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Alternatywne aranzacje: wykorzystanie sztucznych biologicznych nanoczasteczek do zbadania
wplywu tréjwymiarowej organizacji przestrzennej na biologiczne interakcje molekularne.

Zycie to dziatanie. T0, Co jest prawda w duzej skali, jest rowniez prawdziwe dla oddziatlywan na poziomie
mikroskopowym. Przyktadowo, kiedy nasze komoérki oddzialujg z innymi komoérkami lub wirusami, odbywa
si¢ to zazwyczaj poprzez biatka na powierzchni komorek, ktore przywieraja do molekut na innej komorce.
Zwykle bialka te sg zanurzone w lipidowej (thuszczowej) membranie otaczajgcej komorke. Czasteczki
nalezace do drugiego uczestnika reakcji i biorgce udziat w tym oddziatywaniu, z reguly rowniez sg biatkami.
Ich wzajemne interakcje sg eleganckie i precyzyjne, a dopasowanie czgsto porownywane do klucza i zamka.

Istnieje wiele rodzajow biatek oraz wiele rodzajow oddziatywan. Przyktadowo, komorki mogg zwigzac inne,
podobne komorki w celu utworzenia zwartych warstw, jakie wystepuja przyktadowo w naszych naczyniach
krwiono$nych. Moga one rowniez wydziela¢ do otoczenia bialka wiazace. Znane z tego sg zwlaszcza
komorki naszego uktadu odpornosciowego, uwalniajace przeciwciala zdolne do zwigzania na powierzchni
patogenow takich jak wirusy czy bakterie i ich neutralizacji. Same patogeny rzecz jasna rdéwniez korzystaja z
podobnych mechanizméw dla swojej korzysci, na przyktad wigzac si¢ do receptora na powierzchni komorki
1 wymuszajac w ten sposob ich internalizacjg.

Zdobycie wigkszej wiedzy na temat tym podobnych oddziatywan miedzy biatkami bedzie w oczywisty
sposob niezwykle uzyteczne dla glebszego zrozumienia wielu waznych procesow zyciowych, ktore sg przez
nie przeprowadzane. Z wiedza t3 moze z kolei okaza¢ si¢ mozliwe blokowanie tych oddziatywan i,
przyktadowo, zatrzymanie mozliwo$ci wnikania patogenow do komorek.

Niestety, w rzeczywistosci moze to by¢ trudniejsze niz mogloby si¢ poczatkowo wydawaé. Jednym z
powodow jest fakt, iz analogia klucza i zamka jest nader czgsto nadmiernym uproszczeniem, a interakcje
miedzy biatkami powierzchniowymi komorek i ich biatkami-partnerami niejednokrotnie nie jest prosta
zaleznoscig 1:1, lecz moze zaleze¢ rowniez od ilosci, zaggszczenia i rozmieszczenia tych czasteczek w
przestrzeni. Przykltadem moga by¢ nanoczasteczki wspotczesnych szczepionek, ktére osiggaja najwyzsza
efektywnos$¢ przy duzej ilosci antygenu ulozonego na ich powierzchni w sposéb zapewniajacy duze jego
zageszczenie.

Odkrycie optymalnego rozmieszczenia i aranzacji bialek w przestrzeni dla konkretnego biatka
powierzchniowego jest trudne. Czasteczki te sa zbyt mate aby mogtly by¢ fizycznie przez nas przemieszczane
i rearanzowane, tym bardziej w zywych systemach, ktorych kolosalna kompleksowo$¢ sprawia ze wszelkie
takie manipulacje sa niemozliwe.

W naszym projekcie zajmiemy si¢ podstawowymi pytaniami dotyczacymi wpltywu trojwymiarowej aranzacji
biatek na ich aktywno$¢. Bedziemy w stanie bardzo precyzyjnie zaprojektowac i kontrolowa¢ doktadne
rozmieszczenie biatek dzigki wykorzystaniu syntetycznych, biologicznych nanoczasteczek o precyzyjnej,
przypominajacej wirusy (lecz catkowicie bezpiecznej) strukturze, mozliwej do osiagnigcia z wykorzystaniem
DNA lub biatek. Ze wzgledu na syntetyczng nature tych czasteczek, mozemy niezwykle doktadnie
zaprojektowa¢ na ich powierzchni punkty zaczepu dla badanych biatek. W ten sposdb jesteSmy w stanie
kontrolowac¢ ich liczbe, aranzacj¢ i rozmieszczenie oraz badac, jak te czynniki wptywaja na wykonywanag
przez nie prace.

Mamy nadzieje, ze nasz projekt odpowie na pytanie jak rozmieszczenie biatek w przestrzeni wptywa na ich
funkcje. By¢ moze bedziemy tez w stanie wykorzysta¢ zgromadzone informacje nadajac naszym
syntetycznym czasteczkom uzyteczne zdolnosci, jak neutralizacja chorobotworczych wirusow i bakterii, lub
dostarczanie do komorek waznych molekut terapeutycznych.



