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Od czasu odkrycia uktadu endokannabinoidowego obserwuje sie rosngce zainteresowanie
zwigzkami zdolnymi do modulowania receptorow kannabinoidowych, odpowiedzialnych za
regulacje procesow zapalnych, odpowiedzi immunologicznej oraz bolu neuropatycznego, bez
wywotywania efektéw psychoaktywnych. Jednak uzyskanie wysokiej selektywnosci wobec
receptora CB; w stosunku do CB1 pozostaje duzym wyzwaniem. Z tego wzgledu rozwijane sg
alternatywne podejscia, takie jak modulacja allosteryczna. Szczegdlnie obiecujgcyg strategig
sg ligandy bitopowe, ktére mogg jednoczesnie oddziatywac z ré6znymi obszarami receptora,
w tym miejscem allosterycznym oraz przedsionkiem receptora.

Celem pracy byta synteza oraz charakterystyka szesciu ligandéw bitopowych, kitdre beda
badane pod katem ich zdolnosci do modulacji allosterycznej receptora CB,. W ramach pracy
przeprowadzono synteze zwigzku CBDV, a nastepnie opracowano efektywng $ciezke
syntetyczng prowadzgcg do otrzymywania ligandow bitopowych poprzez dobdor odpowiedniej
strategii zabezpieczania grup hydroksylowych.

Zwigzki tego typu mogga modulowa¢ aktywnosC receptora w obecnosci ligandu
ortosterycznego, potencjalnie wzmacniajgc efekt terapeutyczny przy jednoczesnym
ograniczeniu dziatan niepozgdanych. Podejscie to otwiera nowe mozliwosci w projektowaniu
lekéw stosowanych w leczeniu choréb neurodegeneracyjnych, bolu neuropatycznego oraz
stwardnienia rozsianego.
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