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Projektowanie nowych inhibitorow kinaz
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i ‘Europejscy naukowcy wykorzystali innowacyjna
metode do stworzenia lekow na dwie istotne choroby immunologiczne skory. Przyjeta

strategia polegala na polaczeniu metod biologii systemoéow i farmakologii sieciowej
z technologia LSE (ang. niskie narazenie ogolnoustrojowe), co dato obiecujace wyniki.

Kinazy sa enzymami obecnymi w szlakach sygnatowych oraz odgrywajacymi pierwszoplanowa role
w inicjacji, propagacji i regulacji odpowiedzi immunologicznych. Inhibitory kinaz stanowia
najpowszechniejsza klase lekéw w onkologii i moga byé réwniez wykorzystane w leczeniu stanéw
zapalnych oraz chordéb autoimmunologicznych.

Branza farmaceutyczna pracuje nad odkryciem matoczasteczkowych inhibitoréw do regulacji funkcji
kinaz. Kluczowe kryteria wyboru tych inhibitoréw to selektywnosc¢, skutecznosc¢ i bezpieczenstwo.

W tym celu uczestnicy finansowanego przez UE projektu LSE (LSE technology approach to generate
innovative kinase inhibitor drugs) zaproponowali nowatorska strategie odkrywania lekéw, ktéra
taczy innowacyjne metody obliczeniowe z unikalna platforma LSE. Ta opatentowana technologia
umozliwia tworzenie nowych zwigzkéw chemicznych o unikalnych wtasciwosciach fizykochemicznych
i farmakologicznych, zaleznych od molekuty macierzystej.

W pierwszym etapie prowadzono bazujace na farmakologii badania obliczeniowe, aby przewidzie¢
najlepsze cele kinazowe i powigzane z nimi struktury chemiczne znanych inhibitoréw kinaz.
Naukowcy badali profile setek lekow, aby odkry¢ zwiazki nakierowane na kinazy swoiste dla
atopowego zapalenia skory, luszczycy i nieswoistego zapalenia jelit. W kolejnym etapie naukowcy
sprzegli zidentyfikowane mate molekuly z amfifilowymi polimerami o matej masie czasteczkowej
poprzez stabilne wiazanie kowalencyjne. Uzyskano w ten sposob nowe zwigzki chemiczne
o innowacyjnych cechach, odpowiednie do uzytku zewnetrznego. Molekuly te zaprojektowano tak,
aby przy wysokim stezeniu miejscowym stabo sie wchtanialy i rozprzestrzeniaty ogdlnoustrojowo.
Maja one przez to zoptymalizowany profil bezpieczenstwa.

Zsyntetyzowano sze$¢ wariantow LSE i zbadano na doswiadczalnych modelach in vitro. Cztery z tych
zwigzkéw wybrano do dalszych badan na odpowiednich modelach in vivo. Dwie molekuty daty bardzo
obiecujace wyniki farmakologiczne in vivo, w zwiazku z czym wybrano je do dalszego udoskonalania.

Partnerzy projektu LSE zdotali przezwyciezy¢ problemy zwiazane z translacja selektywnosci
i farmakodynamiki oraz dostarczyli dwdch silnych inhibitorow przeciw atopowemu zapaleniu skdry
i tuszczycy. Oprocz sprostania potrzebom rynku i pacjentéw, technologia LSE umozliwia tworzenie
nowej generacji specjalnie zaprojektowanych zwiazkéw wiodacych do leczenia wielu innych chordb
zapalnych i autoimmunologicznych.

Zrédto: www.cordis.europa.eu
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Mityv na temat epilepsiji

Atak epilepsji nie zawsze przebiega tak samo.
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Marzec byl drugim najcieplejszym miesiacem
w _Europie

Wynika z danych naukowcéw unijnego programu obserwacji Ziemi Copernicus.
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Sporadvczne picie duzvch ilosci alkoholu

Moze trzykrotnie zwiekszac ryzyko uszkodzenia watroby.
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W naglvch przvpadkach ChatGPT Health
czesto uspokaja

Zamiast zaleca¢ szukanie pomocy.
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Dieta bogata w warzywa i owoce zmniejsza
ryzvko demencji nawet u...

Sugeruja badania opublikowane przez pismo ,Neurology”.
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Nie kompromitujcie nas, czyli jak chronic
dane biometryczne

Naukowiec przewiduje, czy w przysztosci uda sie utrudnic¢ kradzieze.
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Ruszyla Akademia Energii Jadrowej

Pilotazowy program edukacyjny Polskich Elektrowni Jadrowych.
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Neurolog w Swiatowym Dniu Choroby
Parkinsona

Chorych bedzie coraz wiecej
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