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Sondy CPL i RROA w badaniu struktury bialek - indukcja chiralnosci oraz nowe
metody wzmacniania sygnahu chiralooptycznego

Zmiany strukturalne biatek odgrywaja kluczowa role w wielu chorobach neurodegeneracyjnych
i cywilizacyjnych, w tym w chorobie Alzheimera, chorobie Parkinsona, miazdzycy, cukrzycy i innych
chorobach zwigzanych z dysfunkcjg srodbtonka. Ostatnio wykazano, ze metody spektroskopowe czute
na chiralno$¢ czasteczkowa (metody chiralooptyczne) sg bardzo wrazliwe na trojwymiarowa strukture
i zmiany struktury chiralnych uktadow biologicznych, w tym biatek i ich agregatéw, wykazujac
dodatkowe informacje strukturalne, nicosiggalne zadng inng metoda. Jednak ze wzgledu na swoja
naturg, metody te charakteryzujg si¢ zazwyczaj niska intensywno$cia uzyskiwanego sygnatu, dlatego
nie nadaja si¢ do badania bioczasteczek w ich naturalnym srodowisku. Okazuje sie jednak, iz sygnat
niektorych z metod chiralooptycznych, ROA (ramanowska aktywno$¢ optyczna) oraz VCD (wibracyjny
dichroizm kotowy) moze zosta¢ wzmocniony poprzez agregacje badanych czasteczek. Ponadto inna
metoda spektroskopowa: CPL (spolaryzowana kotowo luminescencja) i sondy fluorescencyjne oparte
na CPL moga réwniez zwigkszy¢ nie tylko intensywno$¢ uzyskiwanego sygnatu, ale takze czuto$¢ na
zmiany strukturalne.

Glownym celem naukowym projektu sa badanie spektroskopowe aminokwasow, peptyddéw
i bialek w uktadach modelowych jak i uktadach biologicznych zmodyfikowanych pod wplywem
roznych warunkow fizyko-chemicznych, a takze badanie oddziatywania sond CPL z r6znymi uktadami
biatkowymi, w formie natywnej i zagregowanej. Pierwszym etapem projektu be¢dzie przeprowadzanie
analizy modelowych uktadow opartych na biatkach przy uzyciu réznych metod spektroskopowych, w
tym spektroskopii ramanowskiej (RS), spektroskopii w podczerwieni (IR), spektroskopii UV-Vis,
ramanowskiej aktywno$ci optycznej (ROA), wibracyjnego dichroizmu kotowego (VCD) i
elektronowego dichroizmu kotowego (ECD). Drugim etapem bedzie zbadanie oddziatywania sond CPL
i RROA z modelowymi uktadami biatkowymi oraz przygotowanie bazy widmowej CPL/RROA r6znych
uktadow biatkowych, w formie monomerycznej jak i w postaci fibryli. Trzecie zadanie polega¢ bedzie
na badaniu naturalnych uktadow biologicznych, przede wszystkim osocza krwi z réznych modeli
chorobowych myszy i na badaniu potencjatu, spektroskopowego rdéznicowania probek biologicznych
uzyskanych z réznych mysich modeli chorobowych za pomoca sond CPL/RROA. Pomiary
spektroskopowe, wzbogacone zostang rowniez poprzez obliczenia teoretyczne wiasciwosci
spektroskopowych réznych modeli molekularnych i supramolekularnych badanych uktadow.



