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Projektowanie sztycznych peptydow
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‘ Specyficzne faldowanie szkieletu peptydowego jest
wymagane do wlasciwej prezentacp blalek aby ulatwi¢ oddzialywania z innymi molekulami.

Aby zaprojektowac¢ duze molekuly o przewidywalnej strukturze, naukowcy uzyli sztucznych
konstruktow.

Helisy alfa (aH) to powszechne struktury drugorzedowe biatek o konformacji spiralnej, ktore sa
stabilizowane przez wigzania wodorowe. Odgrywaja one kluczowa role we wzajemnym
rozpoznawaniu miedzy biatkami lub miedzy biatkami a kwasami nukleinowymi. Ich oddziatywania
zaleza od prezentacji specyficznych reszt na ich powierzchniach.

Foldamery to sztuczne molekuly, ktére nasladuja strukture molekut naturalnych i moga fatdowac sie
w helisy. Zsyntetyzowano liczne szkielety foldamerowe, aby odtworzy¢ i poszerzy¢ funkcje biatek.
Celem projektu LXWAP (Re-designing zinc finger proteins by swapping alpha-helical domains with
foldamer helices) bylo stworzenie nowych biatek kompozytowych przez zamiane naturalnie
wystepujacych aH na helisy oligomocznikowe, ktére stanowia foldamery.

W celu potwierdzenia takiej mozliwosci badacze wybrali czynniki transkrypcyjne zawierajace tak
zwane domeny palcow cynkowych. Te metaloproteiny specjalizuja sie w wigzaniu kwasow
nukleinowych i stanowia idealny punkt wyjscia dla badan wymiany aH na foldamery.

Na poczatku naukowcy zbadali mozliwos¢ wprowadzenia hybrydowej domeny oligomocznika
i palcéw cynkowych do czynnika transkrypcyjnego Zif268. Przeanalizowali wplyw tej wymiany na
faldowanie, jak rowniez na zdolnos$¢ wiazania metalu. W ostatniej fazie projektu dokonano ewaluacji
mozliwosci ponownego stworzenia catego biatka z motywem hybrydowym i okreslono
charakterystyke wigzania metalu i DNA tego nowatorskiego, chimerycznego biatka.

Badacze udowodnili, ze domeny oligomocznika i palcow cynkowych formuja helisy, ktére dobrze
nasladuja naturalne aH. Z powodzeniem zsyntetyzowano helisy foldamerowe, ktore
charakteryzowatly sie wigzaniem cynku podobnie do naturalnych domen. Wstepne wyniki
potwierdzity mozliwos$¢ sktadania chimerycznego czynnika transkrypcyjnego uZif268 o odpowiednim
faldowaniu funkcjonalnym i wtasciwosciach wigzania DNA.

Uczestnicy projektu LXWAP wskazali na mozliwo$¢ projektowania domen palcéw cynkowych
o zdefiniowanych wtasciwosciach i regulowania ich wtasciwosci. Stanowi to znaczacy krok naprzéd
w tworzeniu sztucznych biatek do zastosowan badawczych i medycznych.

Zrédto: www.cordis.europa.eu
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Targi PCI Days 2025
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Przyszlosc SI nalezy do biokomputerow

Powiedziata PAP ekspertka w zakresie neuronauki dr Ewelina Kurtys.
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Polacy wciaz niechetnie przyznaja sie do
problemow ze zdrowiem...
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Leki eliminuja koniecznosc¢ wykonywania
operaciji polipow nosa

Nie musza by¢ stosowane sterydy.
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Kontakt z reklamami niezdrowej zywnosci

Zwieksza dzienne spozycie kalorii u dzieci.
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Szczepionka przeciwko pélpascowi

Moze zapobiega¢ problemom z sercem.
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