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Choroby nowotworowe sg drugg najczestszg przyczyng $Smierci na sSwiecie, dlatego
odkrywanie i rozwdj nowych lekéw przeciwnowotworowych nalezy do kluczowych zadanh
chemii medycznej. Ulepszenie profilu farmakologicznego oraz zwiekszenie selektywnosci
wobec komorek nowotworowych moze pozwoli¢ na ograniczenie toksycznosci i dziatan
niepozgdanych. Nukleozydy petnig kluczowe role we wszystkich aspektach funkcjonowania
komérki, od regulacji metabolicznej, dostarczania energii, az po przechowywanie informacji
genetycznej. Zmodyfikowane nukleozydy wykazaty swojg uzyteczno$¢ jako narzedzia
terapeutyczne, w tym jako leki przeciwwirusowe, przeciwnowotworowe, ale takze jako srodki
diagnostyczne. Dalsze badania tej grupy zwigzkéw mogg prowadzi¢ do powstania nowych
pochodnych o znacznym potencjale terapeutycznym.

Rezultaty mojej pracy magisterskiej przedstawitam na plakacie, ktéry podzielitam na trzy
sekcje. Wstep obejmuje role nukleozyddw w przyrodzie, istote badan prowadzonych nad
tymi zwigzkami oraz najwazniejsze wnioski, ktére wynikajg z dotychczasowych badan nad
pochodnymi nukleozydéw, przeprowadzonych w Instytucie Biochemii i Biofizyki PAN.

W sekcji wynikéw zaprezentowatam opracowane metody syntezy i oczyszczania nowych Neé-
alkilowych pochodnych nukleozydu adenozyny oraz rezultaty badanh efektu cytotoksycznego
oraz selektywnosci nowo otrzymanych zwigzkéw na panelu linii nowotworowych (HCT116
oraz HCT116p537). Dodatkowo, przeprowadzitam badania na najbardziej aktywnych
zwigzkach korzystajgc z serii rozciehczen, co pozwolito mi na wyznaczenie wartosci 1Cso.
Jeden ze zwigzkow wykazat wyrazne dziatanie cytotoksyczne dla najwiekszego
zastosowanego stezenia, rownego 80 uM (ICso = 24,85 uM dla linii HCT116 oraz ICso = 20,7
uM dla linii HCT116p537). W tej czesci przedstawitam réwniez wyniki badan uzyskane w
czasie oceny $mierci komorek linii HCT116 oraz HCT116p53" ktore byly traktowane
wybranymi zwigzkami. Wykorzystatam do tego system obrazowania zywych komorek
IncuCyte S3 z uzyciem barwnikoéw Incucyte® SytoxGreen i Annexin V do zliczania martwych
i apoptotycznych komoérek. Wyniki badan obejmujg réwniez efekty analizy cyklu
komdrkowego linii HCT116 oraz HCT116p53”" po potraktowaniu komorek wiodgcym
zwigzkiem, ktére wykonatam za pomoca cystometrii przeptywowe.

W przysziosci, zamierzam przetestowac zsyntezowane zwigzki na wybranych wirusach.
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