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Streszczenie

Angiogeneza jest jednym z najwazniejszych procesow wzrostu nowych naczyn
krwiono$nych. Niekontrolowana angiogeneza towarzyszy niektérym stanom
chorobowym, takim jak przewlekte zapalenia, oraz uczestniczy w rozwoju guzow
nowotworowych i ich przerzutowaniu. Zastosowanie terapii antyangiogennej moze by¢
skutecznym sposobem zahamowania wzrostu nowotworéw. Nanoczastki, w
szczegblnosci te zbudowane z atomow wegla, ktore sa wysoce biozgodne z Zywym
organizmem, moga stanowic alternatywe dla tradycyjnych lekéw antyangiogennych.
Rozmiar w skali nanometréw oraz wynikajgca z niego rozwinieta powierzchnia
wtasciwa nanoczastek sprawia jednak, Ze sa one takze wysoce reaktywne i moga
modyfikowa¢ mechanizmy odpowiedzialne za regulacje rozwoju naczyn krwionosnych

Badania zostaty podzielone na dwa etapy. Celem pierwszego etapu byto
okreslenie wplywu nanoczastek wegla (nanoczastki diamentu, grafitu, grafen ptatkowy,
fuleren C60, nanorurki) na rozwdj naczyn krwiono$nych btony kosmoéwkowo-
omoczniowej zarodka kury, oraz wybranie do dalszych badan nanoczastek o
najwiekszym potencjale antyangiogennym. Zatozeniem drugiego etapu badan byto
okreslenie potencjalnej toksycznosci wybranych nanoczastek i oznaczenie wptywu na
rozwoj zarodka oraz rozwdéj naczyn krwiono$nych. Wykazano, ze nanoczastki diamentu,
nanoczastki grafitu oraz nanorurki hamuja rozw6j nowych naczyn krwionos$nych.
Najsilniejsze dziatanie antyangiogenne wykazaly nanoczastki diamentu, ktére zmienity
takze istotnie morfologie btony kosméwkowo omoczniowej zarodka kury. Nanoptatki
grafenu nie modyfikowaty wzrostu naczyn krwiono$nych. Fuleren C60 natomiast
doprowadzit do nasilenia angiogenezy. W badaniach nad toksyczno$cig nanoczastek
diamantu oraz nanoczastek grafitu nie zaobserwowano negatywnego wptywu badanych
nanoczastek na rozwdj, morfologie oraz podstawowe czynniki biochemiczne. Wykazano
natomiast, Ze nanoczastki zmniejszaja unaczynienie serca zarodka kury i obnizaja
synteze biatka bFGF. Wyniki badan pozwalajg sadzi¢, Ze nanoczastki wegla, a szczegolnie
nanoczastki diamentu moga stanowi¢ skuteczny czynnik antyangiogenny nie

powodujacy znacznej toksycznosci.



Summary

Angiogenesis is one of the most important mechanism of blood vessels
development. Disorders in angiogenesis may foster diseases like chronic inflammatory
disorders and growth and metastasis of tumours. Nanoparticles, especially with carbon
based structure can be an alternative for conventional anti-angiogenic drugs. Carbon
nanoparticles have been shown to be biocompatible with living organisms. However size
measured in nanometres results in highly reactive surface that can modify regulation
mechanisms of blood vessels development.

This study has been divided into two stages. The aim of the first stage was to
determine the effect of carbon nanoparticles (diamond nanoparticles, graphite
nanoparticles, graphene platelets, fullerene C60, nanotubes) on development of blood
vessels of the chicken embryo chorioallantoic membrane. Moreover nanoparticles
showing strongest anti-angiogenic potential was selected for further studies. In the
second phase selected nanoparticles where examined for potential disorders in the
development of chicken embryos and blood vessels. Experiments have shown that
diamond nanoparticles, graphite nanoparticles and carbon nanotubes inhibit the growth
of new blood vessels. Diamond nanoparticles had strongest anti-angiogenic properties
and significantly changed the morphology of the chorioallantoic membrane. Graphene
platelets did not modify the growth of blood vessels, whereas fullerene C60 led to
increased angiogenesis. Studies of the potential toxicity of diamond and graphite
nanoparticles to chicken embryos showed no change in the growth, morphology and
basic biochemical factors. However, it has been shown that nanoparticles reduce
vascularization of the heart and reduce chicken embryo bFGF protein synthesis. The
results suggest that the carbon nanoparticles, especially diamond nanoparticles can be

an effective anti-angiogenic agent that does not cause significant toxicity.



