Wolnorodnikowe reakcje aminokwasow 1 peptyddéw zawierajacych atom siarki.

Od reaktywnych indywiduow przej$ciowych do produktow trwatych
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W ciggu ostatnich dekad reakcje utleniania aminokwasoéw, peptydow oraz biatek byly
przedmiotem licznych badan ze wzgledu na ich znaczenie biologiczne. Niski potencjat
oksydacyjny sprawia, ze na atak utleniaczy, takich jak krétko zyjace stany wzbudzone, wolne
rodniki czy reaktywne formy tlenu, szczegolnie narazone sg aminokwasy zawierajgce atom
siarki. Utlenianie metioniny oraz cysteiny prowadzi do powaznych uszkodzen biatek i w
konsekwencji jest uwazane za jedng z przyczyn schorzen neurodegeneracyjnych takich jak:
choroba Alzheimera, Parkinsona oraz biologiczne starzenie i cukrzyca typu 2. Jednak pomimo
licznych badan poswieconych jednoelektronowemu utlenianiu grupy sulfidowe;j (tioeterowej),
niektore aspekty tego procesu nadal pozostaja niejasne lub kontrowersyjne; na przyktad reakcje
wolnych rodnikéw prowadzace do powstania trwatych modyfikacji w aminokwasach nadal
wywoluja wiele pytan.

W ramach pracy doktorskiej przeprowadzone zostaly prace badawcze, ktorych celem byto
doglebne poznanie i uzupehlienie dotychczasowej wiedzy na temat mechanizmoéw jedno-
elektronowego utleniania pochodnych metioniny - biomimetycznych uktadow modelowych
aminokwasow zawierajacych grupe sulfidowa. W serii pigciu tematycznie spdjnych artykutow
naukowych (P1-P5) zostaly opisane zaro6wno produkty przejsciowe, jak i trwale, reakcji
utleniania fotosensybilizowanego przez 3-karboksybenzofenon oraz utleniania indukowanego
radiolitycznie, w ktorym utleniaczem jest rodnik hydroksylowy. Krotko zyjace produkty
przejsciowe (indywidua zawierajgce wigzanie trdjelektronowe, rodniki, rodnikojony oraz
reaktywne stany wzbudzone) zostaly przebadane za pomoca technik czasowo-rozdzielczych
(laserowej fotolizy blyskowej oraz radiolizy impulsowej), a produkty trwale zostaly
zidentyfikowane z wykorzystaniem wysokosprawnej chromatografii cieczowej sprz¢zonej z
tandemowg spektrometria mas (LC-MS/MS). Potaczenie tych komplementarnych metod
pozwolilo uzyska¢ odpowiedZz na pytania o wplyw struktury substratu (rodzaju grup
funkcyjnych, dlugosci tancucha bocznego), a takze warunkow reakcji (pH) na powstajace
produkty posrednie oraz trwate modyfikacje badanych zwigzkéw. Dzigki temu otrzymano
pehiejszy obraz procesow utleniania wybranych, biologicznie istotnych czasteczek. Ponadto
zostala przeprowadzona szczegdtowa charakterystyka ketondw aromatycznych (benzofenonu,
3-karboksybenzofenonu oraz 4-karboksybenzofenonu), ktére stosowane s3 jako

fotosensybilizatory.



