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Choroby nowotworowe s3 jedng z gléwnych przyczyn $mierci na catym $wiecie, a ich leczenie
wciaz jest bardzo trudne. Konwencjonalna chemioterapia moze powodowac wiele powaznych skutkow
ubocznych - gtownym problemem dozylnej chemioterapii ogblnoustrojowej sa trudnosci w osiagnieciu
specyficznej dystrybucji substancji leczniczych do tkanki nowotworowej. Biodegradowalne micele
polimerowe staty si¢ jednymi z najbardziej obiecujacych nosnikow celowanego i kontrolowanego
dostarczania lekow przeciwnowotworowych ze wzgledu na ich doskonata biokompatybilnosc,
wydluzony czas krazenia, zwigkszong akumulacje w guzie i zdolno$¢ do degradacji w warunkach in
vivo. Jednakze, zgodnie z najnowszymi zaleceniami, przyszta nanomedycyna powinna koncentrowaé
si¢ gldwnie na tworzeniu nanono$nikow przeznaczonych do terapii celowanej nowotworow, opartej na
rozpoznawaniu specyficznych receptorow, ze wzgledu na mozliwos$¢ uzyskania wigkszej skutecznosci
niz w wyniku transportu pasywnego. Dlatego, celem projektu jest uzyskanie biodegradowalnych miceli
z polimeréw blokowych 0 podwojnej modyfikacji powierzchniowej, przeznaczonych do transportu
lekow przeciwnowotworowych. Polaczenie dwoch czasteczek funkcyjnych (liganéw) moze
poprawi¢ selektywnos$¢ i zapewni¢ mozliwos¢ transportu celowanego do réznych komorek, ktére
biora udzial w rozwoju guza lub komoérek, ktore posiadaja dwa rodzaje receptoréw na
powierzchni. Zaobserwowano, ze komoérki wykazujace nadekspresje receptoréw kwasu foliowego lub
witaminy B12, powiadaja na swojej powierzchni takze receptory biotyny.

W ramach projektu otrzymane zostana biodegradowalne micele z r6znego rodzaju polimerow
blokowych funkcjonalizowanych kwasem foliowym i biotyng. Do miceli wprowadzony bgdzie jeden
lub dwa rodzaje substancji leczniczej (docetaksel i resweratrol) w celu uzyskania terapii skojarzonej.
Zbadana bedzie wydajnos¢ enkapsulacji leku oraz kienetyka uwalniania in vitro. Morfologia miceli
badana bedzie przy pomocy TEM i krio-TEM. Mikroskopia konfokalna i cytometria przeptywowa
wykorzystane beda do oceny internalizacji komorkowej nowych nanonosnikow. Wiasciwosci
przeciwnowotworowe opracowanych miceli analizowane bedg w warunkach in vitro oraz in vivo.

Opracowane micele powinny w znaczacy sposob poprawi¢ efektywnos¢ terapii
przeciwnowotworowej. Zwiekszenie funkcjonalnosci nanono$nikow dzigki dwom rodzajom ligandow
powinno umozliwi¢ specyficzne dostarczenie lekéw do tkanki nowotworowej i zmniejszenie ich
akumulacji w prawidtowych tkankach tkankach, poprawiajac w ten sposob indeks terapeutyczny.



