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Celem tego projektu jest opracowanie nowej metody okreslania geometrii czasteczek chemicznych,
ktora jest potrzebna w poszukiwaniu nowych lekow 1 zaawansowanych materiatdéw. Metoda bedzie
oparta na dynamicznej chemii kombinatoryjnej z zaawansowang matematyczng analizg danych.

W dynamicznej chemii kombinatoryjnej przedmiotem badania s3 mieszaniny zwigzkoéw
chemicznych powstajacych spontanicznie z prostych substratéw w wyniku reakcji odwracalnych.
Odwracalno$¢ reakcji oznacza, ze czasteczki nieustanie powstaja i rozpadaja sie, czyli uklad jest
dynamiczny i jego sktad nie jest trwale ustalony. Powstajagce zwigzki sg kombinacjami wszystkich
substratow wprowadzonych do ukladu, taka mieszanina nazywana jest biblioteka. Mimo dynamiki,
w bibliotece ustala si¢ stan rownowagi, tzn. mimo cigglych zmian na poziomie czasteczek,
globalnie patrzac stezenia wszystkich sktadnikoéw utrzymuja si¢ na stalym poziomie. Stan
rownowagi mozna zaktoci¢ dowolnym bodzcem fizycznym lub chemicznym, co powoduje, ze
biblioteka osigga inny stan rownowagi, charakteryzujacy si¢ innymi proporcjami sktadnikow.
Szczegdlnym przedmiotem zainteresowan w badaniach nad dynamicznymi bibliotekami jest ich
odpowiedz na wprowadzenie do ukladu czasteczek zwanych templatami (szablonami). Templaty
oddzialuja selektywnie z wybranymi skladnikami biblioteki, co powoduje, ze rownowaga w
bibliotece przesuwa si¢ w taki sposobow aby powstalo wiecej tych wybranych sktadnikéw, o
ktorych méwimy, ze zostaly wzmocnione. Im silniejsze oddziatywanie mig¢dzyczasteczkowe
pomigdzy templatem a sktadnikiem biblioteki, tym silniejsze bedzie jego wzmocnienie. Pojedynczy
templat moze oddziatywa¢ z wieloma sktadnikami, a ich wzmocnienie bedzie proporcjonalne do
efektywnosci oddziatywan.

W tym projekcie planuj¢ zastosowac grupe templatow o $cisle okreslonej geometrii czasteczek i
zbada¢ ich wplyw na biblioteke receptorow. Wneki wigzace tych receptoréw majg rozmiary, ktore
tworza systematyczny szereg. W zaleznosci od wielkosci templatu, tylko te receptory z
odpowiednio dopasowanym rozmiarem wng¢ki zostang efektywnie wzmocnione. Mozna powiedzie¢,
ze geometria templatu zostaje zakodowana w profilu wzmocnien sktadnikéw biblioteki. Poprzez
analize wpltywu wielu sztywnych templatow o znanej strukturze planuj¢ opracowa¢ matematyczng
metodeg, ktora pozwala odkodowac informacje zawarta w profilu wzmocnien. Pozwoliloby to w
przysztosci na okreslanie parametréw geometrycznych dowolnej czasteczki wprowadzonej do
biblioteki. Dodatkowo, poprzez pordwnanie profili wzmocnienia dla r6znych templatow bede mogt
okresli¢ strukturalne podobienstwo miedzy nimi. Oba powyzsze rodzaje analizy beda cennymi
narz¢dziami uzytecznymi w poszukiwaniu nowych lekow i zaawansowanych materiatow.

Wyniki projektu istotnie poszerza nasza wiedze dotyczaca oddziatywan miedzyczasteczkowych i
dopasowania przestrzennego oddziatujacych czasteczek. Wiedza o uktadach dynamicznych pozwoli
lepiej zrozumie¢ uktady biologiczne.



