Nr rejestracyjny: 2018/29/N/ST5/01543; Kierownik projektu: mgr inz. Katarzyna Maria Reczyriska
Nanoczastki lipidowe z dodatkiem peptydow antybakteryjnych jako altermatywna metoda
leczenia infekcji bakteryjnych

W ciele kazdego z nas znajduje si¢ okolo 2 kg mikroorganizméw, glownie bakterii, bytujgcych gtownie w
naszym ukladzie pokarmowym i na skorze. Mikroorganizmy pomagaja nam w trawieniu pokarmow lub
produkujg witaminy. Mniej niz 1% z nich stanowig bakterie chorobotworcze, na przyklad pateczka ropy
blekitnej (Pseudomonas aeruginosa) lub gronkowiec zocisty (Staphylococcus aureus), powodujace
zagrazajace zyciu infekcje pluc, ran czy choroby ukladu pokarmowego. Tradycyjne leczenie infekcji
bakteryjnych oparte jest na ogdlnoustrojowym, tj. doustnym lub dozylnym podawaniu antybiotykéw. Pomimo
iz antybiotyki sa w stanie skutecznie zahamowac rozwdj infekcji, bakterie wcale nie majg zamiaru si¢ tak
latwo poddaé. Dzigki ich bardzo krétkiemu cyklowi namnazania (nowe pokolenie bakterii moze si¢ pojawic
nawet co 20 minut) oraz duzej réznorodno$ci miedzy szczepami, bakterie sg w stanie wyksztalcic w sobie
odporno$¢ na antybiotyki w bardzo szybkim czasie. Obecnie, antybiotyki — kiedy$ uwazane za jedno z
przelomowych odkry¢ medycyny — traca swoja skutecznosé z uwagi na zdolnosci ewolucyjne bakterii.
Konieczne jest wiec opracowanie nowych terapii antybakteryjnych. Naszg uwage przyciagnely peptydy
antybakteryjne (ABP - antibacterial proteins) — kationowe czastki zbudowane z 12-45 aminokwaséw. ABP
moga rownie efektywnie co antybiotyki hamowac rozwoj bakterii, przy czym bakteriom jest znacznie cigzej
wyksztalci¢ na nie opornos¢. Pomimo iz, ABP sg uwazane za nowa generacje antybiotykow, kilka problemow
zwigzanych z nimi musi zosta¢ rozwigzanych zanim trafig one do klinik. ABP sa peptydami, przez co sa bardzo
podatne na degradacj¢ pod wplywem enzyméw obecnych w ciele czlowieka. Dlatego tez, celem niniejszego
projektu jest wytworzenie nosnikow ABP, ktore be da chronily je przed przedwczesna degradacja oraz
jednocze$nie umozliwia dostarczenie ich bezposrednio do zainfe kowanego miejsca. Proponujemy, aby
no$niki te wykona¢ z lipidéw — nietoksycznych zwigzkéw, ktére sa zdolne do enkapsulacji réznego
rodzaju czastek oraz s g latwo metabolizowane w organizmie czlowie ka. Wytworzone nanoczas tki moga
by¢ dalej modyfikowane, aby zwiekszy¢ ich skuteczno$¢ biologiczng. Nanoczgstki przeznaczone do
leczenia infekcji pluc beds pokrywane zwigzkami zwickszajacymi ich adhezje do wysScidlkki ukladu
oddechowego i dostarczane poprzez nebulizacjg. W celu leczenia rozleglych i zakazonych ran skoérnych,
nanoczastki bedg dodane do hydrozelu i stosowane jako opatrunek. Zakladamy, ze nanoczastki lipidowe
z dodatkiem peptydow antybakteryjnych beda w stanie skutecznie zwalczy¢ infekcje, szczegdlnie te
wywolywane przez szczepy bakterii oporne na antybiotyki.

Wprowadzenie nanoczastek lipidowych z dodatkiem ABP do uzytku w leczeniu infekcji bateryjnych moze
potencjalnie zmniejszy¢ ilos¢ antybiotykéw stosowanych na co dzien oraz zapobiec tworzeniu si¢ szczepdw
antybiotykoopornych. Dodatkowo poprawiony zostanie komfort zycia pacjentdéw oraz obnizone zostang
koszty leczenia.
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Schemat budowy nanoczgstek lipidowych z dodatkiem peptydow antybakteryjnych (A) oraz proponowane
metody ich modyfikacji i zastosowania (B).



