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Badania wiasciwosci reologicznych sztucznego sluzu oskrzelowego
i ich wptywu na transport masy w ukladzie oddechowym

Wstep

Problem zanieczyszczenia powietrza jest wciaz aktualny mimo
intensywnych dzialan na rzecz ochrony $rodowiska oraz zdrowia.
Istotnym zagadnieniem w tym obszarze jest przeciwdzialanie przy-
czynom i skutkom zanieczyszczen antropogenicznych mozliwe
dzigki ocenie wplywu wdychanych pyléw na ukiad oddechowy,
w tym — na ptyny biologiczne ptuc.

Sluz oskrzelowy jest przyktadem hydrozelowego ptynu biologicz-
nego, stanowiacym naturalng barier¢ zabezpieczajaca nablonek
oskrzeli przed dzialaniem wdychanych zanieczyszczen powietrza
[Samet i in. 1994]. Stanowi mieszaning wielosktadnikows, w skta-
dzie ktérej mozna wyrdzni¢ glikoproteiny — mucyny, majace naj-
wigkszy wplyw na wiasciwosci reologiczne, kwas deoksyrybonukle-
inowy, proteiny, thuszcze oraz sole mineralne [Shogren i in., 1989].
Naturalny §luz oskrzelowy posiada specyficzne wlasciwosci reolo-
giczne i jest przykladem naturalnego plynu nienewtonowskiego,
wykazujacego wlasciwosci tiksotropowe, ktére determinuja jego rolg
w uktadzie oddechowym [Cone i in., 1999].

W wyniku inhalacji pyléw, do gi¢bszych struktur oddechowych
docieraja gléwnie aerozolowe czastki drobne (frakcja PM2.5, obecna
m.in. w smogu atmosferycznym), w tym takze nanometryczne
i nanostrukturalne, ktére charakteryzuja si¢ bardzo wysokim rozwi-
nigciem powierzchni. Zlozone reologicznie wilasciwosci warstwy
cieczy pokrywajacej oskrzela silnie ograniczaja penetracj¢ osadzo-
nych pyléw do komdrek nabtonka, jednak na efektywno$¢ tego
transportu duzy wplyw maja oddzialywania o charakterze po-
wierzchniowym migdzy osadzonymi czastkami a sktadnikami §luzu
[Odziomek i in. 2015; Odziomek i in. 2017)].

Przedstawione w niniejszej pracy badania mialy na celu okreslenie
wlasciwosci reologicznych sztucznego (modelowego) $luzu oskrze-
lowego (MSO) oraz oceng ich zmian w obecnosci wybranych cza-
stek nanostrukturalnych w kontekscie wptywu tych czastek na trans-
port masy w uktadzie oddechowym.

Badania doswiadczalne
Materiaty

W pomiarach zastosowano nanostrukturalne czastki state pozy-
skane ze spalin silnika Diesla zasilanego dwoma rodzajami paliw
(EcoDiesel 1 Verva ON [Penconek i in., 2013]), a takze nanome-
tryczne czastki tlenku ceru (IV), ktére moga wystgpowaé w spali-
nach stanowiac domieszki do olejow napgdowych [Skillas i in. 2000;
Zhang i in. 2013].

W badaniach stosowano dwusktadnikowy model, zawierajacy
mucyny oraz czynnik konserwujacy — azydek sodu (NaN;) MSO
[Odziomek i in. 2012]. Mucyny (typ II; M2378; Sigma-Aldrich)
poddano procesowi czg$ciowego oczyszczania na podstawie metody
Glenistera [Glenister i in., 1988]. Mucyny (10% w/w) wprowadzone
do 0,1 M roztworze NaCl o pH 7 mieszano przez ok. 12 h za pomoca
mieszadla magnetycznego (300 rpm), a nastgpnie wirowano (10 000
obr/min) przez 10 minut. Do otrzymanego supernatantu dodano
etanol, tak aby otrzymac st¢zenie objgtosciowe mieszaniny réwne
60%. Wytracony osad rozpuszczano przez ok. 12 h w 0,1 M roztwo-
rze NaCl (po rozpuszczeniu ponownie doprowadzono pH do 7). Cata
procedurg powtérzono dwukrotnie. Koncowy osad poddano liofili-
zacji, a otrzymany proszek przechowywano w temp. 5°C.

Metodyka.
Charakterystyke reologiczna $luzu przeprowadzono dla 5% wodnego

roztworu mucyn o pH 7,4, co odpowiada fizjologicznemu odczynowi
i stezeniu naturalnego $luzu oskrzelowego w stanie niepatologicz-
nym [Lai i in., 2009]. Roztwdr otrzymano poprzez rozpuszczenie
mucyn (5% w/w) oraz NaN; (0,01% w/w) w wodzie ultraczystej
(system Direct Q 3 UV, Merck) Prébki rozpuszczano, w trakcie
tagodnego mieszania (150 rpm) w stalej temperaturze (ok. 30°C)
przez ok. 20 h. Oprécz pomiaru wlasciwosci reologicznych MSO
oceniano réwniez ich zmiany w obecno$ci nanostruktur tj. czastek
statych Diesla (z paliw EcoDiesel i1 Verva ON) oraz tlenku ceru (IV)
(Sigma-Aldrich).

Aparatura

Pomiary wlasciwosci reologicznych MSO wykonano za pomoca
reometru oscylacyjnego MCR-102 (Anton Paar, Austria) w uktadzie
plytka-ptytka. Badania prowadzono w ukladzie termostatowanym
w temperaturze fizjologicznej (36,6°C £ 0,1°C).

Wyniki i dyskusja

Narys. 11 2 przedstawiono kolejno krzywe plynigcia «(y) oraz za-
leznosci lepkosci od szybkosci $cinania, p(y).

Otrzymane krzywe ptynigcia potwierdzaja, ze czysty 5% modelowy
ptyn MSO wykazuje wlasnosci ptynu nienewtonowskiego rozrzedza-
nego $cinaniem (pseudoplastycznego), bez granicy plynigcia. W obec-
nosci czastek nanostrukturalnych ptyn nie zmienia swojego charakte-
ru, natomiast widocznej zmianie ulega przebieg krzywych ptynigcia.
Zaréwno obecno$¢ czastek tlenku ceru (IV) jak i czastek statych
Diesla (z obu paliw) wptywa na wzrost napr¢zen stycznych przy danej
szybkosci $cinania w poréwnaniu z czystym MSO. W obecnosci obu
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Rys. 1. Krzywe ptynigcia t(y) modelowego $luzu oskrzelowego (MSO) — czystego
oraz w obecnosci wybranych czastek nanostrukturalnych
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rodzajow czastek (CeO, i spalin Diesla) zaobserwowano, ze czastki
z paliwa Verva ON powoduja obnizenie, za$ czastki z paliwa Eco-
Diesel — wzrost wartosci naprgzen stycznych w stosunku do czyste-
go MSO. Jednocze$nie sa to wartosci posrednie migdzy zmierzony-
mi dla dodatku samych nanoczastek CeO, czy czastek dieslowskich.
Obserwowane efekty zaleza takze od st¢zenia czastek. Obecno$é
czastek tlenku ceru (IV) oraz czastek statych Diesla w sieci mucyn
powoduje zatem, zwlaszcza przy nizszych szybkosciach $cinania
(zakres 5+40 s™), wzrost lepkosci MSO, co pokazuja zaleznosci na
rys.2. Swiadczy to o oddziatywaniu badanych czastek ze struktura
MSO, jednak bez niszczenia specyficznych wigzan pomigdzy mole-
kutami mucyn, tj. mostkéw disiarczkowych, czy wiazan niekowa-
lencyjnych w fancuchach oligosacharydowych [King, 2005].
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Rys. 2. Krzywe lepkosci p(y) modelowego $luzu oskrzelowego (MSO) — czystego
oraz w obecno$ci badanych czastek nanostrukturalnych

Na rys. 2 uwidocznit si¢ réwniez synergiczny efekt oddzialywania
czastek statych Diesla (0,1 mg/ml) oraz nanoczastek tlenku ceru (IV)
(0,01 mg/ml) na MSO. Dla obu typéw czastek dieslowskich z do-
mieszka nanoczastek CeO, zauwazono obnizenie wartosci lepkosci,
w stosunku do efektu wywotanego obecnoscia samych czastek spalin
Diesla albo samych czastek tlenku ceru (IV).

W przypadku czastek z paliwa EcoDiesel i dodatku CeO, zaob-
serwowano niewielki efekt zwigkszenia lepkos$ci, zauwazalny
zwhaszcza dla mniejszych szybkosci §cinania (zakres 5+30 s™").

Natomiast w obecnosci czastek drugiego typu (Verva ON) i CeO,
zauwazono istotne obnizenie lepkosci zaréwno w stosunku do czy-
stego MSO jak i MSO z dodatkiem czastek spalin. Taki efekt moze
by¢ spowodowany rozluznieniem struktury MSO na skutek wigkszej
penetracji czastek egzogennych w glab §luzu.

Przeprowadzone badania wykazaty, Ze badane czastki Diesla
w stgzeniu 0,1 mg/ml w MSO zmieniaja wlasciwosci reologiczne
MSO, co odbywa sig¢ w sposdb specyficzny dla kazdego typu cza-
stek. Takie efekty moga si¢ wiaza¢ m.in. z rézna wielkoscia po-
wierzchni wlasciwej oraz organizacja przestrzenna badanych czastek
nanostrukturalnych [Penconek i in., 2013].

Whnioski

W pracy zaprezentowano wyniki badan podstawowych wiasciwo-
$ci reologicznych modelowego $luzu oskrzelowego, umozliwiaja-
cych oceng wptywu wybranych czastek pochodzenia egzogennego
na struktur¢ MSO.

Stwierdzono, ze obecno$¢ poszczegdlnych czastek nanostruktu-
ralnych w sposdb specyficzny i zalezny od stgzenia zaburza wiasci-
wosci reologiczne §luzu powodujac zmniejszenie lub zwigkszenie
wzajemnych oddziatywan migdzy elementami strukturalnymi tego
plynu. Wyraza si¢ to m.in. poprzez zmiany lepkosci pozornej MSO
w danych warunkach przeptywu $cinajacego.

Wyniki sugeruja, ze wdychane czastki nanostrukturalne osadzajace
si¢ w ptynie biologicznym uktadu oddechowego moga w znaczacy
sposéb wplywac na procesy transportu masy w drzewie oskrzelowym,
m.in. upo$ledzajac mechanizm §luzowo-rzgskowy oczyszczania oskrzeli
lub zaburza¢ szybkos¢ dyfuzji wewnatrz $luzu, co ma istotne znaczenie
m.in. w procesie dostarczania lekow droga inhalacyjna
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