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Kapitola 1

Co je nanotechnologie?

Pojem nanotechnologie je odvozen z feckych slov nanos (trpaslik) a techné (dovednost,
zkuSenost). V definici toho, ¢im se vlastné nanotechnologie zabyva, hraje dulezitou roli
velikost objekti zajmu. Nanotechnologie se zabyva objekty o velikosti fadové v nanome-
trech (tedy 1072m). Takovymi objekty se vSak bézné zabyvaji i nékteré obory biologie,
chemie i fyziky, takze je tfeba definici zpfesnit.

Nanotechnologii lze podle [2] a [7] definovat jako technicky obor, ktery se zabyva
vyzkumem a vyvojem takovych material@i nebo systémt, jejichZ alespon nékteré' charak-
teristické rozméry maji velikost radové v jednotkach az desitkach nanometri. Dilezité je,
ze fyzikalni i chemické vlastnosti jednotlivych ¢asti na nanometrové trovni jsou pomérné
dobte definovany. Pro nanotechnologii je pomérné typicky postup od nanocastice smérem
nahoru, tedy definovani vlastnosti jedné c¢astice a z nich se odvozuji vlastnosti pripadného
systému éastic?.

1.1 Historie nanotechnologie

Jako zakladatel nanotechnologie je obvykle uvadén fyzik Richard P. Feynman (1918 -
1988), ktery na zasedani v ptispévku There’s Plenty of Room at the Bottom (Tam
dole je spousta mista) na kongresu American Physical Society v roce 1959 nastinil principy
nanotechnologie, tedy manipulaci pfimo s jednotlivymi molekulami.

Vlastnim tvircem pojmu nanotechnologie a jejim nadsenym propagatorem je Eric
Drezler (1955). Je autorem konceptu malych stroji, nanorobotd, které jsou schopny
jednak vlastni replikace a jednak opravovat bunécné struktury a tim i opravit poskozeny
hostitelsky organizmus.

IPokud bychom trvali na tom, #e nanometrové musi byt véechny rozméry, nejednalo by se v p¥ipadé
nanovlakem o nanotechnologii. Pokud bychom se naopak spokojili jen s jednim nanometrovym rozmérem,
bylo by za urc¢itych okolnosti nanotechnologii i prosté pokoveni

2y ne-nanotechnologickych procesech se obvykle postupuje opac¢né
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1.2 Rozdéleni nanotechnologie

V soucasné dobé jsou v rdmci nanotechnologie rozlisitelné ¢tyfi hlavni proudy vyzkumu
a vyvoje:

e nanoelektronika
e nanomaterialy (nanostrukturni materialy)
e molekularni nanotechnologie

e mikroskopy s nanometrovou rozlisSovaci schopnosti

1.2.1 Nanoelektronika

Nanoelektronika je obor techniky zabyvajici se aplikaci nanotechnologii pti konstrukci
elektronickych obvod. Vymezeni vii¢i mikroelektronice je ddno nejen rozméry prvki
konstruovanych elektrickych obvodi, ale predevsim tim, ze nanoelektronické prvky tvoti
jednotlivé molekuly nebo skupiny nékolika malo molekul. Pravé timto pristupem se vyme-
zuje oproti mikroelektronice, ktera pouziva bézné makroskopické elektronické soucastky,
které zmensuje do minimalnich moznych rozmért.

Dalsim vyznamnym rysem nanoelektronickych soucastek je to, ze protékajici elektrické
proudy jsou tak nizké, ze predstavuji tok jen nékolika malo elektronti. Zde jiz pfestavaji
platit zdkony klasické fyziky® a plnou mérou se uplatiuji kvantové mechanické jevy. Na-
noelektronika tak nefesi jen konstrukcii souc¢astek pomoci nanotechnologickych postupi,
ale zabyva se i tvorbou vlastni metodikou konstrukce a néavrhu kvantovych elektrickych
obvodi.

1.2.2 Nanomaterialy

Jako nanomateridly, nebo téZz nanostrukturni materidly, se oznacuji takové materialy,
jejichz stavebnimi prvky jsou nanocastice s presné definovanymi vlastnostmi. Prostorové
uspofadani nanocastic miize vytvaret dalsi struktury, jako napiiklad vlakna, trubice nebo
treba tenké vrstvy.

Zde je zfejmé, pro¢ se v nanotechnologii nepozadujeme, aby podminkou pro zafazeni
problému do nanovéd byly vSechny rozméry nanometrové. Nanovlakna jsou totiz nadéjna
pro celou fadu lékatrskych aplikaci — a pfitom jeden jejich rozmér je o nékolik radt vétsi
nez nanometrovy.

3Ponékud nepiesné vyjadieni toho, Ze makroskopické fyzikalni zdkony jsou vlastné jakymsi primérem
kvantové mechanickych vlastnosti obrovského poctu c¢astic
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1.2.3 Molekularni nanotechnologie

Molekuldrni nanotechnologie predstavuje spise hypotetickou oblast vyuziti nanotech-
nologii, u které nelze oéekavat pouzitelné aplikace v horizontu nékolika malo let*. Snahou
molekularni nanotechnologie je konstrukce stroji v nanometrovych rozmérech, miniatur-
nich stroji, jejichz konstrukénimi prvky budou jednotlivé atomy a molekuly. V soucasnosti
vsak jiz, jako malé popfeni pfedchoziho skepticizmu, problesknou tu a tam zpravy, ze ten
ktery tym sestrojil napi. elektrostaticky motor slozeny jen z nékolika malo atomt. Od
sestrojeni motoru ke konstrukci vysnéného miniaturniho robota — nanobota — vsak vede
jesté dlouha cesta.

1.2.4 Mikroskopy s nanometrovou rozlisovaci schopnosti

Nékdy jsou do nanotechnologie zafazovany i nékteré moderni mikroskopické metody, naprt.
mikroskopie atomdrnach sil (AFM) nebo fddkovaci tunelovd mikroskopie (STM).
Dtvodem neni jen to, ze poskytuji moznost nahlédnou do svéta o rozmérech odpovidajicim
oblasti zajmu nanotechnologie’, ale pfedevsim to, ze konstrukce jejich snimacich ¢asti ma
k nanotechnologii pomérné blizko®.

41 kdy% zivot umi piekvapit, zde asi nepiekvapi
5A tim umo#iiuji tieba kontrolu kvality vyroby nebo studium vzéjemnych interakce
6Napiiklad vysoké pozadavny na snimaci hrot AFM
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Kapitola 2

Nanomedicina

Striktné pojatd nanomedicina je spiSe hudbou budoucnosti, pfedstavuje pfimou apli-
kaci technik molekularni nanotechnologie v medicing. Transhumanisticky orientovany '
Foresight Nanotech Institute definuje nanomedicinu nasledovné [10]:

Nanomedicina muze byt definovdna jako monitorovani, oprava konstrukce a kontrola
lidského biologického systému na molekuldrni urovni pomoci nanozarizeni a nanostruktur.

Protoze je nanomedicina jako obor ve stadiu zrodu, miize byt definovana riznymi ne-
ekvivalentnimi zpiisoby. Podstatné obecnéjsim zptisobem definuje nanomedicinu Jain|[3].
Nanomedicinu chape jako dalsi vyvojovy stupen navazujici na predevsim namolekularni
medicinu a na biotechnologii. Nanomedicinu definuje nasledujicim zptisobem:

Nanomedicina je aplikaci nanotechnologii v mediciné. Je zaloZena na trech vzdjemné
se prekryvagicich a progresivné se rozvijejich molekuldarnich technologiich:

1. Nanostrukturni materidly a zatizent, které se jevi velmi slibné ve zlepsovani funkce
diagnostickijch biosenzori, cilené distribuce lé¢iv a ve vijvogi inteligentnich 1€k’

2. Molekuldrni medicina, zejména genomika, proteomika a vyuZiti umélych organizmi’

3. Molekuldrni stroje jako napt. nanoboti, kteri umozni* prakticky okamZitou diagnos-
tiku nasledovanou kauzdlnim zasahem, tedy napr. likvidaci patogenu, opravou posko-
zeného chromozomu nebo nanochirurgickym zdakrokem na burnce. Molekuldrni stroje
by mély byt schopny zesilovat a zlepSovat prirozené fyziologické funkce.[3]

I Transhumanizmus je kulturni a filozofick§ proud podporujici snahy ve vyuziti poznatkt védy a nej-
novéjsich technologii ke zlepSeni fyzickych a psychickych vlastnosti ¢lovéka.

Zsmart drugs - tedy 1ékt zasahujich pouze v nemocnych buiikich, mijejich bez efektu zdravé buiiky.
Ne ndhodou pfipominé koncept kouzelné stiely Paula Ehrlicha jiz z roku 1906

3artificially engineered microorganisms - tedy cilené modifikovanych organizmfi, napt. baktérii
¢i virt. Modifikovany vir mtize napt. donutit napadenou buniku aktivovat nebo vypnout nékteré geny nebo
do ni mize vnaset nové geny.

4budouci ¢as je na misté, takové stroje v soucasnoti neexistuji
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Nanomedicinu lze aplikovat v celé fadé oborti. Netiplny vydet® potencialnich aplikaci
nanomediciny muze vypadat napt. takto:

Nanodiagnostika

priméa molekularni diagnostika nanosenzorem

nanotechnologie v zobrazovacich metodach
Nanofarmakologie

léky se zlepSenym smérovanim do nemocnych tkani
Regenerativni medicina

vyuziti nanotechnologii ve tkanovém inzenyrstvi
Implantaty

elektroneuralni intefrace®

implantany, véetné umélych organti, jejichz povrch je rezistentni k odhojeni
Terapeuti¢ni nanoboti

cévni chirurgie nanoboty nachéazejicimi se v cévach

nanoboti rozpoznavajici a likvidujici nadory

V nasledujicich odtavcich budou probrany nékteré aplikace, tkanovému inzenyrstvi se
vénuje samostatna kapitola.

2.1 Nanodiagnostika

Nanodiagnostikou rozumime vyuziti nanotechnologii v klinické diagnostice. Pro oznaceni
neni rozhodujici, zda jde o diagnostiku in wvivo nebo in vitro, tedy zda jde o vyuziti
nanotechnologii pii studiu pfimo zivého organizmu, nebo pfi studiu odebranych vzorki.

2.1.1 Nanosezory

Nanosenzor je zafizeni vyuzivajici vlastnosti nanomaterial k detekci fyzikalnich, chemic-
kych ¢i biologickych velic¢in. V pripadé, ze lze o senzor upraveny pro praci s biologickym
materidlem, véetné prace in vivo, lze hovorit o nanobiosenzoru.

Pojem detekce neni az tak trivialni, jak by se mohlo na prvni pohled zdat, proto mu
bude vénovana alespon kratka zminka, aby nehrozilo, ze dojde k nedorozuméni.

Detekci 1ze definovat jako pfeménu jedné formy energie na jinou, znaze zpracovatel-
nou a nasledné i snaze vnimatelnou clovékem nebo zafizenim. Detekovana energie pak
miize nést informaci napf. o fyzikalnich vlastnostech sledovaného objektu, chemickych
vlastnostech nebo tfeba o prostorové konfiguraci ve sledované oblasti. Detekce muze pro-
bihat i jako fada takovych pfemén forem energie, jako priklad nam mutize poslouzit senzor

5jiz z principu netplny, vymyslet moznou aplikaci nanomediciny je celkem snadné, chce to jen trochu
fantazie. S realizaci to ovSem tak snadné neni. . .



Jaromir Sramek: NANOTECHNOLOGIE V MEDICINE

tlaku zvany vinovec. Zmeéna tlaku vné senzoru vede k deformaci vlastniho senzoru, coz je
prvni pfeména formy energie. VInovec je usporadan tak, ze tato deformace vede k posunu
jisté tycky o malou vzdalenost. Tento posuv pak miize byt sam sledovan jinym senzorem,
ktery prevede posuv tycky na zménu kapacity. Zmény kapacity pak vedou ke zménam v
elektrické odezvé v obvodu (velikost el. proudu).

2.1.2 Nanotechnologie v molekularni mediciné

Molekularni diagnostikou se rozumi sledovani pritomnosti a popft. i biologické aktivity
biomolekul v organizmu nebo ve vzorcich tkani nebo télesnych tekutin.

Vzhledem k rozmérfim by mohly byt do in vitro diagnostiky zafazeny nap¥. DNA-&ipy’,
ovsem vlastné nejde o nanotechnologie, protoze pracuji jako miniatury makroskopiskych
systému. Existuji vsak i komer¢né dostupné systémy napt. pro sekvenovani DNA, které
jsou cele postaveny na nanotechnologiich. Pak uz lze hovorit o nanoc¢ipech nebo nanoarra-
yich.

Dalsim pfimocarym vyuzitim nanocastic v in vitro molekularni diagnostice je pouziti
nanocastic jako znacek, napi. pii oznaceni protilatek. Ve srovnani s klasickym znacenim
radioaktivnimi ¢asticemi, fluorescenénimi barvami nebo enzymy jsou nanocastice méné
toxické a pfi vhodném pouziti je takové méteni obvykle rychlejsi a senzitivnéjsi.

2.2 Nanofarmacie a nanofarmakologie

Nanotechnologii lze s pomérné velkym tspéchem vyuzit i ve vyzkumu konvencnich 1€k,
pomoci nanocastic lze pomérné dobte sledovat naptiklad distribuci léku v organizmu. Pro
klinické aplikace nanotechnologii je vS8ak mnohem zajimavéjsi primé pouziti nanotechno-
logii pti navrhu 1ékt. Nanostruktury mohou predstavovat primo vlastni lé¢ivou latku nebo
se mohou podilet na distribuci klasického farmaka v organizmu nemocného.

2.2.1 Lipozémy

Lipozdmy jsou fosfolipidové castice, které svoji velikosti presahuji méritko nanotechno-
logii, primeér lipozému se pohybuje od 20nm do 5um. Jejich zakladem je fosfolipidova
membrana obalujici prostor s vodni fazi. V lipozémech mohou byt transportovany hydro-
filni i hydrofobni latky. Lipozémy lze pouzit napf. k systémové aplikaci 1ékii cestou ktize
nebo sliznice. Pti parenteralni aplikaci cytostatik zapouzdifenych v lipozémech je patrna
mensi toxicita pfi srovnatelné terapeutické ucinnosti. Lipozémy lze pouzit i pfi cilené
aplikaci 1é¢iva, obvykle cytostatika.

"téz DNA microarray, DNA array nebo prosté jen &ipy ¢ ,ereje”
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Lipozémy je mozno efektivné kombinovat s nanotechnologiemi. Protoze lipozémy hiize
transportuji lipofilni latky®, lze do lipozému uzavtit napt. C60 fulleren (viz. niZe), ktery
je pomérné lipofilni. Vznikla ¢astice se nékdy oznacuje jako buckyzém.

2.2.2 Dendrimery

Dendrimery jsou specifické makromolekuly, které lze jednoznacné zaradit mezi nanocas-
tice. Dendrimery totiz, na rozdil od bézné pouzivanych syntetickych makromolekul, ne-
vznikaji ndhodnou polymeraci. Zakladni jednotkou dendrimeru je molekula oznacovana
jako vétvici se jednotka. Na zdklad, jadro dendrimeru, se navazuji presné definovanym
zpusobem vétvici se jednotky, v dalsim kroku se navazuji dalsi vétvici se jednotky,. .., az
vznikne pravidelna struktura. Princip vzniku dendrimert je zfejmy z reakce na obr.2.2.2.
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obr.1 — Reakéni cyklus vzniku dendrimerii

Dendrimery se vyznacuji mimo jiné velkym prostorem uvniti a pomérné velkym po-
¢tem funkénich skupin na povrchu. To umoziuje uskladnit aktivni latku® uvniti dendri-
meru a na povrch dendrimeru navazat latky zvysujici biokompatibilitu nebo selektivné
vazajici dendrimer na urcity typ bunék.

2.2.3 Dalsi nanocastice pouzitelné pro transport léku
K transportu lékii lze pouzit nékolika dalsich nanocéstic:

e fullereny (buckminsterfullereny), jsou kulovité uhlikové slouceniny-nanocastice
objevené pocatkem 90. let. Dlouhy nazev v sobé neskryva ani jméno objevitele
ani jeho laboratore, jméno nesou po architektovi Richardu Buckminsteru Fullerovi,
jehoz dila jsou podobna struktufe fullerenti.

8Lipofilni latka se v lipozému transportuje jen rozpusténad v membrané, velki transportni kapacita
lipozému tak neni vyuzita.

9Nemusi se jednat jen o lé¢ivou latku, do dendrimeru lze vloZit napf. i slou¢eninu boru pii neutronové
zachytové terapii.

_8-
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e nanotrubi&ky (nanotubes) jsou molekuly uhliku vélcového tvaru, nékdy se hovori
o valcové obdobé kulovitych fullerenti. Samy o sobé jsou jako transportni médium
nevhodné, vyhodné se kombinuji napt. s lipozémy.

e nanosféry jsou duté nanokrystaly vytvorené z keramickych materiala

e nanocochleate'’ je nanoddstice vznikla svinutim fosfolipidové biomembrany a sta-
bilizovana vapenatymi ionty

2.2.4 Nanomedicina v obrazovacich metodach

Nanotechnologie nachazi uplatnéni predevsim v kombinaci s magnenickou rezonanci. Jako
kontrastni latku 1ze pouzit napt. nanocastic oxidi zeleza obalenych kratkymi fetézci dex-
tranu'’.

Moznosti nanotechnologie jsou vsak podstatné vyssi. Nanocastici s kontrastni latkou
1ze spojit napiiklad s modifikovanym virem'?. Takovyto modifikovany vir se pak selektivné
vaze na receptory na vybranych typech bunék. Na MR obraze pak 1ze dobfe dokumentovat
distribuci virti v organizmu a tak lze usuzovat i na rozlozeni bunék s vhodnymi receptory.

Nanocastice vsak nemusi nutné obsahovat pouze znacku pro jednu zobrazovaci mo-
dalitu. Napfiklad kombinaci paramagnetické a fluorescen¢ni znacky lze pti jedné zatézi
pacienta kontrastni latkou ziskat jak celkovy obraz o rozsahu patologické léze z preope-
racniho vysSetfeni na magnetické rezonanci, tak lokalni peroperacni kontrolu.

Nanotechnologii lze pouzit i v klasické radiodiagnostice. Naptikad zlaté nanocastice
maji vyssi absorbci rentgenového zatfeni a vyssi biologicky polocas nez jodové kontrastni
latky.

2.3 Nanomedicina v onkologii

Nanotechnologie 1ze v onkologii aplikovat jak v diagnostice, tak v terapii. Diagnostické
aplikace jsou opodstatnéné tim, ze ¢im diive je nddorové onemocnéni rozpoznano, nejlépe
ve stadiu bez klinickych projevii, tim snaze je léCitelné i vylécitelné. V terapii jde pak
o pokud mozno selektivni zésah proti nadorovym bunkam.

10Cesky se nejspise ujme pojem nanokochleat, protoze pojmy jako nanohlemyzd & nanosvitek jsou
sice vystizné, ale piisobi ponékud archaicky.

dextran je polysacharid slozeny z glukézy a s pievazujicimi a-1,6 glykosidovymi vazbami. Pro imu-
nitni systém je prakticky inertni, specifické enzymy Stépici dextran maji jen malou kapacitu a jsou pfi-
tomny prevazné intracelularné.

12Aby to bylo terminologicky méné ptehledné, tak modifikace viri k takovymto tcelim je jed-
nou z oblasti zdjmu biotechnologie. Kombinace nanotechnologie a biotechnologie se nékdy nazyva
nanobiotechnologie
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2.3.1 Nanotechnologie v onkologické diagnostice

V diagnostice nadorovych onemocnéni se vyzarné profiluji predevsim dva proudy nano-
mediciny.

Diagnosticky proud nanoonkologie se uplatnuje predevsim pii screeningu a diagnos-
tice konkrétniho typu nadoru. Pii zachytu nadoru a uréeni jeho typu'® se mohou uplatnit
metody nanotechnologie pouzitelné v molekularni mediciné. ZjednodusSené feceno, mo-
lekularni medicina doda parametry identifikujici nddor a nanomedicina doda postupy,
které umozni tyto parametry vyhodnotit. Pro tiplnost je vhodné doplnit, Ze zpracovani
obrovského mnozstvi takto ziskanych tidaji je predmétem zajmu bioinformatiky.

Samotné urceni typu nadoru nepostacuje, pro uplnou diagnézu je treba znat i roz-
sah nadorového onemocnéni, tedy lokalizaci a velikost primarniho loziska i pfipadnych
metastaz'?. Nanomedicina zde nabizi rozsifeni moznosti zobrazovacich metod piedevsim
konstrukei dokonalejsich kontrastnich latek pro prakticky vSechny diagnostické modality.

2.3.2 Nanotechnologie v onkologické terapii

Vzhledem k poctu nadorovych onemocnéni a nepfili§ povzbudivé prognéze nékterych na-
dorti'® je vyvoj novych terapeutickych modalit vice nez zadouci.

Nanomedicina nabizi postupy, které umoznuji cileny transport cytotoxické latky do
loziska nadoru s maximalnim Setfenim okolnich tkani. Cytotoxickou latkou pritom nemusi
byt jen cytostatikum, rozvijeji se koncepty spojené s radioterapi nebo senzitizaci nadoru
pro jiné vnéjsi fyzikalni faktory.

Prikladem vyuziti nanocastic v radioterapii je zvySeni ¢innosti neutronové zachytné
terapie. Do nanocastoce je vpraven izotopu boru 1°8 a nasledné takovymi nanoéasticemi
infiltrovan nador. Pii ozafovani cilového pole neutrony reaguji jadra boru s pomalym
neutrony (tepelnymi a témét tepelnymi) za vzniku « ¢astice a izotopu “Li, které lokalné
destruuji nador. Podobné lze do nanocastic uzavtit i feromagnetickou ¢astici a po infiltraci
nadoru vystavit cilové pole piisobeni proménného magnetického pole.

Zajimavou vlastnosti tzv. nanop&ny'’je to, Ze po svém vzniku je feromagneticka,
nicméné feromagnetické vlastnosti pomérné rychle ztraci'”. Nabizi se cilend aplikace nano-

137 hlediska onkologické diagnostiky se jedna o typing, tedy urcéeni histologického typu, a grading, tedy
urceni stupné zmén a jejich zavaznosti, nadoru

l4tedy staging nadoru

5Naptiklad takov§ karcinom pankreatu nebo glioblastoma multiforme jsou nadory terapeuticky prak-
ticky neovlivnitelné co se preziti tyce. Zdravotnicky pracovnik by o nich mél védét, ale zaroven by meél
védét, ze existuji i maligni nddory dobfe 1éCitelné a ve vétsiné pfipadi i vylécitelné, jako napt. choriokar-
cinom.

6Nanopéna (carbon nanofoam) je nanomaterial vznikly za pomérné extrémnich podminek. Fyzicky jde
o velmi Fidkou prostorovou sif uhlikovych nanotrubiéek, hustota je pouhé 2g - m=3.

17Za pokojové teploty je nanopéna feromagneticka nékolik hodin, pii podchlazeni vydr#i feromagneticka,
podstatné déle
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pény do loziska nadoru a nasledné vystaveni nemocného stiidavému magnetickému poli.
I mirny ohfev pak vede k destrukci nadorovych bunék.

2.4 Nanomedicina v chirurgii

V chirurgickych oborech nachézeji, nebo spise budou nachéazet, uplatnéni predevsim po-
znatky z oblasti nanostrukturnich materialti. Ukazuje se totiz, ze nanostruktura nékterych
povrchi predstavuje prihodné podminky pro vhojeni a dokonce i pro integraci cizorodé
tkané nebo dokonce umélé do vlastnich struktur organizmu (podrobnéji viz. kapitola Tka-
nové inZenyrstvi).

Kromé toho Ize nanomaterialny pouzit ke zlepseni vlastnosti stavajicich nastroji a ma-
teriala. Typickym prikladem vylepseni ,,bézného“ materidlu aplikaci nanotechnologii je
pouziti Sicitho materidlu napusténého stfibrnymi nanocasticemi. U stiibrnych nanocastic
se predpokladé, Ze na jejich antimikrobialni i¢inek prakticky nebude vznikat rezistence,
snadné kontrola kvality pri vyrobé a predevsim dosazeni antimikrobidlniho ptisobeni pri
takovém mnozstvi stfibra, které jesté neni cytotoxické. Projekt testovani vlastnosti tako-
vého materialu probiha na I. chirurgické klinice LF UP a FN v Olomouci pod vedenim
doc. Neorala[l1].

2.5 Nanoboti v mediciné

Nanobot, nebo téz nanorobot, je hypoteticky stroj nanometrovych rozmért. Nadseni fu-
turologové, jako napt. E.Dexter, popisuji, ze 1ékafsti nanoboti budou schopni provadeét
zasahy pfimo v organizmu, nejlépe pribézné. Vize je takova, Ze se ani nebude c¢ekat na
klinicky vznik onemocnéni, ale nanoboti pfitomné v organizmu budou provadét zasahy
likvidujici pocatek jakékoliv jimi detekovatelné choroby. Likvidaci se nemysli jen cilena
likvidace patologickych struktur, ale jejich oprava do fyziologického tvaru. Nékteri za-
chazeji ve svych uvahach jesté dal a domnivaji se, ze nanoboti by méli zasahovat i do
zdravého organizmu za tcelem zlepseni psychickych a fyzickych schopnosti jedince.

obr.2 — Pfedstava o 1ékafském nanobotu (Coneyl Jay, Foresight Institute)
http://foresight.org/Nanomedicine/Gallery/Captions/Imagel193.html
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Kapitola 3
Tkanové inZzenyrstvi

Tkafiové inZenjrstvi (tissue engineering) je obor kombinujici poznatky molekukarni
a bunécné biologie s materidlovym inzenyrstvim, jeho cilem je vyroba nebo kultivace ta-
kovych molekul, bunék nebo biomateriali, které umozni upravit nebo obnovit biologickou
funkci tkani a organid. Aplikaci tkanového inzenyrstvi z medicinského pohledu je jednim
ze zajmi regenerativni mediciny.

S nanotechnologii se tkanové inzenyrstvi prolind minimalné ve dvou oblastech. Prvni
oblasti je konstrukce biokompatibilnich materiali, slouzicich jako ndhrada extracelularni
matrix pri vyvoji implantatt a orgdnovych nahrad osazenych buinikami pacienta. Druhou
oblasti je vyvoj nahrad nékterych bunécnych typ.

3.1 Nanovlakna v tkanovém inzenyrstvi

Nanovlakno (nanofiber) je vlanko z libovolného materidlu, jehoz pramér je fadové v na-
nometrech. Podle technologie vyroby se jeho délka muze pohybovat od fadu desitek az
stovek mikrometrti az po metry’.

Nejrozsitendjsi technologii viroby nanovldken je electropinning”. Zakladni myslen-
kou technologie je vytahovani kapilarniho vlakna z trysky pomoci silného elektrostatického
pole. V zékladni uspotfadani jde o techniku mélo efektivni. Kromé electrospinningu exis-
tuje cela fada dalSich technologii syntézy nanovldken, jejich efektivita je vsak obdobné
nizna. Nékteré technologie jsou vsak vyhodné pro syntézu nanovladken z biologickych ma-
teriala.

Technologie Nanospider predstavuje proces schopny primyslového nasazeni, podrob-
nosti o funkei jsou predmétem obchodnicho tajemstvi.

Velka plocha nanovléken a jejich porozita z nich ¢ini idedlni matrix (leseni), na kterém

!Takto dlouh4 nanovldkna umoziiuje syntetizovat jen zaiizeni Nanospider vynalezené tymem prof.
Jirsdka na Textilni fakulté Technické univerzity v Liberci
2¢esky lze pouzit pojem elektrostatické zvlakiiovani, ale neni to obvyklé
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se zachyti rostoucich bunék budouci ndhrady tkané. Kromé fyzikalnich vlastnosti je vsak
nutné, aby nanovlakna méla i pfihodné vlastnosti chemické a biologické, tedy aby jejich
interakce s hostitelskym organizmem probihala zddoucim zptsobem. Nelze tedy pouzit
libovolny material, podminkou je bud to, aby byl takovy material biologicky degrado-
vatelny tempem, které umozni organizmu plné dosyntetizovat jeho prirozenou nahradu,
nebo aby byl biokompatibilni takovym zptisobem, Ze lze prakticky vyloucit napt. imunitné
podminénou reakci organizmu proti implantatu. Zkousi se jednak nanovldkna z ptirod-
nich materialfi, jako jsou napiiklad kolagen, chitosan®, kyselina hyaluronova, fibroin *,

i z materiala syntetickych, i uhliku nebo z oxidu hlinitého.

1um EHT = 20.00 kV
Mag= 3.60 KX H WD= 3mm Photo No. = 2243 Time :16:52:19

obr.3 — Elektronmikroskopicky obraz nanovlaken (invertované barvy)
http://www.nanostatics.com/

3Chitosan je polysacharid vznikly deacetylizaci chitinu
4Fibroin je fibrilarni protein tvotici strukturni zaklad hedvabi
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3.1.1 Aplikace v pojivové tkani

Nahrada organii pojivové tkané je motivovana predevsim tim, ze pojivo se obvykle re-
paruje jizvou z husté kolagenni tkané, kterd je funkéné ménécenné. Jsou provadény ex-
perimenty vedouci k nahradé ztratovych defektd kostni tkané, vazi i kosternach svali.
Zvlastni pozornost je vénovana kloubnim chrupavkam, kloubni chrupavka sama o sobé
prakticky neregeneruje.

3.1.2 Aplikace v nervové tkani

Protoze Siroka aplikace tkanové inzenyrstvi a regenerativni mediciny ve svém disledku
nejspise povede k podstatnému prodlouzeni lidského zZivota, nabydou na palcivosti otazky
tykajici se poruch funkce nervového systému. Tkanové inzenyrstvi nabizi moznosti opravy
aleponi nékterych 1ézi nervového systému®. Z nanovldken lze vytvofit napiiklad ndhradu
¢asti nervové tkané zni¢ené chorobnym procesem. Ve stadiu experimentii na zviratech jsou
napi. pokusy s terapii transverzalni misni 1ézi.

3.2 Nannotechnologie v nahradé buné¢k

Predstava nanoboti opravujicich jiné bunky nebo dokonce nahrazujici jejich funkci je
v soucasné dobé spise namétem pro védeckofantasticky roman. Do podobné oblasti patii
i ivahy o mozné konstrukci umeélé lidské bunky vylepsujici néjakym zptisobem organizmus
hostitele.

Co vsak je jiz dnes mozné, je docasnd nahrada funkce erytrocytii. Funkci pfenasece
kysliku miiZze plnit bud hemoglobin, nebo synteticka latka PFC®, pfenase¢ je ovsem nékdy
nutno oddélit od krve hostitele, protoze mize mit napf. tendenci agregovat (hemogloginy)

vvvvv

pronikaji i do oblasti, ve kterych omezeny prutok krve.

5Zde je vhodné zminit, Ze tvrzeni o tom, Ze neurony v mozku vznikaji jen prenatalné, je nepravdivé.
Neurony vznikaji v mozku po cely zivot.

SPFC je zkratka za perfluorkarnon. Perfluorokarbony jsou uhlovodikové slouceniny, jejichz vsechny
vodikové atomy jsou nahrazeny flourem
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