Rezumatul Etapei I

Această etapă  a avut ca obiectiv general sinteza și caracterizarea fizico-chimică a pansamentelor pe bază de colagen, încărcate cu nanoparticule de Au/Ag funcționalizate cu extracte vegetale active, precum și evaluarea cineticii de eliberare și a stabilității compușilor bioactivi. Pentru atingerea acestui scop au fost derulate activitățile A1.1–A1.9, acoperind întreg fluxul de cercetare, de la obținerea extractelor, evaluarea biologică, selecția compușilor și a matricilor, sinteza nanoparticulelor și obținerea colagenului de înaltă puritate. Au fost dezvoltate și comparate cinci scheme de extracție (enzimatice, neenzimatice, în soluții apoase, hidroalcoolice, asistate de ultrasunete). Varianta enzimatică în tampon citrat a oferit cele mai mari randamente, în timp ce extracțiile hidroalcoolice au generat extracte mai bogate în polifenoli/flavonoide. Profilul chimic a fost detaliat prin FTIR, TPC/TFC și teste antioxidante multiple (DPPH, FRAP, CUPRAC, ABTS, NO), fiind selectate extractele cu cel mai bun raport randament/conținut bioactiv/activitate antioxidantă și capacitate de reducere/„capping” a nanoparticulelor metalice.
Extractele au fost testate pe bacterii Gram-pozitive, Gram-negative și levuri. Cel mai ridicat potențial de utilizare ca agenți antimicrobieni naturali a fost relevat de extractele din Curcuma longa, Tamarix ramosissima, Melaleuca alternifolia și Chelidonium majus, cu valori reduse ale CMI și, în unele cazuri, efect bactericid (în special pe MRSA, E. faecalis, C. perfringens, P. aeruginosa, K. pneumoniae). Extractele din T. ramosissima, C. majus și C. longa inhibă atât aderența inițială, cât și biofilmele mature, reducând biomasa și activitatea metabolică și afectând matricea EPS. S-a obținut o corelație clară între efectul antibacterian și cel antibiofilm. Extractele selectate au fost testate pe linii celulare tumorale (SK-Mel28, A431) și normale (CCD, HaCaT), prin teste MTT și LDH. S-a evidențiat o citotoxicitate selectivă mai pronunțată asupra celulelor tumorale pentru extractele din M. alternifolia, C. longa, L. angustifolia, T. ramosissima. Prin analize in silico au fost identificați compuși cu profil foarte favorabil pentru administrare topică (de ex. acizi triterpenici, curcuminoizi, flavonoide selectate – isorhamnetin, hispidulină, cirsimaritină, tamarixetină, demetoxicurcumină, bisdemetoxicurcumină, ar-turmerone), cu accesibilitate sintetică rezonabilă și risc toxicologic controlat, care vor fi prioritizați pentru formulare.
Studiile de stabilitate accelerată și fotostabilitate asupra extractelor liofilizate au confirmat o structură chimică globală stabilă, activitate antimicrobiană menținută relativ bine, însă cu scădere progresivă a conținutului de polifenoli și a capacității antioxidante.  S-au stabilit condițiile optime de depozitare (ambalaj opac, ermetic, <25 °C, ferit de lumină) și o durată de valabilitate estimată de 6 luni la temperatura camerei, extensibilă la 12 luni în regim refrigerat. 
A fost optimizată o metodă „verde” de sinteză a AuNP funcționalizate cu extracte de C. officinalis, prin controlul temperaturii, pH-ului, concentrației de precursor și extract, precum și al condițiilor de agitare. S-au obținut nanoparticule sferice/elipsoidale (≈10–39 nm), cu monodispersitate și stabilitate coloidală bună la pH 9, caracterizate prin UV-Vis, DLS, potențial zeta și STEM. A fost dezvoltat un flux tehnologic semiautomatizat pentru extracția colagenului de tip I din tendon bovin, prin extracții acide și enzimatice, urmate de diafiltrare/ultrafiltrare și liofilizare. S-a obținut colagen cu puritate foarte ridicată (~98,7%), confirmată prin conținutul de hidroxiprolină și analiza SDS-PAGE, cu comportament reologic pseudoplastic și structură poroasă, adecvat pentru formularea hidrogelurilor și pansamentelor.
Toți indicatorii de rezultat prevăzuți pentru etapă au fost îndepliniți și depășiți: au fost realizate pagina web actualizată, procedura standard de extracție, fișele tehnice și bazele de date 5 articole ISI (4 Q1/Q2), 1 articol BDI, un articol ISI în evaluare și participarea la 5 congrese/conferințe naționale și internaționale. 






