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Zywienie pozajelitowe (parenteral nutrition, PN) zmienito wspdlczesna medycyne,
umozliwiajac przezycie pacjentom, u ktorych zywienie droga przewodu pokarmowego jest niemozliwe.
PN polega na codziennej dozylnej podazy wszystkich sktadnikow odzywczych niezbgdnych do
prawidtowego funkcjonowania organizmu, tj. aminokwasow, glukozy, thuszczy, elektrolitow, witamin i
pierwiastkow $ladowych. Jego skfad jakosciowy nie odzwierciedla jednak w petni profilu substancji
wchtanianych z przewodu pokarmowego do krwiobiegu w warunkach zywienia drogg doustna. Pacjenci
otrzymujacy PN narazeni sa na niedobory substancji pochodzenia roslinnego, w tym karotenoidow
takich jak likopeni luteina, ktore w duzych ilosciach wystepuja w pomidorach, szpinaku, brukselce i
innych warzywach, i cho¢ nie sa uznawane za niezbedne, t0 charakteryzuja si¢ wlasciwoSciami
prozdrowotnymi.

PN jest procedurg ratujaca zycie, szczegdlnie w przypadku osob cierpiacych na przewlekta
niewydolnosci jelit, przewlekte lub martwicze zapalenie jelit oraz zespot krotkiego jelita. Chociaz na
rynku farmacutycznym pojawiaja si¢ wcigz nowe sktadniki PN o wigkszym bezpieczenstwie i
ulepszonych wlasciwosciach farmakokinetycznych i farmakodynamicznych, powiklania zwigzane z PN
sa nadal bardzo czeste. Zapalenie watroby zwiazane z niewydolno$ciag przewodu pokarmowego
(intestinal failure-associated liver disease, IFALD) objawiajace si¢ cigzka cholestazg (zastojem zotci)
lub stluszczeniem watroby jest jednym z najczgstszych i najpowazniejszych powiktan PN. Obecnie nie
ma skutecznych strategii leczenia IFALD. Aby ograniczy¢ powiktania konieczne jest zaprzestanie
infuzji zywienia pozajelitowego lub jego restrykcyjne ograniczenie potaczone z leczeniem
farmakologicznym. Prowadzi to jednak do pogorszenia stanu odzywienia pacjentow i wymusza
ponowne wiaczenie PN. Stosowane dotad terapie tagodza objawy, ale kontynuacja podawania PN
powoduje ich nawr6t. W tym kontekscie uzasadnione sg poszukiwania nowych strategii zapobiegania
lub leczenia IFALD.

Celem niniejszego projektu jest opracowanie nowoczesnej opartej na osiagnigciach
nanotechnologii dozylnej formulacji farmaceutycznej umozliwiajacej suplementacje PN wybranymi
karotenoidami nie bedacymi prekursorami prowitaminy A (non-provitamin A carotenoids,
NPVACS) oraz zbadanie ich potencjalnego dziatania profilaktycznego i/lub leczniczego u pacjentow
narazonych na IFALD.

Realizacja zatozonego celu wymaga¢ bedzie podjecia badan zmierzajacych do uzyskania

sterylnej, stabilnej i zgodnej z PN (nano)formulacji farmaceutycznej zawierajacej NPVACs. W tym
celu oraz w celu uzyskania preparatu charakteryzujgcego sie najlepszymi wihasciwosciami
fizykochemicznymi i farmakologicznymi badane beda rozne systemy dostarczania lekow: emulsja
thuszczowa oraz micele. Okreslony zostanie zarowno wplyw poszczegdlnych NPVACs, jak i ich
potencjalne synergiczne dzialanie w zapobieganiu i leczeniu cholestazy.
Poprawa jakosci zycia pacjentow, zwiekszenie bezpieczenstwa terapii oraz zmniejszenia czgstosci
wystepowania dziatan niepozadanych PN sg zgodne z aktualnymi zaleceniami $wiatowych towarzystw
naukowych zajmujacych si¢ zywieniem klinicznym. Podjecie pionierskich badan nad rola NPVACs
w terapii pacjentow otrzymujacych PN moze sta¢ si¢ punktem zwrotnym dla wspolczesnej
koncepcji zywienia klinicznego.




