Projekt 2.3. Synteza matych fluoroforéw z grupy imidéw aromatycznych do detekcji proteaz
wirusowych

Promotor: prof. Daniel T. Gryko
Instytut: Instytut Chemii Organicznej PAN

WWW: https://www.icho.edu.pl/, https://wwz2.icho.edu.pl/DTG_group/

Opis:

Jednym z kluczowych elementéw, ktére nalezy poprawi¢ w pordéwnaniu z obecnie dostepnymi
sondami fluorescencyjnymi, jest ich jasnos¢, ktéra jest zdefiniowana jako iloczyn wydajnosci
kwantowej fluorescencji (®Ofl) i molowego wspodtczynnika absorpcji (€). Innymi stowy, w celu
zwiekszenia tego krytycznego parametru nie tylko nalezy zwiekszy¢ wydajnos$¢ kwantowg
fluorescencji, ale takze zwiekszy¢ absorpcje. Zasadniczo wyzwanie to nie musi by¢ trudne, poniewaz
istniejg chromofory posiadajgce € = 400 000, takie jak porfiryny. Barwniki te sg jednak po prostu zbyt
duze, dlatego zaktdcajg proces rozpoznawania proteazy-peptydu, co udowodniono we wstepnych
badaniach. Zadanie zwiekszenia € staje sie problematyczne, jezeli musi by¢ potgczone z utrzymaniem
niewielkich rozmiaréw fluoroforu.

Cel projektu:

Ogdlnym celem badawczym tego projektu jest zaprojektowanie i synteza zaawansowanych
fluoroforéw oraz zastosowanie ich jako reporteréw fluorescencyjnych w sondach opartych na
aktywnosci do obrazowania proteaz SARS-CoV-2. Platformy fluorescencyjne nowej generacji beda
mialy nastepujgce wtasciwosci: a) duza jasnos$¢ (iloczyn kwantowej wydajnosci fluorescencji i
molowego wspdtczynnika absorpcji molowej; (b) dobra fotostabilno$é¢; (c) waska emisja. Gtownym
wyzwaniem w tym projekcie jest to, ze trzeba rownolegle zoptymalizowa¢ wszystkie wyzej opisane
wtasciwosci, ale jednoczesnie zachowa¢ maty rozmiar fluoroforéw, aby: (a) nie indukowaty
wytracania konncowego matego peptydu; (b) nie zaktécajg procesu rozpoznawania proteazy-peptydu.
Zatem celem tego projektu bytoby osiggniecie jasnosci ok. 50 000 w poréwnaniu z 10 000 dla obecnie
stosowanych fluoroforéw na bazie kumaryny. To przetozytoby sie na 5-krotnie wyzszg czutosé, co ma
krytyczne znaczenie, poniewaz obie proteazy wirusowe SARS-CoV-2 majg stosunkowo niskg
aktywnos¢ enzymatyczng, a do ich wykrycia w prébkach biologicznych bardzo potrzebna jest bardzo
wrazliwa etykieta wykrywajaca.

Wymagania:

- Magisterium z chemii (specjalizacja chemia organiczna),
- dobra znajomosc jezyka angielskiego.



