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Innowacyjne jonowe polimery szczepione zostaty zaprojektowane jako nosniki
dostarczajgce leki przeciwbakteryjne. Przedstawione uktady powstaty z udziatem
monomerycznych cieczy jonowych (MIL) na bazie choliny, zawierajgcych aniony
farmaceutyczne.

Przygotowanie biofunkcjonalizowanych MIL polegato na wprowadzeniu anionéw
farmaceutycznych w wyniku wymiany anionu w chlorku
[2- (metakryloksy)etylo]trimetyloamoniowym (TMAMA). Aniony lekéw wybrane do
badania to: fusydowy (FUS), kloksacyliny (CLX), ampicyliny (AMP), p—aminosalicylanu
(PAS), piperacyliny (PIP), tazobaktamu (TAZ), ibuprofenu (IBU), diklofenaku (DIC),
naproksenu (NAP), nalidyksowe (NAL), walproinowe (VPA), cholowe (CHA) oraz
asparaginowe (APT). Pomyslnie biomodyfikowane MIL (TMAMA/FUS, TMAMA/CLX,
TMAMA/AMP, TMAMA/PAS, TMAMA/PIP, TMAMA/TAZ, TMAMA/DIC, TMAMA/IBU,
TMAMA/VPA) zostaty nastepnie poddane kopolimeryzacji z metakrylanem metylu przy
wykorzystaniu kontrolowanej polimeryzacji rodnikowej z przeniesieniem atomu (ATRP)
metodg ,,szczepienia z” wielofunkcyjnego makroinicjatora. Rezultatem byty dobrze-
zdefiniowane kopolimery szczepione, ktdre zawieraty spolimeryzowane ciecze jonowe
(PIL) w tancuchach bocznych, okreslane jako koniugaty jonowe polimer-lek. Jednakze,
polimeryzacje TMAMA modyfikowanej anionami FUS, CLX, AMP, PAS oraz PIP zakonczyty
sie sukcesem. Stopien szczepienia tancuchdéw bocznych byt zdefiniowany przez
makroinicjator, za$ ich dtugosc¢ byta regulowana podczas polimeryzacji, aby uzyskac PIL
0 precyzyjnie dopasowanych parametrach strukturalnych i $cisle okreslonej zawartosci
leku.

Oprécz systeméw dostarczajgcych jeden lek, w analogiczny sposoéb
zaprojektowano nosniki do terapii skojarzonych. Obejmowato to kopolimeryzacje dwoch
biomodyfikowanych MIL rdéznigcych sie anionem farmaceutycznym. Otrzymane
koniugaty stanowity uktady podwdjne do wspdtdostarczania par anionowych lekéw FUS-
CLX i AMP-CLX. Podczas samoorganizacji amfifilowych koniugatéw PAS prowadzacych
do powstawania struktur micelarnych, izoniazyd byt kapsutkowany w celu wytworzenia
innego typu uktadéw wspotdostarczania. Ponadto przeprowadzono wymiane jonowa na
koniugatach z PIP w celu wprowadzenia jondw tazobaktamu (TAZ). W rezultacie
otrzymano kolejny rodzaj koniugatow do wspoétdostarczania anionéw PIP-TAZ.

Zachowanie uwalniania leku in vitro zazwyczaj wykazywato poczatkowa faze
gwattownego uwalniania, po ktérej nastepowata faza przedtuzonego uwalniania trwajgca



do 72 godzin. Na kinetyke uwalniania leku istotny wptyw miaty charakter leku i struktura
matrycy polimerowej. Podsumowujgc, zaprojektowane systemy polimerowe na bazie
choliny wykazaty duzg zdolnos¢ do tadowania i kapsutkowania lekéw, co podkresla ich
potencjat jako zaawansowanych nosnikdw w terapii przeciwbakteryjnej, w tym
wspotuwalniania lekdw w terapii skojarzone;.



