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Proces fatldowania biatek jest jednym z podstawowydtesow biologicznych, ktory wraz z
wiekiem ulega istotnym zmianom. Proces patologiczmygzany z wiekiem prowadzi do
niekontrolowanej produkcji, reorientacji i magazwamia bialek w komorkach i tkankach.
Biatka te agreguj tworzc fibryle. Widkna biatkowe csto kumulug sie w ukladzie
nerwowym, odpowiada¢ za rozwdj zaburze neurodegeneracyjnych, takich jak choroba
Alzheimera czy Jacobsa-Krafta. Niedawno odkryte, wtokienka biatkowe gromadzsic
rowniez w wyrostkach, stawach, nerkach, co prowadzi devopz $miertelnych chorob. W
ostatnich latach temu trudnemu problemowi socjaiogeému péwieca S¢ znaczy uwag
naukowy. Ze wzgbdu na dua analogé¢ strukturalm do widkienek tworzonych przez biatko
amyloidu, nazywane gsone fibrylami amyloidowymi. Badania naukowe maja celu
rozr@nienie syntezy, prawidtowego i patologicznego faddaia biatek. Do badania struktur
widkienkowych amyloidu wykorzystuje esiliczne techniki analizy struktury. Struktura
widkienek biatkowych jest znana i wykazujezduuporadkowanie strukturalne natywnego
prawidiowo sfaldowanego biatka. Jednak mechanizmpiewstawania, dynamiczne zmiany
strukturalne prowade do nieprawidtowego fatdowania i agregacji biglekostaj nieznane.
Do identyfikacji zmian strukturalnych w zionym szlaku procesu nieprawidtowego
faldowania bialek wymagane jest zastosowanie bidggoznych metod komplementarnych w
stanie techniki in situ. Obaj partnerzy wspotpraBsand i Jachimska, mgpa celu zbadanie
procesu nieprawidtowego faldowania bialek, prowsadgo do powstawania wiokienek
amyloidu. W ramach tego projektu zmiany struktuealmowarzysgce procesowi
nieprawidtowego fatldowania biatekedls badane za pomegcspektroskopii odbiciowo-
absorpcyjnej z modulagpolaryzacji w podczerwieni (PM IRRAS), spektroskalichroizmu
kotowego (CD), mikrowagi kwarcowej z monitorowaniemozpraszania (QCM-D),
powierzchniowego rezonansu plazmonowego (SPR). ofépkdynamiczna, ruchlink
elektroforetyczna, dynamiczne rozpraszadwdiatta (DLS), mikroskopia sit atomowych
(AFM), skaningowa mikroskopia elektrochemiczna ($CZmiany w elementach struktury
drugorzdowej w biatku natywnym rozpuszczonym wzngch roztworach elektrolitdwelola
badane za pomec CD, DLS, lepkéci dynamicznej, ruchlivgci elektroforetyczne.
Réwnolegle zostan opracowane procedury adsorpcji biatek prowadz do powstania



wiokienek amyloidowych. Zmiany w morfologii flmowiatkowych teda badane in situ za
pomog pomiarow AFM, SEM, kta zwilzania i SECM. Zmiany konformacji natywnego biatka
prowadzce do adsorpcji wiokienek lizozymu nasniku statym lgdg badane za pomed®M
IRRAS. Zaproponowane w tym zaawansowanym projekb@dawczym podégie
spektroskopowe in situ i eksperymentalne mikroskapaapewni cakriowy obraz zmian w
strukturze biatek przeksztatgaych fibryle amyloidowe na poziomie sub- i
supramolekularnym. Wiadomae lizozym tworzy widkienka amyloidu i zostat wybgado
naszych bada Wyniki tego projektu mog mie¢ znaczny potencjat aplikacyjny. Przede
wszystkim badania molekularnych aspektow niepraaweigo fatdowania biatek mag
przyblizy¢ nas do zrozumienia zmian molekularnych zachogizh in vivo, prowadzcych do
rozwoju choréb zwjzanych z tworzeniem widkienek amyloidu. Zrozumiemielekularnych
aspektéw tych chorob zgdanych z wiekiem mie przyblizy¢ naukowcdéw do opracowania
wczesnych nargizi diagnostycznych i lekéw. Bez intensywnych pmactym polu szanse na
walke z tym ogromnym problemem zdrowotnymrskte.



