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Zgtoszony projekt koncentruje sie na otrzymaniu barwnikéw fluorescencyjnych przeznaczonych do
zastosowan w bioobrazowaniu. Obejmuje on dziatania zwigzane z projektowaniem molekularnym,
syntezg organiczng, charakterystykg otrzymanych zwigzkéw, ich testowaniem w warunkach
modelowych i uktadach biologicznych oraz dalszg optymalizacjg ich struktury w celu uzyskania
pozgdanych wtasciwosci fotofizycznych i biologicznych.

Opis

Zesp6t badawczy tworzg specjalisci w dziedzinach syntezy organicznej, inzynierii wiasciwosci
fotofizycznych barwnikéw, analizy oddziatywan miedzyczasteczkowych oraz biologii komdrkowej
i molekularnej z doswiadczeniem w bioobrazowaniu fluorescencyjnym. Naszym celem jest otrzymanie
nowej generacji barwnikéw, ktére pozwolg na skuteczne i selektywne obrazowanie struktur oraz
monitorowanie procesow biologicznych. Kluczowym jest dopasowanie wiasciwosci fotofizycznych
czgsteczek do potrzeb badan biologicznych pod wzgledem efektywnosci emisiji i trwatosci czgsteczek
w otoczeniu komorkowym.

W odréznieniu od typowego podejscia, ktére opiera sie na modyfikacjach juz znanych fluoroforéw,
projekt zaktada synteze catkowicie nowych struktur. Opierajgc sig na systematycznych badaniach
fotofizycznych, planujemy projektowanie unikatowych czgsteczek o precyzyjnie kontrolowanych
wiasciwosciach (Rys. 1a). Zmieniajgc podstawniki, ukfad pierscieni, moment dipolowy czgsteczek
oraz ich zdolno$¢ do oddziatywan niekowalencyjnych, bedziemy mogli tworzy¢ barwniki ,szyte na
miare” dla konkretnych aplikacji biologicznych. Ztozono$¢ zadania wynika z liczby parametréw, ktére
nalezy uwzgledni¢ — m.in. wydajnos¢ kwantowa fluorescencji, potozenie absorpcji i emisji,
selektywno$¢ oddziatywan, wptyw Srodowiska komorkowego, stosunek sygnatu do szumu oraz
absorpcja wielofotonowa barwnikow. Sam proces optymalizacji podstawowych wiasciwosci
fotofizycznych jest zlozony. Réwnie wazne sg metody syntezy oparte na metodach
organokatalitycznych (NHC, Rys. 1b) umozliwiajgcych precyzyjne tgczenie fragmentéw czgsteczek
bez uzycia metali ciezkich, co zwieksza czystos¢ produktdw i bezpieczenstwo zastosowan
biologicznych. Dzigki NHC mozliwe staje sie otrzymanie trudnych do uzyskania potgczen w strukturze
emiterow.  Istotnym  elementem  projektu  jest uwzglednienie  wplywu oddziatywan
miedzyczgsteczkowych, ktére mogg znaczgco wpltywac na fluorescencije.

Dzieki celowemu dostosowaniu wtasciwosci fotofizycznych, projektowane barwniki majg potencjat aby
znaczgco poprawi¢ rozdzielczos¢ przestrzenng i czasowg obrazowania, zwiekszyC czutos¢ detekciji
oraz umozliwi¢ bardziej zaawansowane, wieloparametrowe analizy biologiczne (Rys. 1c). Tego
rodzaju narzedzia sg nieodzowne w badaniach nad patogenezg i rozwojem chordb, w diagnostyce
molekularnej oraz w opracowywaniu nowoczesnych terapii. Co wiecej, dostosowanie struktury
barwnikéw do konkretnych warunkéw biologicznych — np.
srodowiska wewnatrzkomérkowego, pH, obecnosci
specyficznych biatek lub jonéw — otwiera mozliwosé
tworzenia sond o funkcjonalnosci przewyzszajgcej
obecnie dostepne rozwigzania. Projekt stanowi zatem nie
tylko wktad w rozwoj chemii barwnikéw
fluorescencyjnych, syntezy organicznej i inzynierii
krystalicznej, lecz réwniez realng odpowiedz na rosngce
potrzeby wspétczesnej biologii i medycyny.
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Rys. 1a) Wybrane zsyntetyzowane przez zespét zwigzki fluorescencyjne. b) Krysztat pochodnej furanu emitujgcy Swiatto —
przykiad zwigzku otrzymanego z uzyciem katalizy NHC. c) Zastosowanie fluoroforéw w bioobrazowaniu — selektywne
znakowanie struktur komoérkowych i transmisja sygnatu fluorescencyjnego do detektora mikroskopowego.



