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Chemia medyczna w ciggu ostatnich lat ulegta znaczacym zmianom w zwigzku z
wprowadzeniem na szeroka skale technik chemii kombinatorycznej oraz projektowaniem
lekéw w oparciu o ich strukture. Dzigki tym narz¢dziom, tatwiejsza jest identyfikacja struktur
wiodacych oraz synteza ich analogow tak, aby zmaksymalizowaé szanse¢ na znalezienie
zwigzkdéw o pozadanej aktywnosci biologicznej.

Jednym z kluczowych aspektow, podczas oceny potencjalnych kandydatow na leki, jest
okreslenie ich wlasciwosci fizykochemicznych takich jak lipofilowos¢, rozpuszczalno$¢ w
srodowisku wodnym oraz powinowactwo do fosfolipidow i biatek osocza. Nalezy pamigtac, ze
kazda substancja lecznicza musi znalez¢ si¢ w miejscu docelowym w odpowiednim stgzeniu
oraz pozosta¢ w formie bioaktywnej odpowiednio dtugo, tak aby wystapit oczekiwany efekt
farmakologiczny. Obecne badania wskazuja, ze nieodpowiednie  wlasciwosci
farmakokinetyczne, do ktorych naleza: absorpcja, dystrybucja, metabolizm oraz eliminacja
(ADME), sa jedna z gtéwnych przyczyn niepowodzen w pracach nad rozwojem nowych lekow.
Szacuje si¢, ze w przypadku 6 na 7 badanych kandydatéw to wiasnie nieodpowiednie
wlasciwosci farmakokinetyczne byly powodem wstrzymania dalszych badan klinicznych.

Obecnie dostgpne sa liczne modele matematyczne i programy umozliwiajace oceng
lipofilowosci 1 powinowactwa do bialek osocza. Brak jest natomiast narzedzi, ktore
umozliwiajg przewidywanie powinowactwa do fosfolipidow. Realizacja projektu ma na celu
wypelnienie tej luki i opracowanie podej$cia, ktore bedzie umozliwialo estymacje
powinowactwa do fosfolipidow w oparciu o strukture molekuty. Nalezy podkresli¢, ze
powinowactwo do fosfolipidéw jest bardziej biopodobna miare lipofilowosci substancji
leczniczych, niz obecnie stosowany wspotczynnik logP 0odnoszacy si¢ do podziatu substancji
miedzy wode a n-oktanol.



