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»dynteza 1 charakterystyka triazolowych ligandow regulatorowych struktur RNA wirusa
HIV-1”

Celem pracy bylo opracowanie efektywnej metody syntezy pochodnych nukleozasad,
pochodnych kwasu 5-aminopent-3-ynowego oraz zaprojektowanie i synteza monomerow,
a docelowo fragmentow triazolowych kwasow nukleinowych (TKN). Sekwencje TKN zostaty
tak zaprojektowane, aby wigzaty si¢ ze strukturami RNA kluczowymi w replikacji wirusa
HIV-1 — TAR oraz domeng antykodonu tRNAY®, tak aby mozliwe bylo wykorzystanie
otrzymanych analogéw w terapii zakazenia HIV-1. Monomery TKN zsyntezowane zostaly przy
uzyciu ,,click chemistry” — 1,3-dipolarnej reakcji cykloaddycji Huisgena, w wyniku ktorej
powstaja pochodne 1,2,3-triazoli. W ramach rozprawy doktorskiej zaprojektowalam syntezy
dwoch klas monomeréow (TKN1 i TKN2) oraz triazolowych pochodnych aminokwasow
(TzlAA) i ich krotkich fragmentéw komplementarnych do wypetlenia i petli struktury TAR
RNA oraz domeny antykodonu htRNAM®, Zsyntezowane fragmenty TKN2 i TzIAA poddatam
analizom z zastosowaniem elektroforezy kapilarnej, dichroizmu kotowego i spektroskopii
fluorescencyjnej majacym na celu scharakteryzowanie ich oddziatywan z komplementarnymi
fragmentami RNA. Wyniki badan pokazuja, ze zsyntezowane fragmenty TKN2 i TzIAA wiagza
si¢ z regulatorowymi strukturami RNA wirusa HIV-1, co umozliwia ich potencjalne

zastosowanie jako nowych inhibitorow replikacji wirusa HIV-1.



