Nr rejestracyjny: 2018/31/B/ST5/02085; Kierownik projektu: dr Michat Jan Chmielewski

Popularnonaukowe streszczenie projektu

Transport anionéw przez membrany biologiczne jest niezwykle wazny dla podtrzymywania
zycia. Dla przykladu, oddychanie komodrkowe, czyli zachodzacy w kazdej komorce proces
utleniania zwigzkow organicznych i wytwarzania energii, wymaga transportowania szeregu réoznych
anionéw bioragcych w nim udzial: wodorowgglanéw, karboksylanow i1 fosforanéw. Nic wigc
dziwnego, ze poszukiwanie sztucznych transporterow anionéw (tzw. anionoforéw), czyli zwigzkdéw
chemicznych potrafiacych wychwytywa¢ aniony z roztworu, transportowaé je przez btong
biologiczng 1 uwalnia¢ do roztworu znajdujacego si¢ po drugiej stronie, jest niezwykle aktywnym
obszarem badan. O dziwo jednak, znakomita wigkszo$¢ opublikowanych dotychczas prac z tej
dziedziny dotyczy jedynie transportu chlorkdw, pomimo Ze w przyrodzie transport innych anionéw
réwniez odgrywa istotng role. Wynika to prawdopodobnie z braku bezposrednich i1 tatwo
dostepnych metod badania transportu innych anionéw niz chlorki. Dlatego w ramach niniejszego
projektu zamierzamy opracowa¢ nowe, bezposrednie metody badania transportu szeregu
waznych anionéw o znaczeniu biologicznym, a nastepnie wykorzysta¢ je do opracowania
transporterow dzialajacych selektywnie, czyli transportujacych przede wszystkim wybrane
przez nas aniony.

Nasze badania zamierzamy rozpocza¢ od zmodyfikowania jednej z najpopularniejszych metod
badania transportu chlorkéw w taki sposob, zeby mozna ja bylo zastosowaé réwniez do badania
innych, biologicznie aktywnych aniondw. Metoda ta polega na mierzeniu stgzenia jondw
chlorkowych transportowanych przez btong lipidowa syntetycznych liposoméw przy pomocy
barwnika fluorescencyjnego czulego na chlorki. Nasza modyfikacja bedzie polegata na zastapieniu
tego barwnika innym, czulym na wiele rd6znych anionéw o znaczeniu biologicznym, takich jak
aniony aminokwasow, fosforanow organicznych, lekow itd. W tym celu przebadamy szereg
znanych z literatury barwnikow fluoroscencyjnych i wybierzemy takie, ktore umozliwia badanie
transportu jak najszerszej gamy anionow.

Przy uzyciu nowo opracowanej metody bedziemy nastgpnie systematycznie badaé transport
r6éznych aniondw przez zaprojektowane przez nas syntetyczne transportery, co pozwoli na zbadanie
ich selektywnos$ci. Nastepnie chcielibySmy udowodnié, ze ta selektywno$cia mozna sterowac
poprzez chemiczng modyfikacje struktury transportera. Dzigki temu be¢dzie mozna, na przyklad,
selektywnie przenie$¢ przez blong lipidowa tylko wybrane aniony z mieszaniny.

Szczegbdlnie ambitnym  wyzwaniem, ktdre zamierzamy podja¢, bedzie transport
enancjoselektywny, czyli selektywny transport jednego z dwdch aniondéw, bedacych dla siebie
nawzajem lustrzanym odbiciem.

Opracowanie pierwszej bezposredniej i dogodnej metody badania transportu wielu réznych
anion6w biologicznie czynnych, takich jak zasadowe formy aminokwaséw, nukleotydow czy
lekow, otworzy nowe perspektywy badawcze w tej dziedzinie chemii. Dotychczas bowiem uwaga
badaczy koncentrowata si¢ na poszukiwaniu jak najbardziej aktywnych transporterow anionow
chlorkowych, bez wzgledu na to, czy transportuja one rdwniez inne aniony, czy tez nie. Dzigki
opracowanym przez nas nowym metodom mozna bgdzie poszukiwaé transporterow selektywnych,
tj. skutecznie transportujacych jedynie wybrane aniony. Zwiazki takie moga mie¢ ciekawa
aktywno$¢ biologiczng i znalez¢ zastosowanie w medycynie, technologii sensordw 1 rozdziale
mieszanin, w tym réwniez mieszanin enancjomerow.



