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POPULARNONAUKOWE  STRESZCZENIE PROJEKTU (W JEZYKU POLSKIM)

Statyny sa najbardziej efektywnymi, a tym samym najczesciej stosowanymi lekami stuzagcymi
obnizaniu poziomu cholesterolu LDL. Dodatkowo petnig wiele innych funkcji np. maja wtasnosci
kardioprotekcyjne w terapii przeciwnowotworowej i wykazuja skuteczno$¢ w leczeniu choroby
Alzheimera. Badania kliniczne dowodza rowniez pozytywnej roli statyn w profilaktyce choroby
wiencowej, bez wzgledu na poziom cholesterolu. Pomimo tych zalet statyn, znane sg takze niestety
ich dzialania niepozadane, ujawniajace si¢ przy dlugotrwatym leczeniu lekami statynowymi,
szczegolnie przy stosowaniu koniecznych duzych dawek.

Cecha tej grupy lekéw jest oddziatywanie z biatkami membranowymi, a takze zdolno$¢ do
modyfikowania struktury i wtasciwosci fizykochemicznych bton komoérkowych. Stwierdzono, ze
wbudowanie statyn w dwuwarstwe lipidowa moze prowadzi¢ do zmian jej grubosci, elastycznosci 1
ptynnosci. Bezpieczenstwo 1 skuteczno$¢ stosowania lekow statynowych zalezy od ich
umiejscowienia w blonach komérkowych. Poznanie lokalizacji statyn w blonie oraz mechanizmu jej
penetracji i oddzialywan ze sktadnikami bton jest szczegdlnie wazne, zwlaszcza, ze wszelkie zmiany
konformacyjne blony komorkowej moga prowadzi¢ do zaburzen w przekazywaniu bodzcow przez
bialka receptorowe w blonach czy zmian struktury biatek transbtonowych, kontrolujacych rézne
procesy komorkowe. Struktura lekéw statynowych moze by¢é rézna: od rozpuszczalnych w
srodowisku lipidowym do rozpuszczalnych w roztworach wodnych — ma to wplyw na potozenie leku
w blonie, sposob oddziatywania ze sktadnikami btony i1 zdolno$¢ penetrowania blony komorkowe;.
W przypadku hydrofobowych statyn oraz przy dlugotrwalym podawaniu leku warto unieruchomié
go w biozgodnym nosniku leku — ograniczytoby to bowiem negatywne skutki podawania statyn i
ochronito zdrowe czgsci organizmu. Poznanie mechanizmow oddziatywania lekow statynowych z
btonami biologicznymi oraz opracowanie no$nikow zawierajacych statyny jest wigc niezmiernie
wazne | dlatego podejmujemy te badania w ramach proponowanego projektu. Stan wiedzy w tej
dziedzinie jest ograniczony, a tematyka jest niezmiernie aktualna ze wzgledu na rozpowszechnione
stosowanie statyn w spoleczenstwie. Warsztat badawczy, jakim dysponuje nasz Zespot i
doswiadczenie w pracy z btonami lipidowymi oraz lipidowymi no$nikami lekéw dajg perspektywe
warto$ciowych wynikow planowanych badan.

Celem badan w projekcie jest: 1) scharakteryzowanie oddziatywan statyn z biomimetycznymi
btonami lipidowymi; 2) okres§lenie zmian struktury i organizacji warstw lipidowych w wyniku
dzialania statyn lub statyn unieruchomionych w nosnikach lekéw; 3) zaproponowanie takich
nos$nikow lekow, ktore obnizatyby uboczne niekorzystne efekty stosowania statyn.

Zmiany strukturalne bton, wynikajace z uzycia statyn, zbadamy stosujac roznorodne techniki
eksperymentalne, mikroskopowe, spektroskopowe i elektrochemiczne, dost¢pne na Wydziale Chemii
Uniwersytetu Warszawskiego. Opracujemy optymalny nosnik wybranych lekéw statynowych, a po
zoptymalizowaniu metody dostarczania leku przeprowadzone zostang takze badania na liniach
komdrkowych, majace na celu okreslenie umiejscowienia statyn w komorkach. Wyniki naszych
badan be¢da mialy znaczenie dla spoteczenstwa, ze wzgledu na tak znaczne upowszechnienie
stosowania lekow statynowych. Mimo, ze sa one skuteczne w obnizaniu poziomu cholesterolu, to
jednak wady tego typu leczenia nie sg jeszcze doktadnie poznane i szerzej uswiadomione.



