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Svita nam na lepsie casy

Hranice pokroku sa posuvaju milovymi krokmi vpred. Nie len v oblasti automobilového priemyslu ¢i
technolégii mobilnych, satelitnych ¢i raketovych systémov. Pokroky vidiet najma v oblasti
zdravotnictva a mediciny. Koho by uz napadlo, Ze sa budeme zaoberat Struktirami o velkosti jednej
tisiciny mikrometra? Manipuldcia s ultra malymi pristrojmi je uz dnes realitou. Hovori sa, Ze
nanocastice maju schopnost neriadene sa kamkol'vek dostat. Technolégia s vyuzitim nanocastic ma
v medicine opodstatnenie pri rekonstrukcidch poskodenych tkaniv a na kontrolu a biomonitoring
systémov na bunkovej Grovni.

V patdesiatych rokoch minulého storocia boli prvé pokusy o aplikdciu miniatdrnych castic do
mediciny. Nanotechnologicky spbésob aplikdcie bol prvykrat zaradeny v 50. rokoch Richardom P.
Feynmanom. S aplikdciou nanocastic sa oCakavala vySsia Ucinnost liekov v porovnani s klasickymi
liekmi. PInenie tychto o¢akavani islo vSak pomalsie, ako sa o¢akavalo. Mala to za nasledok zloZistost
liekov s vyuzitim nanomediciny v kombinacii s nedostatkom vedeckého poznania. Nanomedicina je
kl'i¢ovou vedou 21. storocia. Ide o modernd vedu - vedu, ktord obsahuje takpovediac z kazdého
rozku trosku. Jej pociatky sa daduju do 90. rokoch minulého storocia. Zaklad tejto novej vedy
pochddza z vyvoja novych ultra - mikroskopickych zariadeni a stadii bunkovych, molekuldrnych
a nakoniec atomizovanych Struktur v bioldgii, chémii a fyziky v 20. storoci.

Netreba doddvat, ze nanocastice o velkosti 0,2 az 100 nanometrov volnym okom neuvidite. A ako
velky je jeden nanometer? Pre lahsiu predstavu, si ako priklad uvedieme l'udsky vlas. Jeho hriubka
predstavuje 100 000 nanometrov. Vldkno ludskej DNA ma priemer 2,5 nanometra (nm) zatial Co
povrchové bunkové receptory maju velkost priblizne 40 nm. Nanotechnolégie sU vedny odbor
vyuzivajuci poznatky z mnohych vednych disciplin vratane prirodnych ako biolégia, chémia, fyzika,
fyzikdIneho a chemického inzinierstva a v neposlednom rade poznatky z klinickej mediciny. Aplikuju
sa poznatky o vyrobe a aplikacii Struktur, zariadeni a systémov riadenim tvaru a velkosti materidlov
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v nanometrovej skale. Nanomedicina je aplikdcia nanotechnolégie s cielom poskytnut lekarsku
diagndzu alebo liecbu a prevenciu chorob.

Nanotechnoldgie inSpirované prirodou

List lotusu - hydrofébne vlastnosti (Pixabay)

Nanotechnoldégie ndjdeme bezne v prirode. Prikladom je tzv. efekt lotosového kvetu. Efekt spociva
v rastline Nelumbo nucifera (dalej ako lotus), ktord rastie v bahnitych vodach ale jeho listy s vzdy
¢isté. Udinok lotusu sa vztahuje na samocistiace vlastnosti, ktoré mézeme prirovnat ku klasickému
dézdniku. Ked prsi, ddzdnik nés ochrani pred dazdom rovnako ako povrch listu lotusu ochréni rastlinu
pred zmocenim. Tento proces sa nazyva ultrahydrofébia a vznikd v dosledku toho, Ze povrch listov

lotusu tvoria krystaly nanovelkosti vosku. Vosk slizi ako ,,mastnd” vrstva - teda ochrana pred Spinou
a vodou.

Nanoboti“ v liecbe rakoviny

Roboti su viac nez blizka budicnost. Roboty s rozmerom nanometra sa po prvykrat Gspesne pouzili
pri doddvani liekov na konkrétne miesta pri lie¢cbe nddorov u cicavcov. Nanoboti boli pouzity na
prenos liekov proti zrdzaniu krvi. Boli vnesené priamo do nadoru, ¢im sa preukazala efektivita
nanobota a to tak, Ze nadory prestali byt zasobované krvou - zmensSili sa. Taktiez sa stratila
schopnost rakoviny §irit sa a rast na novych miestach. Zdvojnasobila sa priemerna diZzka Zivota
s nadorovym ochorenim a podarilo sa Uplné odstranenie nddorov u niektorych typov rakoviny na
skimanych mysiach.
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Pre ubezpecenie - tieto nanoboty vSak nie si kovové zmensSeniny ich ,velkych bratov z televizie“.
Ide o vyuzitie DNA Ulomkov pouzitych ako stavebna ,tehla” presne tak, aby nanobot zodpovedal
svojmu Ucelu. Kdsky DNA su usporiadané v tabulkdch pripominajlice tabulky C¢okoldd. Tabulky su
zabalené - podobne ako u realnej ¢cokolady do obalu. Tento obal je nutny pre to aby lieciva latka
ostala vo vnutri tabulky a uvolnila sa az v mieste kde je dana latka potrebnd. Tabulky su zabalené
najma z dévodu toho aby zabranili kontaktu lieciva so zdravymi bunkami. TieZ je nutné aby nanobot
obsahoval ,spust”, ktord reaguje len na vonkajsej strane rakovinovych buniek, ktoré ide nanobot
zneskodnit alebo potlacit. V sucasnosti vedci Maheswari et al. 2018 pracuju na prototype nanobota
s dvoma kolesami. Na zaklade simulacie dokazali pohyb nanobota vo vnutri trubice s cielenym
vyhladavanim rakovinovych buniek. Nanobot ma na Celnych paneloch snimace blizkosti (I'avy, pravy
a stredovy). To umoziuje vozidlu snimanie pohyblivych aj nepohyblivych prekazok, ktoré brania v
jeho ceste.

Nanobot je naprogramovany tak, aby kazdych 0,05 mm senzory kontrolovali prekazky a pohybovali
sa najkratSou cestou. V pripade, Ze nanobot natrafi na neocakavanu prekazku caka 0,0025
milisekundy. Nanobot je naprogramovany tak aby si sam vypocital trasu k rakovinovej bunke i
nadoru. Prototyp je vyvinuty takym spésobom, ze nanobot sleduje najkratSiu cestu a v pripade
akejkol'vek prekazky sa prislusné snimace rozsvietia podobne ako pri hikajlucej sanitke, ¢o indikuje
prekazky v drahe.

Hlavné typy nanocastic vyuzitych v medicine

Tabulka 1. Rozdelenie nanocastic podla typu pouzitého materialu

Polymérne nanocastice Polymérové konjugaty Polymérne micely a dendriméry
Lipidové nanocastice Lipozémy Pevné lipidové nanocastice
Kovové nanocastice Zlato, nikel, striebro oxid zelezity, oxid zinoCnaty

Polymérne nanocastice v liecbe rakoviny

Nanotechnolégie maju v medicine velky vyznam. VyuZivajl sa na obnovu ¢i opravu ludskych
organov, tepien, organovych sdstav s vyuzitim nanopristrojov a nanomaterialu. Rakovina je jednym
z najcastejsich ochoreni ludstva a cCastokrat konci umrtim. Zaujimavym riesenim moézu byt
polymérne peptidové nanomedikamenty vyuzité pre presnu rakovinovu liecbu. Polyméry su v
podstate obrovské molekuly vyrobené z velkého mnoZzstva mensich, zhodnych molekdl.

Kld¢om k presnej rakovinovej terapii je posilnenie systémov dodavania liekov Specifickych pre
tkaniva a bunky. Peptidové nanomedikamenty boli vyberané na zaklade ich biologickych funkcifi,
ktoré napodobnujd prirodné bielkoviny, dalej kvéli ich jednoduchému véleneniu do organizmu a
nizkej schopnosti vyvolat imunitnd odpoved. Majl schopnost ahko sa prispésobit a prekonat rézne
mimo a vnutrobunkové bariéry - po¢nuc od fagocytarneho Cistiaceho systému v krvnom obehu,
slabej prilnavosti rakovinovych buniek. Polymérne nanomedikamenty sa objavili ako slubny zdklad
na liecbu zhubnych nadorov v poslednych desatroliach. Polymérne nosice lieCiv, vratane
polymérnych micel (najmensie Ciastoc¢ky organizmu), polymérov a nanogélov vo vSeobecnosti mozu
zlepsit stabilitu, predizit ¢as obehu, znizit vedlajsie U¢inky, a potencidlne kontroluji uvolfiovanie
bioaktivnych terapeutickych latok. DalSou déleZitou vyhodou pouzitia nosi¢ov polymérnych liediv je
ich univerzdlnost v porovnani z doteraz zndmymi proti-nddorovymi liecCivami.

Je vSak délezité poznamenat, ze liecba nadorov polymérnymi nanocasticami bola aplikovana len na
mysSiach. Bohuzial jej stopercentnd funkcnost je otdzna pretoze efektivna bola len niekolko krat.
V buducnosti je dolezité aby peptidové nanomedikamenty nadobudli lepSiu bio kompatibilitu a
biologickl odburatelnost, dihsiu dobu cirkulacie, Gc¢innd akumuléaciu a prienik do nadoru, Specifickd
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schopnost zacielenia a rychle uvolnovanie intracelularnych liekov.
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Dendrimér

Dendriméry (prerobené z en.wikipedia.org)

Dendriméry si makromolekuly, ktoré nevznikaju ndhodnou polymerizaciou. Maju velky vnutorny
priestor a pomerne velky pocet funkénych skupin na svojom povrchu. Dendrimér je preto velmi
vhodnym adeptom na naviazanie liecivej latky. V stcasnosti st polymérne nanocastice velmi
vyuzivané najma v oblastiach oftalmoldgie, endokrinolégie, imunoldgie a taktiez v oblasti neuroldgie
¢i stomatoldgie. Princip uvolnenia lie¢iva prostrednictvom polymérnej nanocastice mozno predviest
prostrednictvo procesu diflzie. Polymérna micela, konjugat alebo dendrimér uzatvoria vo svojom
vnutri liecivo a uvolnia ho difaziou z polymérnej matrix. Pripadne méze dojst k erézii na povrchu
polymérnej Castice. Polymérne nanokapsuly uvoltuji optimélnu dévku lieku pocas dlhého obdobia,
¢im zvysSuju ucinnost lieku.

Lipidové nanocastice

Lipozémy svojim vzhladom pripominaju gulécky o velkosti 80 az 300 nanometrov. Zlozené su
z lipidovej vrstvy, ktord obsahuje liecivo. O lipozémoch je zname, Ze zvySuju rozpustnost liekov,
znizuju Skodlivé vedlajSie Ucinky a zvysuju in vitro a in vivo protirakovinové ucinky. Lipozém sa po
prvykrat vyuZzil uz v roku 1965, dovtedy niesol nazov lipidové vezikuly. Lieciva su v lipozéme ulozené
v dvojvrstvovej membrane. Prvy liek, ktory sa uvolfoval prostrednictvom lipozému bol doxorubicin
lipozém, ktory sa pouziva na lieCbu Kaposiho sarkému u pacientov s AIDS. Naopak Castice z pevnych
lipidovych nanocastic ako napriklad triglyceridy alebo vosky, su tuhé aj pri izbovej teplote ¢i pri
teplote ludského tela. SU upevnené réznymi povrchovo aktivnymi latkami. Pevné lipidové
nanocastice (PLN) maju znacnu fyzicku stabilitu, dobrd znasanlivost, chrdnia nahromadené lieky
pred degradaciou a posobia ako starostlivo doddvané liecivo. PLN su idedlnym systémom dodavania
liekov, pretoZze nevyzaduju pouzitie organickych rozpustadiel a ich schopnost viazat - enkapsulovat
liecivo vo svojej lipidovej matrici umoznuje trvalé uvolfovanie lieciva.
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Prognoéza do buducnosti

Pocet schvalenych liekov v oblasti nanomediciny ukazuje rasttci trend najma v USA. Dal$ie produkty
su v klinickych skuskach alebo v inych stadidch schvalovacieho postupu. Aktualne je v Eurépskej unii
schvaleny nanomedikament Lipozomalny doxorubicin s ndzvom Caelyx® a ako Doxil® v USA, kde
bol prvou nanomedicinnou latkou schvalenou FDA. Je bezné, ze nanomediciny umoznuju pouzitie
uc¢innych molekdl, ktoré by inak nemohli byt pouzité kvéli ich vysokej toxicite a inym otdzkam
bezpelnosti. Asi neprekvapi, ze vyskum a produkcia nanomedikamentov je velmi drahd, ale zda sa
byt podstatne Uc¢innad s mensimi vedlajsimi Uc¢inkami. Vydavky na vnuatrozilové nanomedicinske lieky
v roku 2016 dosiahli 1,47 miliardy EUR v krajinadch EU (Francizsko, Nemecko, Taliansko, Spanielsko a
VB) a 9,34 milidrd USD v USA.

Je dolezité aby sa rozvijala veda a technika, nakolko prostrednictvom nanotechnolégii je mozné
zachranit mnoho Zivotov aj s doteraz zndmymi nevylielitelnymi ochoreniami ako je rakovina. Je
mozné prist s novymi medikamentami, ktoré sa nebudl podobat beznym liekom. Je mozné, ze
onedlho prideme k lekarovi, ktory ndm predpiSe nanoliek a ten ndm zaberie so 100% ucinnostou,
pretoze nanoliecivo bude presne vediet kde ma lieCivo dopravit. Svitd ndm na lepsie ¢asy a hlavne
v oblasti zdravotnictva a mediciny.

Tabulka 2. Aktudlne pouzivané nanomedikamenty

Pouzita Uéinna latka Indikacia Komercné Prvé Vyprsanie
nanotechnolégia meno lieku schvalenie platnosti
patentu
Kovové Ferric-karboxymaltéza Chybajlce Ferinject® (EU) @ 2007 2023
nanocastice zelezo /
Injectafer®(US)
Paclitaxel Metastaticky karcindm | Abraxane® 2005 2023
prsnika
Lipozémy Daunorubicin Rakovinovo DaunoXome® 1996 Nie je k
pokrocily dispozicif
Kaposiho
sarkém
sUvisiaci s
HIV
Amfotericin B Hubové infekcie AmBisome® 1990(EU)/ 2008/
1997(US) 2016
Bupivakain anestetikum Exparel® 2011 2018
Polymérne Glatiramérny acetat Skleréza Copaxone ® 1996 2004
nanocastice multiplex
Nanokrystaly Paliperidon-palmitat Lie¢ba Trevicta® (EU)/ = 2016 (EU)/ 2022/
(3mesacny) schizofrénie Invega® 201 (US) 2017
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