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BIONANOCZASTECZKI Z MOLEKULARNYM CELOWNIKIEM JAKO BRON WOBEC RAKA
PIERSI

Rak piersi jest druga najczestsza przyczyna zgonow wsrod Polek. Ponad 25% zdiagnozowanych
przypadkéw stanowi HER2-dodatni rak piersi (HER2+), ktory jest jedna z najbardziej agresywnych postaci,
spowodowanych nadekspresja receptora HER2 znajdujacego si¢ na powierzchni komorki nowotworowej. W
przypadku HER2+ raka piersi, przebieg choroby jest bardzo szybki i agresywny, z przerzutami do weztow
chtonnych a takze osrodkowego uktadu nerwowego. Najlepiej rokujgcym rozwigzaniem w leczeniu HER2+
raka piersi jest terapia celowana, w ktora jest indywidualnie dopasowane do potrzeb pacjenta, ze wzgledu na
precyzyjnie okreslony cel molekularny. W leczeniu HER2+ raka piersi obiecujaca forma leczenia jest
zastosowanie przeciwcial monoklonalnych np. Trastuzumab czy Pertuzumab sprzgzonych ze znanymi lekami
cytostatycznymi takimi jak doxorubicyna czy tamoxifen. Celem molekularnym koniugatow przeciwciato-lek
jest dotarcie do komorki nowotworowej, zablokowanie jej aktywnos$ci oraz dostarczenie leku cytostatycznego.
Niestety taka forma terapii posiada ograniczenia. Sg to zardbwno kwestie zwigzane z administracja leku w
organizmie tj. krotki czas potowicznego rozpadu czy dotkliwe skutki uboczne takie jak problemy
kardiologiczne, lekooporno$¢, jak roéwniez ogromne koszty leczenia wynoszace ok 4 000 euro co 3 tygodnie.
Istnieje wiec ciggla potrzeba poszukiwania bardziej skutecznych i tanszych lekow w leczeniu HER2+ raka
piersi.

Celem tego projektu jest wykorzystanie fibryli peptydowych jako nanoczgstek - nowej klasy systemu
dostarczania lekow na HER2+ raka piersi. Fibryle peptydowe sa nanoczgsteczkami, posiadajacymi wysoka
odpornos¢ na dziatanie czynnikow fizykochemicznych oraz mechanicznych. Dzigki aminokwasowej budowie
charakteryzuja si¢ wysoka biozgodnoscig, a takze duzg mozliwoscig modyfikacji chemicznych. Dodatkowo,
fibryle majg duzy stosunek powierzchni do objetosci, co pozwala na przytaczenie duzej ilocig czasteczek leku
oraz przytaczenie czasteczek celujacych w komoérki nowotworowe. W naszym projekcie fibryla bedzie
zawierala dwie kowalencyjnie potaczone czasteczki: celujaca i blokujaca aktywno$s¢ HER2 - przeciwciato
Transtuzumab lub affibody ZHER?2:289 (Aff) oraz znany lek na raka piersi — doksorubicyng (DOX). Caty ten
konstrukt (fibryl + Ab / Aff + DOX) mozna nazwa¢ nanolekiem. Konstrukt o sktadzie fibryla + Aff + DOX
bedzie mozliwy do zsyntetyzowania w laboratorium chemicznym. Dzigki temu opracowany przez nas lek
bedzie znacznie tanszy w produkcji a przez to szeroko dostepny.

Oczekujemy, ze dzigki realizacji niniejszego projektu otrzymamy co najmniej jeden nanolek o
potwierdzonej aktywnos$ci przeciwnowotworowej, do zastosowania w terapii celowanej u pacjentek HER2+.
Wyniki naszego projektu przyczyniajg si¢ rowniez do opracowania nowej klasy nanoczastek biologicznych z
celownikiem molekularnym do walki z innymi chorobami.



