Streszczenie w jezyku polskim

Narastajaca lekoopornos¢ drobnoustrojéw jest jednym z najwazniejszych wyzwan
wspotezesnej medycyny. W zwigzku z tym, konieczne jest poszukiwane nowych metod
terapeutycznych, ktore skutecznie zwalcza drobnoustroje lekooporne, jednoczesnie
minimalizujac ryzyko rozwoju opornosci. Jednym z obszarow, ktory przyciaga szczegdlng
uwage. jest nanotechnologia, a w szczegdlnosci wykorzystanie nanoczastek jako
alternatywy w leczeniu zakazen. Nanoczastki metaliczne oferuja unikalne wlasciwosci,
ktore sprawiajg, ze sa obiecujgcym narzedziem w walce z infekcjami. Ich rozmiar pozwala
na ukierunkowane dostarczanie lekéw do miejsc zakazenia, co zwieksza skuteczno$é
terapii. Dodatkowo, nanoczgstki jako nosniki lekéw wykazuja zdolnosé do pokonywania
barier biologicznych, takich jak blony komoérkowe czy zlozone struktury biofilmu
drobnoustrojow.

Celem badan byla ocena aktywnosci przeciwbakteryjnej oraz przeciwgrzybiczej
nanoczastek zlota w ksztalcie patyczkow, fistaszkow i gwiazdek, ktorych powierzchnia
zostata stunkcjonalizowana cerageninami: CSA-13, CSA-44 oraz CSA-131. Aktywnosé
przeciwdrobnoustrojowa wobec bakterii z grupy ESKAPE oraz szczepow Candida
okreslono wykorzystujac oceng MIC/MBC/MFC. Przeprowadzono takze test zliczania
kolonii (killing assay) oraz zapis kinetyki wzrostu bakterii z uzyciem resazuryny. Oceniono
rowniez aktywnos$¢ przeciwbakteryjna badanych nanosysteméw w stosunku do bakterii
zewnatrzkomorkowych za pomoca testu adhezji oraz wewnatrzkomorkowych, za pomocyg
testu internalizacji z wykorzystaniem komoérek A549. Ponadto w celu okreslenia potencjatu
rozwoju opornosci przeprowadzono seryjne pasazowanie komérek Candida z testowanymi
nanosystemami. Gléwny mechanizm dzialania nanoczastek zlota okreslono badajac
wytwarzanie ROS, przepuszczalno$é blony komérkowej i uwalnianie zawartego bialka.
Aby oceni¢ potencjalng toksycznos¢ nanoczasteczek zlota, przeprowadzono test MTT
wobec A549 oraz pomiar uwalniania hemoglobiny z krwinek czerwonych.

W wyniku funkcjonalizacji powierzchni nanoczastek ztota oraz modyfikacji ich ksztattu
oraz  wielkosci  zaobserwowano  wzrost  aktywnosci przeciwbakteryjnej  oraz
przeciwgrzybiczej, zarowno w stosunku do patogenow zewnatrzkomodrkowych, jak
i wewngtrzkomérkowych w poréwnaniu do ceragenin w postaci wolnej oraz antybiotykow.
Wykazano, iz mechanizmy przeciwdrobnoustrojowego dziatania badanych nanoczastek
obejmujg wytwarzanie reaktywnych form tlenu, co wiaze sie ze zmiang struktury bton
1 wyptywem zawartosci wewnatrzkomorkowej. Uzyskane wyniki potwierdzaja niskie
ryzyko indukcji opornosci wsrod badanych patogenéw przy zachowaniu silnej aktywnosci
przeciwdrobnoustrojowej réwniez w stosunku do wielolekoopornych drobnoustrojow.
Dodatkowo, badane nanosystemy w dawkach bakterio- oraz grzybobéjczych wykazujg
niskg toksycznosé¢ wobec ludzkich krwinek czerwonych oraz komérek A549, co podkresla
ich istotny potencjat w opracowywaniu innowacyjnych metod zwalczania infekcji.



