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Rezumat

Scopul acestei teze de doctorat se concentreazd pe dezvoltarea unor noi sisteme de
administrare a medicamentelor, utilizand biopolimeri cu aplicatii medicale. Aceste sisteme
includ vehicule precum nanoparticulele, concepute pentru a transporta agenti terapeutici,
avand ca obiectiv imbunatatirea solubilitdtii medicamentelor, minimizarea toxicitatii,
prelungirea timpului de circulatie, restrictionarea biodistributiei si reducerea imunogenicitatii.
Noile platforme farmaceutice dezvoltate vizeaza solutionarea provocdrilor asociate
administrarii conventionale a medicamentelor in terapia cancerului. Aceasta teza prezinta
metodologiile utilizate pentru dezvoltarea sistemelor de administrare a medicamentelor,
metodele de caracterizare si rezultatele obtinute. In plus, include strategii privind
functionalizarea senzorilor electrochimici adaptati pentru detectarea medicamentelor utilizate
in terapia cancerului.

Biocompatibilitatea fibroinei obtinutd din matase naturald a fost evidentiatd ca un
element esential, demonstrdnd potentialul sdu in dezvoltarea nanoparticulelor pentru
eliberarea adecvatd a 5-FU in tratamentul cancerului de colon. Aceastd lucrare abordeaza
dezvoltarea unor nanoparticule polimerice bazate pe fibroind de matase (SF), modificata
chimic cu polietilen glicol (PEG). Cresterea eficacitatii terapeutice a medicamentului
anticancerigen incapsulat 5-fluorouracil (5-FU) a fost urmarita prin optimizarea dimensiunii
particulelor, a compozitiei chimice, a cineticii de eliberare si a proprietatilor biologice, prin
functionalizarea cu PEG a nanoparticulelor de SF. Acest sistem inovator de administrare a
medicamentelor, bazat pe legatura dintre fibroind si PEG, a demonstrat o biocompatibilitate
ridicatd atat cu celulele de adenocarcinom (HT-29), cat si cu celulele sanguine umane.

Un alt tip de sistem de eliberare controlatd a medicamentelor a fost obtinut prin
modificarea suprafetei nanoparticulelor de fibroind pentru protectia medicamentelor
anticancerigene in tractul gastrointestinal. Acest sistem a inclus fibroina modificatd la
suprafata, Incarcatd cu S-fluorouracil si incapsulatd intr-un strat exterior de chitosan/alcool
polivinilic, avand rolul de a proteja medicamentul de degradare pe parcursul tranzitului prin
tractul gastrointestinal. Pentru a confirma succesul etapelor de modificare si ajustarile
structurale in timpul reactiilor de cuplare, au fost utilizate metode de caracterizare fizico-
chimica, inclusiv FT-IR, XPS si spectroscopia CD. Rezultatele privind biocompatibilitatea au
evidentiat un impact semnificativ asupra celulelor HT-29 dupa expunerea la platforma bazata
pe fibroina si terapia cu 5-FU. Aceste descoperiri sugereazd ca platformele dezvoltate, in
special varianta cu o concentratie de 5%, prezintd un potential promitdtor pentru eliberarea
tintitd a medicamentelor la nivelul colonului, reducidnd totodatd eliberarea prematurd in
stomac.

Senzorii fabricati utilizdnd electrozi serigrafiati sunt extrem de precisi si selectivi In
detectia diversilor analiti. Ultimul studiu din aceastd tezd nu doar evidentiaza eficienta
diferitelor metode de curatare, ci subliniaza si importanta unor abordari personalizate pentru
curdtarea electrozilor serigrafiati. De asemenea, au fost dezvoltate doud prototipuri de
biosenzori pentru detectia a doi agenti antitumorali utilizati frecvent in terapia cancerului,
cisplatina si bleomicina, in probe biologice. Biosenzorul pentru cisplatina a prezentat o limita



de cuantificare de 0,6 ng/mL, iar cel pentru bleomicina a avut o limitd de cuantificare de 0,23
pg/mL.
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