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Spektroskopia NMR jest, obok krystalografii rentgenowskiej, jedng z dwoch najwazniejszych metod
wyznaczania struktury trojwymiarowej makrobiomolekut, a wigc biatek oraz kwaséw nukleinowych -
DNA i RNA. Poznanie struktury tréjwymiarowej tych czasteczek jest kluczowe dla zrozumienia jak
funkcjonuja organizmy Zywe na poziomie molekularnym, ale jednocze$nie ma takze szereg bardzo
praktycznych zastosowan. Na przyktad, poznanie jak wyglada struktura przestrzenna wirusowego RNA
moze by¢ pierwszym krokiem przy projektowaniu lekéw blokujacych namnazanie si¢ tego patogenu.

W przypadku spektroskopii NMR wyznaczenie struktury tréjwymiarowej jest mozliwe dzieki
pomiarowi odlegtosci pomiedzy parami protondw (jader atomdéw wodoru) w badanej czasteczce biatka
lub kwasu nukleinowego. Nastepnie wykorzystujac setki lub tysiace takich zmierzonych odlegtosci
dokonuje si¢ rekonstrukcji struktury tréjwymiarowej za pomocg specjalnych algorytmow. Jednym ze
znanych ograniczen tej metody jest fakt ze klasyczne eksperymenty NMR pozwalaja na pomiar
odleglosci jedynie pomigdzy atomami znajdujacymi si¢ stosunkowo blisko siebie w skali badanych
uktadow: do okoto 5-6 Angstreméw (A; 1 A = 10% m). Jesli uswiadomimy sobie, Ze kazdy pomiar
odleglosci jest obdarzony pewna niepewnoscig eksperymentalng i ze niepewnosci te dodaja si¢ to
zrozumiemy ze im dalej od siebie s3 dwa atomy w badanej czasteczce to ich wzajemne potozenie
wyznaczone typowymi metodami NMR jest obcigzone tym wigkszym btedem. Innymi stowy klasyczne
metody NMR wyznaczaja bardzo dobrze lokalng strukture tréjwymiarowa w obregbie badanych
uktadéw, lecz struktura globalna jest juz obcigzona duzo wigkszg niepewnoscig pomiarowa. Jest to
powazne ograniczenie doktadnosci struktur wyznaczanych metodami NMR i dlatego naukowcy
postugujacy sie tg metoda dtugo poszukiwali innych typow eksperymentow pozwalajacych mierzy¢
duzo dtuzsze odleglosci w obrgbie badanych uktadow.

Okazuje si¢, ze metoda pozwalajaca na pomiar dluzszych odleglosci moze by¢ wprowadzenie do
badanego uktadu grupy o charakterze paramagnetycznym, a wigc takiej ktora zawiera niesparowane
elektrony. Do takich grup naleza, na przyktad, jony metali o nie w pelni zapetnionych podpowlokach
elektronowych d lub f, takie jak lantanowce. Obecno$¢ takiego jonu w czasteczce pozwala mierzy¢ za
pomocg prostych eksperymentéw NMR odlegtosci nawet 30-35 A, dzieki silnemu oddzialywaniu
niesparowanych elektrondéw z roznymi jadrami atomowymi tworzacymi badany uklad. Te
oddzialywania, zwane efektami paramagnetycznymi, sa wykorzystywane w spektroskopii NMR biatek
juz od ponad dwoch dekad pozwalajagc zaréwno na otrzymywanie doktadniejszych struktur jak i
wspomagajac badanie takich aspektow jak, na przyktad, oddzialywanie bialek pomig¢dzy sobg lub z
czasteczkami lekow. Niestety, z drugiej strony, nie udato si¢ jeszcze na szeroka skalg zastosowac tych
»efektow paramagnetycznych” w spektroskopii NMR kwasoéw nukleinowych. Gltowng trudnos$cia
napotykang dla kwasow nukleinowych jest brak ogoélnych metod wprowadzania grup
paramagnetycznych do tego typu czasteczek. Obecny projekt badawczy koncentruje si¢ na rozwigzaniu
tego problemu poprzez stworzenie i charakterystyke specjalnych krotkich fragmentow kwasoéw
nukleinowych posiadajacych zdolno$¢ do bezposredniego wigzania jonow lantanowcow. Czasteczki te
zostang stworzone poprzez identyfikacje i izolacje miejsc wigzania lantanowcoéw z duzo wigkszych
uktadow DNA, dla ktorych potwierdzono w literaturze zdolno$¢ do oddziatywania z jonami
lantanowcow. Takie wyizolowane “minimalne” fragmenty DNA odpowiedzialne za wigzanie
lantanowcow zostang nastepnie wprowadzone (“przeszczepione”) do szeregu innych uktadow, zarowno
DNA jak i RNA, by wspomoc wyznaczanie ich struktury metodami NMR poprzez indukcje efektow
paramagnetycznych. Jesli zaplanowane badania osiagng przewidywane rezultaty, to otrzymane krotkie
Oligonukleotydy Wiazace Lantanowce (OWL) zapewnig naukowcom zajmujacym si¢ spektroskopia
NMR ogolng metode wprowadzania grup paramagnetycznych do czasteczek kwasow nukleinowych.



