Nowe znaczniki fluorescencyjne dla zastosowan w mikroskopii dwufotonowej ze szczegélnym

uwzglednieniem wykrywania amyloidow
Absorpcja dwufotonowa (2PA) jest procesem, w ktorym réwnoczesnie dwa fotony sg absorbowane, aby
wzbudzi¢ czasteczke. Wzbudzenie czasteczki moze prowadzi¢ do jej relaksacji z emisjg
fluorescencyjna, co stanowi podstawe mikroskopii dwufotonowej (2PM). 2PM jest szeroko stosowana
do obrazowania ztozonych, gteboko potozonych struktur in vivo, takich jak naczynia krwionosne i mozg,
a takze do obrazowania molekularnego i funkcjonalnego, np. aktywno$ci neuronalnej.!! W celu
przeprowadzania takich procedur, stosuje si¢ fluorofory, ktore powinny mie¢ zoptymalizowane
wlasciwosci optyczne takie jak przekroje na absorpcje dwufotonowa, zakresy emisji flluorescencji czy
wydajno$c kwantowa fluorescencji. Prelekcja bedzie skupiata si¢ nad nowymi fluoroforami —
nanoklastrami srebra stabilizowanymi DNA oraz barwnikami organicznymi do potencjalnego
zastosowania w 2PM.

Atomowo precyzyjne nanoklastry srebra stabilizowane DNA (Agn-DNAs) to nowa klasa
nanomateriatdw wywodzaca si¢ z kompleksow srebra. W ostatnich latach zyskaly one na popularnosci
dzieki postepowi w metodach ich oczyszczania oraz wykorzystaniu uczenia maszynowego do
projektowania ich struktur.!>?! Materialy te wykazujg unikalne, silnie zalezne od sekwencji DNA
wiasciwosci fotoluminescencyjne, w tym emisj¢ w zakresie dalekiej czerwieni i bliskiej podczerwieni
oraz wysokie wydajnosci kwantowe fluorescencji, co czyni je obiecujacymi znacznikami do
obrazowania biologicznego. Zbadano absorpcje dwufotonowa czterech przedstawicieli atomowo
precyzyjnych Agn-DNAs.# Agn-DNAs charakteryzowaly sie emisjg w zakresie powyzej 600 nm oraz
zréznicowanym sktadem chemicznych i strukturg — liczba atomow srebra, sekwencja ssDNA, liczba
walencyjnych elektronéw.!®! Przekroje czynne na absorpcje dwufotonowg (o2) zostaly wyznaczone w
szerokim zakresie dlugosci fal od 810 do 1400 nm. Badane nanoklastry wykazywaly przekroje
efektywne na absorpcje dwufotonowa rzedu ~10%> GM, przewyzszajace wodnorozpuszczalne fluorofory
organiczne §wiecace w zakresie bliskiej podczerwnieni czym potwierdzono potencjat Agn-DNAs jako
sond dwufotonowych typu NIR-NIR.

Znaczniki do zastosowan w 2PM, mogg by¢ optymalizowane rowniez w celu targetowania
konkretnych bioanalitow, jednymi z nich moga by¢ amyloidy. Amyloidy to agregaty biatkowe, ktore
wystepujg przy chorobie m.in. Alzheimera, Parkinsona!®. Konstrukcja takich znacznikow wymaga nie
tylko optymalizacji wyzej wspominanych wlasciwosci optycznych, ale takze zrozumienia wpltywu
struktury chemicznej fluoroforu na modulacje wlasciwos$ci optycznych po zwigzaniu z amyloidami. W
szczegolnosci w zakresie modulacji absorpcji dwufotonowej, brak systematycznych prac, ktore
poruszatyby ten watek. Barwniki oparte na rdzeniu BF/BF, zostaly wykorzystane do systematycznych
prac w tym kierunku!”, jak i zaproponowania znacznika fluorescencyjnego z wlasciwosciami
optycznymi konkurencyjnymi w stosunku do komercyjnie dostgpnego standardu do znakowania
amyloidow w 2PM.[®
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