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Kwas rybonukleinowy (RNA) to biomolekuta petnigca kluczowe i zréznicowane funkcje w
niemal wszystkich procesach zachodzgcych w komorkach. Dzigki wzmozonym badaniom
naukowym coraz lepiej rozumiemy role RNA w metabolizmie i wykorzystujemy jego
wilasciwosci w celach terapeutycznych i techniczno-naukowych®. Matrycowy kwas
rybonukleinowy (mRNA), czyli komérkowy przepis na biatko, posiada na swoich koncach
charakterystyczne elementy strukturalne takie jak ogon poli(A) na koncu 3’ i kap na koncu 5’.
W mojej pracy magisterskiej zaprojektowatem i zsyntezowatem kilkanascie
trinukleotydowych analogéw kapu na bazie dwoch wyjsciowych zwigzkéw, uzyskanych przy
uzyciu sprawdzonych i wysokowydajnych metod syntetycznych (alkilowanie nukleozydéw w
warunkach katalizy przeniesienia fazowego i synteza oligonukleotydow metodg
amidofosforynowg na podtozu statym?) o r6znych potencjalnych zastosowaniach.

Rys. 1. Struktury wybranych otrzymanych trinukleotydowych analogéw kapu.



Finalne zwigzki posiadajg w pozycji N6 adenozyny grupy funkcyjne potrzebne w reakcjach
typu ,click” takich jak [3+2]-dipolarna cykloaddycja azydkéw do alkinow katalizowana
miedzig(l) (CuAAC), promowana naprezeniem [3+2]-dipolarna cykloaddycja azydkéw do
alkinow (SPAAC), wymiana fluorku przy atomie siarki(VI) (SUFEX), ligacja tetrazynowa czy
amidowanie aktywnych estrow NHSEM, Umozliwia to ich proste, szybkie i wydajne
modyfikowanie o elementy strukturalne wyposazone w komplementarng grupe funkcyjng,
takze w kontekécie komérkowym (chemia bioortogonalna). Reaktywnos¢ zsynteowanych
zwigzkow przetestowatem z modelowymi substratami, uzyskujgc pochodne posiadajgce
nowe modyfikacje chemiczne na koncu 5, znakowane fluorescencyjnie, mogace
kowalencyjnie wigza¢ specyficzne biatka lub posiadajgce wydtuzone tgczniki (linkery) o
zadanej budowie. Dwa uzyskane zwigzki podlegajg obecnie zgtoszeniu patentowemu.
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