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Streszczenie popularnonaukowe

Zaréwno stres oksydacyjny, wywotany obecno$cig nadmiernej ilosci reaktywnych formy tlenu (RFT), jak i
jego konsekwencje w postaci destruktywnego utlenianie biomolekut sg intensywnie badane z powodu ich
silnego wptywu na zdrowie cztowicka. Peroksydacja lipidow stanowiagcych budulec bton komoérkowych
powoduje ich uszkodzenie i proces ten prowadzi do wielu niebezpiecznych choréb. Miazdzyca, cukrzyca,
choroby nerek, nowotwory czy choroby neurodegeneracyjne takie jak choroba Alzheimera lub Parkinsona sg
przyktadami chordb o etiologii zwigzanej z wystepowaniem stanu stresu oksydacyjnego.

Uktady biologiczne to bardzo skomplikowana maszyneria molekularno-enzymatyczna i problematyka
badania stresu oksydacyjnego prowadzona w laboratorium chemicznym nie zawsze odpowiada problematyce
badan in vivo, dlatego duze wysitki skierowane sg na projektowanie takich markeréw stresu oksydacyjnego,
ktore swoim sktadem, lokalizacja, czuloscia i intensywnoscia sygnatu analitycznego spetnialyby warunki
sensorow nie zaburzajacych funkcji komorki lub tkanki a jednocze$nie umozliwiatyby monitorowanie RFT
w organizmie i ich interakcje z innymi elementami komorek. Jednym z obiecujacych sposobow obserwacji i
badania stresu oksydacyjnego w lipidach moze by¢ wykorzystanie znacznikow fluorescencyjnych czutych na
rodniki. Fluorescencja to zjawisko emitowania §wiatta przez wzbudzong czasteczke lub atom. Taki znacznik
fluorescencyjny moglby dziata¢ na zasadzie zwigkszania lub zmniejszania intensywnos$ci $§wiecenia w
zaleznosci od postepu reakcji z rodnikami, co pozwolitoby na monitorowanie stresu oksydacyjnego w czasie
rzeczywistym. Blokiem budulcowym wykorzystywanym do konstruowania znacznikéw fluorescencyjnych
jest BODIPY czyli 4,4-difluoro-4-bora-3a,4a-diaza-s-indacen. Z uwagi na wiasciwosci fluorescencyjne,
pochodne BODIPY sg intensywnie badane i znajdujg coraz szersze zastosowanie naukach medycznych,
biologicznych i w chemii analitycznej. Czujniki oparte na tym zwigzku moga by¢ zbudowane z czeSci
receptorowej, czyli fragmentu wrazliwego na badany czynnik, potaczonej kowalencyjnie z BODIPY,
nazywanego reporterem, poniewaz odpowiada za generowanie fluorescencji wtedy, gdy cz¢$¢ receptorowa
ulega reakcji chemicznej np. utlenianiu. Funkcjonalizacja tych zwigzkow grupami mogacymi reagowac z
rodnikami, czyli np. polifenolami moze prowadzi¢ do otrzymania czutych i responsywnych markerow stresu
oksydacyjnego. Przeglad literatury wskazuje na wzrost zainteresowania wykorzystaniem takich substancji
jako fluorescencyjnych znacznikéw do monitorowania proceséw peroksydacji bioczasteczek w uktadach
narazonych na wysoki stres oksydacyjny. Taki czujnik molekularny mogtby przyczynié si¢ do glebszego
poznania przebiegu chordb o przypuszczalnej etiologii rodnikowej jak np. choroby neurodegeneracyjne.
Glownym celem ponizszego projektu bedzie synteza i charakterystyka znacznikow fluorescencyjnych
zawierajacych BODIPY jako czgs¢ reporterowa, do ktorych przylaczony zostanie receptor bedacy fenolem
lub polifenolem. Taki rodzaj receptora zostat wybrany z powodu duzej reaktywnos$ci tych zwigzkow wobec
rodnikéw. Ponadto niektére polifenole, takie jak katechol sg analogiem katecholamin, pochodnych
aminokwasy — tyrozyny. Do katecholamin naleza wazne dla funkcjonowania organizmu neurotransmitery i
hormony takie jak adrenalina, noradrenalina i dopamina. Zaréwno katechol jak i katecholaminy sg wrazliwe
na dziatanie stresu oksydacyjnego wywolywanego przez rodniki, a nadmierne utlenianie katecholamin w
organizmie moze prowadzi¢ do zaburzen u centralnym uktadzie nerwowym i gospodarce hormonalne;j.
Wykorzystanie katecholu jako receptora w znaczniku fluorescencyjnym czutym na rodniki pozwolitoby na
monitorowanie w czasie rzeczywistym stresu oksydacyjnego powodujacego utlenianie katecholamin.
Zsyntezowane zwiazki beda poddane szeregowi testow dotyczacych ich stabilnosci oraz wlasciwosci
optycznych (zmiana intensywnos$ci fluorescencji w obecnosci rodnikéw) w uktadach homogenicznych
(rozpuszczalnikach organicznych o roéznej polarnosci) oraz heterogenicznych takich jak micele i liposomy
(analogi bton biologicznych).



