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Rak piersi jest najczesciej wystepujagcym nowotworem ztosliwym u kobiet. Sposrdod wszystkich
zdiagnozowanych przypadkéw okoto 20% stanowia guzy piersi charakteryzujace sie nadmierng
ekspresja receptora HER2 na powierzchni komdrek. HER2 jest obecnie uwazany za jeden z gtéwnych
czynnikdw onkogennych w raku piersi. Do tej pory opracowano kilka strategii terapeutycznych, ktére
niestety wykazujg ograniczong skutecznos¢. Duzym problemem jest wysoki koszt obecnych terapii, a
takze zdolno$¢ komérek nowotworowych do nabywania opornosci na dziatanie lekéw. Opracowanie
skutecznych terapii przeciwko HER2+ nowotworowi piesi jest wcigz duzym wyzwaniem dla
wspotczesnej medycyny. Jednym z dotychczas opracowanych podejs¢ terapeutycznych w leczeniu
nowotworow piersi z nadekspresjg HER2 sg koniugaty przeciwciat z lekiem cytotoksycznym. Wazng
cechg warunkujgcg skutecznos$¢ takich terapii jest specyficzne i wydajne wnikanie koniugatow
cytotoksycznych za posrednictwem receptora HER2 do wnetrza komérek rakowych, gdzie dochodzi do
uwolnienia aktywnego leku. Niestety HER2 jest receptorem charakteryzujgcym sie stabym wnikaniem
do wnetrza komoérek, dlatego pozadane sg nowe strategie zwiekszajgce wydajnosé tego procesu. Na
podstawie naszych wczesniejszych obserwacji stawiamy hipoteze, ze sieciowanie receptora HER2 w
wieksze kompleksy na powierzchni komdrki za posrednictwem oligomerycznych koniugatow
cytotoksycznych zwiekszy wnikanie do komadrek rakowych leku poprzez HER2. Celem proponowanego
projektu jest wiec opracowanie nowego oligomerycznego koniugatu cytotoksycznego skutecznie
eliminujgcego komoérki rakowe wykazujgce nadekspresje receptora HER2. Dodatkowg zaletg
zaprojektowanego koniugatu bedzie jego fluorescencja, ktdra umozliwi monitorowanie dystrybucji i
dziatania leku cytotoksycznego.



