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Molekylara kardborreband for framtida proteinlakemedel

Historiskt sett har sma molekyler dominerat lakemedelsmarknaden med preparat sdsom
penicillin, acetylsalicylsyra, morfin och liknande. P4 senare ar har dock aven proteiner blivit en
kliniskt och kommersiellt mycket viktig klass av lakemedel. De har fatt en vasentlig roll vid
behandling av diabetes, benskdrhet och cancer.

For narvarande ar proteinbaserade lakemedel till storsta del producerade av celler som har
modifierats genetiskt for att syntetisera stora mangder av onskat protein. Det har visat sig
framgangsrikt for produktionen av en rad proteiner, men har dock flera begransningar. Dessvarre
ger metoden ofta mer &an bara det 6nskade proteinet, vilket resulterar i en komplex blandning av
likartade proteinanaloger som kan vara omdjliga att separera fran varandra. En annan nackdel
ar att det kan vara svart att strukturellt modifiera det efterfragade proteinet, vilket ofta behovs for
att forbattra effektiviteten i behandlingen och for att ta bort ogynnsamma egenskaper hos
proteinet.

En alternativ metod for proteinproduktion &r totalsyntes, dar kemister tillverkar molekylen fran
grunden i laboratoriet. | motsats till celler ger totalsyntes endast den 6nskade foreningen istallet
for en komplex blandning. Dessvarre kan syntetiska metoder i dagslaget endast leverera nagra
milligram av syntetiskt protein, vilket ar tillrackligt for biologiska analyser, men otillréckligt for
terapeutiska tillampningar.

Den allménna strategin for att syntetiskt tillverka ett protein ar att forst tillverka en serie kortare
aminosyrakedjor for att i ett senare skede stegvis sammanfoga dem till malproteinet.

Malet med mitt projekt ar att utveckla en metod som syftar till att forbattra effektiviteten for
totalsyntesen av proteiner genom att anvanda "molekylara kardborreband". For att visualisera
detta kan man tanka sig att en av de kortare aminosyrakedjorna ar tillféalligt kopplad till ett
molekylart kardborreband, som i sin tur har en individuell partner kopplad till en annan
aminosyrakedja. De molekyléara kardborrebanden héftas ihop i det férsta steget av reaktionen
varpa de tvd aminosyrakedjorna kommer tillrackligt nara varandra sa att de kan lankas samman
pa ett effektivt och selektivt vis for att bilda en langre kedja. Resultaten kommer inte bara gynna
akademisk forskning och industriell verksamhet utan kommer aven pa sikt att bidra till den globala
folkhalsan, da metoden forvantas kunna anvéandas for framstéllningen av nya och mer effektiva
proteinbaserade lakemedel.



