Streszczenie

Gléwnym problemem, przed ktorym stoi wspotczesna medycyna jest projektowanie nowych
srodkow o skutecznym dziataniu antybakteryjnym. Szczegoélnie wazne stato si¢ to w momen-
cie pojawienia si¢ pandemii wywotanej koronawirusem SARS-Cov-19. Jest to rowniez istotne
ze wzgledu na zjawisko opornosci, ktorg wiele szczepéw bakteryjnych wytwarza wobec
obecnie stosowanych antybiotykow. Pod tym katem na szeroka skale badane sa materialy

polimerowe, w tym te w postaci warstw kowalencyjnie zwigzanych z powierzchniami.

Polimery gwiezdziste sg interesujgcymi rozgatezionymi makroczgsteczkami, gtownie ze
wzgledu na swoja unikalng konformacjg, gesta strukture i duzg liczbe grup funkcyjnych. Przez
wiele lat prace prowadzone w dziedzinie polimerow gwiezdzistych skupiaty si¢ gléwnie na kon-
trolowaniu ich struktury, a nie na wykorzystaniu potencjalnych funkcji biologicznych. Ze wzgle-
du na tatwos$¢ syntezy, mozliwos¢ kontroli mas molowych i inne unikalne wtasciwosci, gwiazdy
zaczely sig cieszy¢ duzym zainteresowaniem w zastosowaniach biomedycznych, szczegodlnie, ze

wiele badan pokazato, ze wykazuja one wyzsza aktywnos$¢ biologiczng niz polimery liniowe.

Celem pracy bylo otrzymanie nanowarstw poli(metakrylanu N, N -dimetyloaminoetylu)
(PDMAEMA) o topologii gwiezdzistej trwale zwigzanych z podtozem oraz zbadanie ich po-
tencjatu przeciwdrobnoustrojowego wobec wybranych szczepow bakterii. W ramach pracy
otrzymano dwa rodzaje polimerow gwiezdzistych z hiperrozgal¢zionym rdzeniem 1 ramiona-
mi z PDMAEMA oraz z kopolimeréw metakrylanu N,N -dimetyloaminoetylu i metakrylanu
glikolu oligoetylenowego (P(DMAEMA-ko-OEGMA-OH). Polimery gwiezdziste o r6znej diu-
gosci ramion syntezowano na drodze polimeryzacji rodnikowej z przeniesieniem atomu
(ATRP), metoda ,,rdzen najpierw”. Otrzymane 1 scharakteryzowane polimery gwiezdziste
zostaly nastepnie zaszczepione do sfunkcjonalizowanych podtozy krzemowych, metoda foto-
chemiczng (PDMAEMA) i chemiczng (P(DMAEMA-ko-OEGMA-OH)). Obecno$¢ polime-
row na podtozach zostala potwierdzona metodami spektroskopowymi i mikroskopowymi.
Stwierdzono, ze grubos¢ nanowarstw gwiazd PDMAEMA otrzymanych fotochemicznie, jest
wyzsza od grubosci warstwy otrzymanej chemicznie, dla gwiazd o porownywalnej masie mo-
lowej. Wynika to z dodatkowego sieciowania zachodzacego pomig¢dzy gwiazdami PDMAEMA
podczas promieniowania UV, prowadzacego do powstawania wielowarstw. Metoda chemiczna

pozwolita natomiast na przygotowanie warstw o znacznie mniejszych grubosciach.

W kolejnym etapie grupy aminowe w otrzymanych warstwach zostaty zmodyfikowane w
reakcji czwartorzgdowania. Warstwy PDMAEMA byly czwartorzgdowane bromkiem etylu, a
warstwy P(DMAEMA-ko-OEGMA-OH) bromkiem etylu i bromkiem oktylu. Taka modyfika-



cja miata na celu zwigkszenie potencjatu przeciwdrobnoustrojowego otrzymanych warstw
polimerowych. Metoda spektroskopii UV-VIS wyznaczono stezenie i liczbe grup czwartorze-
dowanych na jednostk¢ powierzchni. Ich obecno$¢ potwierdzono rowniez metoda spektro-
skopii fotoelektronow w zakresie promieniowania rentgenowskiego. Badania aktywnosci an-
tybakteryjnej czwartorzedowanych warstw PDMAEMA i P(DMAEMA-ko-OEGMA-OH)
wykazaty, ze dzialajg one biobdjczo na bakterie. Warstwy P(DMAEMA-ko-OEGMA-OH)
czwartorzgdowane bromkiem etylu jako jedyne wykazywaty 100% zahamowanie wzrostu

modelowych szczepdw bakterii po uptywie 24 h.

W ramach prowadzonych badan sprawdzono rowniez, czy grupy aminowe obecne w polime-
rach DMAEMA redukuja jony srebra do srebra metalicznego. Uzyte polimery kationowe
dziataly zarowno jako $rodki redukujace, jak i stabilizujace tworzace si¢ nanoczastki srebra.
W pierwszym etapie wykonano badania modelowe - proby redukcji w roztworze polimerow
DMAEMA o réznej topologii (gwiezdzistej 1 liniowej). Badania wykazaly, ze niezaleznie od
struktury polimeru, w roztworze tworzg si¢ stabilne nanoczastki srebra. Badania aktywnosci
antybakteryjnej wzgledem trzech szczepow bakterii (B. subtilis, E. coli i P. aeruginosa) wy-
kazaty, ze niemodyfikowane polimery gwiezdziste wykazuja silniejsze whasciwosci antybak-
teryjne niz polimery liniowe. Uzyskane struktury hybrydowe polimeréw z nanoczastkami
srebra wykazywaly najsilniejsze wtasciwosci antybakteryjne ze wszystkich badanych, nieza-

leznie od struktury uzytego polimeru.

Na podstawie otrzymanych wynikow badan w roztworze, do utworzenia nanoczastek srebra
wykorzystano warstwy P(DMAEMA-ko-OEGMA-OH) uzyskane metoda chemiczng. Reduk-
cja jonéw srebra nastepowata ,,in situ” pod wplywem grup aminowych obecnych w struktu-
rze polimeréow. Proces formowania nanoczgstek prowadzono w przeptywie soli srebra po-
przez warstwy polimerowe zaszczepione na sensorach z uzyciem mikrowagi kwarcowej. Po-
miary spektrometrii absorpcji atomowej wskazaty, ze nanoczastki znajduja si¢ nie tylko na
powierzchni warstw, ale takze w ich glebszych partiach. Badania wtasciwosci antybakteryj-
nych otrzymanych hybrydowych nanowarstw wzgledem bakterii B. subtilis, E. coli i P. aeru-
ginosa, wykazaty, ze udato si¢ uzyskac¢ warstwy ktore dziataja dtuzej od niemodyfikowanych
warstw polimerowych 1 po uplywie 24 h catkowicie eliminuja wzrost bakterii niezaleznie od

SZCzepu.

Na podstawie przeprowadzonych w pracy badan, mozna wnioskowac, ze stabilnie zwigzane z
powierzchniami nanowarstwy polimeréw gwiezdzistych DMAEMA, a szczego6lnie te podda-

ne procesom modyfikacji chemicznej wykazuja efektywne dziatanie antybakteryjne.



