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Abstrakt popularnonaukowy
Projektowanie de novo mini-bialek zawierajacych wneki i ich zastosowanie w katalizie

YFukasz Berlicki

Mini-biatka, okre$lane jako oligopeptydy tworzace dobrze zdefiniowane struktury trzeciorzgdowe
o masie czgsteczkowej nieprzekraczajacej 10 kDa, wykazuja wiele wyjatkowych cech zwigzanych z ich
budowg i funkcjg. Ze wzgledu na opisang niedawno skuteczng strategie projektowania de novo, dziedzina
mini-biatek zyskuje duze zainteresowanie w srodowisku naukowym. Racjonalna konstrukcja pozwala na
wbudowanie réznorodnych wymagajacych funkcji, m.in. inhibicji oddziatywania biatko-biatko. Chociaz
udowodniono réwniez mozliwo$¢ budowy katalitycznie aktywnych mini-biatek, znane przyktady dotycza
jedynie reakcji modelowych, a obszar ten pozostaje nadal stabo zbadany.

Whiosek dotyczy projektowania de novo minibiatek zawierajacych wngki i ich wykorzystania do
budowy katalizatorow podobnych do enzymoéw. Problematyczne mini-biatka zawierajagce wneki beda
konstruowane z uzyciem struktur drugorzedowych zawierajacych konformacyjnie usztywnione reszty beta-
aminokwasowe. Kontakty miedzy strukturami drugorzedowymi bgda utrzymywane przez oddzialywania
hydrofobowe, w niektorych przypadkach wspierane przez mostki dwusiarczkowe. Nastepnie zbadana
zostanie mozliwo$¢ zastosowania opracowanych minibiatek zawierajacych wneki do budowy katalizatoréw
enzymopodobnych. Iteracyjna optymalizacja aktywnos$ci katalitycznej przez wspomagane komputerowo
modyfikacje zard6wno wneki wiazacej substrat, jak i odleglych reszt zapewni dostep do efektywnych
katalizatoréw. Skoncentrujemy si¢ na trzech grupach reakcji: (a) kondensacja aldolowa i reakcje pokrewne,
w ktorych posredniczy enamina; (b) sprzgzone addycje i cykloaddycje przebiegajaca przez iminowy
zwiazek posredni.

Wysoki potencjat minibiatek w konstrukcji funkcjonalnych czasteczek da mozliwo$¢ racjonalnego
stworzenia katalizatora o unikalnych wilasciwosciach. Mozliwe bedzie potaczenie zalet katalizatorow
niskoczasteczkowych (dostgpnos¢ syntetyczna, zrozumienie procesu Kkatalitycznego, szeroka gama
katalizowanych reakcji) z zaletami enzymow (rozbudowana struktura, wysoka sprawno$¢, wysoka regio- i
stereoselektywnos¢), co w konsekwencji pozwoli na eksploracje nowych obszaréw nauki. Wyniki dostarcza
rowniez wgladu w proces katalityczny enzymow natywnych.



