Nr rejestracyjny: 2024/53/B/NZ7/02801; Kierownik projektu: dr inz. Jacek Plewka

Whiosek o grant Opus 27: Innowacyjne Matoczasteczkowe Inhibitory Celujgce w
LAG-3 i Kompleks MHCII do Immunoterapii Nowotworéw

ztozony przez dr. inz. Jacka Plewke

Moim celem jest opracowanie nowych, tanszych metod leczenia raka poprzez stworzenie
inhibitorow matoczasteczkowych, ktére mogag zaktécac interakcje biatka LAG-3
zaangazowang w odpowiedz uktadu odpornosciowego na raka.

Ostatnie postepy w leczeniu raka wykazaty, ze celowanie w okreslone biatka, takie jak
LAG-3, moze znacznie zwiekszy¢ skutecznos¢ immunoterapii przeciwnowotworowych.
Obecnie terapie tgczace przeciwciata przeciwko PD-1 i LAG-3 zostaty zatwierdzone przez
FDA i wykazaty znaczny sukces. Terapie te sg jednak niezwykle kosztowne, kosztujac do
400 000 USD za rok.

Moje badania majg na celu znalezienie bardziej przystepnych cenowo alternatyw poprzez
opracowanie matoczasteczkowych inhibitoréw, ktére moga blokowac interakcje miedzy
biatkiem LAG-3 a innym biatkiem zwanym MHCII. Interakcja ta ma kluczowe znaczenie dla
zdolnosci uktadu odpornosciowego do walki z rakiem. Zidentyfikowatem juz potencjalny
zwigzek poprzez komputerowe badania przesiewowe i testy eksperymentalne, ktére
wykazaty obiecujgce wyniki we wczesnych testach. Co wiecej, cena jego produkciji
stanowi zaledwie utamek kosztéw obecnie stosowanych przeciwciat.

Oprdcz matoczgsteczkowych czgstek badam réwniez inne rodzaje inhibitoréow, w tym
peptydy (krétkie tanncuchy aminokwasoéw), aptamery (krotkie czgsteczki RNA lub DNA,
ktére mogag wigzaé sie z okreslonymi celami) oraz zwigzki pochodzagce ze Zrddet
naturalnych, aby zwiekszy¢ moje szanse na znalezienie skutecznej czgsteczki celujacejw
LAG-3.

Rak pozostaje jedna z gtéwnych przyczyn zgondéw na catym sSwiecie i chociaz ostatnie
terapie okazaty sie bardzo obiecujgce, ich wysoki koszt sprawia, ze sg one niedostepne
dla wielu pacjentéw. Opracowujgc bardziej przystepne cenowo terapie, mam nadzieje
udostepni¢ ratujgce zycie terapie przeciwnowotworowe szerszej populacji. Integrujac
chemie organiczng, biologie strukturalng i medycyne translacyjng, badania te moga
potencjalnie zmieni¢ leczenie raka, zapewniajgc bardziej skuteczne i przystepne cenowo
opcje dla pacjentéw na catym swiecie.



