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Mate, sferyczne nanoczastki ztota jako nosniki dla doksorubicyny i
podofilotoksyny w pH-zaleznej terapii antynowotworowej
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Celem pracy byto wytworzenie, analiza struktury oraz zdolnosci terapeutycznych nosnikow
lekéw antynowotworowych. Nosniki te opieraly sie o mate, sferyczne nanoczastki ziota,
sfunkcjonalizowane biokompatybilnym glutationem (GSH). Ligandy te fgczyly sie z
metalicznym rdzeniem za pomocg trwatych wigzan kowalencyjnych. Do ligandow
pierwotnych zwigzane zostaty zasadnicze ligandy terapeutyczne - doksorubicyna (DOX) i
podofilotoksyna (PA). Uzyskane w ten sposob uktady oznaczono symbolicznie jako Au-GSH-
DOX oraz Au-GSH-PA. Wigzanie to opierato sie o uktad hydrazonowy, ktory umozliwit
selektywne, hydrolityczne odtgczenie ligandow terapeutycznych we wnetrzu zmienionych
nowotworowo komorek (rys. 1a). Jako, ze postulowane uklady cechowaty sie wysoce
ztozong budowg, przeprowadzono szereg badan fizykochemicznych, takich jak
spektroskopia absorpcyjna UV-VIS, transmisyjna mikroskopia elektronowa (TEM) i
spektroskopia absorpcyjna w podczerwieni (IR). Badania te miaty na celu wstepne
potwierdzenie, czy udato sie osiggnaé zaktadang strukture uktadéw. Po uzyskaniu
pozytywnych wynikéw badan strukturalnych, przystgpiono do badan aktywnosci biologicznej
na wybranej linii komérek nowotworowych - ludzkiego kostniakomigsaka U20S (rys. 1b i 1c).
Pozwolito to uzyska¢ dowody na aktywnos¢ terapeutyczng wytworzonych uktadéw (rys.
1d).[11.[2],[3]




® Au-GSH © Au-GSH-SATA-DOX ® DOX QIAUCSH, "BAL-CSHSATA RAIGIPA

g
.
Przezywalno$é komorek [%]
g
.
.
®

C [ug/mi] C [ug/mi]
Rysunek 1. Schematy hydrolizy uktadéw Au-GSH-DOX i Au-GSH-PA a), zdjecie komorek linii
ludzkiego kostniakomiesaka U20S wykonane pod mikroskopem S$wietinym b), zdjecie
standardowej, 96-dotkowej ptytki do testow MTT c), wykresy Sredniej przezywalnoSci
komorek linii U20S osiggnietej podczas testow MTT dla gradientu stezen roztworéw uktadow
Au-GSH-DOX oraz Au-GSH-PA w poréwnaniu do gradientu stezen roztworow Au-GSH

(préba kontrolna) oraz gradientu stezen roztworéw wolnych lekéw - odpowiednio DOX i PA
d).
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