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Streszczenie

Cel: Receptory opioidowe oraz tachykininowe sg zaangazowane w przekazywanie informacji
na wielu szlakach sygnatowych, m.in. zwigzanych z odczuwaniem boélu i rozwojem
nowotworow. W zwiazku z tym biatka te s3 celami molekularnymi w poszukiwaniu nowych
substancji leczniczych (przeciwbdlowych oraz przeciwnowotworowych). Celem planowanych
badan jest pogtebienie wiedzy o zaleznosciach struktura chemiczna — aktywnos¢ biologiczna
wsrdd zwiazkow wiazacych si¢ z wymienionymi receptorami.

Etapy badan:

I: Zaprojektowanie nowych struktur dla zwigzkéw biologicznie czynnych wigzacych si¢ z
receptorami  opioidowymi oraz tachykininowymi. Projekt na podstawie zwigzkow
dotychczasowo opracowanych i1 przebadanych w Zaktadzie Neuropeptydow IMDiK PAN.

II: Synteza zaprojektowanych zwigzkow. Synteza fragmentow peptydowych bedzie
prowadzona na nosniku polimerycznym. Finalne peptydomimetyki beda uzyskane metodami
chemii organicznej.

I11: Analityka 1 oczyszczanie otrzymanych preparatow. Preparaty zostang oczyszczone za
pomocyg preparatywnego HPLC. Potwierdzenie struktur zostanie wykonane za pomoca
spektrometrii mas.

IV: Badania wigzalnosci receptorowej. Otrzymane zwigzki zostang przebadane pod katem
wigzalno$ci do receptoréw opioidowych 1 tachykininowych za pomoca metody
kompetencyjnego wypierania radioligandow.

V. Analiza zalezno$ci aktywnos$ci biologicznej od struktury chemicznej. Otrzymane wyniki
biologiczne zostang zanalizowane w celu odnalezienia powigzan miedzy aktywnos$cig a
strukturg chemiczng. Dodatkowo wykorzystane zostang metody modelowania molekularnego.



