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Polish Streszczenie

Rak nadal stanowi powazne globalne wyzwanie zdrowotne, pochlaniajac miliony istnien
ludzkich kazdego roku i wywierajac gigboki wpltyw na jednostki, rodziny 1 spolecznosci.
Konwencjonalne terapie moga mie¢ powazne skutki uboczne i lekoopornos¢, co wymaga
opracowania bardziej biokompatybilnych i ukierunkowanych metod leczenia. Rozwijajaca
si¢ dziedzina zielonej nanotechnologii utorowata droge zréwnowazonym i przyjaznym dla
srodowiska metodom syntezy nanokompozytow metalowych. Takie podejscie nie tylko
minimalizuje niebezpieczne produkty uboczne, ale takze zwicksza biokompatybilnos¢ i
bioaktywnos$¢ nanomateriatow dzieki obecnosci bioaktywnych fitochemikaliow.

Niniejsza rozprawa dotyczy zielonej syntezy nanokompozytéw srebra z wykorzystaniem
odpadéw browarniczych (BW) etapow 5 (BWS), 7 (BW7) i 9 (BWY), a takze piwa (B)
(Rozdziat 3) i ekstraktow z lisci Malus sylvestris L. (LE1), Pinus sylvestris L. (LE2) i
Sorbus aucuparia L. (LE3) (Rozdziat 4) jako naturalnych srodkéw redukujaco-utleniajacych
i stabilizujacych. Rosngca akumulacja odpadéw browarniczych stanowi powazne wyzwanie
dla $rodowiska ze wzgledu na ztozono$¢ ich utylizacji, podkreslajac tym samym pilng
potrzebe opracowania zrownowazonych strategii recyklingu tych odpadéw w materiaty o
wartosci dodanej. Badania te koncentrowaly sie na potencjale odpadéw browarniczych w
porownaniu z ekstraktami z liSci w zakresie przyjaznej dla $rodowiska syntezy
nanokompozytéw srebra dzieki prostemu i optacalnemu podejsciu "jednonaczyniowemu".
Zsyntetyzowane nanokompozyty zostaly doktadnie scharakteryzowane przy uzyciu réznych
technik analitycznych, w tym dyfrakcji rentgenowskiej, spektroskopii fluorescencji
rentgenowskiej z dyspersja energii, transmisyjnej mikroskopii elektronowej oraz skaningowej
mikroskopii elektronowej / spektroskopii rentgenowskiej z dyspersjg energii, w celu
okreslenia ich sktadu chemicznego i wiasciwosci strukturalnych. Sktad powierzchni tych
nanokompozytéw badano za pomocg rentgenowskiej spektroskopii fotoelektronow. Ich
biokompatybilno$¢ oceniano na komoérkach ludzkiej embrionalnej nerki (HEK293),
natomiast ich cytotoksyczno$¢ oceniano wobec czterech linii komorek nowotworowych: raka
szyjki macicy (Hela), raka ptuc (A549) i raka piersi (MCF-7 i MDA-MB-231). Badania
aktywnosci przeciwnowotworowe] przeprowadzono przy uzyciu testu zywych/martwych
komorek, testu LDH 1 testu MTT. Ponadto przetestowano dziatanie bakteriobéjczé

nanokompozytow na szczepie bakterii Escherichia coli.
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‘Analiza chemiczna metodami spektrometrycznymi i chromatograficznymi wykazata, ze
zarowno ekstrakty BW (Sekcja 3.1), jak i LE (Sekcja 4.1) byly bogate w weglowodany,
polifenole, cukry fermentacyjne, siarczany, azot i fosfor. Nanokompozyty srebra
zsyntetyzowane przy uzyciu BW zawieraly gtownie AgCl i AgsPO4 jako podstawowe fazy, z
niewielka iloscig srebra metalicznego (Sekcja 3.2.1). Natomiast nanokompozyty pochodzace
z LE skladaty si¢ gléwnie ze srebra metalicznego ze $ladowymi ilosciami AgCl (Sekcja
4.2.1). Wszystkie pierwiastki byly rownomiernie rozmieszczone w masie nanokompozytéw
(Sekcja 3.23 i 4.2.3). Analiza metodg rentgenowskiej spektroskopii fotoelektronéw
potwierdzita obecnos¢ srebra, wegla i tlenu jako gléwnych pierwiastkow na powierzchni
wszystkich nanokompozytéw (Sekcja 3.2.4 1 4.2.4). W tym samym czasie $ladowe ilosci
chloru i1 fosforu wykryto rowniez w nanokompozytach na bazie BW. Ogdlna zawartos¢
pierwiastkéw srebra zwigkszata sie wraz ze wzrostem temperatury syntezy z 25 do 80 °C
zardwno dla nanokompozytdéw BW, jak i LE. Powierzchnia nanokompozytéw BW skladata
si¢ w wigkszosci ze srebra (40—-60% wag.), wegla o zawartosci ~20—40% wag. i tlenu o
zawartosci ~10-15% wag., podczas gdy nanokompozyty LE skladaja si¢ gléwnie z wegla
(55-75% wag.), tlenu ~15-25% wag. i srebra ~8—20% wag.).

Testy cytotoksycznosci wykazaly odpowiedz zalezng od dawki, wykazujgc selektywna
toksyczno$¢ w stosunku do komérek nowotworowych (Sekcje 3.3 i 4.3). We wszystkich
nanokompozytach zaobserwowano dwufazowy mechanizm toksycznos$ci: przy nizszych
stezeniach (0-10 pg ml™) dominowato zahamowanie wzrostu komoérek, natomiast przy
wyzszych stezeniach (1070 pug ml™") bezposrednie zniszczenie komérek nastepowato po
osiagnieciu okoto 30-50% zahamowania wzrostu. Warto zauwazy¢, ze nanokompozyty
syntetyzowane w temperaturze 25(=1) °C wykazywaly wyzsza cytotoksycznosé¢, prowadzac
do zwiekszonej liczby $mierci komoérek przy nizszych stezeniach w porownaniu z tymi
syntetyzowanymi w temperaturze 80(x1) °C. Wszystkie nanokompozyty wykazywaty
wyzszg toksycznos¢ wobec komorek HelLa i A549 w porownaniu z liniami komdérkowymi
MCF-7 i MDA-MB-231. Wartosci polowy maksymalnego st¢zenia hamujgcego (IC50s) i
potowy maksymalnego stezenia $Smiertelnego (LC50s) dla nanokompozytoéw BW sg nizsze
niz w przypadku nanokompozytéw LE, co wskazuje, ze nanokompozyty BW sa bardziej
skuteczne pod wzgledem cytotoksycznosci dla komérek nowotworowych niz nanokompozyty
LE (Sekcja 5.1). Nanokompozyty BW majg wyzsza zawartos¢ srebra (gtownie zawierajg
AgCl i AgsPOq4 dzialajgcych jako zrédlo jondw srebra), fosforu i chloru na powierzchni oraz

w masie, niz nanokompozyty LE. Prawdopodobnie umozliwiaja one tatwiejszy dostep jonow
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Ag" przenikajagcych do komorek, lepsza toksyczno$é P i Cl dla komorek oraz poprawe
ogodlnej cytotoksycznosci nanokompozytow BW w poroéwnaniu z nanokompozytami LE.
Ponadto wszystkie nanokompozyty wykazywaly biokompatybilnos¢ z normalnymi
komorkami ludzkimi HEK293 w zakresie stezen, w ktorym wykazywaly cytotoksycznosc
dla komérek nowotworowych (Sekcja 3.3 i 4.3). Temperatura syntezy nanokompozytéw BW
i LE wptynela na ich wtasciwosci oraz oddziatywania z normalnymi komérkami, przy czym
te zsyntetyzowane w wyzszych temperaturach wykazaly lepsza biokompatybilnosé.
Najwyzsza aktywnos$¢ przeciwnowotworowa wykazywaly nanokompozyty BWS5Agl ze
wzgledu na wicksza zawartos$¢ i maty rozmiar form Ag (Agmet, AgCl i AgsPOy) dostarczajacy
jonéw Ag", obecnosé fosforu i wysokg zawarto$é wegla nasyconego na powierzchni, a takze
generowany H>O, ROS. Najwicksza aktywnos¢ przeciwbakteryjng wykazywaly
nanokompozyty BW7Agl i BW7Ag3 ze wzgledu na wyzszg zawartos¢ form AgsPOs o
matych rozmiarach oraz generowany ROS (Sekcja 3.4).

Badania te dostarczaja cennych informacji na temat roli zielonej syntezy w zwigkszaniu
bioaktywnosci nanokompozytow srebra i podkreslaja ich potencjatl jako skutecznych i
przyjaznych dla srodowiska $rodkow terapeutycznych w leczeniu nowotworéw oraz innych

zastosowaniach biomedycznych.
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