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Bardziej dokladne modele potencjalu elektrostatycznego makroczasteczek biologicznych i
krysztaléw organicznych niezbedne dla wlasciwej interpretacji danych z mikroskopii
krioelektronowej i z dyfrakcji elektronéw — studium mozliwosci
Paulina M. Dominiak

Chociaz mikroskopia krioelektronowa i metody dyfrakcji elektronowej dokonaty ogromnego postepu w
ostatnich latach i coraz wigksza liczba struktur 0 rozdzielczosci atomowej i prawie atomowej staje sic
dostepna, interpretacja zebranych danych jest kontynuowana w oparciu o bardzo przyblizony model
rozpraszania. Model oparty jest na sferycznych, niezaleznych atomach, ignorujac redystrybucj¢ tadunku w
wyniku tworzenia wigzan chemicznego. Takie przyblizenie prowadzi do niepotrzebnej utraty informacji,
ktorej mozna unikngé. Nadszedt czas, aby to zmienic.

Proponujemy oprzeé interpretacje danych z mikroskopii krioelektronowej i metod dyfrakcji
elektronéw na bardziej realistycznych modelach rozpraszania elektronow.

Opracujemy nowe modele na podstawie doktadnych gestosci elektronowych czasteczek i krysztatow.
Modele beda znacznie odbiega¢ od konwencjonalnego sferycznego modelu niezaleznego atomu. Dzigki
naszym nowym modelom wigcej informacji zostanie uzyskanych z eksperymentéw opartych na rozpraszaniu
elektronow na makroczasteczkach biologicznych i krysztalach organicznych, a poprawiona jako$¢ danych
strukturalnych i iloSciowe oszacowania molekularnych potencjalow elektrostatycznych stang sie tatwo
dostepne.

Doktadny opis strukturalny makromolekut ma kluczowe znaczenie dla zrozumienia proceséw zyciowych
na poziomie pojedynczych czasteczek i atomow. Znajduje on zastosowanie w badaniach korelacji funkcji ze
strukturg, racjonalnym projektowaniu lekow, wyjasnieniu mechanizmu katalitycznego dziatania enzymow i
inne. W przypadku matych czasteczek okreslenie ich struktury atomowej w stanie krystalicznym pozwala
zrozumie¢ ich wiasciwosci fizykochemiczne i zaprojektowa¢ nowe materiaty. Informacje strukturalne dla
(pseudo)polimorfow czasteczek farmaceutycznych, na przyktad, sg niezbedne w procesie odkrywania i
opracowywania lekéw. Podobnie, w przemys$le barwnikdéw, okreslenie struktury krystalicznej pigmentow
organicznych jest konieczne, aby zrozumie¢ wptyw krystalizacji na kolor, stabilno$¢ termiczna, odpornos¢ na
$wiatto i wiele innych wlasciwosci.

Generalnie spodziewamy si¢, ze po zastosowaniu proponowanych przez nas modeli w analizie danych
rozpraszania / dyfrakcji elektronow, techniki cryoEM i1 ED osiagna znacznie wyzsza precyzj¢ i doktadnosé
modeli strukturalnych. Dlatego wprowadzenie naszych modeli znaczaco wptynie na biologi¢ strukturalna,
farmakologie¢ i nanotechnologie.



