BIOZGODNE NANOCZASTKI TLENKU ZELAZA DO OBRAZOWANIA NMR
{PROJEKT NR P-142)

Przedmiotem oferty jest materiat przydatny do diagnostyki medycznej.
Materiat oparty jest na superparamagnetycznych nanoczgstkach Henku
Zelaza (SPION} i moze sfuzyC jako srodek kontrastujgcy w obrazowaniu
magnetycznego rezonansu jgdrowego (NMR). Oryginalna mefoda syntezy
pozwala na otrzymanie biozgodnego materiafu w postaci frwate] zawiesiny
_Wwodnej, charakteryzujacego si¢ dobrymi wlasciwosciami magnetycznymi.

Obrazowanie magnetycznego rezonansu jadrowego (ang. Magnetic Resonance
Imaging, MRI} nalezy do najbardziej zaawansowanych technik
tomograficznych wykorzystywanych w diagnostyce medycznej. Metoda ta
pozwala na bezinwazyjne otrzymywanie przekrojow ciata pacjenta i znajduje
szerokie zastosowanie m.in. w neurologii oraz diagnostyce nowotworowe]j.
W obrazowaniu NMR czesto stosowane sa Srodki kontrastowe, ktore maja na
celu poprawe parametrow uzyskiwanego obrazu i uwidocznienie mniej wyraznych
struktur, w tym naczyn krwionosnych, ognisk zapalnych oraz gquzow
nowotworowych. Najczesciej stosowane srodki kontrastowe zawierajg kompleksy
jondow gadolinowych, ktdre ze wzgledu na toksycznosé niosg ryzyko powikian i
wymagajg stosunkowo szybkiego usuniecia z organizmu,

Alternatywe dla stosowanych dotad w  obrazowaniu NMR  substancji
kontrastujacych stanowia superparamagnetyczne nanoczastki tlenku zelaza
(ang. SuperParamagnetic Iron Oxide Nanoparticles, SPION), ktorych wiasciwosci
magnetyczne pozwalajg na uzyskanie dobrego efektu przy znacznie nizszych
dawkach. Zastosowanie SPION wymaga jednak wodpowiedniego doboru
parametrow nanoczastek, a przede wszystkim ich rozmiaru, Czastki o
rozmiarze wiekszym od 200 nm po wprowadzeniu do organizmu sg latwo
wychwytywane przez sledziong, a nastepnie usuwane przez komorki ukiadu
fagocytarnego; czastki mniejsze niz 10 nm s natomiast szybko wydalane z
organizmu. Optymalny rozmiar SPION podawanych dozylnie wynosi 10-100 nm,
bowiem nanoczgstki tych rozmiardw najdiuzej pozostajg w krwiobiegu i pozwalajg
na osiggniecie rownomiernego rozmieszczenia w organizmie pacjenta.

W celu zapewnienia stabilnosci nanoczgstek oraz ich jak najwiekszej biozgodnosci
stosowane jest oplaszczanie przy uZzyciu polimeréw, przede wszystkim
dekstranu | jego pochodnych. Dekstran jest naturalnym, biokompatybilnym
polisacharydem szeroko wykorzystywanym w zastosowaniach biomedycznych., W
procesie oplaszczania nanoczastek dekstranem w jednej strukturze polimerowe]
zamykanych jest razem wiele nanoczastek, co prowadzi do uzyskania uktadéw o
zroznicowane] wielkosci, w tym czastek o rozmiarach rzedu mikrometrow i
krotkim czasie cyrkulacji we krwi. Ponadto duzy stosunek masy polimeru do masy
nanoczastek skutkuje obnizeniem wlasciwosci magnetycznych kontrastu, w
zwigzku z czym konieczne jest stosowanie wiekszych dawek preparatu. Wigzanie
nanoczgstek z dekstranem jest czesto stabe, a rozcienczanie materialu prowadzi
do usuwania polimeru i niepozgdanej agregacji nanoczgstek.

Nowe rozwigzanie polega na oplaszczaniu SPION innym polisacharydem -
chitozanem i jego pochodnymi. Chitozan to nietoksyczny, biokompatybilny i
biodegradowalny polimer naturalny; podobnie jak dekstran jest juz stosowany w
medycynie, m.in. jako skladnik materiatow opatrunkowych. Wazna zaletg
chitozanu w pordwnaniu z innymi naturalnymi polisacharydami jest jego zdolnosc
do chelatowania jondw metali, w wyniku czego powstajg trwate potaczenia metal-
polimer. Chitozan moze zatem by¢ wykorzystany do otrzymania stabilnych
nanoczastek o wysokiej biozgodnosci, a ponadto moze stanowic punkt wyjscia do
dalsze]j selektywnej modyfikacji SPION.
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Przedmiotem oferty jest nowy material kontrastowy do obrazowania NMR
oparty na zmodyfikowanych superparamagnetycznych nanoczgstkach tlenku
?elaza, ktore charakteryzujg sie:

= niewielkg zmiennoscig rozmiaru,

» trwalym i kontrolowanym ujemnym ladunkiem powierzchniowym,
* wysoka relaksywnoscig magnetyczng,

« biozgodnoscia,

» trwaloscig w zawiesinie wodne].

Synteza nanoczastek odbywa sie w srodowisku wodnym i przebiega bez
uzycia rozpuszczalnikow organicznych, toksycznych prekursorow oraz trudnych do
usuniecia surfaktantow. Wiasciwosci magnetyczne materialu sa znacznie
lepsze niz w przypadku komercyjnie dostepnych srodkow kontrastowych.

Oferowane rozwigzanie jest przedmiotem zgloszenia patentowego, a na
Wydziale Chemii Uniwersytetu Jagiellonskiego prowadzone sg dalsze badania nad
rozwojem przedstawione] technologii. Obecnie Centrum Innowacji, Transferu
Technologii i Rozwoju Uniwersytetu poszukuje podmiotdéw zainteresowanych
uzyskaniem licencji na opisany materiat oraz jego zastosowania.

Dalsze informacie:

dr Radostaw Rudz

Specjalista ds. transferu technologi
tel. + 48 12 663 38 32

e-mail: radoslaw.rudz@uj.edu.pl
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