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Celem projektu jest zbadanie potencjalu modyfikacji lekow skierowanych na mikrotubule (MTAs)
poprzez wprowadzenie grupy metaloorganicznej. Chcemy zbadaé, w jaki sposob taka modyfikacja
wplywa na aktywnos$¢ przeciwnowotworowa tych lekow oraz czy moze prowadzi¢ do powstania
nowych aktywnosci, ktore nie sg obecne w czysto organicznych zwigzach.

W ramach projektu planujemy przeprowadzi¢ szereg badan majacych na celu zbadanie wptywu grupy
metaloorganicznej na aktywno$¢ antymitotyczng lekow MTAs. Skoncentrujemy si¢ na modyfikacji
struktury znanych inhibitoréw polimeryzacji tubuliny oraz podwdjnych inhibitoréw celujacych w
rézne cele molekularne. Wykorzystamy techniki syntezy chemicznej do wprowadzenia grupy
metaloorganicznej do struktury tych lekéw. Nastepnie ocenimy aktywno$¢ biologiczng tych
modyfikowanych zwiazkdéw, badajac ich zdolno§¢ do hamowania wzrostu komorek nowotworowych
oraz ich toksyczno$¢ w stosunku do komorek nienowotworowych. Dodatkowo, przeprowadzimy
badania nad mechanizmami dziatania tych zwigzkéw, aby lepiej zrozumieé, jak grupa
metaloorganiczna wptywa na ich interakcje z biatkowymi celami i na procesy komorkowe zwigzane
z mikrotubulami.

Wybor tematyki badawczej wynika z potrzeby opracowania nowych lekéw przeciwnowotworowych,
ktére beda skuteczne w zwalczaniu réznych typoéw nowotworow i ktore beda minimalizowaé
wystepowanie opornosci na leki. Aktualnie stosowane leki skierowane na mikrotubule sg skuteczne,
ale maja pewne ograniczenia, takie jak toksyczno$¢ dla zdrowych komorek oraz rozwoj opornosci na
leki. Modyfikacja ich struktur poprzez wprowadzenie grupy metaloorganicznej moze otworzy¢ nowe
mozliwo$ci terapeutyczne poprzez poprawe ich aktywnosci antynowotworowej i wywolanie nowych,
synergicznych efektow. Nasze badania moga dostarczy¢ cennych informacji dotyczacych
projektowania nowych lekéw przeciwnowotworowych i zrozumienia mechanizméw dziatania tych
Zwigzkow.

Spodziewamy sie, ze wprowadzenie grupy metaloorganicznej do struktury lekéw MTAs poprawi ich
aktywno$¢ przeciwnowotworowa. Oczekujemy, ze tak zmodyfikowane zwiazki wykaza wigksza
skuteczno$¢ w hamowaniu wzrostu komoérek nowotworowych w poréwnaniu do oryginalnych lekow.
Ponadto, spodziewamy si¢, ze grupa metaloorganiczna wptynie na interakcje z biatkowymi celami
oraz na procesy komoérkowe zwigzane z mikrotubulami, co moze doprowadzi¢ do nowych efektow
terapeutycznych. Wyniki tych badan moga przyczyni¢ si¢ do opracowania nowych lekéw
przeciwnowotworowych o poprawionej aktywnos$ci i zmniejszonym ryzyku wystapienia opornosci
na leki.



