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Titlu Faza: Studii coloidale ale hidroxiapatitei dopate cu argint si studii de citotoxicitate pe
celule procariote.

Obiective:

Acest studiu s-a axat pe obtinerea unor geluri de hidroxiapatita dopata cu argint (AgHAp).
Stabilitatea gelurilor AgHAp sintetizate prin metoda sol-gel a fost evaluata prin intermediul
studiilor coloidale. Din punct de vedere coloidal, gelurile au fost investigate prin masuratori cu
ultrasunete, ceea ce reprezinta o noutte in acest domeniu. Testele de biocompatibilitate au aratat
ca gelurile AgHAp nu prezintd nici o toxicitate fatd de celulele HeLa. Mai mult, studiul privind
citotoxicitatea gelurile AgHAp Tmpotriva microorganismelor a subliniat faptul ca acestea au
prezentat un efect inhibitor asupra celulelor bacteriene S. aureus si, de asemenea, asupra celulelor
fungice C. albicans.

Rezultate estimate initial:

Rezultatele preconizate a fi atinse pentru realizarea obiectivuui acestei faze sunt:

- obtinerea unor solutii sub forma de geluri ceramice antimicrobiene AgHAp (hidroxiapatita
dopata cu argint)

- evaluarea atenuarii prin masuratori de ultrasunete

-determinarea stabilitatii solutiilor

- corelarea stabilitatii particulelor cu atenuarea obtinuta din masuratorle cu ultrasunete

- studii de citotoxicitate pe celule procariote

Prin studiile prezentate in acest raport s-au pus bazele obtinerii unui material nou ce ar putea fi
utilizat in diferite aplicatii din domeniul medical.

Rezultate obtinute (scurta descriere a celor mai importante rezultate, cu 1-2 imagini/grafice de
impact care sustin rezultatele):

Masurdtorile cu ultrasunete ne-au permis sd obtinem informatii privind stabilitatea gelurilor
rezultate AgHApP-S1 si AgHAp-S2. Scopul a fost de a inregistra cinci ecouri pentru fiecare
esantion, indiferent de gradul de atenuare. Examinarea s-a concentrat asupra celui de-al doilea
ecou, deoarece primul ecou este prea puternic. Acelasi al doilea ecou a fost selectat pentru fiecare
dintre cele doud probe AgHAp-S1 si AgHAp-S2 rezultate. Acelasi cel de-al doilea ecou inregistrt
pentru fiecare din cele doua probe este prezentat in Figura 1. Axa ce reprezinta momentele de
inregistrare este diferita pentru cele doua esantioane, de la 300 s (AgHAp-S1) la 1600 (AgHAp-
S2). Fiecare esantion indicd o perioada de precipitatii in vrac, in timpul careia amplitudinile
semnalului se schimba lent si liniar. Apare apoi o perioada de tranzitie relativ rapida, in timpul
careia suprafata de separare dintre suspensia precipitantd si solvent, trece in fata traductoarelor.
Ultima perioada reprezintd evolutia lenta asimptotica fata de solventul pur. Variatia amplitudinii
semnalului in prima perioadda nu este identica pentru cele doua esantioane (Figura 4). Proba
AgHAPp-S1 prezinta o crestere liniara a amplitudinii in decurs de 100 de secunde (Figura 4a). Proba
AgHAPp-S2 a prezentat o scadere liniard a amplitudinilor in prima perioada. Proba AgHAp-S2 are



o scadere rapida a amplitudinii in timpul perioadei de tranzitie, urmata de o crestere lentd (mai
mult de 400 s) a amplitudinii catre starea stabila.
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Figura 1: Acelasi al 2-lea ecou selectat pentru investigatie pentru
probele AgHAp-S1(a) st AgHAp-S2 (b).

Acest fenomen este explicat printr-o posibila concentratie a particulelor in fata suprafetei
de separare, cuplata cu o variatie semnificativa a vitezei undei acustice, de la valoarea vitezei in
suspensie la valoarea in solvent. Rezultatele obtinute n acest studiu prin tehnica cu ultrasunete
privind stabilitatea gelului au aratat ca amplitudinile au o variatie liniara a amplitudinii semnalului
in timp, in timpul primei etape si viteza undelor ultrasonice nu este monotond cu cresterea
concentratiei de suspensie. Mai mult, durata primei perioade este un bun indicator al stabilitatii
suspensiei. Pentru gelurile analizate, atat parametrul de stabilitate cat si durata primei perioade au
furnizat informatii relevante privind stabilitatea solutiilor. In comparatie cu metodele propuse in
studiile anterioare [1-5] care masoara atenuarea ultrasonica cvasi-statica, am propus utilizarea unui
parametru de stabilitate care sa surprindd comportamentul dinamic al suspensiei. Nu exista o
procedura standard, nici un dispozitiv dedicat, ci o cercetare in curs de desfasurare, cu rezultate
promitatoare. Stabilirea stabilitatii gelurilor obtinute prin tehnica cu ultrasunete este foarte
importantd deoarece dilutiile necesare pentru utilizarea metodei traditionale de potential { pot duce
la distrugerea agregatelor si la modificarea mediului de suspensie [6].
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Activitatea antimicrobiana a solutilor AgHAp-S1 si AgHAp-S2 a fost evaluata prin
studierea viabilitatii celulare a doua tulpini microbiene semnificative in prezenta probelor de
hidroxiapatita dopata cu argint. Tulpinile microbiene alese pentru experimente sunt unele dintre
cele mai frecvente microorganisme responsabile pentru infectiile prezente in viata de zi cu zi.
Efectul solutiilor de AgHAp-S1 si AgHAp-S2 asupra dezvoltarii celulare a tulpinilor microbiene
de C. albicans si S. aureus sunt prezentate in Figura 2.

Concluzii si perspective:

Solutii stabile de hidroxiapatita dopata cu argint au fost obtintute prin metoda sol-
gel. Stabilitatea solutiilor de AgHAp a fost studiata prin masuratori de ultrasunete fara a fi
necesara o dilitie prealabila. Mai mult decat atat, proprietatile antimcrobiene ale AgHAp-S1 si
AgHAPp-S2 au fost evaluate in viro utilizand doua dintre cele mai comune tulpini microbiene, C.
albicans si S. aureus. Rezultatele obtinute din studiile bazate pe masuratori cu ultrasunete au
evidentiat stabilitatea suspensiilor concentrate de AgHAp. Evaluarea in vitro a activitatii
antimicrobiene a solutiilor AgHAp au indicat ca ambele probe au inhibat dzvoltarea celulelor
fungice de C.albicans si a celulelor bacteriene S. aureus. Testele de citotoxicitate Tmpotriva
celulelor microbiene au aratat AgHAp-S2 a prezentat o toxicitate mai puternica fata de dezvoltarea
celulelor atat pentru celulele bacteriene S. aureus, cat si pentru celulele fungice C. albicans.
Rezultatele acestui studiu au aratat ca solutiile de hidroxiapatita dopate cu argint prezinta
proprietdti antimicrobiene puternice si ar putea fi utilizate in dezvoltarea de agenti antimicrobieni
cu proprietati biocompatibile. Prin realizarea acestor obiective majore In viitor se vor incerca
utilizarea acestor suspensii stabile cu proprietati antimicrobiene in realizarea de straturi
acoperitoare c ear putea fi utilizate in industria medicala pentru acoperirea unor proteze utile in
ortopedie si stomatologie si care ar putea contribui la scaderea riscului de infectii postoperatorii.
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