Badania zaproponowane w projekcie skupiajg sie wokot syntezy nowych wielofunkcyjnych materiatdw. Celem projektu ,,Nowe
zwigzki MOF jako degradowalne nanokontenery inhibitoréw kinaz tyrozynowych w nowoczesnej terapii przeciwnowotworowej”
jest synteza nowych struktur typu MOF, bazujacych na wielofunkcyjnych i bioprzyjaznych ligandach, dzieki czemu mozliwa
bedzie konstrukcja pionierskiego uktadu dostarczania lekdw przeciwnowotworowych.

Odkrycie hybrydowych porowatych materiatdw ztozonych z nieorganicznych weztow i organicznych wielofunkcyjnych ligandow
stworzyly nowa grupe nieorganiczno-organicznych hybryd (Metal-Organic Framework, MOF), ktére staty sie godnym rywalem
dla istniejacych tradycyjnych materiatow porowatych, takich jak zeolity i wegle aktywne. Metalo-organiczne struktury (MOF) sa
nowymi, ultraporowatymi organiczno-nieorganicznymi krystalicznymi materiatami, jednoczes$nie osiggaja najwyzsze pola
powierzchni, a 0 ich wiasciwosciach mozna decydowac poprzez dobér odpowiednich prekursoréw lub poprzez funkcjonalizacje
juz zsyntetyzowanego materiatu za pomoca standardowych technik chemii organicznej. Powyzsze wiasciwosci doprowadzity do
szeregu badan nad aplikacyjnoscia wspomnianych materiatow w wielu nader istotnych dziedzinach, m.in. jako: repozytoria i
separatory gazow, katalizatory, sensory, a takze no$niki lekow.

Projekt ten bedzie sie koncentrowac na zastosowaniu MOF do uwalniania leku. MOF stanowig obiecujgce nanomateriaty dla
wspétczesnych terapii medycznych, poniewaz w skiad ich struktury moga wchodzi¢ zwigzki w petni naturalne. Pozwala to
zaktadaé, ze same struktury oraz produkty ich degradacji beda w petni zgodne biologicznie i nietoksyczne. Ponadto sposéb ich
syntezy umozliwi precyzyjne kontrolowanie rozmiaru i powierzchniowych wasciwosci chemicznych, a tym samym efektywna
immobilizacje leku przeciwnowotworowego. Internalizacja leku w MOF zmieni jego wiasciwosci farmakokinetyczne i pozwoli na
zmniejszenie efektéw ubocznych.

Struktury metalo-organiczne cieszg sie duzym zainteresowaniem, szczeg6lnie w kontekscie projektowania uktadéw dostarczania
lekéw przeciwnowotworowych. Zgodnie z tg ideg wnioskowany projekt zaktada synteze nowych "biologicznie przyjaznych"
nanokonteneréw. W ramach realizowanego projektu zsyntetyzowane bedg nie opisywane dotad struktury MOF, ktére zostang
scharakteryzowane pod katem wiasciwosci fizykochemicznych i cytotoksycznych. Wybrane struktury, w petni degradowalne i
nietoksyczne, o najlepszych parametrach strukturalnych zostang uzyte do internalizacji nowego leku przeciwnowotworowego.
Wihasciwosci przeciwnowotworowe tak skonstruowanych nanokontenerdw beda testowane in vitro i in vivo na szczurzych
modelach nowotworu watroby.

Motywacjg do podjecia badan nad zagadnieniami przedstawionymi w projekcie stata sie przede wszystkim che¢ poszerzenia
dotychczasowego stanu wiedzy o nowych materiatach MOF zdolnych do transportowania i uwalniania zaawansowanych
strukturalnie lekéw przeciwnowotworowych. Dodatkowo proponowany projekt stanowi nowatorskie i interdyscyplinarne
podejscie, dzieki ktéremu w peni wpisuje sie w zakres nowych wymagan nauki zwlaszcza w aspektach innowacyjnosci,
przetomowosci badan i rozwoju nowej wiedzy oraz w zakresie praktycznego jej wykorzystania. Wnioskowany projekt,
wykorzystujac nowatorskie koncepcje w dziedzinie nanotechnologii, obejmuje badania nad otrzymywaniem i charakterystyka
nowych systemdw dostarczania lekéw opartych na strukturach metalo-organicznych typu MOF. Wyniki badann uzyskanych
podczas realizacji projektu, pozwolg na szersze wykorzystanie nanomateriatdw do celéw medycznych. Przyczynig sie do
poszerzenia mozliwosci projektowania i konstruowania skutecznych systemow dostarczania lekdw, w tym lekow
przeciwnowotworowych. Rezultaty proponowanych badan wplyng takze na rozwoj chirurgii oszczedzajacej narzady migzszowe,
co stanowi zagadnienie istotne dla polepszenia komfortu zycia pacjentéw z chorobami nowotworowymi.

Projekt ten pozwoli aplikantom przeprowadzi¢ w peini nowatorskie, interdyscyplinarne i intersektorowe badania,
komplementujace i poszerzajace ich doswiadczenie w syntezie i nanotechnologii (Wydziat Chemii), a takze w biomedycynie
(Wydziat Biologii i Wydziat Lekarski). Badania i wspdtpraca odbywac sie bedzie w laboratoriach szczycacych sie dtugoletnia
wspotpraca, unikatowymi modelami walidacyjnymi, nowoczesng infrastrukturg badawcza, a wszystko w zgodzie z najnowszym,
wspotczesnym stanem wiedzy.



