Biofizikus TDK téma fizikus hallgaték szamara

Egzotikus (nem-kanonikus) DNS szerkezetek stabilitisanak vizsgalata fluoreszcens
spektroszkopiai modszerekkel

A DNS molekuldk a széles korben ismert kettds szali szerkezet
mellett kevésbé ismert Un. nem-kanonikus struktardkat is
felvehetnek, mint példaul a G-quadruplex (GQ), ahol négy bazis
talalhato egy sikban. Ezek a guaninban gazdag szekvencidk a genom
kritikus helyein talalhatok, ahol az onkogének kifejezddését, és igy a
sejtburjanzast szabalyozni tudjak. A telomér régiokban (a gén
szekvencia végén) megjelend G-quadruplexek gatoljak a rakos
sejteket halhatatlanna tevdé telomeraz enzim muikodését. A GQ
szekvencia komplementere az uUn. i-motivumot (iM) alkotja,
melynek in vivo megjelenését csak az utdbbi idoben bizonyitottak.
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A munka, kiilonb6z6 GQ-ek ¢és i-motivumok stabilitdsdnak, ill. a stabilitast befolyasold
tényezOk feltérképezésére iranyul. A GQ 1ill iM konformacio-valtozasait elsésorban
fluoreszcencia spektroszkopiaval dtektaljuk. A DNS szekvenciat a FRET (Forster Resonance
Energy Transfer) modszerrel mérjiik, ahol az energiatranszfer két olyan kromofor kozott
torténik, melyek az oligomer két végéhez vannak kovalensen koétve. Az energia transzfer
kovetésével detektalhato a GQ ill. iM szerkezetek fel- ill. letekeredése.

A stabilitas-vizsgalatok kiterjednek egyrészt a homérsékletstabilitds merésére, de a
laboratorium specialis felszereltségét felhaszndlva a nyomas, mint fizikai paraméter is
hasznalhato. A nyomadsstabilitas a feltekeredett és egyszaluva denaturalddott szerkezetek kozti
térfogati viszonyok kideritésében lehet hasznos.

Szamos, a GQ-hoz ko6tédd ligandum ismert, melyek stabilitast befolydsold hatdsat is mérjiik.
A GQ-k stabilitasanak befolyasolasaval konkrét biologiai hatast lehet kivaltani, ami jelenleg
intenziv kutatési tertilet.
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