
КОЛЛОИДНЫЙ ЖУРНАЛ, 2023, том 85, № 5, с. 629–640

629

МИКРОЭМУЛЬСИИ ЛЕЦИТИНА 
КАК НОСИТЕЛИ ЛЕКАРСТВЕННЫХ ВЕЩЕСТВ

© 2023 г.   Н. М. Мурашова*
Российский химико-технологический университет имени Д.И. Менделеева, 

Миусская пл., 9, Москва, 125047 Россия
*e-mail: namur_home@mail.ru

Поступила в редакцию 29.06.2023 г.
После доработки 29.07.2023 г.

Принята к публикации 03.08.2023 г.

В работе описаны примеры микроэмульсий на основе широко известного биосовместимого поверх-
ностно-активного вещества (ПАВ) лецитина и возможности их применения в качестве носителей
лекарственных веществ. Основной проблемой при разработке микроэмульсий лецитина является
поиск подходящих соПАВ. Для получения микроэмульсий лецитина в качестве соПАВ лучше всего
подходят молекулы с короткой алкильной цепью (4–5 атомов С) и относительно большой полярной
“головой”, например короткоцепочечные алифатические спирты, кислоты и амины; при этом тре-
буются высокие концентрации соПАВ (массовое соотношение соПАВ : лецитин обычно составляет
1 : 1). Чаще всего для получения микроэмульсий лецитина в различных природных и синтетических
маслах в качестве соПАВ используют этанол, н-пропанол или н-бутанол. Чтобы заменить токсич-
ные спирты на менее токсичные компоненты, в микроэмульсии лецитина можно ввести другие из-
вестные ПАВ, такие как Brij 96V (полиэтиленгликольолеат), Tween 80 (полиоксиэтилен-20-сорби-
танмоноолеат), Tween 20 (полиоксиэтилен-20-сорбитанмонолаурат), Тритон Х-100 (трет-октилфе-
ниловый эфир полиэтиленгликоля) или олеиновую кислоту. Описаны композиции на основе
микроэмульсий лецитина для местной анестезии, для доставки витаминов, с противовоспалитель-
ным, противогрибковым, противораковым и ранозаживляющим действием. Рассмотренные при-
меры показывают перспективность исследования и разработки микроэмульсий лецитина как носи-
телей лекарственных веществ.

Ключевые слова: лецитин, микроэмульсии, подбор соПАВ, доставка лекарственных веществ
DOI: 10.31857/S0023291223600517, EDN: DMFLDC

ВВЕДЕНИЕ
Перспективными носителями лекарственных

веществ являются лиофильные коллоидные си-
стемы, образованные молекулами поверхностно-
активных веществ (ПАВ), такие как микроэмуль-
сии (МЭ). Для них характерно самопроизвольное
образование при смешивании нужных компонен-
тов в заданных условиях; теоретически, при неиз-
менном составе и условиях, МЭ способны суще-
ствовать бесконечно долго. Следствием термоди-
намической устойчивости МЭ являются их
преимущества с точки зрения фармацевтической
технологии – зависимость свойств МЭ только от их
состава, а не от условий смешивания компонентов,
простота методов получения, высокая воспроизво-
димость свойств, длительные сроки хранения.

В качестве достоинств МЭ как носителей ле-
карственных веществ можно указать возмож-
ность включения в их состав биологически актив-
ных веществ с различными физико-химическими
свойствами. Для МЭ, имеющих капли размером в

единицы и десятки нанометров, характерна вы-
сокая удельная поверхность на границе “масло-
вода”, что приводит к более высокой скорости диф-
фузии биологически-активных веществ из капель
МЭ по сравнению с обычными эмульсиями. Внут-
ренний объем капель МЭ существенно больше, чем
у мицелл, что обеспечивает их более высокую со-
любилизационную емкость. Таким образом, в
МЭ сочетается ряд достоинств эмульсионных и
мицеллярных систем. Чаще всего МЭ предлага-
ются для нанесения на кожу (для местного дей-
ствия и для трансдермального введения лекар-
ственных веществ) и на слизистые оболочки носа
и глаз, известны примеры МЭ для перорального
введения. В последние годы опубликован ряд об-
зорных работ, посвященных применению МЭ,
образованных различными синтетическими и при-
родными ПАВ, для адресной доставки лекарствен-
ных веществ [1–6].

Основной недостаток МЭ – наличие ПАВ и со-
ПАВ в высоких концентрациях. МЭ, предназначен-
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ные для фармацевтики, должны содержать неток-
сичные биосовместимые компоненты. В качестве
нетоксичного ПАВ для получения МЭ перспектив-
но использовать лецитин, который является основ-
ным липидным компонентом клеточных мембран.

Нужно отметить, что в биохимии слово “леци-
тин” часто является синонимом sn-3-фосфати-
дилхолина (или L-α-фосфатидилхолина). В пи-
щевой промышленности термин “лецитин” часто
используют для обозначения смеси фосфолипи-
дов с преобладанием фосфатидилхолина. В ос-
новном лецитин и другие фосфолипиды приме-
няют в качестве эмульгаторов в пищевой и
косметической промышленности, фармацевтике, а
также как пищевые и биологически активные до-
бавки. В США лецитин относится к категории
пищевых добавок GRAS (Generally recognized as
safe – общепризнанных как безопасных) и не
имеет максимальной суточной дозы [7].

В отсутствии соПАВ, в трехкомпонентных си-
стемах, содержащих лецитин, масло и воду, в обла-
сти высоких концентраций лецитина существуют
жидкокристаллические мезофазы [8–11], а при бо-
лее низких его концентрациях – обратные мицел-
лы различной формы: сферические, как в системе
лецитин–бензол–вода [11, 12], либо цилиндриче-
ские, которые в алифатических углеводородах
могут формировать структуру лецитиновых орга-
ногелей [11, 13, 14]. Полагают, что лецитин – это
излишне липофильный ПАВ, неспособный обра-
зовывать на межфазной границе гибкий моно-
слой с нулевой спонтанной кривизной, который
необходим для формирования сбалансированной
(т.е. способной включать сравнимые количества
воды и масла) МЭ. Поэтому для получения МЭ не-
обходимо введение соПАВ, которое повысит гиб-
кость монослоя и изменит его спонтанную кривиз-
ну [15]. Для разработки МЭ лецитина, предназна-
ченных для медицины или косметики, необходимо
подбирать одно или несколько биосовместимых
соПАВ и применять биосовместимые масла, что,
с учетом склонности лецитина к формированию
жидкокристаллических фаз, является сложной,
нетривиальной задачей и требует значительных
усилий для ее решения.

В работе рассмотрены известные МЭ лецити-
на в различных четырех- и многокомпонентных
системах и примеры их применения в качестве
носителей лекарственных веществ.

МИКРОЭМУЛЬСИИ ЛЕЦИТИНА 
В РАЗЛИЧНЫХ СИСТЕМАХ

Микроэмульсии в четырехкомпонентных 
системах лецитин–соПАВ–масло–вода

Первой статьей, посвященной микроэмульси-
ям лецитина, считают работу Shinoda с соавт.,
опубликованную в 1991 году [16], в которой опи-

сана МЭ в системе соевый лецитин–гексадекан–
н-пропанол–вода при концентрации пропанола в
воде 10–15 мас. %. При низкой концентрации ле-
цитина, равной 1 мас. %, микроэмульсионная фа-
за существует в равновесии c водной и органиче-
ской фазами (система типа Винзор III), а при со-
держании лецитина выше 2.3 мас. % образуется
только микроэмульсионная фаза (система типа
Винзор IV). При уменьшении концентрации н-
пропанола происходит постепенное изменение
структуры МЭ от прямой к бинепрерывной и об-
ратной [16].

Aboofazeli с соавт. в 1993–1994 годах опублико-
вали ряд статей по исследованию МЭ лецитина в
четырехкомпонентных системах лецитин–со-
ПАВ–органический растворитель–вода [17–20].
Было показано, что для систем лецитин–спирт–
изопропилмиристат–вода тип использованного
лецитина – соевый или яичный, практически не
влияет на размер и форму области существования
МЭ. Авторами были использованы такие спирты,
как н-пропанол, н-бутанол, н-пентанол, изопропа-
нол, изобутанол, втор-бутанол, трет-бутанол [17].
Для систем лецитин–короткоцепочечные спирты–
изопропилмиристат–вода, содержащих лецитин с
различной концентрацией основного вещества (92
и 68–72 мас. % фосфатидилхолина), было установ-
лено, что везде образуется обратная МЭ. Вид фазо-
вых диаграмм был сходным, но при концентра-
циях масла ниже 50 мас. % наблюдалось суще-
ственное различие в ширине области
существования МЭ [18].

На фазовых диаграммах систем лецитин–изо-
пропилмиристат–соПАВ–вода были показаны
области существования МЭ при соотношении
ПАВ : соПАВ = 1 : 1 [19], в качестве соПАВ были
рассмотрены алифатические кислоты – н-гексано-
вая и н-пентановая; амины и диолы различного
строения – 2-аминопентан, 3-аминопентан, втор-
бутиламин и трет-бутиламин, 1,2-гександиол, 1,2-
пентандиол, 1,2-бутандиол; моногексиловый, моно-
пентиловый и монобутиловый эфиры диэтиленгли-
коля; алифатические спирты с различным количе-
ством углеродных атомов и расположением OH-
группы – н-бутанол, втор-бутанол, трет-бута-
нол, н-пентанол, 2-пентанол и 3-пентанол, а также
н-гексанол. Области существования сбалансиро-
ванной МЭ, способной включать примерно оди-
наковые количества масла и воды, были показа-
ны для втор- и трет-бутиламина, 2- и 3-амино-
пентана и для 1,2-пентандиола. Для других
рассмотренных соПАВ показаны области суще-
ствования только обратных МЭ. Можно полагать,
что для формирования МЭ лецитина в изопропил-
миристате лучше всего подходят соПАВ с корот-
кой алкильной цепью и относительно большой
полярной “головой”. На рис. 1 представлены
примеры областей существования МЭ в системах
лецитин–изопропилмиристат–соПАВ–вода при
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массовом соотношении лецитин : соПАВ, равном
1 : 1; при использовании в качестве соПАВ 2-ами-
нопентана и 3-аминопентана образуется сбаланси-
рованная МЭ (диаграмма 1), а при использовании
н-пентановой и н-гексановой кислоты – обрат-
ная МЭ с относительно узкой областью суще-
ствования (диаграмма 2) [19].

Области существования обратных МЭ были
показаны для систем лецитин–масло–н-пропа-
нол или н-бутанол–вода, содержащих ряд масел
со снижающейся полярностью: октановая и оле-
иновая кислоты, этилоктаноат, этилолеат, Migliol
812 (синтетические триглицериды), соевое масло.
МЭ с наиболее широкой областью существова-
ния наблюдались в системах, содержащих этил-
октаноат и этилолеат, в присутствии как бутано-
ла, так и пропанола при различных их соотноше-
ниях с лецитином, а также в системе, содержащей
соевое масло, при массовом соотношении леци-
тин : пропанол, равном 1 : 1 [20].

На примере синтетических лецитинов с углево-
дородными “хвостами” одинаковой длины С8–С16
и н-алканов С8–С16 были выявлены следующие
закономерности: для получения МЭ на основе
короткоцепочечных лецитинов лучше подходит
н-бутанол, требуемое для получения МЭ количе-
ство бутанола возрастает с уменьшением числа
атомов С в молекулах лецитина; для получения
МЭ на основе длинноцепочечных лецитинов в
системах с короткоцепочечными алканами в ка-
честве соПАВ лучше подходит н-пропанол; при
этом для МЭ в одинаковых растворителях нужное
количество спирта увеличивается с ростом числа
углеродных атомов в молекулах лецитина. Увели-
чение количества атомов С в молекуле алкана
действует аналогично укорочению цепей в моле-
куле лецитина: приводит к уменьшению количе-

ства пропанола и к увеличению количества бута-
нола, необходимого для образования МЭ. Полу-
чается, что для формирования МЭ на основе
соевого лецитина, содержащего длинные углево-
дородные “хвосты”, в алканах с длинной цепью
лучше всего подходит н-бутанол, а в алканах с ко-
роткой цепью –пропанол [21]. Формирование МЭ в
системах с циклогексаном и синтетическими ко-
роткоцепочечными лецитинами также изучено в
работе [22].

Были описаны обратные МЭ в системах, со-
держащих лецитин, н-пропанол или н-бутанол,
изооктан и воду. Для системы с пропанолом был
продемонстрирован переход от МЭ с изолиро-
ванными каплями к перколированной обратной
МЭ при мольном соотношении воды и лецитина
W > 30 [23]. Методом микрокалориметрии было
исследовано образование МЭ при титровании во-
дой раствора лецитина в смеси н-бутанола и
изооктана; показано взаимодействие воды с мо-
лекулами лецитина и бутанола, что приводит к
образованию обратных мицелл или капель обрат-
ной МЭ [24].

Таким образом, можно отметить, что форми-
рованию МЭ лецитина лучше всего способствует
использование в качестве соПАВ молекул с ко-
роткой алкильной цепью (4–5 атомов С) и отно-
сительно большой полярной “головой”, которые
должны эффективно встроиться в монослой моле-
кул лецитина и повысить его гибкость; при этом
требуется высокая концентрация соПАВ (массовое
соотношение лецитин : соПАВ обычно состав-
ляет 1 : 1). Эффективность соПАВ зависит от дли-
ны цепей в молекуле лецитина и углеводородного
растворителя, а также от полярности масла. Чаще
всего для получения МЭ лецитина в различных

Рис. 1. Примеры областей существования сбалансированной (1) и обратной (2) МЭ лецитина в системах лецитин–изо-
пропилмиристат–соПАВ–вода при массовом соотношении лецитин : соПАВ, равном 1 : 1. СоПАВ: 1 – 2-аминопентан
(пунктир) и 3-аминопентан (точки); 2 – н-пентановая кислота (пунктир) и н-гексановая кислота (точки) [19].

Лецитин + соПАВ

МЭ50 50

50Вода Масло

1

Лецитин + соПАВ

МЭ

50 50

50Вода Масло
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растворителях в качестве соПАВ использовали н-
пропанол и н-бутанол.

Микроэмульсии лецитина в четырехкомпонентных 
системах с биосовместимыми маслами

Кроме упомянутого выше изопропилмириста-
та [17], в качестве компонентов МЭ лецитина бы-
ли рассмотрены другие природные и синтетиче-
ские масла. Например, в работе [25] для создания
МЭ лецитина было предложено использовать ли-
монен – вещество из класса терпенов, обладающее
приятным запахом и используемое в парфюмерии и
косметике. Была показана широкая область суще-
ствования МЭ типа “вода в масле” для соПАВ
н-пропанола и узкая область существования обрат-
ной МЭ (не более 10 мас. % воды) для соПАВ
1,2-пропандиола; исследование проводили при
массовом соотношении лецитин : спирт, равном
1 : 1, и T = 30°С. С помощью спектроскопии элек-
тронного парамагнитного резонанса было установ-
лено, что в случае н-пропанола монослой ПАВ
обладает большей гибкостью, чем в случае 1,2-про-
пандиола; этим фактом авторы объясняют
большую ширину области существования МЭ при
применении в качестве соПАВ н-пропанола [25].

Для создания МЭ лецитина были успешно ис-
пользованы синтетические масла, применяемые
в косметических композициях, такие как MCT
(смесь триацилглицеридов C8–C10) и Peceol
(смесь моно-, ди- и триглицеридов жирных кис-
лот, в основном олеиновой). Для систем соевый
лецитин–масло MCT–соПАВ–вода были пока-
заны области существования МЭ и фазовые рав-
новесия с участием прямых, обратных и бинепре-
рывных МЭ и лиотропных жидких кристаллов. В
качестве соПАВ были рассмотрены алифатиче-
ские спирты н-пропанол, н-бутанол, трет-бута-
нол и н-пентанол. Структура МЭ зависела от ис-
пользованного соПАВ: например, для МЭ с содер-
жанием 20 мас. % спирта, 25–30 мас. % лецитина и
равных количеств масла и воды в присутствии
н-пропанола наблюдалось образование прямой
МЭ, н-пентанола – обратной, н-бутанола – бине-
прерывной или обратной [26]. Было исследовано
образование МЭ в системе, содержащей соевый ле-
цитин, этанол, масло Peceol и воду при варьирова-
нии соотношения лецитин : этанол. Наилучшее для
получения МЭ массовое соотношение лецитин :
этанол составило 60 : 40, при нем достигалась мак-
симальная площадь области существования обрат-
ной МЭ [27]. Этанол как биосовместимое соПАВ
предлагался также для получения МЭ в изопро-
пилмиристате – была показана область существо-
вания обратных МЭ при массовом соотношении
лецитин : этанол, равном 1 : 2, 1 : 1, 2 : 1 и 3 : 1 [28].

Известны МЭ лецитина в природных расти-
тельных маслах, которые являются смесью триа-
цилглицеридов, содержащих в основном остатки

жирных кислот с 16 и 18 атомами углерода. Опре-
делена область существования МЭ в системе с
рапсовым маслом, соевым лецитином (с содержа-
нием фосфатидилхолина 63.6 мас. %), н-пропано-
лом и водой. МЭ существует при высоком содер-
жании лецитина и спирта, при этом соотношение
лецитин : пропанол (мас.) составляло: 67 : 33, 60 : 40,
50 : 50, 40 : 60. [29]. В аналогичной системе с под-
солнечным маслом определена область существо-
вания МЭ при соотношении лецитин : пропанол
(мас.), равном 2 : 1. МЭ также образуется при вы-
соких концентрациях лецитина и пропанола [30].
Была определена область существования МЭ в
системе лецитин (63.6 мас. % фосфатидилхоли-
на)–оливковое масло–н-пропиловый спирт–во-
да [31] и в системе лецитин–соевое масло–н-про-
пиловый спирт–вода при массовом соотношении
лецитин : пропанол, равном 1 : 1 [32].

Таким образом, показана возможность полу-
чения МЭ лецитина в природных маслах, таких
как рапсовое, подсолнечное, оливковое и соевое,
а также в синтетических биосовместимых раство-
рителях, применяемых в косметике, таких как
изопропилмиристат, MCT (смесь триацилглице-
ридов C8–C10) и Peceol (смесь моно-, ди- и
триглицеридов жирных кислот, в основном олеи-
новой). Но в качестве соПАВ при этом в основ-
ном использовались короткоцепочечные алифа-
тические спирты н-пропанол или этанол в высо-
ких концентрациях (как правило, при массовом
соотношении лецитин : спирт, равном 1 : 1),
что имеет ограничения подходит для медицин-
ского применения.

Для разработки МЭ лецитина, пригодных для
применения в фармацевтике и пищевой промыш-
ленности, недостаточно только подобрать биосов-
местимые масла, необходимо еще решить более
сложную задачу: заменить токсичные соПАВ (ко-
роткоцепочечные спирты, амины, диолы, кисло-
ты) на нетоксичные. Для решения этой задачи
многие авторы пошли путем усложнения состава
разрабатываемых МЭ, вводя дополнительные
биосовместимые ПАВ.

Микроэмульсии в четырех- и пятикомпонентных 
системах, содержащих лецитин и другие ПАВ
Для применения в фармацевтике были предло-

жены МЭ, содержащие, кроме лецитина, еще одно
биосовместимое ПАВ и алифатические спирты с
короткой цепью, такие как этанол, н-пропанол и
н-бутанол. Например, показана область суще-
ствования сбалансированной МЭ в системе ле-
цитин–лизолецитин–н-бутанол–изопропилмири-
стат–вода при соотношениях (мас.) лизолецитин :
лецитин 0.7 : 1; 1.4 : 1 и 2.1 : 1, при этом массовое
соотношение (лецитин + лизолецитин) : бута-
нол составляло 1 : 1. МЭ с более узкой областью
существования получались при использовании в
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качестве соПАВ н-пропанола или этанола и при
изменении массового соотношения (лецитин + ли-
золецитин) : спирт с 1 : 1 на 2 : 1 [32]. Были полу-
чены МЭ и определены их области существования
в системах лецитин–синтетические н-алканолфос-
фохолины С6–С12–этанол, н-пропанол или н-бу-
танол–изопропилмиристат–вода [33]. МЭ с от-
носительно узкой областью существования обра-
зуются также в системах, содержащих лецитин,
децилгликозид или каприл-каприлилгликозид,
изопропилмиристат, этанол и воду [34].

Описаны МЭ, содержащие лецитин и еще одно
известное ПАВ, и не содержащие спирты. Было ис-
следовано образование МЭ в системах лецитин–
Brij 96V (полиэтиленгликольолеат)–изопропилми-
ристат–вода [35] и лецитин–Tween 80 (полиокси-
этилен-20-сорбитанмоноолеат)–изопропилмири-
стат–вода [36]. В системе лецитин + Tween 20
(полиоксиэтилен-20-сорбитанмонолаурат) в соот-
ношении 1 : 1 (мас.) – Captex 200 (пропиленгли-
коль дикаприлат/дикапрат) – вода наблюдалось
формирование как обратной, так и прямой
МЭ [37]. Образование прямой МЭ наблюдалось
также в системах соевый лецитин–Tween 80–эти-
лолеат или соевое масло–вода, массовое соотно-
шение лецитин : Tween 80 составляло 0.3 [38], но
поскольку в рассмотренных системах количество
лецитина меньше, чем Tween 80, т.е. это уже МЭ
Tween 80, а не лецитина.

Описаны МЭ в пятикомпонентных системах,
содержащих лецитин, другие биосовместимые
ПАВ и не содержащих спирты. Например, пока-
заны равновесия микроэмульсионной фазы с
водной и органической фазами (равновесия типа
Винзор I, II и III) и существование МЭ как одной
фазы (Винзор IV) в системах лецитин–смесь рам-
нолипида и софоролипида (ПАВ микробного про-
исхождения)–масло–вода; в качестве масел ис-
пользовали декан, гексадекан, лимонен и изопро-
пилмиристат [39]. Изучена область существования
МЭ в системе лецитин–Тритон Х-100 (трет-ок-
тилфениловый эфир полиэтиленгликоля)–изопро-
пилмиристат–бутиллактат–вода при соотношени
(мас.) лецитин : Тритон Х-100 : бутилактат = 1 : 1 : 4
[40]. Отметим, что в описанных системах доля ле-
цитина в смеси ПАВ и соПАВ составляла не более
25 мас. %, то есть лецитин не являлся основным
ПАВ, образующим МЭ.

Acosta с соавт. [41–43] предложил заменить
традиционные соПАВ в составе МЭ лецитина
комбинацией липофильного и гидрофильного
линкеров – молекул–“связок”, которые распола-
гаются вблизи границы “масло–вода” со стороны
органической и водной фаз соответственно.
Молекулы линкеров можно рассматривать как
“ассиметричные ПАВ”, которые “связывают”
межфазную границу (монослой ПАВ) с водной
или органической фазой; при этом в отсутствие

лецитина (основного ПАВ) введение комбина-
ции липофильного и гидрофильного линкеров не
приводит к формированию МЭ. Таким образом,
для создания МЭ лецитина вместо токсичных
спиртов можно использовать сочетание биосовме-
стимых ПАВ-линкеров. Этот подход был успешно
применен для получения сбалансированной МЭ
в системе, содержащей лецитин, липофильный
линкер Span 80 (сорбитанмоноолеат), гидро-
фильный линкер смесь каприловой кислоты и ка-
прилата натрия, изопропилмиристат и воду [41,
42]. Образование МЭ показано также в системе ле-
цитин–липофильный линкер глицеролмонооле-
ат–гидрофильный линкер полиглицерол капри-
лат–этилкаприлат–модельное содержимое тонко-
го кишечника [43].

Таким образом, был предложен ряд составов
МЭ лецитина, где в качестве соПАВ в основном
рассматривались короткоцепочечные алифати-
ческие спирты – н-пропанол, н-бутанол, этанол.
Попытки отказаться от использования спиртов
приводили к усложнению состава МЭ: предлага-
лось введение еще одного или двух ПАВ в количе-
ствах, сопоставимых с содержанием лецитина,
или комбинации гидрофильного и липофильного
линкеров. При таком подходе количество леци-
тина в смеси ПАВ и соПАВ становится значи-
тельно меньше 50 мас. %, т.е. лецитин перестает
быть основным ПАВ, образующим МЭ. Поэтому
необходим поиск других биосовместимых со-
ПАВ, которые будут присутствовать в системе в от-
носительно небольших количествах и при этом
способствовать образованию МЭ лецитина.

Для создания МЭ лецитина, предназначенных
для медицинского применения, было предложе-
но использовать в качестве соПАВ олеиновую
кислоту [44, 45]. Наличие относительно неболь-
шой полярной “головы” (карбоксильной группы)
и изогнутого углеводородного “хвоста” (олеино-
вая кислота – это цис-изомер) дает олеиновой
кислоте возможность повышать гибкость моно-
слоя ПАВ на границе “масло–вода” и изменять
спонтанную кривизну монослоя в сторону отри-
цательных значений, что должно способствовать
формированию обратной МЭ.

Было показано [44, 45], что в системе леци-
тин–олеиновая кислота–додекан–вода при соот-
ношении молярных концентраций олеиновой кис-
лоты и лецитина Сол/Слец > 0.6 наблюдается образо-
вание обратной МЭ, имеющей размер капель в
несколько нанометров. Область существования МЭ
в указанной системе при Сол/Слец = 0.8 и, для срав-
нения, лецитиновых органогелей при Сол/Слец = 0.1
приведена на рис. 2. Область существования
МЭ относительно узкая, максимальное содер-
жание воды не превышает 16.8 мас. %. Удельная
электропроводность образцов МЭ была от 0.1
до 1.1 мкСм/см при значениях W, равных 28–32,
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что характерно для обратных МЭ. При содержа-
нии лецитина в органической фазе 10 мас. %,
Сол/Слец = 0.8 и W = 5 гидродинамический диа-
метр капель МЭ составлял 6.5 ± 0.1 нм [45].

Обратные МЭ в системах с олеиновой кисло-
той можно получать на основе коммерческих об-
разцов соевого лецитина, в том числе фосфолипид-
ных концентратов. Была предложена композиция
для трансдермальной доставки биологически ак-
тивных веществ в форме МЭ лецитина [45, 46], со-
держащая (мас. %): лецитин (фосфолипидный кон-
центрат с содержанием фосфолипидов 97 мас. %, в
том числе фосфатидилхолина 22 мас. %) – 14.3–
23.3; вазелиновое масло – 29.6–34.7; олеиновая
кислота – 5.0–7.1; жирное растительное масло,
например масло авокадо – 29.6–34.7; эфирное
масло, например масло чайного дерева – 1.4–5.7;
вода – остальное. Мольное отношение олеино-
вой кислоты и лецитина составляло 0.6–0.8, что
соответствует величине соотношения соПАВ : ле-
цитин (мас.) от 0.22 до 0.29. Таким образом, МЭ
можно получить при относительно низком содер-
жании соПАВ. Поскольку в разработанных об-
ратных МЭ количество масляной фазы существен-
но выше, чем водной, такие МЭ могут включать
маслорастворимые биологически активные веще-
ства в концентрациях единицы процентов, а водо-

растворимые – в концентрациях в десятые доли
процента (табл. 1).

Вязкость МЭ обычно невысокая, по порядку
величин она сопоставима с вязкостью дисперси-
онной среды. Относительно низкие значения вяз-
кости позволяют создавать на основе МЭ компози-
ции, которые можно вводить с помощью шприца,
например подкожно. В качестве примера на рис. 3
приведена зависимость вязкости от скорости
сдвига для обратной МЭ, содержащей 19.1 мас. %
лецитина (линия 1) в сравнении с такой же зави-
симостью для ламеллярных жидких кристаллов,
содержащих 70.0 мас. % лецитина (линия 2). Рас-
смотренные носители имеют аналогичный каче-
ственный состав, они включают лецитин, смесь
масел и воду, но отличаются, главным образом,
концентрацией лецитина и наличием в МЭ со-
ПАВ олеиновой кислоты. Хорошо заметна разница
в величинах вязкости образцов: для МЭ она при-
мерно на два порядка ниже и при высоких скоро-
стях сдвига сопоставима с вязкостью вазелинового
и растительных масел (десятые доли Па с) [46].

На модельной системе с красителем Родами-
ном С показано, что скорость переноса водорас-
творимых веществ через диализную мембрану из
обратной МЭ лецитина в физиологический раствор
была 14.3 × 10–3 г/(м2 ч), что примерно в 2.5 раза вы-

Рис. 2. Области существования в системе лецитин–
олеиновая кислота - додекан–вода: 1 – МЭ при
Сол/Слец = 0.8; 2 – органогеля при Сол/Слец = 0.1.
Т = 25°С. Лецитин Lipoid S100 (96.3 мас. % основного
вещества) [44].

Лецитин + oлеиновая кислота

Вода мас. % Додекан

1

2

Таблица 1. Включение масло- и водорастворимых биологически активных веществ в МЭ, содержащую, мас. %:
лецитин (фосфолипидный концентрат с содержанием фосфолипидов 97 мас. %) – 19.1; олеиновая кислота – 6.7;
масло авокадо – 32.6; вазелиновое масло – 32.6; эфирное масло чайного дерева – 4.2; вода – 4.8 [46]

Вещество α-Токоферола ацетат Глюкоза Аскорбиновая кислота

Сmax в МЭ, мас. % 9.9 0.50 0.21

Рис. 3. Зависимость динамической вязкости (η) от
скорости сдвига (γ') для образцов МЭ (1) и жидких
кристаллов (2). Состав МЭ, мас. %: лецитин - 19.1; ва-
зелиновое масло - 32.6; масло авокадо – 32.6; олеино-
вая кислота – 6.7; эфирное масло чайного дерева –
4.2; вода – 4.8. Состав жидких кристаллов, мас. %: ле-
цитин – 70.0; масло авокадо – 10.0; эфирное масло
чайного дерева – 5.0; вода – 15.0. T = 25°С [46].

0.01

1000

100

10

1

0.1

0.1 1000100101 10 000

�,
 П

а 
 с

�, c–1

2

1



КОЛЛОИДНЫЙ ЖУРНАЛ  том 85  № 5  2023

МИКРОЭМУЛЬСИИ ЛЕЦИТИНА КАК НОСИТЕЛИ ЛЕКАРСТВЕННЫХ ВЕЩЕСТВ 635

ше, чем из ламеллярных жидких кристаллов в си-
стеме лецитин–растительное масло–эфирное
масло–вода. Более высокая скорость высвобож-
дения веществ из МЭ по сравнению с жидкокри-
сталлическим носителем объясняется существен-
но большей вязкостью жидких кристаллов. За 7 ч
диализа из МЭ выделилось 3.6% Родамина С, что
позволяет разрабатывать на ее основе медицин-
ские и косметические средства с замедленным
высвобождением биологически активных ве-
ществ [46]. В состав органической фазы МЭ ле-
цитина можно вводить растительные масла, обла-
дающие собственной биологической активно-
стью, например масло из тропического растения
гака (Momordica cochinchinensis) и эфирное масло
куркумы (Curcuma longa). Показано, что в МЭ
можно ввести не менее 6.5 мас. % воды при кон-
центрации лецитина в органической фазе 20 мас.
%, массовом соотношении вазелинового масла и
масла гака 1 : 1 и при мольном соотношении оле-
иновой кислоты и лецитина от 0.2 до 0.8. Гидро-
динамический диаметр капель предложенных об-
ратных МЭ составлял от 3 до 21 нм в зависимости
от содержания воды и лецитина. Наблюдалась
линейная зависимость гидродинамического диа-
метра от параметра W, характерная для обратных
МЭ: наклон линий менялся при варьировании
соотношения лецитина с олеиновой кислотой и
эфирным маслом (рис. 4) [47].

МИКРОЭМУЛЬСИИ ЛЕЦИТИНА 
КАК НОСИТЕЛИ ЛЕКАРСТВЕННЫХ 

ВЕЩЕСТВ
МЭ лецитина можно использовать для транс-

дермальной доставки лекарственных веществ, а
также при разработке препаратов для местного
применения, которые могут наноситься на кожу
или слизистые оболочки.

Для трансдермальной доставки тетракаина, ис-
пользуемого для местной анестезии, были предло-
жены МЭ различных типов в системе лецитин–
изопропилмиристат–н-пропанол–вода; тип МЭ
определялся массовым соотношением лецитин :
пропанол [48, 49]. В экспериментах с использова-
нием диффузионной ячейки Франца было
показано, что повышение концентрации воды
как в прямой, так и в обратной МЭ приводит к
возрастанию скорости транспорта тетракаина че-
рез образцы кожи мышей (рис. 5); значения ско-
ростей переноса были в интервале от 7.66 до 18.28
мг/(см2 ч). Тип МЭ влияет на скорость переноса
лекарственного вещества: на рис. 5. представлены
данные по кинетике переноса тетракаина через
кожу при использовании прямой (рис. 5а) и об-
ратной (рис. 5б) МЭ. При одинаковом содержа-
нии воды скорость переноса была выше для пря-
мой МЭ, но эта разница не очень значительная
[48].

С помощью конфокальной лазерной ска-
нирующей микроскопии было продемонстриро-
вано [48], что при времени эксперимента 0.5–2 ч
водорастворимый флуоресцентный краситель
постепенно проникал в эпидермис и верхние
слои дермы при нанесении на кожу как прямой,
так и обратной МЭ, в то время как при нанесении
раствора в пропаноле за 6 ч флуоресцеин-5-изотио-
цианат проникал только в верхний слой эпидерми-
са. На рис. 6 представлены примеры микрофото-
графий срезов кожи мышей при проникновении
красителя из раствора, прямой и обратной МЭ. В
качестве основного механизма увеличения про-
ницаемости кожи при нанесении на нее МЭ счи-
тают увеличение промежутков между клетками,
образующими роговой слой эпидермиса, за счет
взаимодействия лецитина с межклеточными ли-
пидами, и формирование при этом каналов, по
которым идет проникновение компонентов МЭ в
кожу. В переносе веществ могут также участво-
вать волосяные фолликулы и потовые железы
[48]. Аналогичные результаты были показаны при
проникновении липофильного флуоресцентного
красителя Нильского красного: при времени экс-
перимента 1 ч краситель практически не прони-
кал в кожу свиней из раствора в изопропилмири-
стате, но проникал на глубину 300 мкм при ис-
пользовании обратной МЭ лецитина [41].

В экспериментах in vivo было показано [49],
что при использовании как прямой, так и обрат-
ной МЭ лецитина в качестве носителя местного

Рис. 4. Зависимость гидродинамического диаметра
капель микроэмульсий от W. Состав органической
фазы МЭ, мас. %: 1 – лецитин – 20.0, олеиновая кис-
лота – 4.5, вазелиновое масло – 35.5, масло гака –
35.5, эфирное масло куркумы – 4.5; 2 – лецитин –
10.0, олеиновая кислота – 2.25, вазелиновое масло –
41.62, масло гака – 41.63, эфирное масло куркумы –
4.5; 3 – лецитин – 10.0, олеиновая кислота – 2.25, вазе-
линовое масло – 42.75, масло гака – 42.75, эфирное
масло куркумы – 2.25; T = 25°С [47].

20

16

12

8

4

0 1412104 6 82 16

d,
 н

м

W

2

13



636

КОЛЛОИДНЫЙ ЖУРНАЛ  том 85  № 5  2023

МУРАШОВА

анестетика тетракаина анальгезирующий эффект
проявлялся при концентрации тетракаина в МЭ
от 2.7 до 12 мг/мл. Максимальный анальгезирую-
щий эффект был обнаружен спустя 10–15 мин по-
сле нанесения МЭ, затем его величина снижа-
лась, но даже через 3 ч эффект обезболивания еще
присутствовал. Для МЭ обоих типов эффект
анальгезии увеличивался с ростом концентрации
тетракаина и при повышении содержания воды в
МЭ [49], что согласуется с результатами экспери-
ментов по кинетике переноса тетракаина через
кожу [48].

Было продемонстрировано, что нанесение на
кожу как прямой, так и обратной МЭ в системе ле-
цитин–н-пропанол–изопропилмиристат–водный
раствор тетракаина не приводило к раздражению
кожи и не вызывало окислительного стресса [49].
Низкий уровень раздражающего действия на ко-
жу был показан также для МЭ в системах леци-
тин–н-бутанол–масло Migliol 812 N (синтетиче-
ские триглицериды)–вода [50] и лецитин–спирт
(этанол или изопропанол)–масло Capryol 90
(пропиленгликоль монокаприлат)–вода [51].

Было разработано ранозаживляющее средство
на основе обратных МЭ, содержащих лецитин,
олеиновую кислоту, вазелиновое масло, масло
авокадо, эфирное масло чайного дерева и воду, ак-
тивным компонентом являлся белково-пептидный
экстракт из органов иммунной системы свиней.
Оценка эффективности ранозаживления прово-
дилась на модели плоскостных ран мышей. Пока-
зано, что прочность рубца через восемь дней по-
сле нанесения раны при лечении МЭ, не содер-
жащей активный компонент, была 197 ± 15% (по
сравнению с контролем, принятым за 100%), а
при лечении такой же МЭ, содержащей водный

Рис. 5. Кинетика переноса тетракаина через кожу мы-
шей в фосфатный буферный раствор (pH 7.4) из пря-
мой (a) и обратной (б) МЭ в системе лецитин–н-про-
панол–изопропилмиристат–водный раствор тетра-
каина. Соотношение лецитин : н-пропанол (мас. %):
a – 0.5 : 1; б – 1.5 : 1. Содержание воды в МЭ, мас. %:
1 – 20; 2 – 32; 3 – 42; 4 – 49. T = 37°С [48].
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Рис. 6. Проникновение флуоресцентного красителя в
кожу мышей (сканирующая лазерная конфокальная
микроскопия) после обработки: 1 – 6 ч 0.5 мМ рас-
твором флуоресцеин-5-изотиоцианата (контроль);
2 – 2 ч обратной МЭ в системе лецитин–изопропил-
миристат–н-МЭ–водный 0.5 мМ раствор флуоресце-
ин-5-изотиоцианата; 3 – 2 ч прямой МЭ в той же си-
стеме. Белый цвет – фруоресценция красителя [48].
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белково-пептидный экстракт, составляла 282 ±
12% [52].

Таким образом, на нескольких примерах была
продемонстрирована безопасность и эффектив-
ность МЭ лецитина, которые могут использоваться
для местного применения (например, для обезбо-
ливания и ранозаживления) и для трансдермаль-
ной доставки лекарственных веществ. Известные
из литературы варианты составов МЭ лецитина и
возможностей их применения как носителей ле-
карственных веществ приведены в табл. 2.

Кроме применения в фармацевтике, МЭ леци-
тина было предложено использовать в смежных об-
ластях, например в пищевой промышленности для
солюбилизации фермента липазы [25], для экстра-
гирования лютеина из лепестков календулы [30] и
извлечения ликопена из томатной пасты [31].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Лецитин является широко известным биосов-

местимым ПАВ, МЭ на его основе могут служить
носителями лекарственных веществ.

Было показано, что формированию МЭ леци-
тина лучше всего способствует использование в
качестве соПАВ молекул с короткой алкильной
цепью (4–5 атомов С) и относительно большой
полярной “головой”, таких как короткоцепочеч-
ные алифатические спирты, кислоты и амины;

при этом требуется высокая концентрация со-
ПАВ (массовое соотношение соПАВ : лецитин
составляет обычно 1 : 1). Чаще всего для получе-
ния МЭ лецитина в различных растворителях в
качестве соПАВ применяют этанол, н-пропанол
и н-бутанол; с точки зрения биосовместимости
этанол выглядит предпочтительнее. Показана
возможность получения МЭ лецитина в природ-
ных маслах, таких как рапсовое, подсолнечное,
оливковое и соевое, а также в синтетических био-
совместимых маслах, например изопропилмири-
стат, MCT (смесь триацилглицеридов C8–C10) и
Peceol (смесь моно-, ди- и триглицеридов жир-
ных кислот, в основном олеиновой). Чтобы заме-
нить токсичные спирты на менее токсичные ком-
поненты, в МЭ лецитина вводили другие извест-
ные ПАВ, такие как Brij 96V (полиэтилен-
гликольолеат), Tween 80 (полиоксиэтилен-20-
сорбитанмоноолеат), Tween 20 (полиоксиэтилен-
20-сорбитанмонолаурат), Тритон Х-100 (трет-ок-
тилфениловый эфир полиэтиленгликоля) и др.

Для создания МЭ лецитина, пригодных для
фармацевтики, было предложено использовать
олеиновую кислоту как нетоксичное биосовме-
стимое соПАВ. Обратные МЭ в системах с олеи-
новой кислотой можно получать на основе ком-
мерческих образцов соевого лецитина, в состав
МЭ можно вводить растительные масла, облада-
ющие собственной биологической активностью,

Таблица 2. Примеры составов МЭ лецитина, предложенных в качестве носителей лекарственных веществ

Состав микроэмульсии Лекарственное вещество Применение композиции Ссылка

Лецитин–н-пропанол–изопропилмиристат–
вода

Тетракаин гидрохлорид Трансдермально,
для местной анестезии

48, 49

Лецитин–Span 80 (сорбитанмоноолеат)–
каприлат натрия/каприловая кислота–изо-
пропилмиристат − вода

Лидокаин Трансдермально,
для местной анестезии

41, 53

Лецитин–н-бутанол–масло Migliol 812 N 
(синтетические триглицериды)–вода

Кетопрофен Трансдермально, противо-
воспалительное

50

Лецитин–спирт (этанол или изопропанол)–
масло Capryol 90 (пропиленгликоль монока-
прилат)–вода

Такролимус Местно (на кожу) для лече-
ния кожных заболеваний

51

Лецитин–этанол–изопропилмиристат–вода Троксерутин Перорально, витамин 28

Лецитин–Tween 80–соевое масло–вода Куркумин Перорально, противорако-
вое

38

Лецитин–Tween 80–изопропилмиристат–вода,
Лецитин–Brij 96V–изопропилмиристат–вода

Амфотерицин В Внутривенно, противогриб-
ковое

35, 54

Лецитин–Tween 20–Captex (пропиленгли-
коль дикаприлат/дикапрат)–вода

Амфотерицин В Противогрибковое 37

Лецитин–олеиновая кислота–вазелиновое 
масло–масло авокадо–эфирное масло чай-
ного дерева–вода

Белково-пептидный экс-
тракт из органов иммун-
ной системы свиней

Ранозаживляющее 52



638

КОЛЛОИДНЫЙ ЖУРНАЛ  том 85  № 5  2023

МУРАШОВА

например, масло авокадо, масло из тропического
растения гака, эфирные масла чайного дерева и
куркумы. Недостатком МЭ лецитина с олеиновой
кислотой является относительно узкая область их
существования.

В данной работе приведены примеры, показы-
вающие безопасность и эффективность МЭ на
основе лецитина, предложенных для трансдер-
мальной доставки биологически активных веществ.
Описаны композиции на основе МЭ лецитина для
местной анестезии, для доставки витаминов, с про-
тивовоспалительным, противогрибковым, проти-
вораковым и ранозаживляющим действием.

Несмотря на очевидные преимущества леци-
тина как ПАВ для получения МЭ, необходима ра-
бота по подбору других компонентов. “Идеаль-
ная” МЭ лецитина должна иметь широкую, жела-
тельно симметричную область существования
(т.е. быть сбалансированной) и содержать неток-
сичные и биосовместимые другие компоненты:
ПАВ, соПАВ и масла, предпочтительно недоро-
гие и разрешенные для медицинского примене-
ния или используемые в пищевых продуктах.
Возможные поиски новых составов МЭ лецитина
могут пойти как по пути усложнения системы и
добавления шестого, седьмого и т.д. компонента,
так и по пути введения в качестве соПАВ новых
веществ, которые ранее для таких целей не рас-
сматривались. Задача создания “идеальной” МЭ
лецитина еще не решена, и это стимулирует даль-
нейшие поиски.
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