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Badanie mechanizmow tworzenia nanokompozytow metal-biatko
Jjako potencjalnych srodkow przeciwdrobnoustrojowych

Streszczenie

W niniejszej rozprawie doktorskiej przeprowadzona zostata immobilizacja jonow cynku
i srebra do biatka serwatkowego (f-laktoglobuliny) oraz jonéw cynku do poszczegdlnych
frakcji kazeinowych (asi-, f-, k-CN). Zbadane zostaly mechanizmy wigzania i zdolnoSci
sorpcyjne biatek (biokoloidow) za pomocg badan kinetycznych i izotermicznych oraz metod
modelowania/dokowania molekularnego i obliczen kwantowych. Otrzymane nanokompozyty
poddane zostaly fizykochemicznej charakterystyce za pomoca calego spektrum technik
instrumentalnych takich jak metody spektrometryczne, spektroskopowe, mikroskopowe oraz
dyfrakcyjne, ktore wzajemnie si¢ uzupeklnialy. Kolejnym aspektem prowadzonych badan
z uwagi na pojawiajacy si¢ problem lekoopornos$ci oraz poszukiwanie nowych antyseptykow,
wykonane zostaly badania aplikacyjne okreslajace potencjat przeciwdrobnoustrojowy
syntetyzowanych nanokompozytéw. Zwienczeniem badan i1 niezwykle istotng kwestia podjeta
w rozprawie doktorskiej bylo wykorzystanie modelu zwierzecego (myszy) celem okreslenia
wplywu uzyskanych nanokompozytoéw na proces gojenia si¢ ran jak réwniez dystrybucje cynku
1 srebra w narzadach (watroba, krew).

Wstepny etap badan polegal na scharakteryzowaniu bialek biorgcych udzial w procesie
wigzania za pomocg metody MALDI-TOF MS oraz wyznaczeniu ich punktow
izoelektrycznych poprzez pomiar potencjatu zeta i okre$leniu ich stabilno$ci. Poroéwnane
zostatly rowniez wyniki metod proteomicznych opartych na klasycznym trawieniu biatek
w roztworze z przeplywowym mikroreaktorem enzymatycznym przy zastosowaniU
koncoéwek pipety ZipTip. Nastepnie przeprowadzono synteze jonéw metali z badanymi
biatkami przeprowadzajac klasyczne badania kinetyczne i izotermiczne, ktore pozwolity
zrozumie¢ skomplikowane 1 wieloetapowe mechanizmy powstawania komplekséw. Otrzymane
dane eksperymentalne poréwnano z wybranymi modelami kinetycznymi (zerowego-,
pierwszego-, pseudo-pierwszego-, pseudo drugiego-rzgdu, modelem wewnatrzczasteczkowej
dyfuzji Webera-Morrisa) oraz modelami izotermicznymi (Henry’ego, Freundlicha,
Langmuira). Cata gama technik instrumentalnych wykazujaca duzg komplementarno$¢ miedzy

sobag pozwolita na identyfikacje powierzchniowych grup funkcyjnych bialek uczestniczacych



W procesie wigzania, okreslenie morfologii powierzchni i stabilno$ci, rowniez z naciskiem na
wplyw stezenia metalu. Waznym etapem pracy byta konfrontacja wynikéw eksperymentalnych
z modelowaniem/dokowaniem molekularnym oraz obliczeniami kwantowo-mechanicznymi.
Uzyskana wysoka zgodno$¢ migdzy wynikami eksperymentalnymi oraz teoretycznymi
pozwolita stwierdzi¢, iz w przypadku oddzialywan jonow cynku z biatkami mamy do czynienia
tylko i wylacznie z uktadami typu metalokompleks. Z kolei w przypadku oddziatywan jonow
srebra z LG tworzy si¢ uktad hybrydowy — metalokompleks wraz z tworzeniem si¢
nanoczastek srebra (AgBLG/IAgNPSSLG). Ponadto, wykazano dziatanie
przeciwdrobnoustrojowe nanokompozytow Zn/AgfLG, ZnasiCN, ZnpgCN, ZnkCN wobec
patogendéw o znaczeniu klinicznym. Przeprowadzone badania aplikacyjne in vivo na modelu
zwierzecym (myszy) wskazuja na obserwowalny wzrost masy ciala gryzoni po
dziesigciodniowych obserwacjach, stopniowa regeneracj¢ organizmu zwierzat, pojawienie si¢
strupa oraz odrastajace wlosy. W pracy wykazano, iz oddziatywania typu metal-biatko
o wlasciwosciach przeciwdrobnoustrojowych moga przyczyni¢ si¢ do rozwigzania problemu
lekooporno$ci oraz sta¢ si¢ potencjalnym kandydatem jako preparat stosowany do leczenia

trudno gojacych si¢ ran.



