Streszczenie w jezyku polskim

Mikrobiom jamy ustnej to najbardziej ztozony ekosystem w organizmie cztowieka. W
wigkszosci przypadkow mikroorganizmy mikrobiomu wzrastajgce w formie biofilmu nie
powoduja probleméw klinicznych 1 uznaje si¢ je za komensale, jednak niektore zmiany
w sktadzie gatunkowym i iloSciowym drobnoustrojow jamy ustnej moga skutkowa¢ rozwojem
chorob biofilmozaleznych (miazgi, tkanek okotowierzchotkowych, przyzebia, tkanek wokot
implantow, blony Sluzowej jamy ustnej oraz prochnicy). Zaawansowane zakazenia sa trudne
do catkowitego wyleczenia, zwlaszcza gdy za ich rozwdj odpowiadaja mikroorganizmy
oportunistyczne takie jak Enterococcus faecalis i Candida albicans. Szczeg6élne problemy
terapeutyczne stanowig kandydozy jamy ustnej, w zwigzku z tym poszukuje si¢ skutecznych
srodkéw  przecigrzybiczych. AMP - endogenne peptydy przeciwdrobnoustrojowe
odznaczajace si¢ szerokim spektrum dziatania, ograniczong opornoscig drobnoustrojow i
szybkim dziataniem staly si¢ wzorem do rozwoju tanszych iskuteczniejszych srodkow
terapeutycznych. Sa nimi miedzy innymi cerageniny- kationowe antybiotyki steroidowe.
Wykazuja one selektywna toksycznos¢ wobec mikroorganizmow i sg tansze w przygotowaniu
na duzg skal¢ niz AMP, sg takze odporne na degradacje przez proteazy i cechuje je wysoka
biokompatybilnos¢.

Zasadnicznym celem rozprawy doktorskiej byta ocena zdolno$ci penetracji C. albicans
do wnetrza tkanek i materialdow stomatologicznych oraz wynikajacego z tego zjawiska ich
degradacji. Zaplanowano przeprowadzenie badan, by okresli¢ wptyw CSA-44 na adhezje
biofilmu C. albicans, E. faecalis oraz C. albicans i E. faecalis do powierzchni ludzkich z¢bow
i dyskow wykonanych z materiatu kompozytowego oraz oceni¢ skuteczno$¢ CSA-44 w
eliminowaniu biofilmu juz istniejacego na tych powierzchniach. Doswiadczenia byly
prowadzone w warunkach zblizonych do panujacych w jamie ustnej - kompozyt poddano
procesom zuzycia: napr¢zeniom imitujacym sity zucia, starzeniu, zniszczeniom zwigzanym ze
zuzyciem w czasie, a badane probki materiatow i zgby inkubowano w obecnosci ludzkiej
§liny. Ocenie poddano takze wplyw CSA-44 na morfologi¢ komorek tworzacych biofilm i
powierzchni¢ materialu kompozytowego. Analiz¢ masy biofilmu przeprowadzono przy uzyciu
barwienia fioletem krystalicznym (CV). Morfologie, whasciwosci lepkosprezyste biofilmu w
obecnosci CSA-44 oraz zmiany powierzchni kompozytu w odpowiedzi na wzrost biofilmu

okreslono za pomoca mikroskopii AFM.



W przeprowadzonych badaniach wykazano efektywno$¢ CSA-44 w zapobieganiu
tworzeniu si¢ i zmniejszaniu masy biofilmu na powierzchni zgbow 1 wypetnien
kompozytowych (dyskow kompozytowych). Zmniejszanie masy nastgpito dzigki zdolnosci
CSA-44 do niszczenia i obnizenia sztywnos$ci stacjonarnego biofilmu, jak i pojedynczych
komorek. Ze wzgledu na tatwo$¢ usuwania z powierzchni kompozytu i ludzkiego zeba biofilmu
traktowanego CSA-44 uznano, ze C. albicans oraz E. faecalis nie penetruje struktur materiatu
kompozytowego i tkanek zeba. Na podstawie badan AFM dowiedziono, ze biofilm C. albicans
oraz E. facecalis zmienia lokalne wlasciwosci mechaniczne kompozytu. Struktura polimeru
robi si¢ niejednorodna, co moze powodowac¢ mikropeknigcia w trakcie uzytkowania go jako
materialu odtworczego.

Biofilmy C. albicans i E. faecalis sa trudne lub wrecz niemozliwe do eliminacji
tradycyjnymi preparatami leczniczymi, pielegnacyjnymi czy zwyklymi zabiegami
higienizacyjno-profilaktycznymi. Ceragenina moze shuzy¢ jako skuteczna substancja
do eliminacji oportunistycznych patogenow wywotujacych trudne do leczenia biofilmozalezne
choroby jamy ustnej oraz stanowi¢ nowy sktadnik polimeréw i produktéw do higieny jamy
ustnej. Zastosowanie w przysztosci w praktyce klinicznej ceragenin moze by¢ alternatywa do

wymiany zainfekowanych wypetnien i uzupetien protetycznych. Wymaga to dalszych badan.



