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Wocigz rosnaca liczba bakterii opornych na wiele, a niekiedy nawet na wszystkie znane antybiotyki stanowi
powazne zagrozenie dla zdrowia publicznego. Prowadzi to do coraz czestszego niepowodzenia terapii w
zakazeniach bakteryjnych, jak réwniez poszerzaniu zasiegu wieloopornych patogennych bakterii. Dlatego,
podejmowane s3 intensywne dziatania dla uzyskania nowych czynnikdw antybakteryjnych, poprzez synteze
chemiczng nowych zwigzkdéw oraz dzieki wykorzystaniu zwigzkéw pochodzenia naturalnego. Szczegdlnie rosliny sg
bogatym zrédtem metabolitéw wtérnych i olejkdw eterycznych wykazujgcych korzysci zdrowotne, w tym dziatanie
antybakteryjne. Niektére z nich byly stosowane juz od wiekdéw jako czynniki antyseptyczne, lecznicze czy stuzgce do
konserwacji jedzenia. Dlatego, zwigzki pochodzenia roslinnego (fitoncydy) moga byé brane pod uwage jako
potencjalne czynniki antybakteryjne uzyteczne w nowych strategiach terapeutycznych dla zwalczania infekcji.
Jednakze, opracowanie i zarejestrowanie nowej terapii musi by¢ poprzedzone systematycznymi badaniami nad
mechanizmem dziatania zastosowanego czynnika, a przede wszystkim, jego bezpieczenstwa dla organizmu
ludzkiego.

Wsrad fitoncyddw wykazujgcych dziatanie antybakteryjne znajdujg sie zwigzki izolowane z roslin z rodziny
Cinnamomum, gdzie gtdwnym sktadnikiem olejkdw eterycznych jest aldehyd trans-cynamonowy (CNMA). Celem
naszych badan jest zbadanie mechanizmu antybakteryjnego dziatania tego zwigzku na patogenne szczepy
enterokrwotocznych Escherichia coli (EHEC). Skutkiem infekcji EHEC poza typowa biegunkg, mogg by¢ dos¢ czeste
grozne dla zycia powikfania takie jak syndrom hemolityczno-mocznicowy, krwotoczne zapalenie okreznicy i ostra
niewydolnos¢ nerek. Lokalne epidemie EHEC, jako skutek spozywania skazonej zywnosci, zdarzajg sie stosunkowo
czesto, takze w krajach o wysokim poziomie cywilizacji i higieny. Zagrozenie infekcjami EHEC jest tym powazniejszej,
iz brak jest bezpiecznej i efektywnej terapii. Patogennosc szczepdw EHEC jest zwigzana z wytwarzanymi przez nie
toksynami Shiga. Geny kodujace te toksyny znajdujg sie na czesciowo niezaleznym genetycznym systemie - genomie
bakteriofaga zintegrowanym z chromosomem bakteryjnym. W zwigzku z tym, problemem niezbednym do
rozwigzania przy opracowywaniu nowych terapii jest konieczno$¢ zahamowania wzrostu bakterii bez
zaindukowania syntezy toksyny.

Nasze poprzednie badania wykazaty, ze metabolity roslinne, izotiocyjaniany, moga przejawiac dziatanie
antybakteryjne jednoczesnie blokujgc produkcje groznej toksyny Shiga; dzieje sie tak dzieki zaindukowaniu
specyficznej odpowiedzi stresowej u bakterii. Badania wstepne uzyskane w naszym zespole wskazuja, iz dziatanie
antybakteryjne CNMA moze polega¢ na podobnym uruchomieniu reakcji komérki na stres. Dlatego, planujemy
zbadanie molekularnego mechanizmu tego efektu. Ponadto, zamierzamy rozszerzyé nasze badania o
nanoczasteczki srebra syntezowane z udziatem CNMA. Nanotechnologia jest obecnie jednym z wiodacych tematéw
w biomedycynie i fizyce, a nanoczasteczki (NP) sg szeroko stosowane w produkcji materiatow tekstylnych, w
elektronice oraz medycynie, gdzie czesto bywajg stosowane jako zwigzki antybakteryjne np. w materiatach
opatrunkowych. Opracowalismy nowa przyjazng dla srodowiska metodg syntezy AgNP z uzyciem CNMA. Po
doktadnej analizie wfasnosci fizycznych i chemicznych tych czasteczek planujemy zbadanie ich potencjatu
antybakteryjnego i mechanizmu dziatania. Celem planowanych badan jest takze okreslenie bezpieczenstwa CNMA
i CNMA-AgNP dla komoérek eukariotycznych i organizmdw zwierzecych (na modelu owadzim i mysim). Wyniki tych
doswiadczen pozwolg na odpowiedz na pytanie czy CNMA i CNMA-AgNP mogg by¢ efektywnie wykorzystane dla
zwalczania zakazen EHEC.

Niniejszy projekt ma w planach dostarczenie petnego zestawu danych o mechanizmach dziatania zwigzku o
pochodzeniu roslinnym, CNMA i jego pochodnej nanoczgsteczkowej w stosunku do bakterii patogennych. Wynik
tych analiz postuzg jako podstawa dla dalszych badan nad mozliwg strategig terapeutyczng wobec powaznych i
trudnych do zwalczenia zakazen, takich jak te powodowane przez enterokrwotoczne szczepy Escherichia coli.



