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Opis projektu

W ramach projektu opracowano i zoptymalizowano synteze szeregu zmodyfikowanych 2-
tiourydyn, 2-selenourydyn oraz ich pochodnych geranylowych, a takze efektywne metody
otrzymywania modelowych oligonukleotyddw RNA typu ASL tRNA. Zbadano ich wtasciwosci
fizykochemiczne, w tym konformacje, lipofilowo$¢ i wartosci pKa, co pozwolito lepiej zrozumieé
zaleznosci miedzy strukturg a funkcjg biologiczng tych modyfikacji. Wykazano rowniez, ze
cytochrom C katalizuje desulfuracje 5-podstawionych 2-tiourydyn na poziomie nukleozydow,
oligonukleotyddw i catych tRNA, a szybkos¢ tego procesu zalezy od pH. Istotnym osiggnieciem
bylo takze opracowanie biosyntezy i charakterystyki rekombinowanego biatka SelU, ktore
umozliwito badanie etapowej transformacji 2-tiourydyno-tRNA do 2-selenourydyno-tRNA.
Potwierdzono, ze proces ten przebiega przez posredni etap geranylowania. Rozwinieto ponadto
metody analityczne, w tym LC-MS/MS, RP-HPLC, MALDI-TOF MS i MST, ktére pozwolity na
ocene przebiegu reakcji oraz powinowactwa badanych oligonukleotydow do biatka SelU.
Uzyskane wyniki stanowity wazng podstawe do dalszych badan nad modyfikacjami tRNA i ich

Zznaczeniem biologicznym.
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