Zaktad Chemii Nieorganicznej i Analitycznej
Laboratorium Biofizykochemii Zjawisk Miedzyfazowych

Poréwnanie wptywu réznych lekéw przeciwwirusowych na
witasciwosci fizykochemiczne modelowej otoczki lipidowej wirusa
grypy AH1N1.

Julia Fras

Kierownik: dr hab. Dorota Matyszewska, prof. ucz.

Lipidowa otoczka wirusa grypy AH1N1 odgrywa istotng role w zachowaniu integralnosci
strukturalnej wirionu oraz w przebiegu etapdw infekcji zaleznych od reorganizacji btony. Jej
skfad, obejmujgcy fosfolipidy i sfingolipidy, determinuje stopien upakowania i organizacji
czgsteczek lipidéw, co wptywa na stabilno$¢ wirusa. [1]. Z tego wzgledu btona wirusowa moze
stanowi¢ dodatkowe miejsce oddziatywania substancji przeciwwirusowych.

W pracy przeanalizowano oddziatywania popularnych lekéw przeciwwirusowych z modelem
otoczki wirusa grypy AH1N1. Model utworzono z mieszaniny DOPE, DMPS i sfingomieliny (w
stosunku molowym 50:35:15). Sktad ten dobrano tak, aby odtworzy¢ najwazniejsze cechy
lipidowego srodowiska wirusa. Charakterystyke ukfadu przeprowadzono z wykorzystaniem
metody Langmuira. Na podstawie przebiegu izoterm okreslono zmiany w stopniu upakowania
czgsteczek lipidow oraz obliczono wspétczynnik sScisliwosci.[2] W dalszej czesci badan
zostanie dodatkowo wykorzystana metoda DLS (dynamicznego rozproszenia swiatta), ktéra
pozwoli oceni¢ wptyw badanych lekéw na wielkos¢ i stabilnosé liposoméw modelujgcych
otoczke wirusa grypy AH1N1. Metoda ta dostarczy informacji o potencjalnej agregaciji, oraz
destabilizacji btony lipidowe;j.[3]

Na podstawie przeprowadzonych badan wykazano, ze wszystkie analizowane leki
przeciwwirusowe mogg oddziatywa¢ z modelowg otoczka lipidowg wirusa grypy AH1N1,
powodujgc zmiany w stopniu uporzadkowania lipidow oraz w parametrach opisujacych
wiasciwosci fizykochemiczne monowarstwy. Zakres obserwowanych zmian zalezat od
zastosowanego leku, co wskazuje na zréznicowany mechanizm interakcji z otoczka lipidowa.
Sposrod badanych substancji oseltamiwir wywotywat najbardziej wyrazne zmiany parametrow
termodynamicznych modelowej otoczki lipidowej, co wskazuje na jego najsilniejsze
oddziatywanie z komponentami lipidowymi.
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