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Nieswoiste zapalenie jelit to choroba przewodu pokarmowego, ktorej jednym z
objawéw jest stan zapalny. Jedng z metod leczenia jest podawanie inhibitoréw kinaz JAK,
ktére hamujg wydzielanie cytokin prozapalnych poprzez inhibicje szlaku JAK-STAT.

Ze wzgledu na skutki uboczne lekéw i ich ograniczone wchianianie, projektuje sie
noéniki, ktérych celem jest poprawa ich biodostepnosci i skutecznosci terapeutycznej, a
takze zmniejszenie skutkéw ubocznych. Jednymi z najszerzej badanych i stosowanych
nos$nikow sg liposomy. Ich gtéwnymi zaletami sg biokompatybilnos¢, prosty sposéb syntezy i
mozliwo$¢ modyfikacji powierzchni, co dodatkowo umozliwia celowane dostarczanie i
wydtuzony czas cyrkulacji w krwiobiegu.

Kazda nanoczgstka w kontakcie z ptynem fizjologicznym jest pokrywana biatkami i
innymi molekutami. Zjawisko to nosi nazwe “protein corona” i ma kluczowy wplyw na
wiasciwosci nanoczgstek lipidowych, takie jak stabilnos¢ i czas cyrkulacji we krwi, a takze na
uwalnianie substancji aktywne;j.

W pracy dokonano charakterystyki uktadow liposomalnych stuzgcych jako potencjalne
noéniki inhibitoréw kinaz JAK. Przeprowadzono pomiary $rednicy hydrodynamicznej oraz
dzeta potencjatu liposoméw w dwoéch wartosciach pH: 7,4 oraz 5,4, co miato odzwierciedla¢
warunki fizjologiczne tkanki zdrowej i objetej stanem zapalnym. Przeprowadzono szereg
eksperymentéw majgcych na celu zbadanie wptywu protein corony na parametry liposoméw
oraz testy pozwalajgce na ilosciowe wyznaczenie ilosci biatka zaadsorbowanego na
powierzchni. Przeprowadzono enkapsulacje lekdw na dwa sposoby: metodg tadowania
pasywnego i aktywnego. Wyznaczono rowniez profile uwalniania leku w obecnosci oraz
nieobecnosci protein corony.

Otrzymane liposomy byty stabilne przez co najmniej 72 h po syntezie, w obu
wartosciach pH w nieobecnosci i obecnosci zenkapsulowanego leku. Stabilnos¢ w
obecnosci protein corony roznita sie w zaleznoséci od sktadu liposoméw, pH i Zzrodia biatek.
Kluczowym wyzwaniem w projektowaniu skutecznych nanonos$nikow lekéw jest
uwzglednienie dynamicznego wptywu otoczenia biologicznego (zjawisko protein corona),
ktore poprzez modyfikacje powierzchni nanoczgstek determinuje ich faktyczng stabilnosc i
losy terapeutyczne w organizmie.



