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WSTEP

 Nowotwory jelita grubego nalezg do jednych z najczesciej diagnozowanych nowotworow ztosliwych i stanowig istotne wyzwanie
kliniczne pomimo dostepnosci wielokierunkowych strategii terapeutycznych. Gtownymi ograniczeniami skutecznosci leczenia
pozostajg wystepowanie dziatan niepozgdanych oraz niska biodostepnosc¢ stosowanych lekow przeciwnowotworowych.

* Irynotekan (CPT-11), potsyntetyczna pochodna kamptotecyny, dziata jako inhibitor topoizomerazy |, destabilizujac replikacje DNA i
prowadzac do smierci komorkowej. Poszukiwane sg alternatywne systemy dostarczania tej substancji, ktore umozliwig jej
skuteczniejsze i bardziej selektywne dziatanie.

 Hydrozele termowrazliwe na bazie chitozanu (CS) stanowig obiecujgca platforme do kontrolowanego uwalniania lekéw, poniewaz
przechodzg w stan zelowy w temperaturze ciata, umozliwiajgc lokalne dostarczanie substancji czynnych i ograniczenie dziatan
ogolnoustrojowych.

Q\METODYKI BADAWCZE

Celem badan byta analiza wptywu dodatkéw na zelowanie mieszaniny CS i
B-glicerofosforanu (B-GP). Przygotowano uktfady o réznych sktadach,
badajgc wptyw stezenia CS i B-GP oraz dodatkow, takich jak glukoza,
gliceryna, NaHCOs i polietylenoglikol (PEG 400). Proces zelowania
monitorowano w zakresie temperatur 25-37°C, rejestrujgc moment
przejscia mieszaniny w stan zelowy (Rysunek 1). Uktady poddano rowniez
badaniom kinetyki uwalniania w buforze fosforanowym przy pH 7,4 w
temperaturze 37°C. W celu wyznaczenia profili uwalniania substancji Rysunek 1. Hydrozel w temperaturze 252C (lewo)
czynnej z otrzymanych hydrozeli przeprowadzono analize oraz w temperaturze 372C (prawo).
chromatograficzng (Rysunek 3).

WYNIKI BADAN i WNIOSKI H* transfer from CS to B-GP

“”/'- Uzyskane wyniki wskazujg, ze dodatek NaHCOs przyspieszat proces 20°C
\ zelowania, skracajac czas z 33 minut do 10 minut wraz ze wzrostem jego CS chain
zawartosci w uktadzie. Z kolei obecnos¢ glukozy, gliceryny oraz PEG 400 Wi Ngf - A
prowadzita do wydtuzenia czasu zelowania, co swiadczy o spowolnieniu *5'\ :L
procesu tworzenia sieci zelowej i stabilizujgcym wptywie na faze ciekts. = +’Rf§5 +
W badanych uktadach zaobserwowano kontrolowane uwalnianie | +T @
irynotekanu, a profil uwalniania byt zalezny od sktadu systemu. Dodatek
polioli oraz NaHCOs znaczgco przyspieszat proces uwalniania, najsilniejszy %
efekt odnotowano dla glukozy, nastepnie dla NaHCOs i gliceryny. - ® ; ®
* Sktad mieszaniny istotnie wptywa na proces zelowania, a odpowiednia B-GP- drug s> B-GPH, Hydrophobic
modulacja parametrow hydrozelu moze wspiera¢ rozwoj nowych strategi interactions
dostarczania lekéw przeciwnowotworowych.
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Rysunek 2. Przygotowanie nanoczgastek chitozanu metodg zelowania jonowego.
Piotrowska, U.; Orzechowska, K. Advances in Chitosan-Based Smart Hydrogels for Colorectal

Cancer Treatment. Pharmaceuticals 2024, 17, 1260.
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- Rysunek 3. Wykres zaleznosci catkowitej ilosci irynotekanu od czasu.
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	Slajd 1: Wpływ dodatków na proces żelowania termowrażliwych hydrożeli typu chitozan-β-glicerofosforan do zastosowań w terapii nowotworów jelita grubego



