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MIST: Projektowanie eksperymentéw wspomagane sztuczng inteligencja jako narze¢dzie
usprawniajgce rozwoj terapeutykoOw opartych na siRNA i lipidowych nanoczastkach w inhalatorach
z migkka mgietka

POPULARNONAUKOWE STRESZCZENIE PROJEKTU

Jesli Ty lub Twoje dzieci kiedykolwiek chorowaliScie na zapalenie oskrzeli lub zapalenie ptuc, by¢
moze lekarz przepisal leki do nebulizacji. Moze pamigtasz rowniez, ze podanie leku trwato dos¢ dtugo i
niecierpliwie siedziate$ przy nebulizatorze. Nebulizacja to przyktad podawania lekow drogg wziewna, ktora
wymaga zastosowania urzadzenia stuzacego do przeksztatcenia leku w formie roztworu w mgietke, ktora
pacjent nastepnie wdycha. Jest to czgsta droga podania w chorobach ptuc, takich jak astma, zapalenie ptuc,
przewlekta obturacyjna choroba ptuc itp.

Czy w czasie niedawnej pandemii, przyjmowate$ szczepionke stosowang w celu zapobiegania
chorobie COVID-19 wywolywanej przez wirusa SARS-CoV-2? Wiekszo$¢ z nas zostala zaszczepiona
szczepionkami, w ktorych czasteczki kwasu rybonukleinowego mRNA zostaly zamknigte w niewielkich
pecherzykach, tzw. lipidowych nanoczastkach (LNP). Roztwor tych szczepionek podawany byt w formie
wstrzyknigcia domig$niowego, po ktérym odczuwaliSmy bdl, nawet do kilku dni po szczepieniu.

A teraz wyobraz sobie, ze taka szczepionka moze by¢ podawana w formie mgietki rozpylonej przez
nowoczesny nebulizator, inhalator mgielny, ktory nie wymagaltby dostgpu do zasilania elektrycznego?!
Bezbolesne, szybkie i wygodne podanie leku droga wziewna!

Celem naszego projektu jest opracowanie zaawansowanej formulacji farmaceutycznej do

dostarczania matych czasteczek RNA, tzw. matego interferujacego RNA (siRNA) zamknigtego w
lipidowych nanoczastkach, ktéry bedzie rozpylany za pomoca inhalatora miekkiej mgly. Taki inhalator
zapewnia powtarzalne i efektywne dostarczenie leku do pluc. Istotny problem stanowi jednak dtugotrwata
stabilno$¢ siRNA-LNP w roztworze oraz nanoczastek podczas rozpylenia. Dlatego w projekcie opracujemy
nowe lipidowe nanoczastki z lipidami, ktore dzicki swojej budowie chemicznej zapewnig zwickszong
odpornos¢ LNP na dziatanie sit mechanicznych podczas rozpylania i stabilno$¢ podczas przechowywania.
Leki zawierajace jako substancje czynng czasteczki kwasu rybonukleinowego (RNA) tworza nowa klase
lekow, ktore zrewolucjonizuja medycyne i dotychczas stosowane metody terapii. siRNA to czasteczki RNA,
ktore pozwalaja wycisza¢ ekspresje okreslonych gendw. Wyciszanie genéw jest bardzo obiecujaca metoda
leczenia wielu schorzen, m.in. nowotwordéw, astmy, schorzen zwiazanych z nadekspresja okreslonych
gendéw. Podczas badania SiRNA-LNP bedziemy wykorzystywa¢ modele komérkowe, ktore odzwierciedlaja
budowe nabtonka ptuc cztowieka oraz modele tkankowe, to znaczy fragmenty zdrowych tkanek ptuc, ktore
zostang pozyskane od pacjentéw podczas zabiegéw operacyjnych pluc.
Podczas opracowywania skladu nowych LNP, optymalizacji metody ich wytwarzania oraz w celu
przewidywania ich stabilno$ci, bedziemy wykorzystywa¢ narzedzia statystyczne, takie jak Planowanie
eksperymentow, ktore wspierane bedzie przez rozwigzania oferowane przez narzedzia sztucznej inteligencji.
Nasz projekt przyczyni si¢ do rozwoju nowoczesnych metod, opracowania innowacyjnych formulacji
farmaceutycznych, np. siRNA podawanego w formie delikatnej mgietki za pomocg inhalatora migkkiej
mgietki. Takie metody z jednej strony usprawnia i przyspiesza rozwdj nowych terapii, a z drugiej pozwalaja
ograniczy¢ liczbe eksperymentéw i koszty calego badania. Nowe narzedzia informatyczne bazujace na
sztucznej inteligencji, mogg si¢ okaza¢ niezwykle przydatne podczas opracowania nowych lekow i postaci
farmaceutycznych.



