Tematy prac licencjackich dla studentéw specjalnosci “Biofizyka molekularna” na
kierunku “Zastosowanie fizyki w biologii i medycynie” w r. akad. 2012/2013

1. ,,Badanie enzymatycznej hydrolizy dinukleotydowych analogow kapu
katalizowanej przez bialko DcpS”

opickun dr Elzbieta Bojarska, 55 40 779, elab@biogeo.uw.edu.pl

Aktywno$¢ hydrolityczna enzymow DcpS petni kluczowa role w ostatnim etapie jednego
z podstawowych szlakow degradacji mRNA, w kierunku 3°—5’. Substratami DcpS sa
dinukleotydowe analogi kapu m’GpppN oraz dhuzsze fragmenty zawierajace do 10
nukleotydow. W wyniku hydrolizy powstaje m/GMP oraz ppN (lub difosforan
oligonukleotydu). Biatka DcpS naleza do rodziny hydrolaz HIT, ktore w centrum wigzacym
maja ewolucyjnie zachowany motyw 3 reszt histydynowych. Dwie histydyny biorg udziat
w wigzaniu grup fosforanowych czasteczki substratu, natomiast trzecia histydyna petni rolg
czynnika nukleofilowego w reakcji enzymatycznej. O specyficznosci enzyméw DcpS
decyduje dodatni tadunek w wyniku obecnosci grupy metylowej w pozycji N7 guanozyny.
Oddziatywanie warstwowe dodatnio naladowanej 7-metyloguanozyny z resztami
aromatycznymi biatka umozliwia wigzanie kapu. Warunkiem przebiegu reakcji hydrolizy jest
obecno$¢ mostka trifosforanowego w czgsteczce substratu (mono- lub dinukleotydu), chociaz
do utworzenia kompleksu wystarcza tylko dwie grupy fosforanowe. Na szybkos$¢ hydrolizy
majg wplyw modyfikacje w obrebie nukleozyddéw. Praca licencjacka bedzie polegala na
zbadaniu enzymatycznej hydrolizy wybranych dinukleotydowych analogow kapu
modyfikowanych w obrebie jednego lub obydwu nukleozydow. Do analizy przebiegu reakcji
katalizowanej przez biatko DcpS zostanie wykorzystana metoda fluorescencji oraz
wysokosprawnej chromatografii cieczowej (HPLC).

2. ,,Spektroskopia magnetycznego rezonansu jadrowego (NMR) w badaniach
struktur komplekséw molekularnych”

opiekun: prof. dr hab. Ryszard Stolarski, 55 40772, stolarsk@biogeo.uw.edu.pl

Odkryte w potowie ubiegltego wieku zjawisko magnetycznego rezonansu jadrowego
(NMR) znalazto niezwykle szerokie zastosowania: od fizyki ciata stalego, poprzez chemig,
biochemig, biofizyke 1 biologie¢ molekularng, do diagnostyki medycznej (MRI, magnetic
resonance imaging). Spektroskopia NMR umozliwia badania czasteczek organicznych, od
najprostszych do ztozonych biopolimerow takich jak biatka i kwasy nukleinowe oraz btony
biologiczne, nie tylko in vitro, ale takze w zywych komoérkach i tkankach. Obok dyfrakcji
promieniowania rentgenowskiego na krysztatach molekularnych jest to druga dostgpna
aktualnie metoda wyznaczania struktur przestrzennych duzych biomolekut (biatka, kwasy
nukleinowe) z rozdzielczos$cig atomows, tzn. z doktadnoscig do potozenia poszczegodlnych
zrebow atomowych czasteczki, zarbwno w roztworze jak i coraz czegsciej] w ciekle statym.
Praca licencjacka dotyczy¢ bedzie zastosowan spektroskopii NMR do badania struktury
komplekséw molekularnych. Ma zasadniczo charakter literaturowy lub zawieraé czes¢
doswiadczalng, w ktorej przewidziane jest samodzielne wykonanie widm NMR w celu
rozwigzania wybranego, prostego problemu strukturalnego.



3. ,Nasladowanie reakcji enzymatycznych metodami chemicznymi”
opiekun: dr hab. Janusz Stepinski, 55 40 769, jastep@biogeo.uw.edu.pl

Praca jest eksperymentalna, w opisie wymaga wstepu teoretycznego i oméwienia uzyskanych
wynikow. Przedmiotem badan ma by¢ chemiczna synteza GDP (5°-difosforanu guanozyny) z
GMP (5’-monofosforanu guanozyny). W zywych komoérkach analogiczna reakcja przebiega z
udziatem kinaz monofosforandow nukleozydow. Gléwng metoda badawczg czesci
eksperymentalnej pracy bedzie analiza przebiegu reakcji za pomocag HPLC
(wysokocisnieniowej chromatografii cieczowe;j).

4. ,,Charakterystyka stanu oligomeryzacji, struktury drugorzedowej oraz
wlasciwosci katalitycznych wybranego mutanta cielecej fosforylazy
nukleozydéw purynowych”

opiekun: dr hab. Maria Agnieszka Bzowska, 55 40789, abzowska@biogeo.uw.edu.pl

Fosforylazy nukleozydéw purynowych (PNP) to homooligomeryczne enzymy, homotrimery i
homoheksamery, kluczowe dla metabolizmu sktadnikéw kwaséw nukleinowych, znajdujace
si¢ praktycznie w kazdej zywej komorce. Silne selektywne inhibitory fosforylaz z tkanek
ludzkich czy organizméw chorobotworczych maja potencjalne ogromne znaczenie
farmakologiczne, jako leki immunosupresyjne czy przeciwpasozytnicze, natomiast mniej
specyficzne fosforylazy z niektorych bakterii sa stosowane w chemii nukleozydéw
purynowych. Gléwnym celem projektu realizowanego przez nasza grupe jest poznanie
biofizycznych podstaw dziatania fosforylaz, co ma m.in. prowadzi¢ do syntezy silnych
inhibitorow PNP o potencjalnych praktycznych zastosowaniach. Osobie zainteresowanej
wykonaniem pracy magisterskiej proponujemy zbadanie wiasciwos$ci jednego z otrzymanych
przez nas mutantow fosforylazy ze zrédla ssaczego (cielecej), t.j. wyznaczenie jego
aktywnosci 1 stabilnosci (przy uzyciu spektroskopowego oznaczania szybkos$ci katalizowane]
reakcji), struktury drugorzgedowej (przy zastosowaniu spektroskopii dichroizmu kotowego)
oraz stanu oligomerycznego bialka (metoda chromatografii Srednioci$nieniowej lub
analitycznego ultrawirowania).

5. ,,Badanie mechanizmu agregacji zielono fluoryzujacego bialkka GFP”
opiekun dr Beata Wielgus-Kutrowska, 55 40 789, beata@biogeo.uw.edu.pl

6. ,,Uzyskanie i okre$lenie wlasciwosci spektroskopowe wybranego mutanta zielono
fluoryzujacego biatka (GFP)”

opiekun dr hab. Agnieszka Bzowska, 55 40 789, abzowska@biogeo.uw.edu.pl

Przedmiotem badan prowadzonych w ramach podanych wyzej tematow sg mutanty zielono
fluoryzujacego biatka GFP. Jest to niewielkie biatko, o masie okoto 26 kDa, zlozone z 282
aminokwasow. Jego powszechne wykorzystywanie jako znacznika w badaniach
biologicznych, w biotechnologii i medycynie wynika z obecnosci nietypowego chromofora
tworzonego przez trzy sasiadujace ze sobg w lancuchu bialkowym aminokwasy. Sg to
treonina 65, tyrozyna 66 i glicyna 67. Po prawidlowym zwinigciu bialka i dojrzeniu



chromofora (obejmujacym cyklizacje, dehydratacj¢ i utlenianie) powstaje uktad emitujacy
promieniowanie w zielonym zakresic widma. Poczagwszy od lat 90-tych ubiegltego wicku
projektowane sag mutanty GFP o zmienionych wlasciwosciach spektralnych. Skonstruowano
m.in. biatka takie jak YFP, BFP, RFP, emitujace promieniowanie odpowiednio w kolorze
zOltym, niebieskim lub czerwonym. GFP ma sklonno$¢ do agregacji, ktora stanowi
powszechny problem w medycynie (wiele chordb neurodegeneracyjnych jest
stowarzyszonych z powstawaniem nierozpuszczalnych agregatow biatkowych), w produkcji
lekow opartych na biatkach, czy w produkcji biatek do badan naukowych. Prace
doswiadczalng zaczniemy od wyhodowania biatka w ilosci wystarczajacej do
przeprowadzenia badan. W ramach pierwszego zaproponowanego tematu scharakteryzujemy
kinetyke procesu agregacji GFP i sprébujemy odpowiedzie¢ na pytanie, czy zagregowane
biatko ma zdolno$¢ wychwytywania z roztworu prawidtowo zwini¢tych czasteczek.W ramach
drugiego tematu scharakteryzujemy wlasciwosci spektroskopowe nowo-uzyskanego mutanta
GFP.

7. ,Spektroskopowe badania oddzialywania bialka elF4E uzyskanego r6znymi
metodami z wybranymi analogami kapu”

opiekun: dr Anna Modrak-Wojcik, 55 40 779, ankam@biogeo.uw.edu.pl

Inicjacja translacji w komodrkach eukariotycznych jest wieloetapowym procesem tworzenia
kompleksow wielu bialek oraz RNA i determinuje wypadkowa szybkos$¢ biosyntezy biatek.
Regulacja tego procesu ma kluczowe znaczenie dla prawidlowego wzrostu 1 podziatu
komorki, a jego “rozregulowanie” wigze si¢ $cisle z kancerogeneza. Szczeg6lng role odgrywa
biatkowy czynnik translacyjny eIF4E, ktory inicjuje translacj¢ poprzez utworzenie kompleksu
Z charakterystyczng strukturg na 5’-koncu mRNA (kapem), a jego podwyzszone stezenie
wystepuje w wielu rodzajach komoérek nowotworowych. Zahamowanie aktywnos$ci elF4E
moze sta¢ si¢ skuteczng strategia w walce z nowotworami. Istotne jest wigc poznanie
mechanizmu oddziatywania biatka elF4E z kapem 1 innymi biatkowymi czynnikami
translacyjnymi na poziomie molekularnym. Biatka do badan in vitro otrzymuje si¢ metoda
nadprodukcji w bakteriach E. coli, a nastgpnie izoluje i oczyszcza. Celem pracy bedzie
zbadanie, czy oddziatywanie elF4E z wybranymi analogami kapu zalezy od zastosowanej
metody uzyskania elF4E. Jako metoda badawcza zostanie wykorzystana stacjonarna
spektroskopia emisyjna.

8. ,,Zastosowanie fluorofosforanu i jego pochodnych do otrzymywania
nukleotydowych sond do badan °F NMR”

opiekun dr Joanna Kowalska, 55 40 774, asia@biogeo.uw.edu.pl

Fluorowane pochodne zwigzkéw organicznych znajdujg szerokie zastosowanie jako sondy do
badan NMR. Rzadkos¢ wystepowania fluoru w przyrodzie w potaczeniu z wiasciwosciami
jader 1°F (naturalna abundancja wynoszaca 100%, spin jadrowy = 1/2 i wysoki wspolczynnik
zyromagnetyczny) sprawiaja, ze fluorowane pochodne umozliwiaja czule i selektywne
badanie wielu proceséw biochemicznych metoda spektrospkopii °F NMR. Celem pracy
licencjackiej jest opracowanie metody chemicznej syntezy oraz otrzymanie szeregu
nukleotydowych pochodnych zawierajacych reszte fluorofosforanowa w terminalnej pozycji
mostka (oligo)fosforanowego. Zsyntetyzowane zwigzki zostang nastepnie zcharakteryzowane



metodami spektroskopowymi, w szczegdlnosci za pomoca spektroskopii H, 3P oraz F
NMR.

9. ,,Synteza i badanie wlasciwosci nukleotydéw znakowanych pirenem w lancuchu
oligofosforanowym?

opiekun dr Jacek Jemielity, 55 40 774, jacekj@biogeo.uw.edu.pl

Piren jest zwigzkiem aromatycznym o bardzo ciekawych wtasciwosciach. Na szczegdlng
uwage zastuguja jego wlasciwosci fluorescencyjne oraz zdolno$¢ do tworzenia zaleznych od
stezenia agregatow (tzw. ekscymerow), o innych wtasciwosciach fluorescencyjnych niz sam
piren. Te cechy powoduja, ze pochodne pirenu sg bardzo atrakcyjnymi znacznikami
biomolekut, co znalazto szereg zastosowan w badaniach struktury i funkcji kwasow
nukleinowych. W ramach pracy licencjackiej zostanie wykonana synteza nukleotydow o
roznej dlugos$ci tancucha fosforanowego , ktore beda zawieralty w terminalnej pozycji
lancucha reszte pirenowa przytaczong poprzez siarke reszty tiofosforanowej. Otrzymane
zwigzki zostang scharakteryzowane pod wzglgdem ich wiasciwosci spektroskopowych, ze
szczegdlnym uwzglednieniem spektroskopii fluorescencyjnej oraz NMR.

10. ,,Wplyw N-konca bialka eIF4E na oddzialywanie z kapem i bialkami wiazgcymi
4E. Od konstruktu do bialka”

opiekun: dr Joanna Zuberek, 55 40 781, jzuberek@biogeo.uw.edu.pl

Inicjacja translacji u organizméw eukariotycznych jest skomplikowanym procesem
polegajacym na utworzeniu multiproteinowego kompleksu z mRNA, ktory nastgpnie
umozliwia przytaczenie rybosomu do kodonu startu. Na 5’ koncu eukariotycznego mRNA
znajduje si¢ tzw. struktura kapu, ktora tworzy 7-metyloguanozyna potaczona wigzaniem 5°-5°
trifosforanowym z sgsiednim nukleozydem, a rozpoznanie tej struktury przez eukariotyczny
czynnik inicjacyjny 4E (eIF4E) rozpoczyna w wigkszosci przypadkow synteze biatka.

Biatko eIF4E jest skladnikiem kompleksu elF4F, w ktorym biatko elF4G stanowi pomost
faczacy biatko elF4E, zwigzane strukturag kapu, a innymi komponentami kompleksu
inicjacyjnego. Z tego wzgledu biatko eIF4E podlega wielostopniowej regulacji. Jego
aktywno$¢ jest regulowana poprzez wigzanie z biatkami regulatorowymi 4E-BP,
konkurujgcymi o to samo miejsce wigzania w biatku elF4E, co czynnik e[F4G. Biatka elF4E
wsrod organizmoéw eukariotycznych posiadaja silnie zakonserwowany rdzen, natomiast N-
koniec bialka jest zmienny. Celem pracy jest otrzymanie mysiego czynnika elF4E o peinej
dlugosci oraz skroconych na N-koncu jego form i zbadanie wptywu N-konca na wtasnosci
biatka.

11. ,,Otrzymanie ludzkiego czynnika inicjujacego translacje 4E (helF4E) z etykietka
histydynowa metoda nadprodukcji w komorkach E. coli i jego charakterystyka”

opiekun: dr Joanna Zuberek, 55 40 781, jzuberek@biogeo.uw.edu.pl
Inicjacja translacji u organizmow eukariotycznych jest skomplikowanym procesem

polegajacym na utworzeniu multiproteinowego kompleksu z mRNA, ktory nastepnie
umozliwia przylaczenie rybosomu do kodonu startu. Na 5’ koncu eukariotycznego mRNA



znajduje si¢ tzw. struktura kapu, ktorg tworzy 7-metyloguanozyna potaczona wigzaniem 5°-5’
trifosforanowym z sgsiednim nukleozydem, a rozpoznanie tej struktury przez eukariotyczny
faktor inicjacyjny 4E rozpoczyna w wigkszosci przypadkow syntezg biatka. Celem pracy jest
otrzymanie konstruktu umozliwiajagcego ekspresje ludzkiego czynnika eIF4E z dolaczong
etykietka histydynowa, uzyskanie biatka w komorkach E. coli, a nastgpnie jego oczyszczenie
metodg chromatochrafii metalopowinowactwa (IMAC) i1 wstepna charakterystyka.

12. ,,Konstrukcja wektora do ekspresji mutanta bialka hydrolizujgacego strukture
kapu 5'-konnca mRNA i jego oczyszczanie na zlozu powinowactwa”

opiekun: dr Maciej Lukaszewicz, 55 40 781, mlukas@biogeo.uw.edu.pl

Cecha charakterystyczng eukariotycznych mRNA jest struktura kapu, obecna na koncu 5’
czgsteczki (7-metyloguanozyna przylagczona do pierwszego transkrybowanego nukleotydu
mostkiem trifosforanowym, m7GpppN). Usunigcie struktury kapu jest jednym z kluczowych
etapow regulujacych stabilnos¢ mRNA w komorce. Gléwnymi enzymami hydrolizujagcymi
strukture kapu sa DcpS 1 Dcp2 Enzym Dcp2 hydrolizuje kap przytaczony do dhugich
fancuchow mRNA zawierajacyhc powyzej 25 nukleotydow (odcina m7Gpp) 1 tym samym
inicjuje degradacj¢ w kierunku 5°—3’. Enzym DcpS hydrolizuje dinukleotydowy kap
powstaty w wyniku degradacji mRNA w kierunku 3’—5’.Ostatnio opisano nowy enzym
hNUDT16 zaangazowany w hydroliz¢ kapu na koficu 5’mRNA, ktéry podobnie jak Dcp2
nalezy do rodziny biatek Nudix i odcina kap obecny na mRNA, jednak w odréznieniu od
Dcp2 wystgpuje w komoérkach wszystkich analizowanych tkanek i1 wykazuje lokalizacje
cytoplazmatyczo-jadrowa. Ludzki enzym DcpS jest rowniez potencjalnym celem
terapeutycznym w rdzeniowym zaniku mig$ni (spinal muscular atrophy, SMA).

Celem pracy jest konstrukcja plazmidu (metodg ukierunkowanej mutagenezy)
umozliwiajacego ekspresj¢ mutanta enzymu hydrolizujacego kap (DcpS lub NUDT16) i jego
oczyszczanie metoda chromatografii powinowactwa na ztozu niklowym.

13. ,Analiza wydajnosci translacji transkryptéw mRNA lucyferazy kapowanych
wybrang serig analogéw struktury czapeczki (kapu) 5’-konca mRNA”

opiekun: dr Maciej Lukaszewicz, 55 40 781, mlukas@biogeo.uw.edu.pl

Otrzymywanie in vitro transkryptow mRNA, ktore z jednej strony sg stabilne w $rodowisku
wewnatrzkomoérkowym, a z drugiej ulegaja w nim wydajnej translacji, jest waznym etapem
opracowywania m.in. terapii genowych opartych na mRNA. Celem pracy jest otrzymanie w
reakcji transkrypcji in vitro czasteczek mRNA lucyferazy kapowanych wybrang serig
analogoéw struktury czapeczki (kapu) 5-konca mRNA. Wydajno$¢ translacji tak otrzymanych
transkryptow bedzie nastgpnie analizowana w bezkomoérkowym uktadzie translacji in vitro
(lizat z retikulocytow kroliczych - RRL), w odniesieniu do mRNA lucyferazy kapowanego
standardowym analogiem m7GpppG. Poziom translacji badanych w transkryptow w RRL
mierzony bedzie metoda luminometryczng.

14. ,,0d biofizycznych badan czynnikéw determinujacych selektywne i silne
wigzanie si¢ inhibitorow z enzymami do skuteczniejszych lekow”,



opiekun: prof. dr hab. Borys Kierdaszuk. , 55 40 784, borys@biogeo.uw.edu.pl

Absorpcja fotonéw przez biatka powoduje przejscie tych czasteczek ze stanu podstawowego
do wzbudzonego, natomiast przej$cie odwrotne jest realizowane poprzez emisj¢ fotondw
zwang fluorescencja. Absorpcja i emisja zalezg od wlasnos$ci bialka (enzymu) i jego
oddzialywania z innymi czasteczkami (substratami, inhibitorami) i sSrodowiskiem, zarowno w
stanie podstawowym jak i wzbudzonym. W pracy licencjackie] wykorzystane beda
wlasciwosci emisyjne biatek (enzymow) w charakterystyce ich oddziatywan z ligandami
(substratami, inhibitorami) oraz identyfikacji preferowanych struktur ligandow, ich form
konformacyjnych i jonowych, ktore uczestniczag w powstawaniu stabilnych kompleksow
enzym-ligand, katalizie enzymatycznej lub hamowaniu (inhibicji) reakcji enzymatycznej.
Projekt pracy licencjackiej przewiduje wprowadzenie do metodologii pracy z biatkami i
zapoznanie si¢ z nowoczesnymi technikami enzymologicznymi i fluorescencyjnymi. Celem
pracy licencjackiej jest opis czynnikow fizycznych (strukturalnych, konformacyjnych,
dysocjacji 1 asocjacji protonéw) decydujacych o selektywnym rozpoznawaniu i silnym
wigzaniu ligandow. Wyniki beda mogly by¢ wykorzystane w projektowaniu inhibitoréw
(Iekow) o selektywnych wlasciwosciach terapeutycznych wobec enzymoéw izolowanych z
pasozytow (np. nicieni) 1 mikroorganizmow chorobotwoérczych (bakterii, wirusow), na
podstawie réznic migdzy enzymami ludzkimi i ich odpowiednikami w mikroorganizmach
chorobotworczych. Porownanie selektywno$ci  substratowo-inhibitorowej z réznicami
strukturalnymi 1 kinetycznymi mig¢dzy enzymami ludzkimi, zwierzecymi 1 z
mikroorganizméw (bakterii, wirusOw) przyczyni si¢ takze do lepszego zrozumienia
mechanizmu reakcji katalitycznych.

15. ,,Zastosowanie spektroskopii fluorescencyjnej w badaniach wlasciwosci
fizycznych czasteczek i makroczasteczek biologicznych”

opiekun: prof. dr hab. Borys Kierdaszuk, 55 40 784, borys@biogeo.uw.edu.pl

Absorpcja fotondw przez czasteczki 1 makroczasteczki biologiczne (np., biatka, barwniki
ros§linne) powoduje przejscie tych czasteczek ze stanu podstawowego do wzbudzonego,
natomiast przejscie odwrotne jest realizowane poprzez emisje fotondw zwang fluorescencja.
Absorpcja 1 emisja zalezg od wlasciwosci fizycznych badanej czasteczki 1 jej oddzialywania z
innymi czasteczkami (otoczeniem), zar6wno w stanie podstawowym jak 1 wzbudzonym.
Wybor spektroskopii emisyjnej jako podstawowego narzedzia badawczego wynika m.in. z
nastepujacych obserwacji. Po pierwsze, chociaz metody spektroskopii emisyjnej stanow
elektronowych czasteczek biologicznych i ich komplekséw nie udzielaja tak precyzyjnej
informacji o strukturze jak krystalografia lub spektroskopia wielowymiarowego
magnetycznego rezonansu magnetycznego (NMR), to mozna je uzna¢ za komplementarne, a
nawet posiadajgce wicksze mozliwosci. Dostarczajg informacji o strukturze, oddzialywaniach
1 dynamice uktadow czasteczkowych w roztworze, tj. w warunkach zblizonych do takich jakie
sag w zywych komorkach 1 tkankach. W przypadku biatek (enzymdéw) mozemy to sprawdzié
m.in. na podstawie pomiaru ich aktywnos$ci katalitycznej wobec typowych ligandow
(substratéw, inhibitoréw) oraz na podstawie wplywu oddziatywania biatek z ligandami na
emisj¢ znacznikow emisyjnych przyczepionych kowalencyjnie do biatek i ligandow. Projekt
pracy licencjackiej przewiduje wprowadzenie do metodologii pracy z makroczasteczkami i
zapoznanie si¢ z nowoczesnymi technikami fluorescencyjnymi. Celem pracy licencjackiej jest
wykorzystanie zwigkszonej rozdzielczos$ci czasowej 1 czutosci tych metod.




16. ,,Fizyczna interpretacja zaniku fluorescencji czasteczek biologicznych”
opiekun: prof. dr hab. Borys Kierdaszuk, 55 40 784, borys@biogeo.uw.edu.pl

Celem pracy licencjackiej jest porownanie dwoch modeli opisujgcych kinetyke dezaktywacii
elektronowych stanow wzbudzonych w biatku na skutek emisji fotondw (fluorescenciji).
Biatko to 1 jego kompleks z ligandem wykazuja zlozone relaksacje, bedace wynikiem
oddziatywania wzbudzonych czasteczek z otoczeniem i transferu energii wzbudzenia do
stanow elektronowych innych czasteczek. Dotychczas do opisu zaniku fluorescencji biatek
zawierajacych reszty tyrozyny i tryptofanu stosowano sume¢ dyskretnych skladnikéw
wyktadniczych, ktorych liczba wynikata z jako$ci dopasowania do danych do$§wiadczalnych a
interpretacja fizyczna poszczegoélnych komponentdw wyktadniczych byta niejasna. Nasze
badania wykonane w ubieglych latach pokazaty, ze funkcja potegowa otrzymana za pomoca
modelu ciggltego rozktadu czasow zycia w prosty sposob opisuje zaniki stanow wzbudzonych
i moze stanowi¢ dobra alternatywe dla modeli wielowyktadniczych. Projekt pracy
licencjackiej  przewiduje takze  wprowadzenie do  nowoczesnej  metodologii
czasoworozdzielczej spektrofluorymetrii 1 zapoznanie si¢ z nowoczesnymi metodami
interpretacji zanikow fluorescencji.

17. ,,Badanie wiazania guaniny przez cielece PNP (fosforylaze nukleozydéw
purynowych) metodami spektrometrii dichroizmu kolowego (CD)”

opiekun prof. dr hab Jan Antosiewicz, 55 40 786, jantosi@biogeo.uw.edu.pl

Procesy tworzenia kompleksow guaniny z cielegcym PNP byly tematem dwodch prac
opublikowanych przez pracownikéw Zakladu Biofizyki. W badaniach tych wykorzystana
zostata spektroskopia fluorescencyjna. Tematem proponowanej pracy licencjackiej jest
powtorzenie tamtych badan, ale z wykorzystaniem spektroskopii CD jako narzedzia
obserwacji tworzenia kompleksOw 1 porOwnanie parametrow termodynamicznych
charakteryzujacych kompleksy, jakie otrzymuje si¢ w obydwu metodach pomiarowych.

18. ,,Badanie rozwijania rybonukleazy A w srodowisku alkalicznym metodami
spektrometrii zatrzymanego przeplywu”

opiekun prof. dr hab Jan Antosiewicz, 55 40 786, jantosi@biogeo.uw.edu.pl

W 1952 roku, prof. David Shugar, tworca Zakladu Biofizyki w Instytucie Fizyki
Doswiadczalnej, opublikowat prace przedstawiajaca wyniki pomiardw absorpcji $wiatta w
zakresie UV roztworow rybonukleazy A, w funkcji rosnagcego pH roztworu. Autor wykazat
rozwijanie struktury rybonukleazy pod wptywem wysokiego pH i ze proces rozwijania moze
by¢ sledzony poprzez pomiar absorpcji roztworu, gdyz towarzyszy mu wydobywanie si¢ reszt
tyrozynowych z wnetrza bialka na powierzchnie, przy czym nastgpuje natychmiastowa
deprotonacja ich grup hydroksylowych, powodujaca zmiang wlasciwosci absorpcyjnych tych
reszt. Tematem proponowanej pracy licencjackiej jest przeprowadzenie obserwacji kinetyki
procesu rozwijania struktury rybonukleazy A poprzez pomiar absorpcji przy mieszaniu
roOwnoobjetosciowym roztwordw rybonukleazy w pH neutralnym i buforu o wysokim pH,
takim, ze pH mieszaniny jest wystarczajaco duze do inicjacji procesu rozwijania.



