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Czujnik podczerwieni jako narzedzie do
odkrywania lekow

Naukowcy wynalezli nowa metode analizy wplywu substancji czynnych na konkretne bialtko
niezbedne do przetrwania komoérek. Ich badania mogltyby pomo6c w szybkim opracowywaniu
lekow o mniejszej ilosci dzialan niepozadanych.
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Skutecznosé wielu lekow zalezy od tego, jak manipuluja one metabolizmem komédrek poprzez
hamowanie aktywnosci okreslonych biatek. Jednak do analizy wplywu substancji czynnej na
strukture biatka docelowego zazwyczaj wykorzystuje sie czasochtonne i materiatochtonne procedury.

Zespol naukowcow wspierany przez finansowany przez UE projekt K4DD opracowat alternatywny
sposob badania takich interakcji za pomoca czujnika podczerwieni. Badanie zostalo niedawno
opublikowane w czasopismie ,Angewandte Chemie”.

Nowa metoda dostarcza informacji na temat zmian strukturalnych w biatkach docelowych w ciagu
kilku minut i moze pomdc w zawezeniu rodzaju zmian strukturalnych, jak czytamy w komunikacie
prasowym wydanym przez Ruhr Universitat Bochum (RUB). ,Czujnik jest oparty na krysztale
przepuszczajacym swiatto podczerwone. Biatko jest wigzane na jego powierzchni. Za posrednictwem
krysztatu rejestrowane sa widma podczerwieni, podczas gdy jego powierzchnia jest ptukana
roztworami zawierajacymi substancje czynne lub ich nie zawierajacymi”.

Biatko szoku cieplnego

W artykule opublikowanym w czasopiSmie badacze pisza, ze ,interakcje miedzy biatkami i ligandami
sa kluczowe na wczesnych etapach odkrywania lekow”. Aby sprawdzi¢ niezawodnos$¢ opracowane;j
przez siebie metody, uczeni unieruchomili biatko szoku cieplnego HSP90 na krysztale ostabionego
catkowitego odbicia. ,Biatko to jest waznym celem molekularnym lekéw przeciwko wielu chorobom,
w tym nowotworom. Za pomoca naszej nowej metody badaliSmy wtorna, spowodowana ligandami
zmiane strukturalna”. Zespét przeanalizowal dwa specyficzne tryby wiazania 19 zwiazkow
podobnych do lekéw. ,R6zne sposoby wiazania moga skutkowac¢ réznicami dotyczacymi skutecznosci
i specyfiki réznych lekow”.

W komunikacie prasowym RUB mowa jest o HSP90 jako ,substancji wspomagajacej, ktora
wspomaga sktadanie i tworzenie sie w komorce biatek o prawidtowej tréjwymiarowej strukturze”.
Jak ttumacza uczeni: ,Ze wzgledu na ich niezwykle aktywny metabolizm, HSP90 jest pilnie potrzebne
komorkom nowotworowym. Substancje czynne hamujace HSP90 stanowig narzedzie do
opracowywania lekow hamujacych rozwéj nowotworow”.

W komunikacie prasowym odnotowano ponadto, ze czujnik wykrywa zmiany w obszarze spektralnym
bialka, ktory jest wrazliwy na strukture - tak zwanym obszarze amidowym. Jest to cecha
charakterystyczna rusztowania biatka. ,W przypadku wystapienia zmian oczywiste jest, ze
substancja czynna zmienita ksztatt biatka”. Opiekun projektu prof. dr Klaus Gerwert wyjasnia:
»Poniewaz nasz czujnik dziala jak uklad przepltywowy, mozemy wyptuka¢ substancje czynne z biatka
docelowego po zwiazaniu i w konsekwencji zmierzy¢ zmiany skutecznosci na przestrzeni czasu”.

Jednym z parametréw wptywajacych na skutecznos¢ leku jest dtugos¢ zycia kompleksu utworzonego
miedzy lekiem a jego biatkiem docelowym, ktérego funkcja musi ulec zmianie. Substancje czynne,
ktére sg zwiazane z tym biatkiem przez dilugi czas, moga pozostaé¢ skuteczne przez dtuzszy okres.
Zdaniem naukowcow tabletki z takimi substancjami czynnymi wystarczy przyjmowac tylko raz
dziennie i czesto powoduja one mniej dziatan niepozadanych. W artykule pisza réwniez: ,Zwlaszcza
po zwiekszeniu skali produkcji w zautomatyzowanej platformie do badan przesiewowych, nasza
metoda moze by¢ wykorzystywana do identyfikacji nowych kandydatéw na leki we wczesnym
procesie odkrywania substancji leczniczych”.

Badania nad czujnikiem podczerwieni prowadzono w ramach projektu K4DD (Kinetics for Drug
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Discovery (K4DD)). Projekt mial na celu dokladniejsze zrozumienie, w jaki sposéb potencjalne leki
wiaza sie ze swoimi celami. Jego celem byto réwniez opracowanie narzedzi pomagajacych badaczom
okresli¢, czy dany kandydat moze by¢ bezpieczny i skuteczny na znacznie wczesniejszym etapie
procesu opracowywania leku.
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