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Celem projektu jest ustalenie jakie parametry decyduja o wystepowaniu synergistycznego dzialania
bakteriobojczego naftochinondw i nanoczastek srebra w stosunku do gronkowca ztocistego (Staphylococcus
aureus) . Temat wykorzystania potaczen nanoczastek srebra i naftochinonéw zostal podjety ze wzgledu
na fakt wystepowania zjawiska antybiotykooporno$ci wsrod bakterii patogennych w stosunku do czlowieka.
Jednym z przyktadow patogenéw wykazujacych opornos¢ na leki jest S. aureus. Szczepy S. aureus
(szczegolnie izolowane od hospitalizowanych pacjentow) wykazuja oporno$¢ na wiele komercyjnie
dostepnych i powszechnie stosowanych antybiotykow takich jak: metycylina, wankomycyna, czy
ciprofloksacyna. W zwigzku z tym, ze w wielu przypadkach (np. w przypadku infekcji ran oparzeniowych)
organizm czlowieka nie jest w stanie sam zwalczy¢ infekcji, niezbedne jest stosowanie antybiotykdw.
W przypadku wystapienia infekcji wywotanej bakteriami opornymi na podawane leki, nie jest mozliwe jej
zwalczenie, a co za tym idzie zakazenie zaczyna zagrazaé zyciu pacjenta.

Badania naukowe nad nowymi lekami i metodami leczenia infekcji wywotanych lekoopornymi
patogenami sg jednym z najwazniejszych obszarow badan ze wzgledu na ich znaczenie dla zycia i zdrowia
cztowieka. Poza synteza pochodnych stosowanych juz antybiotykow poszukiwane sg nowe substancje, ktore
beda w stanie zwalcza¢ mikroorganizmy wykazujace antybiotykooporno$¢. Tkanki roslinne sa cennym
zrodtem substancji biologicznie czynnych — tzw. metabolitbw wtornych, ktore wykazuja dziatanie
terapeutyczne. Jednym z takich przyktadow sa 1,4-naftochinony, ktore sa substancjami wytwarzanymi
migdzy innymi przez ro$liny owadozerne takie jak rosiczki (Drosera sp.). Niektore z naftochinonow
wykazuja szczegodlnie silne wiasciwosci bakteriobdjcze w stosunku do S. aureus. Wykorzystanie ich do
leczenia infekcji bakteryjnych jest jednak ograniczone ze wzglgdu na ich cytotoksycznos¢ w stosunku
do komérek eukariotycznych. Jednakze, wykorzystanie potencjalu naftochinonéw moze by¢ mozliwe jesli
zostang one zastosowane w polaczeniu z innymi substancjami o dziataniu przeciwdrobnoustrojowym -
nanoczastkami srebra. Nanoczastki srebra sg czgstkami metalicznego srebra wielkosci od 1 do 100 nm
0 silnym dziataniu bakterio- i grzybobdjczym. Istnicje wiele metod syntezy nanoczastek i dzigki temu
mozliwe jest uzyskanie nanostruktur réznigcych sie ksztattem, rozmiarem oraz ligandami optaszczajacymi
ich powierzchnie. Do tej pory zaobserwowano, ze po zastosowaniu w tym samym czasie niektorych
naftochinonéw i nanoczastek srebra optaszczonych ligandami bedacymi pochodnymi kwasow tluszczowych,
obnizeniu ulega efektywne bakteriobdjcze stezenie tych substancji. Zjawisko to jest wynikiem synergii
pomigdzy tymi dwoma czynnikami i pozwala na zmniejszenie stosowanej dawki leku i obnizenie efektow
ubocznych (cytotoksycznosci w stosunku do komorek ludzkich).

W ramach badan planowane jest ustalenie jakiego rodzaju ligandami optaszczone nanoczastki srebra
oraz jakie naftochinony wykazuja synergistyczne dziatanie bakteriobojcze w stosunku do S. aureus. Ustalone
zostang stgzenia badanych czynnikéw oraz potaczen dziatajace przeciwdrobnoustrojowo w stosunku do
hodowli ptynnych gronkowca oraz w stosunku do S. aureus hodowanego w formie biofilmu (struktury
zbudowanej z biatkowego lub polisacharydowego szkieletu, w ktorym osadzone sg komorki bakteryjne).
Poniewaz nie jest znany wplyw jaki na komorke bakteryjng wywieraja potaczone naftochinony i nanoczastki
srebra ustalone zostang dwa parametry, ktore prowadza do $mierci komorki bakteryjnej: poziom stresu
oksydacyjnego oraz stopien uszkodzenia blony komorkowej. Jakkolwiek mechanizm na jakim opiera sig¢
synergia (wspotdziatanie) pomiedzy nanoczastkami srebra a naftochinonem nie zostat ustalony, to wstepne
wyniki wskazuja, ze dochodzi miedzy nimi do agregacji. Aby potwierdzi¢ te wyniki przeprowadzone zostang
dalsze badania nad ustaleniem zmian hydrodynamicznego promienia agregatow nanoczastek i
naftochinonéw z wykorzystaniem dynamicznego rozpraszania $wiatta (DLS, ang. Dynamic Light Scattering)
oraz badania nad zmianami widma absorpcyjnego nanoczastek srebra w obecno$ci naftochinonu w zakresie
ultrafioletu i $wiatta widzialnego. Ostatni etap badan begdzie dotyczyt okreslenia cytotoksycznosci badanych
czynnikow i ich potaczen w stosunku do ludzkich keratynocytow hodowanych w warunkach in vitro.
Finalnie badania toksyczno$ci polaczen nanoczastek srebra i naftichonondéw zostang przeprowadzone na
zywym organizmie modelowym jakim jest nicien Caenorhaditis elegans.

Uzyskane wyniki badan z pewno$cia przyczynig si¢ do poznania nowych mozliwo$ci wykorzystania
potencjatu leczniczego naftochinonéw i nanoczastek srebra. Dodatkowo poznanie mechanizmu, ktory
warunkuje synergistyczne dziatanie tych dwoch czynnikéw bedzie miato znaczenie dla rozwoju tematyki
jaka jest stosowanie synergistycznych potaczen substancji o dziataniu przeciwdrobnoustrojowym. Uzyskane
rezultaty przyczynig si¢ rowniez do poglebienia wiedzy z zakresu nanomaterialow oraz wykorzystania
naturalnych substancji pochodzenia roslinnego do walki z groznymi patogenami czlowieka, a szczegdlnie
gronkowcem ztocistym.



