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. Nanoczasteczki zelaza wstrzykniete przed
obrazowaniem rezonansem magnetycznym moga przyczynia¢ sie do zwiekszenia

widocznosci tkanek. Te same nanoczasteczki umozliwiaja lekarzom dokladne oznakowanie
guzow z wykorzystaniem nowych srodkéw leczniczych. Tymczasem, jednym z wyzwan
wzgledem praktycznego zastosowania nanoczasteczek w organizmie czlowieka pozostaje to,
co naukowcy nazywaja brakiem "hemokompatybilnosci."

Nanoczasteczki zazwyczaj zostaja zaatakowane i usuwane przez dziatanie uktadu odpornosciowego,
zaprzeczajac tym samym ich przydatnosci oraz wywotujac potencjalne skutki uboczne takie jak
wstrzas oraz spadek cisnienia przeptywu krwi. Centrum Badawcze przy Uniwersytecie w Kolorado
dokonato analizy ostatnio opublikowanych w czasopiSmie ACS Nano waznych mechanizméw
wykorzystywanych przez uktad odpornosciowy do ukierunkowania nanoczasteczek zelaza oraz do
przyblizenia naukowcéw o krok blizej ku okresleniu sposobu na pomijanie etapu pobudzania
nanoczasteczek.

"Generalnie, podjeliSmy prébe zrozumienia sposobu, w jaki uklad odpornosciowy rozpoznaje
nanoczasteczki," mowi doctor Dmitri Simberg, badacz w Centrum Nowotoworéw CU oraz adiunkt
w Szkole Farmacji i Nauk Farmaceutycznych Skaggs i jednoczesnie gldéwny autor opracowania.

Simberg i wspoéipracownicy rozpoczeli badania od wstrzykniecia do organizméw myszy
nanoczasteczek zelaza powleczonych dekstranem, czyli polimerem glukozy, ktére znane sa jako
superparamagnetyczne nanoczastki. Zgodnie z oczekiwaniami, uktad odpornosciowy myszy
zaatakowal nanoczasteczki, co mozna uznaé jako wynik "absorpcji" przez komoérki immunologiczne
takie jak limfocyty, neutrofile i monocyty.

"Tak czy inaczej, nie zauwazyliSmy takiego samego stopnia absorpcji komdérek immunologicznych
w organizmach myszy charakteryzujacych sie okreslonym ich niedostatkiem," potwierdza Simberg.

Jedna kategoria testowanych myszy zostata pozbawiona mozliwosci wytwarzania biatek niezbednych
dla "uktadu dopetniacza" - jednego z mechanizméw uktadu odpornosciowego stuzacego do
rozpoznawania patogenéw we krwi. Tak jak samoprzylepna karteczka na plecach nieprzyjaciela,
cialo wykorzystuje okoto 30 rodzajow biatek do znakowania patogendéw i ciat obcych celem
niszczenia uktadu odpornosciowego.

"U myszy nieposiadajacych dopetniacza nie nastepowat atak ani usuwanie nanoczasteczek," twierdzi
Simberg. U wspomnianych myszy, superparamagnetyczne nanoczasteczki zelaza powleczone
dekstranem nie byly wykrywane przez uktad odpornosciowy i dzieki temu zachowatly zdolnos¢ do
prawidtowego funkcjonowania, dokonujac znakowania magnetycznego komoérek w sposob, ktory
wspomagat obrazowanie MRI.

"Oprécz przypadku myszy, ludzkie leukocyty z niezdatnymi dopelniaczami nie sg w stanie
absorbowa¢ nanoczasteczek zelaza," twierdzi Simberg. Komorki krwi ludzkiej przekazywane



zaréwno przez zdrowych uczestnikdw badania, jak i pacjentéw z nowotworem skutecznie
przyjmowaty nanoczasteczki. W chwili, gdy czasteczki krwi wystawiono na dziatanie leku
inhibitujacego uktad dopetniacza, komdrki immunologiczne przestawaly atakowac nanoczasteczki.
Niestety, rozwiazanie trudnosci zwigzanych z zastosowaniem nanoczasteczek nie jest powiazane
z blokowaniem zdolnosci uktadu odpornosciowego ludzi do przyswajania dopeiniacza, ktéry stanowi
niezbedne narzedzie do walki z zakazeniami i schorzeniami. ("Nie w tym rzecz," zapewnia Simberg.)
Zamiast tego, Simberg i jego zespdt kontynuowali prace poszukiwawcze sposobdw tworzenia
nanoczgsteczek, ktore bylyby zdolne do obejscia tego uktadu.

Istniejg trzy Sciezki, ktore powoduja aktywacje dopeiniacza obejmujace zastosowanie pektyny,
metode klasyczna oraz metode alternatywna. Sciezka uwzgledniajaca zastosowanie pektyny
umozliwia rozpoznanie okreslonych konfiguracji typowych drobin cukréw prostych wystepujacych na
powierzchniach szkodliwych mikroorganizméw, w tym salmonelli oraz listerii. "Dekstranem"
w superparamagnetycznych nanoczasteczkach zelaza powleczonych dekstranem jest cukier
rozpoznawany przez lektyne, aktywujacy uktad dopelniacza oraz powodujacy atak ukltadu
odpornosciowego na niniejsze czasteczki. Przy okazji, Simberg i wspotpracownicy wykazali, ze
poprzez indukowanie wiazan poprzecznych pomiedzy czasteczkami cukréw powlekajacych te
nanoczasteczki, ich struktura byta na tyle mocno zmieniona, ze staly sie one niewidoczne dla lektyny.

"Po zastosowaniu okreslonego odczynnika chemicznego do utworzenia wigzan poprzecznych na
powierzchniach nanoczasteczek, zauwazylismy, ze staty sie one niemal niewidoczne dla uktadu
odpornosciowego myszy," potwierdza Simberg. Wspomniane wiazania poprzeczne zredukowaty
stopien absorpcji nanoczasteczek o ponad 70 procent.

Tymczasem (ku zdumieniu naukowcéw), wspomniana technika nie wspomagata nanoczasteczek
w unikaniu oddzialywania od ludzkiego uktadu odpornosciowego.

"Okazato sie, ze, podczas gdy myszy wykorzystuja przewaznie lektyne do aktywacji uktadu
dopetniacza w celu przeprowadzenia ataku nanoczasteczek, w przypadku ludzi, najczesciej
wykorzystuje sie Sciezke alternatywna. Sciezka, o ktérej mowa, nie powoduje wytworzenia wigzan
poprzecznych, wiec uktad dopetniacza cztowieka wciaz rozpoznaje i atakuje powigzane nanoczastki,"
podkresla Simberg.

Omawiany obraz jest jednak nieco bardziej skomplikowany. Pomimo aktywacji dopetniacza, cukry
znajdujace sie na powierzchniach nanoczasteczek z wigzaniami poprzecznymi wciaz umozliwiaja
nanoczasteczkom czesciowe unikanie dziatania komoérek immunologicznych organizmu ludzkiego.
Jesli nie chodzi tu o unikanie dziatania uktadu dopetniacza to, dlaczego wiazania poprzeczne
pozwalaja na ucieczke nanoczasteczek?

Zrédto: http://www.nanowerk.com/nanotechnology-news/newsid=41750.php
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