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Mechanizmy cyklizacji zwiazkéw czynnych biologicznie katalizowane przez enzymy
zalezne od zelaza.

Cykliczne produkty naturalne sa bardzo
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nowych zwiazkéw lub oczyszczania srodowiska

pierscieni prowadzacych do cennych zwigzkow
chemicznych. Jednym z przyktadéw jest enzym

O DODA, ktéry katalizuje transformacje L-DOPA
ﬁ N do  kwasu  betalamowego,  ktéry  jest
OH OH o  on bioaktywnym rdzeniem pigmentow
betaksantyny betanidyna (betacyjaniny) betalainowych (patrz rysunek). Betalainy sg

wytwarzane przez niektére rosliny i grzyby i
dzielg sie na dwie gléwne kategorie: z6tte betaksantyny i fioletowe betacyjaniny. Betalainy odgrywaja
role ochronnag u roslin, ale wykazuja réwniez rézne wilasciwosci prozdrowotne u zwierzat, w tym
dzialanie przeciwnowotworowe i przedluzajace zycie. Obecnie przypuszcza sie, ze wlasciwosci te
wynikaja z wysokiej aktywnosci antyoksydacyjnej kwasu betalamowego i jego pochodnych.

Celem naszych badan jest okre$lenie tréjwymiarowych struktur atomowych tych metaloprotein metoda
dyfrakcji rentgenowskiej oraz dokladna analiza mechanizméw reakcji. Dokladniej, uzyjemy technik
zatrzymanego przeptywu do identyfikacji produktéw posrednich i wyznaczenia szybkos$ci elementarnych
etapdw reakcji. Produkty posrednie reakcji zostana scharakteryzowane za pomocq spektroskopii
Mossbauera, ktéra jest technika selektywna dla Zelaza i ktéra dostarczy cennych informacji o stanie
utlenienia, strukturze elektronowej i geometrii wokd&t jonu metalu. Interpretacje danych
eksperymentalnych usprawnig symulacje komputerowe prowadzone metodami wywodzacymi sie z
mechaniki kwantowej, w ramach ktérych wyznaczone zostang struktury, energia i wlasciwosci widmowe
produktéw posrednich. Ponadto postaramy sie uzyska¢ “obrazy poklatkowe” reakcji za pomoca metod
czasowo-rozdzielczej krystalografii synchrotronowej. W ten sposéb zdobyta wiedze wykorzystamy do
racjonalnego przeprojektowania enzymow, tak, by zmienic¢ ich selektywnos¢.

Oczekuje sie, ze uzyskane wyniki dostarczg szczegétowego wgladu na poziomie atomowym w przebieg
badanych reakcji cyklizacji lub rozszczepienia pierScienia, co bedzie stanowi¢ podstawe do dalszej
eksploatacji zwigzkéw cyklicznych oraz enzymoéw je wytwarzajacych lub rozszczepiajacych.



