Nr rejestracyjny: 2023/49/B/NZ6/02095; Kierownik projektu: dr hab. Monika Bzowska

Celem projektu jest uzyskanie i szczegdtowa fizykochemiczna oraz biologiczna charakterystyka
zaawansowanej nanoplatformy, w sktad ktorej wejda liposomy zaprojektowane pod katem dostarczania
przeciwcial monoklonalnych do komorek nowotworowych. Przeciwciata takie, po wprowadzeniu do
wnetrza komorek nowotworowych (a doktadnie do cytoplazmy komorek) blokowatyby funkcje
wybranych biatek nowotworowych, co z kolei, mogloby zahamowa¢ proliferacje komorek
nowotworowych lub doprowadzi¢ do ich apoptozy (samobdjczej Smierci). Przeciwciata monoklonalne
sa unikalnymi biatkami produkowanymi metodami biotechnologii i od lat stosowane sa w badaniach
naukowych, diagnostyce, i terapii wielu chorob, sposréd ktérych warto wymieni¢ choroby o podtozu
przewlektego stanu zapalnego, autoimmunologiczne oraz nowotwory. Aby wyprodukowac przeciwciata
monoklonalne nalezy uzyska¢ komorki hybrydoma, ktére beda wydzielaty przeciwciata. Wszystkie do
tej pory stosowane w terapiach przeciwciala monoklonalne wigza biatka wystepujace poza komoérkami
(na przyktad antygeny wirusowe i bakteryjne, cytokiny i czynniki wzrostu kontrolujgce procesy wzrostu
i roznicowania komorek lub odpowiedz odpornosciows) lub na powierzchni komoérek (receptory na
komorkach nowotworowych kontrolujace namnazanie i przerzutowanie nowotworow). Jednakze,
znakomitym celem dla przeciwcial terapeutycznych mogtyby by¢ rdwniez biatka wewnatrzkomorkowe
zaangazowane w procesy nowotworzenia. Takie przeciwciata tatwo mozna uzyskac, ale problematyczne
jest dostarczenie ich do wnetrza komorek, poniewaz sg one zbyt duzymi czgsteczkami. Przeciwciala
moga wchodzi¢ jedynie do wnetrza komodrek posiadajacych specjalne receptory (komorki tozyska,
immunologiczne, niektore nabtonki). Zatem, aby dostarczy¢ przeciwciata do innych komoérek, w tym
nowotworowych, nalezy opracowac specjalne nosniki. No$nikami takimi moglyby by¢ liposomy, ktore
wykorzystano juz do dostarczania do komoérek komponentéw szczepionek przeciwko koronawirusowi.
W zaplanowanych badaniach uzyskane zostang liposomy zawierajace przeciwciala uderzajace w biatka
nowotworowe. Zbadane zostanie ich dostarczanie do komorek nowotworowych oraz
wewnatrzkomorkowa aktywno$¢ przeciwnowotworowych przeciwcial. Wreszcie, oceniona zostanie
farmakokinetyka, biodystrybucja i aktywno$¢ przeciwnowotworowa dostarczanych w liposomach
przeciwciat na myszach z nowotworami piersi. Zaplanowane badania przyczynia si¢ do opracowania
metody dostarczania przeciwciat do komorek, co z kolei moze pomoc w opracowaniu nowoczesnych
antynowotworowych immunoterapii opartych o przeciwciata monoklonalne.



