Baltymy vainiko jtaka apkonvertuojan¢iy nanodaleliy kaupimuisi lastelése

Protein corona guidance for cellular uptake of upconverting nanoparticles
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Apkonvertuojanc¢ios nanodalelées (APNA) tai naujos
kartos nanodalelés (ND) placiai tiriamos vaisty
pernesimui, fotodinaminei terapijai, naviky in vivo
vaizdinimui, nanotermometrijai ir kt. [1, 2]. Tam kad
§ios ND bty pritaikytos nanomedicinoje jos turi gan
ilgai cirkuliuoti kraujotakos sistemoje, taip pat iSvengti
fagocitiniy lasteliy, kad APNA sékmingai pasiekty
tiksling vieta organizme [1]. Suleidus j kraujotaka ND
atsiduria baltymy apsuptyje, kurie aplink ND
susiformuoja ,baltymy vainikg“ (BV). Aplink ND
susiformaves BV nulemia patekimg ir susikaupima
lastelése ir audiniuose. Skirtingi ND pavirSiaus dangalai
gali keisti BV dydj ir sudétj [3]. Taip pat priklausomai
nuo lasteliy morfologijos skiriasi ND patekimas |
Igsteles. Pirmiausia ND sgveikauja su lastelés membrana,
véliau atsiduria Igstelés citoplazmoje. BV sudétis turéty
nulemti, koks endocitozés mechanizmas bus
naudojamas: fagocitozé, nuo kaveolino (KPE) ar klatrino
priklausanti endocitozé (KLPE) ar makropinocitozé [3].
Tam tikrais atvejais BV gali trukdyti ND tinkamai patekti
ar net létinti patekimg j lasteles [4]. Norint sumazinti
baltymy kiekj BV ir prailginti ND buvimo kraujotakoje
laika, ND yra padengiamos polietilenglikoliu (PEG),
dekstranu ar polivinilpirolidonu (PVP) [5]. Bet kokiu
atveju BV susidarymas yra neiSvengiamas, tad iSsamis
BV tyrimai yra labai reikalingi norint surasti labiausiai
tinkama ND pavirSiaus modifikacija biomedicininiam
pritaikymui.

Siame darbe buvo tiriama BV sudétis bei jos jtaka
APNA kaupimuisi zmogaus kriities vézio lastelése
(MCF-7 ir MDA-MB-231), véziniy lasteliy membranos
proteominé analizé. Darbe buvo tiriamos LiYF4Yb3*,
Tm*" APNA dengtos skirtingais dangalais: citratu
(CAPNA), SiO. (sAPNA) ir fosfolipidais (fAPNA).
Tyrimo metu iStirtas APNA  biosuderinamumas,
kaupimasis vézinése lastelése ir APNA citotoksiskumas,
bei nustatyti daleliy patekimo j lasteles keliai. Tyrimo
metu pastebéta, kad visos tirtos APNA pasiZymi
koloidiniu stabilumu terpéje, praturtintoje baltymais. Tai
rodo, kad aplink ND susidaro BV, kuris stabilizuoja
APNA. Be to, SAPNA | abiejy linijy lasteles patenka
makropinocitozés budu, fosfolipidais dengtos APNA —
nuo KPE biudu. Citratu dengtos APNA | MDA-MB-231
lasteles patenka nuo KLPE btidu, o MCF-7 lastelés Sias

APNA kaupia KPE budu. BV analizés rezultatai leido
mums suprasti, kurie baltymai gali biiti ,,atsakingi“ uz
tam tikrg ND patekimo | Iasteles mechanizmg. SAPNA
BV yra didziausias lyginant su kity padengimy APNA.
Taip pat §iy APNA BV esantis alfa-2-makroglobulinas ir
koaguliacijos faktorius 5 lemia makropinocitozés
patekimo kelia; fAPNA KPE biadu patenka dél
apolipoproteino A-l ir koaguliacijos faktoriaus V;
CAPNA patekima | lasteles lemia su ciklaze susijes
baltymas 1. Atlikus lastelés membranos proteomikos
tyrimus, galime prieiti iSvadg, kad  gausus
trombospondino-1  kiekis randamas MDA-MB-231
lasteliy membranoje lemia cAPNA patekimg | Iasteles
KLPE budu bei geresnj paciy cAPNA kaupimasi
lastelése lyginant su kitais dviem pavir§iy padengimais
turin¢iomis APNA.
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