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Podstatne uvodem

« Nanotechnologie v medicine - definice:
biomedicinska zarizeni v meritku 1 - 100nm

* Velmi multidisciplinarni problematika
* Prislib:
— Nové metody pro prevenci, diagndzu a terapii

— Denni screening zdravotniho stavu (velmi rychlé
,pristroje” pro vySetfovani u luzka pacienta -
Point Of Care — POC)

— Individualni pfizpusobeni IéCby pacientovi
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Jak velky je nanometr?

MNature water DMNA
molecule ..;'1:"

Nanometres

Nanotechnology nanopore, dendrimer,
nanoshell, fullerene,
nanotube, nanowire,

nanocrysialls : :
Yy Roszek et al. Medical nanotechnology

Nanotechnologie jsou tedy o nékolik Fradu mensi nez erytrocyt
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Nanopouzdra

« Nanopouzdro je tvoreno
kolovitou dutou skorapkou z
Izolantu obalenou
vrstvickou vodice o tloustce
nékolika nanometru.

« Zmeénou tloustky vrstviCky Pogitadova simulace ukazuije riist
vodice |ze pl“'esné ladit zlatého nanopouzdra: kiemenné
C C 1 (sklenéné) kulovité jadro je
elektricke a Opt|Cke pokryvano vrstvou zlata. Zlato je
vlastnosti nanopouzder, biokompatibilni, coz je &ini

uziteCnym pro mnoho lékarskych

napr. prinutit je absorbovat aplikaci

pouze urcitou vinovou deélku
svetla.

Courtesy N. Halas
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« Nanopouzdro je pokryto receptory, které se vazou na nadorové bunky.
Nanopouzdra Ize jednoduse injikovat do krevniho fecisté. Jakmile se
dostanou do nadoru, zareni z blizké infraCervené oblast je aplikovano
pfes kuzi (neni pfilis absorbovano tkanémi). Nanopouzdra absorbuji IR
a meéni je s velikou ucinnosti v teplo. Proto se teplota bezprostfedniho
okoli nadorovych bunék zvySuje o 10-20 stupriti a buriky odumiraji.
Vyhoda: nulova toxicita (na rozdil od chemoterapie), zadné ionizujici
zareni (jako pfi radioterapii).
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Nanopouzdra: Lekarske aplikace —
Ramanovska spektroskopie jediné molekuly

» Jiz delsi dobu je znamo, ze ramanovsky signal
vzorku Ize zesilit pridavkem koloidnich ¢astic.
Nanopouzdra jsou koloidy a mohou zesilit
ramanovsky signal az 10%x. Timto zplsobem Ize
analyzovat jednotlivé molekuly (napf. latek
znecistujicich zivotni prostredi, chemicke nebo
biologické toxiny a dokonce viry).

* Vyhoda: velmi vysoka citlivost, mnohocCetnost
stanoveni (sou€asné méreni ruznych biomolekul),
moznost provadet detekci v krvi nebo jinych
biologickych prostredich.
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Nanopouzdra: Lekarskeé aplikace -
dodavani inzulinu

* Nanopouzdra naplnena inzulinem mohou byt
pacientovi podana podkozni injekci, kde
mohou zustat az mésice. Aby doslo k
uvolneni leCiva, pacient ozari oblast s
nanopouzdry tuzkovym laserem.
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Dendrimery

Dendrimery jsou polymery

globularniho tvaru tvofené vétvicimi s L B o

se a opakujicimi se jednotkami, =Tl fge oS3
které vychazeji z centralniho jadra ST ;5‘:'“_,_ 27
(jako kefik ¢i snéhova vlocka). DA ) R oo o,
Biodendrimery jsou dendrimery . iﬂ;ﬁ»«f‘w#ﬁ---% e b
tvorené opakujicimi se jednotkami, - }}:;

ktere jsou biokompatibilni nebo S N Tt Sp gl
biodegradabilni in vivo na pfirozené :Tﬂﬂ:j’éﬁ T o g T
metabolity. e At ?E‘f‘wi;;_ﬁ _:'E" " Lg,:i'
Dutiny nachazejici se v 'Ef’iﬁ.:.{ti- 2 iy WT}@ "
dendrimerech mohou byt vyuzity i S, f“’?‘; §

jako vazebna mista pro mensi
molekuly — takto se dendrimer stava
efektivnim nano-nosi¢em, nano-
nadobkou pro rizné molekuly.
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Dendrimery: Léekarskeé aplikace — multifunkcni
nano-nosice (‘platformy’)
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Fullereny (a nanotrubicCky)

Molekuly tvorené
uhlikovymi atomy ve tvaru
duté koule, elipsoidu,
trubiCky nebo prstenu.

Valcovité fullereny se
Casto nazyvaji
nanotrubicky.

Nejmensi fulleren je Cg,
(tj. 60 C atomu)

Uvnitf fullerenu mohou byt
uzavreny jiné atomy, napf.
La@Cg,

SWNT - single walled
nanotubes — nanotrubiCky
s jednoduchou sténou

MWNT - multiwall carbon
nanotube — nanotrubicky s
vicenasobnou sténou

(d) SWNT o= (e) MVWNT
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Fullereny: Lekarské vyuziti

Katétry vyztuzené uhlikovymi nanotrubiCkami (jsou 5x

Ve el

Na zakladé nanotrubicCek pripravené ,studené” katody
(uvolnuji elektrony bez potreby termoemise). Zmeni
konvencni technologii rentgenek, protoze nepotrebuji velky
prikon a jsou mimoradne trvanlive. Malé rentgenky
vyuzivajici nanotrubicek budou pouzitelné pro intrakavitarni
terapii a brachyterapii.

Fulereny obsahuijici gadolinium jsou 5x ucinngjsimi
kontrastnimi prostredky pro MRI ve srovnani s nyni
pouzivanymi.

Multifunkcni platformy: navazani specifickych antibiotik na
fullereny a jejich zacileni na rezistentni bakterie nebo
nadorove bunky.

Fullereny nejsou samy o sobé priliS chemicky reaktivni a
Jjsou nerozpustné v mnoha rozpoustedlech.
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Nanopory

* Do biologie pronikaji
aplikace p6ru o radové
nanometrovém pruméru.
Pouzivaji se pro regulaci
toku iontu nebo molekul
pres jinak neprostupné
membrany bunek nebo
organel.

Nanopéry vyvrtané fokusovanym iontovym svazkem
do 10 nm silné membrany z nitridu kiemiku. Méfitko
60 nm.

Ref: H.D. Tong, H.V. Jansen, V.J. Gadgil, C.G. Bostan,
J.W. Berenschot, C.J.M. van Rijn, and M. Elwenspoek,
Nano Lett. 4, 283, (2004).
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Nanopory: Lékarske aplikace:
sekvenovani DNA

« Pfi prachodu molekuly DNA
pres nanopor, jednotlive
baze vedou k rdzné velkému =

poklesu prochazejiciho s o _
proudu a lze je proto S - R
identifikaovat. e ?ﬁ‘?g
o - sy e
« Tento zpusob sekvenovani ;yggggﬁ
muzZe revolucionizovat gy el |
) . R L e N i A
genomiku, protoze PR, | P v
sekvenovani celé molekuly - " hime(msec)
se stava otazkou sekund. ‘ |
- Jiné aplikace této techniky T |

zahrnuji separaci
jednovilaknove a
dvouvlaknoveé DNA v roztoku
a urceni délky biopolymerd.
http://www.ks.uiuc.edu/Research/nanopore/
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http://www.biophysj.org/cgi/content/full/87/3/2086

Nanokrystaly

* Nanokrystal je krystalicka Castice s neimeéne
jednim rozmerem mensim nez 100 nm.

* PolovodiCové nanokrystaly s rozmérem pod
10nm byvaji Casto oznacCovany jako
‘kvantove teCky’. Kvantova teCka ma diskretni
energeticke hladiny, nikoliv spojité
energetické spektrum jako vetsi pevna telesa.
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Nanokrystaly: Lekarske aplikace:
Kontrastni prostredky pro MRI

Magnetic resonance imaging
» Superparamagnetic nanocrystalls (dark contrast effect in images)

Superparamagnetic iron oxide (SPIO) (50-500 nm) — on the market
Lumirem® and Endorem™, Advanced Magnetics Inc, USA
Ultrasmall superparamagnetic iron oxide (USPIO) <50nm) - clin. investigation

Supravist™, Schering AG, Germany
Sinerem®, Guerbet SA, France
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. Nanovlakno je viakno o Nanovlakna

praméru fadoveé v nm.

* Na obrazku: Svétlovodné
kfemenné nanovilakno
ovijejici se kolem vilasu
vypada jako svételny
paprsek. Nanovlakna jsou
pruzna a mohou byt tencCi nez
50 nm, tisickrat tenci nez
vias.

« Jsou mnohem tenci nez
nejmensi krevni kapilary. To
znamena, Zze nanoviakna v
zasadé mohou byt protazena
krevnim recCistém do
jakéhokoliv mista téla, aniz
by doslo k ovlivnéni
normalniho toku krve,
vymeény plynu nebo
transportu zivin pres steny
kapilar.
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Nanovlakna: Lekarske aplikace —
Vysetrovani a terapie mozku

- Svazek nanovlaken (nanodratku) je
zaveden cévami do mozku. Zde se

nanodratky rozvétvi do nejmensich cév. e i Brens
V4 r L) o w r v A h d ¥ 3
Kazdy z nich muze byt pouzit pro using body's ~_y,

snimani elektrické aktivity jediného
neuronu nebo jejich malé skupiny a tim
umoznit presné zjistit poskozeni plynouci
ze zranéni nebo mozkové mrtvice, zjistit
pfi€inu zachvatu a jinych mozkovych
abnormalit. Jiz delSi dobu je znamo a
dnes i terapeuticky vyuzivano, ze lidé
trpici Parkinsonovou nemoci mohou
pocitit zlepSeni po pfimém elektrickém
drazdéni zasazené oblasti mozku.
Stimulace je vSak provadéna pomoci
jehlovych elektrod zavadénych pres
lebku a mozkovou tkan, coz zpusobuje
zjizveni mozkove tkane. Nanodratky
zavadéné cévami by mohly poslouzit ke
stejnému ucelu bez nepfiznivych
vedlejSich ucinku.
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Nanodratky: Lekarske aplikace —
Molekularni Cidlo znecisteni prostredi

* Ve srovnani s beznym optickym vlaknem, které se
jevi jako slabé stejnomérné svitici Cara, nanovlakna
pri velkém zvéetseni vypadaji jako poseta sviticimi
body nebo perliCkami. Tento jen je zpusoben tim, Ze
drobné ulpivajici ¢astice prachu a necistot zpusobuiji
rozptyl svetla prochazejiciho viaknem. Tato citlivost k
povrchove kontaminaci vedla k pouziti nanovlaken
jako molekularnich Cidel.

* Mohou byt pokryta vazebnymi misty pro ruzné
molekuly vyskytujici se v okolnim prostredi. Pokud

budou skutecne pritomny, spoji se s vazebnymi misty
a stanou se zdroji svétla (nechame-li svetlo prochazet

viaknem).
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Nanowires: Medical Applications:
Biomolecular Sensors

Silicon nanowire-based field-effect transistor

Electrical detection technology Ve di;?ﬁ:rl:ote;cilhmogy

Applications:
Virus detection
Cancer markers
Cystic fibrosis

Selective binding of protein
to appropriate nanowire

the microfluidic channel
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Zdravotni rizika

« NanocCastice jsou na rozdil od vetSich Castic schopny prochazet
biologickymi membranami do bunék, tkani a organt. Mohou
proniknout do krevniho obehu po nadechnuti nebo pozreni.
Prinejmensim nékteré z nich mohou pronikat kazi. Jakmile se
ocitnou v krvi, mohou byt transportovany télem a zachycovany v
organech nebo tkanich vCetné mozku, srdce, jater, ledvin,
sleziny, kostni dfené apod. Mohou proniknout do mitochondrii
nebo bunécného jadra. Studie prokazaly moznost vyvolani
mutaci DNA a vyvolani strukturalnich zmén v mitochondriich,
vedoucich dokonce ke smrti bunky.

* Nyni jsou na trhu stovky druht spotfebniho zbozi obsahuijicich
nanocastice, vCetné kosmetiky, krému na opalovani,
sportovniho zbozi, odévu, elektroniky, vyrobku pro déti a
novorozence, potravin a obalu potravin.
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