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STUDII IN DOMENIUSTUDII IN DOMENIU
2004 2004 –– OBERDORSTER et al., TiOOBERDORSTER et al., TiO22 in in tesuttesut nervosnervos
2006 2006 –– SIPZNER et al., SIPZNER et al., penetrareapenetrarea TiOTiO22 in in culturiculturi

de de fibroblastifibroblasti
2006 2006 –– WOLOSCHAK et al., TiOWOLOSCHAK et al., TiO22 intracelularintracelular
2007 2007 –– WANG et al., NP TiOWANG et al., NP TiO22 transportatetransportate in in altealte

tesuturitesuturi prinprin tractultractul intestinal intestinal 
2008 2008 –– GHESHLAGHI et al., TiOGHESHLAGHI et al., TiO22 -- microtubulimicrotubuli
2009 2009 –– ARORA et al., TiOARORA et al., TiO22@Fe@Fe33OO44 ~ ~ doxorubicinadoxorubicina, , 

carcinomcarcinom ovarianovarian
2009 2009 –– JHA et al., JHA et al., implicareaimplicarea unorunor procarioteprocariote in in 

sintezasinteza NP TiONP TiO22 ((LactobacillusLactobacillus, , S. S. cerevisiaecerevisiae))
2010 2010 –– BARILLET et al., BARILLET et al., studiulstudiul actiuniiactiunii NP TiONP TiO22

dupadupa acumulareaacumularea lorlor intracelularaintracelulara
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MATERIAL SI METODAMATERIAL SI METODA

ANIMALE DE EXPERIENTA ANIMALE DE EXPERIENTA –– MusMus musculusmusculus

NP TiONP TiO2: TiO2: TiO22 nedopatnedopat
TiOTiO22 ~~ Me (Ag, Pt Me (Ag, Pt sausau Fe)Fe)

-- Forma de Forma de cristalizarecristalizare anataseanatase..

-- IzopropoxidIzopropoxid de titan de titan -- precursor precursor pentrupentru titantitan
-- NanoparticuleNanoparticule 1010--20 nm20 nm
-- INJECTII INJECTII i/pi/p CU 0.5 ML SOL. 0.01% (1 la 2 CU 0.5 ML SOL. 0.01% (1 la 2 zilezile))

FACTOR DE STRES FACTOR DE STRES –– radiatiiradiatii--X (5.28 X (5.28 GyGy))

ANALIZA US FICAT (TEM, JEOLANALIZA US FICAT (TEM, JEOL--JEMJEM--1010)1010)
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VARIANTE EXPERIMENTALEVARIANTE EXPERIMENTALE
�� CONTROLCONTROL
�� CONTROL CONTROL –– XX
�� TiO2 TiO2 
�� TiO2 TiO2 -- XX
�� TiO2 ~ PtTiO2 ~ Pt
�� TiO2 ~ Pt TiO2 ~ Pt –– XX
�� TiO2 ~ FeTiO2 ~ Fe
�� TiO2 ~ Fe TiO2 ~ Fe –– XX
�� TiO2 ~ AgTiO2 ~ Ag
�� TiO2 ~ Ag TiO2 ~ Ag -- XX
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CONTROLCONTROL
STRUCTURA NORMALASTRUCTURA NORMALA
-- HepatociteHepatocite cu 1 (2) nuclei, cu 1 (2) nuclei, conturcontur netedneted
-- MitocondriiMitocondrii sfericesferice numeroasenumeroase
-- REG REG binebine reprezentatreprezentat, REN , REN discretdiscret, , dictiosomidictiosomi, , glicogenglicogen; ; 

celcel. . KupfferKupffer in in activitateactivitate normalanormala, Ito., Ito.
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CONTROLCONTROL
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CONTROL CONTROL -- IRADIATIRADIAT
NumeroaseNumeroase picaturipicaturi de de lipidelipide ((necoloratenecolorate))
MitocondriiMitocondrii cu cu numarnumar redusredus de de cristecriste
NucleuNucleu conturcontur neregulatneregulat, nucleoli cu , nucleoli cu vacuolarizarivacuolarizari; ; uneoriuneori

heteroccromatinaheteroccromatina depolimerizatadepolimerizata, , picnoticapicnotica
KupfferKupffer ((lizosomilizosomi, , veziculevezicule pinocitozapinocitoza). Ito cu ). Ito cu putineputine lipidelipide
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CONTROL CONTROL -- IRADIATIRADIAT
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TiOTiO2 2 NEDOPATNEDOPAT
PrezentaPrezenta TiO2 TiO2 afecteazaafecteaza tranzitultranzitul de de lipidelipide: in : in hepatocitehepatocite

numeroasenumeroase picaturipicaturi de de lipidelipide, absente , absente insainsa in in celulacelula Ito.Ito.
NucleuNucleu conturcontur neregulatneregulat, cu , cu invaginariinvaginari; ; heterocromatinaheterocromatina

parietalaparietala; ; nucleolulnucleolul putinputin evident.evident.
MitocondriiMitocondrii cristecriste normalenormale, matrix electron, matrix electron--clarclar sausau

normal, normal, uneoriuneori in in diviziunediviziune
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TiOTiO2 2 NEDOPATNEDOPAT
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TiOTiO22 NEDOPAT, IRADIATNEDOPAT, IRADIAT
IradiereaIradierea--X in X in prezentaprezenta TiO2 are TiO2 are efecteefecte atenuateatenuate
NucleulNucleul sisi nucleoli, nucleoli, mitocondriamitocondria -- structurastructura cvasicvasi--normalanormala
UsoareUsoare dilataridilatari ale REG, ale REG, cantitatecantitate redusaredusa de de lipidelipide
StimulareStimulare: : hepatocitehepatocite in in diviziunediviziune amitoticaamitotica
CeluleCelule KupfferKupffer active, active, foartefoarte incarcateincarcate
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TiOTiO22 NEDOPAT, IRADIATNEDOPAT, IRADIAT
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TiOTiO2 2 ~ Pt~ Pt
ModificarileModificarile induseinduse, , dependentedependente de de modulmodul de de administrareadministrare

al al suspensieisuspensiei TiO2~PtTiO2~Pt--3/5 3/5 injectiiinjectii
TiO2 ~ Pt TiO2 ~ Pt -- efectefect protector, protector, putineputine modificarimodificari: : mitocondriilemitocondriile

au au structurastructura normalanormala, , nucleiinucleii uneoriuneori conturcontur usorusor
ondulatondulat; REG ; REG usorusor dilatatdilatat; REN ; REN –– usorusor proliferatproliferat; ; colagencolagen
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TiOTiO22 ~ Pt, IRADIAT~ Pt, IRADIAT
EfectEfect radioprotectorradioprotector, , caracterelecaracterele ultrastructuraleultrastructurale fiindfiind

aproapeaproape normalenormale: : hepatocitehepatocite, , celulecelule KupfferKupffer, , celulecelule ItoIto
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TiOTiO2 2 ~ Fe~ Fe
TiO2~Fe induce TiO2~Fe induce modificarimodificari complexecomplexe in in hepatocithepatocit
NucleiiNucleii conturcontur neregulatneregulat, cu , cu incisuriincisuri adanciadanci
REG slab REG slab reprezentatreprezentat; REN ; REN –– proliferatproliferat
MitocondrieMitocondrie: matrix, : matrix, cristecriste rarefiaterarefiate vacuolarizatevacuolarizate
CeluleCelule KupfferKupffer, in , in intensaintensa activitateactivitate metabolicametabolica
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TiOTiO2 2 ~ Ag~ Ag

PrezentaPrezenta TiOTiO22~Ag ~Ag afecteazaafecteaza reversibilreversibil structurastructura hepatocithepatocit
In In cazulcazul iradieriiiradierii--X, in X, in nucleunucleu suntsunt prezenteprezente structuristructuri tip tip 

LNB’sLNB’s implicate in implicate in rezistentarezistenta la la radiatiiradiatii.  .  
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TiOTiO22~Pt ~Pt –– CELULA EUCARIOTACELULA EUCARIOTA
TiO2~Pt TiO2~Pt suntsunt prezenteprezente in in hepatocithepatocit, in , in relatierelatie cu REN, REG cu REN, REG 

sisi mitocondriamitocondria (in (in cantitatecantitate diferitadiferita))
In In uneleunele celulecelule KupfferKupffer, , prezentiprezenti corpusculicorpusculi electronelectron--densidensi

((agregateagregate TiO2~Pt ?!)TiO2~Pt ?!)
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TiOTiO22~Fe ~Fe –– CELULA EUCARIOTACELULA EUCARIOTA
UneoriUneori TiO2~Fe in TiO2~Fe in relatierelatie cu cu organiteorganite celularecelulare sisi nucleunucleu..
In In uneleunele celulecelule KupfferKupffer, , prezentiprezenti corpusculicorpusculi electronelectron--densidensi
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CONCLUZIICONCLUZII
�� PrezentaPrezenta TiOTiO22 dopatdopat sausau nedopatnedopat in in animaleleanimalele

de de experientaexperienta ((MusMus musculusmusculus), a ), a indusindus usoareusoare
modificarimodificari citotoxicecitotoxice la la nivelulnivelul ficatuluificatului, , efectulefectul
fiindfiind dependent de metal (Ag, Fe, Pt).dependent de metal (Ag, Fe, Pt).

�� TiOTiO2 2 nedopatnedopat,, afecteazaafecteaza metabolismulmetabolismul lipidiclipidic. . 
�� PrezentaPrezenta suspensieisuspensiei TiOTiO22~Pt~Pt in in timpultimpul iradieriiiradierii

animaleloranimalelor, a , a indusindus un un efectefect radioprotectorradioprotector, , 
caracterelecaracterele ultrastructuraleultrastructurale fiindfiind aproapeaproape
normalenormale la la hepatocitehepatocite, , celulecelule KupfferKupffer, Ito., Ito.

�� IradiereaIradierea--X, X, aparapar structuristructuri tip tip LNB’sLNB’s (TiO(TiO22~Ag)~Ag)
�� TiOTiO2 2 ~Me ~Me interactioneazainteractioneaza cu cu celulacelula eucariotaeucariota, , 

particuleleparticulele fiindfiind prezenteprezente la la nivelulnivelul REG, REG, 
mitocondriemitocondrie sisi in in nucleunucleu..

�� ExcesulExcesul de TiOde TiO22 extras din extras din circulatiacirculatia generalagenerala, , 
esteeste acumulat/degradatacumulat/degradat in in celulacelula KupfferKupffer..
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FINANTAREFINANTARE

CERCETARILE AU FOST EFECTUATE CERCETARILE AU FOST EFECTUATE 
LA GRANTUL PCLA GRANTUL PC--4 4 

IMUNONANOMAT, nr. 70/2007, IMUNONANOMAT, nr. 70/2007, 

FIIND FINANTATE DE CATRE FIIND FINANTATE DE CATRE 

C.N.M.P. BUCURESTIC.N.M.P. BUCURESTI
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MULTUMIRIMULTUMIRI

AutoriiAutorii multumescmultumesc dd--lorlor

Cornelia Cornelia RatiuRatiu sisi Paula Paula SfarloagaSfarloaga
(INC(INC--DEMC DEMC -- Timisoara)Timisoara)

pentrupentru contributiacontributia la la preparareaprepararea
nanoparticulelornanoparticulelor TiOTiO22 ± Me.± Me.
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