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Teranostyczne nanonosniki nowej generacji dla detekcji,
diagnostyki i neuroprotekcyjnego leczenia niedokrwiennych
uszkodzen mozgu

Glownym celem projektu jest opracowanie nowej strategii
dostarczania wybranych neuroprotektantow przez teranostyczne
nanonos$niki, ktore moga przenika¢ przez bariere krew-moOzg bez
skutkbw  ubocznych w jej normalnym  funkcjonowaniu.
Skoncentrujemy si¢ na metodologii enkapsulacji neuroprotektantéw i
srodkéow kontrastowych dla MRI w nanono$nikach o wielkosci
ponizej 150 nm i powierzchniach funkcjonalizowanych pod katem
ukierunkowanego dostarczania. Leki immunosupresyjne, takie jak
cyklosporyna A (CsA) i takrolimus (FK506), majg wlasciwosci
neuroprotekcyjne w niektérych zwierzecych modelach niedokrwienia
mozgu. CsA hamuje przenikalno$¢ mitochondrialng, utrzymujac
homeostaz¢ po niedokrwieniu mézgu poprzez hamowanie naptywu
wapnia 1 zachowanie potencjalu btony mitochondrialnej. Jednak
wysokie ogolnoustrojowe dawki tych lekow powoduja niepozadane
skutki 1 toksycznos$¢. Spodziewamy si¢, ze nanonosniki moga by¢
przydatne do skutecznego dostarczania CsA lub innych lekow
neuroprotekcyjnych do niedokrwionej tkanki. Sprawdzona technika
tworzenia nanono$nikow typu rdzen-powtoka poprzez sekwencyjng
adsorpcj¢ nanoobiektow zostanie zastosowana do ko-enkapsulacji
neuroprotektantow 1 $rodkéw kontrastowych. Leki hydrofobowe
zostang umieszczone w nanoemulsji lub biokompatybilnym rdzeniu
polimerowym. Srodki kontrastowe MRI, superparamagnetyczne
nanoczgsteczki tlenku zelaza lub kompleksy gadolinu beda
znajdowac si¢ gldéwnie w powloce nanokapsutek.
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New generation teranostatic nanocarriers for detection,
diagnosis and neuroprotective treatment of ischemic stroke
brain damage

The main project objective is to develop the new strategy of delivery
of selected neuroprotectants by theranostic nanocarriers that can
cross blood-brain barrier without side effects on its normal function.
We will concentrate on the methodology of encapsulation of
neuroprotectants and MRI contrast agents in nanocarriers with the
size below 150 nm and surfaces functionalized for targeted delivery.
The immunosuppressive drugs such as cyclosporine A (CsA) and
tacrolimus (FK506) have neuroprotective properties in some animal
models of brain ischemia. CsA inhibits the opening of the
mitochondrial ~ permeability  transition  pore,  maintaining
mitochondrial homeostasis following brain ischemia by inhibiting
calcium influx and preserving mitochondrial membrane potential.
However, high systemic doses of these drugs result in undesired
effects and toxicity. Thus, we expect that nanocarriers could be
useful for the efficient delivery of CsA or other neuroprotective
drugs to ischemic tissue. The proven technique of the formation of
core-shell nanocarriers by sequential adsorption of nanoobjects will
be applied for the co-encapsulation of neuroprotectants and contrast
agents. The hydrophobic drugs will be placed in the nanoemulsion or
biocompatible polymer core. The MRI contrast agents,
superparamagnetic iron oxide nanoparticles or Gadolinium
complexes will be mainly located in the carrier shell.
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