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Zespol naukowcow z Case Western Reserve
University opracowal wielofunkcyjna nanoczasteczke, ktora umozliwia rozpoznanie zmian

miazdzycowych za pomoca badania rezonansu magnetycznego (MRI). Technologia ta
stanowi krok naprzod w kierunku opracowania nieinwazyjnej metody identyfikacji zmian
miazdzycowych o duzym ryzyku pekniecia - czyli zmian, ktére moga by¢ przyczyna zawalu
serca i udaru - w czasie, kiedy mozna je wyleczy¢.

W chwili obecnej lekarze identyfikuja tylko te zmiany miazdzycowe, ktore powoduja zwezenie swiatta
naczynia krwionosnego wskutek narastania grubosci blaszki miazdzycowej. Zeby tego dokonad,
lekarze musza umiesci¢ w swietle naczynia cewnik, ktory wprowadza sie poprzez naciecie tetnicy
w okolicy ramienia, pachwiny lub szyi. Do cewnika podaje sie srodek cieniujacy, ktéry umozliwia
udokumentowanie obecnosci zwezenia za pomoca zdjecia rentgenowskiego.

Jednak naukowcy z Case Western Reserve w artykule opublikowanym w czasopismie Nano Letters
opisuja, ze nanoczasteczka stworzona z cylindrycznej czasteczki wirusa mozaiki tytoniu jest zdolna
do lokalizowania zmian miazdzycowych i pozwala na ich obrazowanie w tetnicach o wiele
efektywniej i ze znacznie mniejsza dawka srodka cieniujacego.

Co jednak najwazniejsze, wyniki pracy naukowcow wskazujg, ze opracowane przez nich czasteczki
w swoisty sposob ,osiedlaja” sie na ptytkach miazdzycowych poprzez rozpoznawania biomarkeréw
na ich powierzchni. Hipotetycznie umozliwia to takie zaprogramowanie nanoczastek, by te
rozrozniaty blaszki o wysokim ryzyku pekniecia od blaszek stosunkowo stabilnych. Samo
zastosowanie srodka cieniujacego nie pozwala na cos takiego.

»Z chemicznego punktu widzenia, tworzenie czasteczek o niesferycznych ksztattach nadal stanowi
dla nas wyzwanie, jednak, jak sie okazuje, to wtasnie niesferyczne czasteczki znajduja najwiecej
zastosowan w medycynie” moéwi Nicole F. Steinmetz, profesor inzynierii biomedycznej z Case
Western Reserve. ,Wydaje sie, ze natura w tym wzgledzie znacznie nas wyprzedzita. Korzystamy
z mechanizméw, ktére istnieja juz w przyrodzie i przeksztalcamy je w co$ uzytecznego
w medycynie.”

Cylindryczne nanoczasteczki tworzone sa z czasteczek wirusa mozaiki tytoniowej - bardzo matego,
cylindrycznego organizmu, ktory infekuje komorki roslinne, ale poza nimi jest zupetnie niegrozny.
Steinmetz, ktory specjalizuje sie w bioinzynierii wirusow roslinnych, wspétpracowat z Xin Yu,
profesor inzynierii biomedycznej, ktéra specjalizuje sie w opracowywaniu nowych technologii
badania rezonansu magnetycznego dla potrzeb diagnozowania choréb sercowo-naczyniowych.



Wspdlnie udato im sie stworzy¢ urzadzenie, ktére transportuje i koncentruje srodek obrazujacy na
powierzchni blaszek miazdzycowych.

Do zespotu naukowcow nalezeli: Michael A. Bruckman - uczestnik studiow post-doktoranckich oraz
Lauren N. Randolph - uczestnik studiow magisterskich, obydwaj pracowali w laboratorium prof.
Steinmetz; Kai Jiang - doktorant pracujacy w laboratorium prof. Yu oraz adiunkt Leonard G. Luyt
i doktorantka Emily J. Simpson, obydwoje z wydziatu chemii University of Western Ontario.

Wydtuzone nanoczasteczki cechuja sie wiekszym prawdopodobienstwem tego, ze zostang wypchniete
z obszaru srodkowego przeptywu krwi w kierunku $ciany naczynia (w poréwnaniu do czasteczek
sferycznych). Naukowcy twierdza rowniez, ze taki ksztalt czasteczki pozwala na jej bardziej stabilne
przytaczenie do zmiany miazdzycowej.

Do powierzchni czasteczki wirusa przyczepione zostaja krdtkie lancuchy aminokwaséw zwanych
peptydami, ktére sprawiajq, ze nanoczasteczka przyczepia sie do tego fragmentu $ciany naczynia,
gdzie aktywnie tworzy sie lub istnieje juz blaszka miazdzycowa. Peptydy syntetyzowali Luyt
1 Simpson.

»Wiazanie umozliwia nanoczasteczkom na pozostanie w miejscu wigzania przez dtuzszy czas,
natomiast sity dziatajace przez przeptywajaca krew sprawiaja, ze czasteczki sferyczne wymywane sa
z powierzchni blaszki o wiele tatwiej z racji ich ksztattu,” mowi Yu.

Do powierzchni wirusa przyczepione takze zostaty czasteczki emitujace swiatto bliskie podczerwieni
(stuzace do obrazowania optycznego), a takze jony gadolinu (przytaczone do czasteczek
organicznych w celu zmniejszenie toksycznosci metalu), ktdre uzywane sa jako srodek kontrastujacy
w badaniach rezonansu magnetycznego. Naukowcy uzywali obrazowania optycznego, zeby méc
weryfikowa¢ wyniki otrzymane za pomoca badania rezonansu magnetycznego.

Umieszczenie jonéw gadolinu na powierzchni nanoczasteczek (w porownaniu do bezposredniego ich
wstrzykiwania do krwioobiegu) zwiekszyto wspdtczynnik relaksacyjnosci - méwiacy o kontrascie
pomiedzy tkanka zdrowa a chora - o ponad cztery rzedy wielkosci.

,Srodek kontrastowy wstrzykiwany bezposrednio do krwi posiada relaksacyjnos¢ rzedu 5, stworzona
przez nas nanoczasteczka - 35000,” powiedziat Steinmetz, powotany przez Case Western Reserve
School of Medicine.

Spowodowane jest to tym, Ze jedna nanoczasteczka niesie ze soba okoto 2000 czasteczek srodka
cieniujacego, co sprawia, ze jego koncentracja na powierzchni blaszki jest ogromna. Po drugie,
dotaczenie czasteczek srodka cieniujacego do rusztowania z nanoczasteczki niweluje beztadny ruch
czasteczek i dodatkowo przyczynia sie do lepszego wspoéiczynnika relaksacyjnosci, ttumacza
naukowcy.

Mimo zastosowania 400-krotnie mniejszej ilosci srodka kontrastujacego dostarczanego bezposrednio
do blaszki miazdzycowej, naukowcy otrzymuja lepszy niz tradycyjny obraz tych zmian.

Nanoczasteczka z wirusa mozaiki tytoniowej ma jeszcze jedna, wazna zalete: wiekszos¢
zaprojektowanych dotad nanoczasteczek, ktérych celem byto transportowanie srodka cieniujacego
zbudowanych byto ze srodkéw syntetycznych. Niektore z nich mogty pozostawaé w ciele cztowieka
przez jakis czas po zastosowaniu.

Wirus mozaiki tytoniowej natomiast, zbudowany jest z biatek, a organizm cztowieka jest swietnie
wyposazony w narzedzia pomocne w rozktadaniu i pozbywaniu sie ich.



Steinmetz i Yu, czlonkowie Case Center for Imaging Research, planuja wykonanie kroku naprzod.
Chcieliby sprawi¢, zeby ich nanoczasteczki byly w stanie pokaza¢ lekarzom, czy dana zmiana
miazdzycowa jest stabilna i nie wymaga leczenia, czy moze obarczona jest wysokim ryzykiem
pekniecia i potrzebuje interwencji lekarskiej. Pekniecie blaszki miazdzycowej inicjuje kaskade
wydarzen prowadzacych do wystapienia zawatu serca lub udaru.

Zeby méc tego dokona¢ naukowcy w pierwszej kolejnosci musza zbadaé jakie biomarkery
charakterystyczne sa dla blaszek stabilnych i blaszek o wysokim ryzyku pekniecia, a nastepnie
musza zsyntetyzowac rézne peptydy i uzy¢ réznych srodkéw kontrastujacych, ktére pozwola za
pomoca badania MRI na rozréznienie jednych od drugich.

»Nasze zrozumienie budowy blaszek podatnych na rozerwanie jest jeszcze niepetne, lecz jak tylko
uda nam sie odrézni¢ jedne od drugich, umozliwi to nam zmiane paradygmatu w diagnostyce
i rokowaniu,” powiedziata Yu.

Naukowcy twierdza takze, ze oprécz wykorzystania tej technologii do diagnozowania blaszek
miazdzycowych moze by¢ ona przydatna do miejscowego dostarczania lekdw oraz monitorowania
wynikéw leczenia.

Autor ttumaczenia: Bartlomiej Tauroginski

Zrédto: http://www.eurekalert.org/pub_releases/2014-02/cwru-npb020614.php|
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