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Spektroskopia jgdrowego rezonansu magnetycznego (ang. Nuclear Magnetic Resonance — NMR) jest technikg instrumentalng
badajgcg zachowanie czasteczek pod wptywem silnego, zewnetrznego pola magnetycznego oddziatujgcego z momentami
magnetycznymi jader atomowych. Jej gtéwng zaleta jest mozliwo$é opisu z rozdzielczoscig atomowa nie tylko statycznej
struktury badanych obiektdw, ale takze ich dynamiki oraz wzajemnych oddziatywan. Mozliwe sg takze pomiary stosunkowo
duzych obiektow, takich jak biatka i kwasy nukleinowe. Z tego powodu spektroskopia NMR stata sie jednym z podstawowych
narzedzi stosowanych w wspotczesnej chemii i biologii strukturalnej.

Pierwszym z cel6w projektu jest rozwoj metodologii badan prowadzonych przy uzyciu spektroskopii NMR w badaniach biatek (w
roztworach). Dotyczy¢ on bedzie opracowania, implementacji oraz optymalizacji nowych technik badawczych (sekwencji
impulsowych) jak réwniez udoskonalenia obecnie stosowanych technik. Postep w dziedzinie technik eksperymentalnych
potaczony bedzie z réwnolegtym rozwojem oprogramowania komputerowego koniecznego do prawidtowego przetwarzania i
interpretacji nowo rejestrowanych danych. Zakres planowanych prac siega podstawowych probleméw spektroskopii NMR, takich
jak metody probkowania sygnatéw, stosowanych metod detekcji kwadraturowej oraz efektywnych metod rekonstrukcji widm
NMR. Zaproponowane rozwiazania doprowadzg do poprawienia jakosci otrzymywanych widm poprzez podniesienie czutosci
oraz rozdzielczosci rozpatrywanych technik oraz zmniejszenia poziomu artefaktow wynikajacych z zastosowania rzadkiego
prébkowania (ang. Non-uniform Sampling - NUS) sygnatu w dziedzinie czasu. Z drugiej strony zaproponowane sg takze nowe
metody pomiaréw takich wielkosci fizycznych jak na przyktad szybko$¢ interferencji mechanizméw relaksacyjnych w biatkach.
Druga czes$¢ projektu dotyczy zastosowania nowoczesnych metod spektroskopii NMR w badaniach biatek natywnie niezwinigtych
(ang. Intrinsically Disordered Proteins — IDPs). Biatka te w odrdznieniu do biatek globularnych nie posiadajg $cisle okreslonej
struktury trzeciorzedowej, a ich wystepowanie w organizmach zywych jest tym czestsze im bardziej skomplikowany organizm
jest rozpatrywany. Petnig one najczesciej funkcje sygnatowe. Ze wzgledu na swdj dynamicznie nieuporzadkowany charakter
widma biatek niezwinietych cechuja sie niska dyspersjg rejestrowanych sygnatéw prowadzac do naktadania sie sygnatow.
Rozwigzanie tego problemu jest mozliwe dzieki zastosowaniu technik spektroskopii NMR o czterech i wiecej wymiarach. Opis
struktury czasteczek IDP jest sprowadzany do opisu tendencji konformacyjnych lub tak zwanej struktury resztkowej. Celem
projektu jest opracowanie i zastosowanie metodyki wyznaczania preferowanej struktury IDP opartej na pomiarach interferencji
mechanizméw relaksacyjnych. Pomiary takie zostang takze przeprowadzone pod podwyzszonym cisnieniem (do 3 kbar)
umozliwiajgc obserwacje zmian strukturalnych w biatkach podczas procesdéw zwijania-rozwijania. Uzyskanie informacji o
biatkach niezwinietych jest kluczowe w zrozumieniu mechanizméw rozwoju wielu choréb, w tym réznych rodzajéow choréb
nowotworowych, choroby Alzheimera, Parkinsona oraz innych chor6b neurodegeneracyjnych.

Gtowna motywacja wszystkich prowadzonych prac jest uzyskanie doktadnego wgladu, na poziomie atomowym, w zachowanie i
wiasnosci biatek. Ta wiedza jest konieczna do zrozumienia mechanizméw procesow zachodzacych w organizmach zywych, a w
dtuzszej perspektywie prowadzi do opracowania nowych strategii leczenia i zapobiegania choréb trapiacych ludzkosé.



