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Obecnie nanotechnologia jest preznie rozwijajaca si¢, interdyscyplinarng nauka laczaca w sobie
zagadnienia z dziedziny fizyki, chemii, biotechnologii jak i medycynie oraz farmacji. W szczego6lnosci
nanokompozyty sa w czotdwce najbardziej pozadanych materiatow, ze wzgledu na swoje unikatowe
wlasciwosci. Wyjatkowo cenne wydaje si¢ wykorzystanie nanoczastek w farmacji onkologicznej.
Istotnym problemem w obecnej terapii przeciwnowotworowej jest brak jej specyficznosci wobec
komorek nowotworowych, co powoduje cytotoksyczno$¢ réwniez W stosunku do prawidlowych
komorek oraz pojawienie si¢ lekoopornosci. W medycynie bardzo rozpowszechnione stajg si¢
nanoczastki dekstranu (polisacharydu zbudowanego z czasteczek glukozy). Ze wzgledu na fakt, iz sa
one biokompatybilne, biodegradowalne, nietoksyczne i rozpuszczalne w wodzie wykorzystuje si¢ je
m.in. jako no$niki substancji biologicznie czynnych.

Cel 1 zakres pracy

Celem pracy bylo zbadanie wplywu 1tacznika karbaminianowego na synteze nanoczastek
dekstranowych oraz sprawdzenie, czy zmodyfikowany polisacharyd, na skutek oddziatywan
miedzyczasteczkowych utworzy ,.kiebek” — zwinie sig, dzigki czemu bedzie zdolny do przenoszenia
wewnatrz utworzonej struktury, substancji biologicznie czynnych. Badano wptyw r6znych warunkéw
prowadzenia syntezy (st¢zenie, proporcje reagentow, temperaturg) oraz sposob oczyszczania finalnego
preparatu (dializa, stracanie), na wilasciwosci wytworzonych nanoczastek (rozmiar, liczebnosc,
rozktad $rednic).

Czes¢ teoretyczna

W pierwszej czgéci zawarto opis nanotechnologii jako dziedziny nauki, jej historii
I licznych zastosowan W réznych obszarach zycia. Nastepnie dokonano przegladu literaturowego i na
tej] podstawie przedstawiono budowe, wilasciwosci 1 wykorzystanie dekstranu. Ponadto opisano
metody oczyszczania produktow i techniki ich analizy.

Czes¢ doswiadczalna

Cz¢$¢ doswiadczalna oparta jest na syntezie nanoczgstek dekstranowych z wykorzystaniem
dodecyloaminy (DDA) jako czynnika zwijajacego, taczonego ze strukturg dekstranu poprzez grupe
karbaminianowa (uretanowg). Tworzenie si¢ polaczen uretanowych prowadzone jest z uzyciem
karbonylodiimidazolu w $rodowisku dimetylosufotlenku (DMSQO). CDI przytacza si¢ do grup
hydroksylowych czasteczek glukozy budujacych polisacharyd, a nastepnie za jego posrednictwem,
przylaczane sa do powstatego uretanu, dtugie, niepolarne tancuchy czasteczek DDA. Zatozeniem jest
utworzenie  struktury  przypominajacej  ,kiebek”, powstalty w  wyniku  oddziatywan
hydrofilowo — hydrofobowych, wiazacy lek w strukturze nanoczastki. Zamknigty
W nanoczastce cytostatyk, bedzie dostarczany, a nastepnie uwalniany w komorce nowotworowej.
Produkty zliofilizowano, a nastgpnie poddano analizie wykorzystujac w tym celu technike $ledzenia
czastek (NTA ang. Nanoparticiple Tracking Analysis) i spektroskopie w podczerwieni (IR).

Whnioski

Stezenie uzytych do reakcji reagentow ma duzy wplyw na stopien modyfikacji substratu oraz rozktad
srednic powstalych nanoczastek. Zbyt duze stgzenie CDI doprowadzito do zscieciowania
wewnetrznego substratu i jego z zelowania oraz zbrylenia wydzielonych produktéw po sgczeniu |
wysuszeniu. Z przeprowadzonych doswiadczen wynika rowniez, ze zbyt duza ilo§¢ rozpuszczalnika
negatywnie wptywa na przebieg reakcji. Na podstawie badan zaobserwowano réowniez wpltyw
temperatury na przebieg reakcji i wiasciwosci produktu. Zastosowanie temperatury pokojowej
powodowato powstanie lepkich, metnych roztwordow, ktore trudno byto oczysci¢ w dalszych etapach
syntezy. Optymalna temperaturg byto 40 °C. Najbardziej jednorodne nanoczastki wytworzyly si¢ w
wariancie, w ktorym zastosowano reagenty w ilosci przypadajace na co 15. czasteczke glukozy.
Whyniki analizy NTA wskazujg iz przy wyzszych stezeniach lub wigkszym rozcienczaniu rozktad
wielkosci $rednic nanoczastek jest niejednorodny, co sugeruje wystepowanie polidyspersji. Analiza IR
sugeruje, ze substrat ulegt modyfikacji w nieznacznym stopniu. Wyzej wspomniany wariant bedzie
poddawany dalszym analizom m.in. badaniom cytotoksycznosci w modelu in vitro na ludzkich
komorkach nowotworowych



