების მემბრანა არის უფრო გამჭოლი და გაუხეშებული, 

ვინაიდან მისი მემბრანა  შეიცავს Ca2+ -ს იონებს და ასეთი ადგილების დენადობა, 

რომელიც დამახასიათებელია ნორმალური უჯრედებისათვის არის მნიშვნელოვნად 

შემცირებული. თუ ასეთ მემბრანას დაემატება ლიპოსომები, რომელიც თითქმის იგივე 

შემადგენლობისაა რაც ცოცხალი უჯრედის მემბრანა, ერთ-ერთი ყველაზე 

მოსალოდნელი შედეგი იქნება დენადობის შეცვლა იმ ადგილას სადაც მოხდა მისი 

ჩანაცვლება Caco-2 უჯრედის მემბრანაში.  მემბრანის ეს ნაწილი ბუნებრივია იქნება 

მოქნილი უბანი, რომელსაც მოენაცვლება მემბრანის გაუხეშებული ადგილი, 

გამოწვეული ამ უბანზე  Ca2+-ს იონების არსებობით (მემბრანის სტრუქტურაში 
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წარმოქმნის ძლიერ იონურ კავშირებს), რომელიც მემბრანის ამ უბანს ხდის მოუქნელს, 

გაუხეშებულს. საზღვრი მემბრანის მობილურ და გაუხეშებულ უბნებს შორის 

უჯრედისთვის არის სუსტი ადგილი, რომელიც ადვილად შეიძლება დაირღვეს და 

უჯრედის შიგ თავსი გამოვიდეს გარეთ. თუ ეს თავისთავად არ ხდება მაშინ ამ 

საზღვარს, დიდი ალბათობით ადვილად დაანგრევს ციტომეტრი - ვინაიდან ხელსაწყო 

ისეა მოწყობილი, რომ კაპილარში მიღებული იყოს უჯრედების მონო ნაკადი, 

რისთვისაც კაპილარზე მოდებულია მაღალი წნევა, რომელიც კაპილარში წარმოქმნის  

დიდ სიჩქარის გრადიენტს. დინების დიდ გრადიენტს კი სულ ადვილად შეუძლია 

უჯრედების მთლიანობა დაარღვიოს, ვინაიდან უჯრედზე იმოქმედებს დიდი 

ჰიდროდინამიკური ძალები. უჯრედის მთლიანობის დარღვევის ყველაზე 

მოსახერხებელი ადგილი კი არის Caco-2 უჯრედის მემბრანის მობილური და 

გაუხეშებული უბნების საზღვარი (რაზეც ზემოთ იყო ლაპარაკი), ვინაიდან 

არამობილური მემბრანული უბნების არსებობა ხელს უშლის უჯრედებს 

ჰიდროდინამიკურ ნაკადში დეფორმირდნენ, რის შედეგადაც უჯრედის მთლიანობა 

იქნება დარღვეული. თუ ეს მოხდა და უჯრედები დაინგრა, შემდეგ ციტომეტრი 

ავტომატურად ახდენს დანგრეული უჯრედების გაფილტვრას და ისინი ვერ 

მონაწილეობენ ჰისტოგრამის მიღებაში.  

ყოველ შემთხვევაში  Caco-2 უჯრედების რიცხვის შემცირება ლიპოსომების 

დამატებისას ასეთი მიდგომით შეიძლება იყოს ახსნილი. 

რაც შეეხება ჯანმრთელ სისხლის წითელ ნაწილაკებს ლიტერატურული 

მონაცემებით მისი მემბრანა არის ისედაც მოქნილი და მას შეუძლია გაუძლოს დიდ 

დეფორმაციას, რის გამოც მათი დაშლა ციტომეტრში ვერ ხდება და ლიპოსომების 

დამატება ამ შემთხვევაში ვერავითარ გავლენას ვერ მოახდენს.  

C და E ვიტამინიანი კომპლექსური ლიპოსომების ურთიერთქმედება სიმსივნურ  

Jurkat უჯრედებთან შესწავლილი იქნა MTT მეთოდით, რომლის შედეგად დადასტურდა 

კომპლექსური ლიპოსომების მოქმედების ეფექტურობა Jurkat უჯრედების 

პროლიფერაციის ზრდის ხარისხზე. 
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დასკვნები: 

1. DPPC და DPPA ფოსფოლიპიდების (ლიპოსომების) კალორიმეტრული 

ექსპერიმენტების თანახმად ნანონაწილაკების სხვადასხვა თერმოსტაბილობა 

(მაქსიმუმი სითბოს სშთანთქმა 42° და 66° შესაბამისად) აიხსნება ლიპიდის 

თავაკების განსხვავებული ქიმიური შემადგენლობით, რის გამოც ლიპოსომების 

ფორმირებისას ლიპიდების ჰიდროფილურ თავაკებს შორის ენერგეტიკულად 

განსხვავებული კავშირები წარმოიქნება. 

 

2. DPPC და DPPA ლიპიდების კალორიმეტრული სითბოს შთანმის პიკების 

ანალიზით დავადგინეთ, რომ DPPA ლიპიდებისაგნ დამზადებული ლიპოსომები 

არიან უნილამელარული სტრუქტურის, მაშინ როდესაც DPPC ლიპიდებისგან 

დამზადებული ნანონაწილაკები მულტილამელარული სტრუქტურისაა. 

 

3. ჩვენს მიერ შემუშავებული იქნა წამლის გადამტანი კომპლექსური 

ლიპოსომების დამზადების ახალი ნანოტექნოლოგია, რომლის გამოყენებითაც 

შესაძლებელია დროის მოკლე ინტერვალში დამზადებული იყოს ახალი ტიპის 

ეფექტური ნანონაწილაკური სტრუქტურის წამლები. 

 

4. ჩვენს მიერ მომზადებული იქნა ფლუოროსცეინის და მცირე დიამეტრის 

ოქროს ნანონაწილაკებიანი კომპლექსური DPPC ლიპოსომები და შემოწმებული 

იქნა მათი უჯრედებთან ურთიერთქმედება. კომფოკალური მიკროსკოპით და 

ციტომეტრილი მეთოდებით ცალსახად ნაჩვენები იქნა, რომ ფლუოროსცეინმა და 

ოქროს ნანონაწილაკებმა შეაღწიეს მხოლოდ სიმსივნის Caco-2 უჯრედების 

შიგნით, მაშინ როდესაც  ჯანმრთელ სისხლის წითელ უჯრედებში მათ ვერ 

შეაღწიეს. 
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5. ჩვენს მიერ შემუშვებული ახალი ტექნოლოგიით მომზადებული C და E 

ვიტამინიანი კომპლექსური ლიპოსომების ურთიერთქმედება სიმსივნურ  Jurkat 

უჯრედებთან შესწავლილი იქნა MTT მეთოდით, რომლის შედეგად 

დადასტურდა კომპლექსური ლიპოსომების მოქმედების ეფექტურობა Jurkat 

უჯრედების პროლიფერაციის ზრდის ხარისხზე. 
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