Temat projektu.

Narastajgca opornos¢ wsréd mikroorganizméw na powszechnie stosowane leki o aktywnosci przeciwdrobnoustrojowej stanowi
obecnie powazny problem. Szczeg6lnie wsrdd szczepdw szpitalnych obserwuje sie postepujacy rozwoj réznych mechanizmoéw
opornosci na preparaty o aktywnosci zaréwno przeciwbakteryjnej jak i coraz czesciej przeciwgrzybicznej. Powaznym wyzwaniem
jest wzrastajaca liczba zakazen grzybiczych, ktére coraz czesciej cechuje oporno$¢ na standardowe schematy leczenia. Co wiecej,
konwencjonalne preparaty o aktywnosci przeciwgrzybicznej bardzo czesto nie niszczag komdrki grzybiczej, a jedynie zahamowujg
jej wzrost przez co niejednokrotnie dochodzi do powstawania nowych infekcji.

Przedstawiony w ogromnym skrocie problem lekoopornosci wsrdd drozdzakdw, w tym z rodzaju Candida, a szczeg6lnie C.
albicans, ktory jest bardzo powszechny w praktyce Kklinicznej, stawia powazne wyzwania dla osrodkdw naukowo-badawczych by
poszukiwac nowych, alternatywnych form terapii.

Jedng z takich mozliwosci wydaje sie by¢ fotodynamiczna inaktywacja drobnoustrojow. Leczenie to wykorzystuje miejscowa
aplikacje aktywowanego $wiatlem leku, fotouczulacza i naswielanie powierzchni tkanki zielonym, badz biekitnym $wiattem aby
zniszczy¢ komorki grzybicze. Ta terapia jest szczegdlne dedykowana do leczenia zakazen zlokalizowanych w obrebie skory i bton
$luzowych, dajac rowniez nadzieje eradykacji biofilmu grzybiczego. Przyczynia sie przy tym jedynie do bardzo matych lub wrecz
zadnych uszkodzen otaczajacych zdrowych tkanek.

Dla podniesienia skutecznosci terapii fotodynamicznej w stosunku do Candida albicans zamierzamy umiesci¢ fotouczulacz
wewnatrz micelarnych nanono$nikéw, posiadajgcych dodatni fadunek. Polgczenie ze sobg fotouczulacza o aktywnosci
przeciwdrobnoustrojowej z biokompatybilnym nanono$nikiem daje mozliwo$¢ transportu fotouczulacza przez bariery biofilmu,
tworzenie szczelin w btonie komérkowej drozdzaka, a w konicu dotarcie fotouczulacza do wnetrza komérki grzybiczej. Takie
podejscie utatwia niszczenie komorki Candida przy nizszych stezeniach fotouczulacza.

Zakres planowanych badan

Dotychczasowe publikacje nie daty jednoznacznej odpowiedzi na pytanie jak zoptymalizowaé wiasnosci nosnikow w celu
osiggniecia wysokiej aktywnosci przeciwgrzybiczej. Wykonanie zadar projektowych pozwoli na rozwianie tak nurtujgcych
zagadnien jak: rola rozmiaru nosnika, tadunek powierzchniowy, badZ tempa uwalniania fotouczulacza z nanono$nikéw na
niszczenie biofilmu Candida albicans przy pomocy fotouczulaczy. W badaniach zostang zastosowane r6zne izolaty C. albicans ,
ktére pochodza od pacjentéw w stanie immunosupresji z jednego z lubelskich szpitali. Biofilm tych drozdzakéw postuzy jako
model w doswiadczeniach z zastosowaniem nanonosnikéw potaczonych w fotouczulacz i pozwoli wyjasni¢, ktére wihasnosci
strukturalne nanono$nikéw warunkujg wysokg aktywnoscia przeciwgrzybicza.

Przyczyny wyboru tematu badan.

Wyniki badan otrzymane podczas prac projektowych przyczynig sie jednoznacznie do poszerzenia wiedzy i lepszego zrozumienia
mieszanych micel jako nowego systemu ,,szytych na miare nanolekéw”. Whnikliwa analiza otrzymanych wynikéw badari bez
watpienia pomoze wyznaczy¢é kierunek rozwoju i nowe zastosowania nanono$nikéw w fotodynamicznych w terapii
przeciwgrzybiczej.




