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Bakterielle biofilm er et velkendt problem i hospitalsverdenen, og de er skyld i en stor del af hospitalserhvervede
infektioner. Biofilm er hardfgre af natur og har en evne til at modsta og tilpasse sig forskellige miljger og behandlinger.
Infektioner, der er svare at behandle, har store samfundsgkonomiske konsekvenser, idet de ofte er meget tids- og
ressourcekrevende. Det er derfor vigtigt at finde nye behandlingsmetoder til at bekempe bakterielle biofilm.
Mikro/nanomotorer er et relativt nyt forskningsfelt, med lovende muligheder inden for biomedicin. De smé& motorer
kan omdanne forskellige typer af energi til bevagelse, hvilket ggr dem i stand til, rent mekanisk, at gdelegge
en biofilm. Kombineret med antibakteriel medicin forventes mikro-/nanomotorer at udggre en ny og lovende

behandlingsmetode til bekempelse af bakteriel biofilm.

Biofilm findes overalt i naturen, fx som belegninger
pa sten og i rgrfgringer. Hos mennesker kan der blandt
andet dannes biofilm pa tenderne og i lungerne. Biofilm
bestér af samlinger af bakterier og ekstracelluleaert slim.
Dette danner en matrix, som beskytter bakterierne, og
som ggr det vanskeligt at beke@mpe dem. Derfor kan
biofilm langsomt udvikle sig til besverlige infektioner
[1,2], som ofte krever medicinsk behandling. En
traditionel antibakteriel behandling er ofte langvarig,
og er desverre ikke altid tilstreekkelig til at bekempe
disse typer af infektioner [2].

Pseudomonas aeruginosa (PA) er en bakterie, som
er kendt for at danne biofilm. Ikke alle bakterier
resulterer i sygdom, og PA udvikler sig ofte ikke til
sygdom hos raske personer. For svekkede individer,
kan PA imidlertid udvikle sig til alvorlige og potentielt
livstruende infektioner [1]. PA er specielt forbundet
med lungebetendelse, som er en hyppig komplikation
ved hospitalsindleggelse. Grundet biofilms evne til
at udvikle resistens overfor antibakteriel medicin, er
behandlingen ofte ressourcekrevende i form af béde
medicin og pleje [1].

Mikro/nanomotorer

Mikro/nanomotorer kan vaere en ny metode til at
bekempe biofilm. De er smé& enheder, som er i stand
til at omdanne forskellige typer af energi til kinetisk
energi, og derved bevege sig i et medium. Idéen
med behandlingen er at bryde biofilmens slimede
matrix, da det forventes, at en mekanisk gdeleggelse
af biofilmen vil ggre denne type infektioner mindre
modstandsdygtige og dermed lettere at bekempe med
nye eller allerede kendte behandlingsmetoder.

Typisk inddeles mikro/nanomotorer i kemiske og
eksternt drevne motorer, som hver har deres styrker og
svagheder [3]. En typisk mikro-/nanomotor fremstilles
af sferiske mikro- eller nanometer store partikler, hvor
den halve sfere dakkes af et lag metal. Fremdriften
af motorerne skyldes forskellige mekanismer, alt efter
hvilke materialer, der anvendes. Afhangig af frem-
driftsmekanismen vil metallaget enten fungere som
katalysator eller som skjold for fremdrift, og dermed
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bestemme retningen for bevagelsen [4].

En illustration af to eksempler pé fremdrift kan ses
pa figur 1, som viser boblefremdrift og termoforese.
Boblefremdrift hgrer under kategorien “kemisk drevne
motorer”. Her bevaeger motorerne sig som fglge af en
kemisk reaktion, hvor der dannes sma bobler. Hvis
den kemiske reaktion sker mellem partiklen og dens
omgivelser, vil metalhztten fungere som en form for
skjold for bobledannelsen. Et eksempel er brugen af
magnesiumpartikler, der reagerer med syre. En konti-
nuerlig dannelse af bobler skaber fremdriften, og fér
motorerne til at bevage sig i retning af metalhatten [5].
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Figur 1. Fremdriftsmekanismer for mikro/nanomotorer. Bla
pile representerer fremdriftsretningen. @verst: Boblefrem-
drift. Nederst: Termoforese.

Denne metode er populer idet disse typer af mi-
kro/nanomotorer kan opnd hgje hastigheder, hvilket
er vigtigt, for at kunne overvinde biologiske barrierer
[6]. Kemisk drevne motorer har dog vist sig at give
udforinger med toksicitet i vav, ndr de anvendes i
kroppen [3].

Eksternt drevne motorer er mindre invasive. Mi-
kro/nanomotorer, der drives af ner infrargdt (NIR)
lys, er interessante, da NIR-lys kan gennemtraenge
huden uden at pavirke vavet [6]. Disse motorer be-
veger sig ved at omdanne varmeenergi til kinetisk
energi, en mekanisme kendt som termoforese. Sili-
ca/guld (SiO2-Au) nanopartikler er et eksempel pa NIR-
drevne nanomotorer, som bevaeger sig ved termoforese
[3]. NIR-lys opvarmer metalhatten, hvilket skaber en
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temperaturforskel i omgivelserne. Temperaturforskellen
far nanomotorerne til at bevege sig mod den lavere
temperatur, altsd i modsat retning af metalhetten [7],
som vist p figur 1b. Motorer, hvor fremdriften er skabt
ved termoforese har, modsat de kemisk drevne motorer,
gode egenskaber med hensyn til biokompatabilitet, men
kan bevage sig noget langsommere [6,7].

I det fglgende vil vi fokusere pd, hvordan SiO3-Au-
nano-motorer kan bruges til at gdelegge en PA-biofilm.

Eksternt drevne mikro/nanomotorer, som SiOs-Au,
er meget interessante, da de ikke afth@nger af kemiske
reaktioner. SiO2 bruges bredt inden for biomedicin, da
disse partikler har gode biokompatible egenskaber [8].
Selvom Au er et forholdsvist dyrt materiale, bruges
det ofte i forbindelse med nanomotorer pd grund af
materialets fototermiske egenskaber. Disse egenskaber
gor materialet ideelt til fremdrift ved termoforese. SiO2-
Au-partikler anses for at vere en god kandidat til en
nanomotor til brug inden for medicinsk behandling [8].
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Figur 2. Skematisk repraesentation af fabrikation og an-
vendelse af SiOz-Au-nanomotorer. Det grgnne materiale
reprasenterer biofilm.

Bevagelse af nanomotorer

Fgr nanomotorerne kan anvendes i medicinsk behand-
ling er det essentielt, at deres egenskaber undersgges.
For at undersgge SiO2-Au-nanomotorers bevagelse og
hastighed anvendes et mikroskop med en NIR-laser. Med
mikroskopet er det muligt at justere lysintensiteten malt i
mW. Dvs. ud over at observere motorerne ved forskellige
bglgel®ngder kan man undersgge, hvilken pavirkning
lysintensitet har pd motorernes hastighed.

Der optages korte time-lapse-videoer, hvorefter na-
nomotorerne fglges manuelt. Ved at fglge motorernes
bane er det muligt at beregne hastigheden. De to stiplede
grafer pa figur 3 viser gennemsnitshastighederne for de
fulgte nanomotorer, undersggt ved laser-bglgelengder
pd henholdsvis 800 nm (orange) og 900 nm (bld).
Fra graferne kan man se, at hastigheden stiger, nir
lysintensiteten gges, og laserintensiteten er siledes en
afggrende faktor for SiO2-Au-nanomotorers hastighed.
Grafen viser, at nanomotorerne kan opnd hastigheder pa
mellem 10 og 85 pm/s for NIR-lysintensiteter mellem
6 og 57 mW. I dette interval ses hastigheden at have en
logaritmisk sammenhang med lysintensiteten. Det kan
derfor tyde pa, at nanomotorernes hastighed har en gvre
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grense, og at denne ikke er opndet ved de undersggte
intensiteter.

Undersggelsen her fokuserede p& SiOz-Au-
nanomotorer i vand, men da nanomotorerne er tiltenkt
anvendelse i medicinsk behandling, vil det veare
relevant at kigge pd, hvordan nanomotorernes hastighed
observeres i forskellige kropslige miljger, som for
eksempel blod og slim.
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Figur 3. Gennemsnitshastighed af SiO2-Au-nanomotorer
for 800 nm (orange) og 900 nm (bla).

Aktive SiO2-Au-nanomotorers effekt pa Pseudomo-
nas aeruginosa-biofilm

Udover SiO2-Au-nanomotorernes hastighed har vi ogsé
undersggt deres evne til at gdelegge biofilm. Til dette
blev PA-biofilm kultiveret i fire natter, hvorefter en
vandig oplgsning af nanomotorer blev tilsat biofilmen.
Dernzst blev biofilmen udsat for NIR-lys i henholdsvis
30, 60 og 180 sekunder. Resultaterne fremgér af figur
4, som ogsé inkluderer et kontrolresultat fra en biofilm,
som ikke blev udsat for behandling.

Efter kun 30 sekunders behandling kan man se en
synlig forskel i biofilmens densitet (figur 4B), mens
et tydeligt fald i biofilmens densitet kan ses efter tre
minutters behandling (figur 4D) med aktive SiO2-Au-
nanomotorer. Det kan dermed forventes, at en langere
behandlingstid vil gdelegge biofilmen yderligere, og
der er mulighed for fuldstendigt at destruere biofilmen.
Disse resultater indikerer en god effekt af behandlingen.
Det er dog vigtigt at huske, at faktorer som biofilmens
tykkelse, samt koncentrationen af nanomotorer, kan
have indflydelse pa effekten af behandlingen.

Det vil i fremtiden vere interessant at kigge pa
behandlingsmetoder, som kombinerer nanomotorer med
antibakteriel medicin for at vurdere effekten i forhold til
nuvarende behandlingsmetoder.

Fremtiden for nanomotorer til bekaeempelse af bio-
film

Med deres lille stgrrelse og brugervenlige natur viser
SiO2-Au-nanomotorer stort potentiale inden for bekem-
pelse af PA-biofilm under NIR-lys. Disse nanomotorer
bevaeger sig pd baggrund af termoforese, hvor en tem-
peraturforskel i omgivelser far SiO2-Au-nanomotorerne
til at bevaege sig. Denne mekanisme, sammen med NIRs
evne til at gennemtrenge menneskeligt vev uden at
gore skade, ggr SiOo-Au-nanomotorer idéelle til brug
1 biomedicin.

Det er dog vigtigt at n@vne, at dette ikke draeber
bakterierne, men blot gdelegger den matrix, bakterierne
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Figur 4. Pseudomonas aeruginosa-biofilm behandlet med SiO2-Au-nanomotorer A) for og B-D) efter behandling. Behandlingstid

B) 30 sekunder, C) 1 minut og D) 3 minutter.

danner. Idet biofilmen gdelegges, vil bakterierne blive
mindre modstandsdygtige overfor behandling, og vil
derfor formegentlig lettere kunne bek@mpes med an-
tibakteriel medicin. Det vil vere interessant at tilfgje
medicin til nanomotorerne for en samlet kombinatorisk
effekt — eller blot kombinere nanomotorbehandlingen
med kendte antibakterielle behandlingsmetoder.
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