Beszamolo Edtvos 6sztondijjal tamogatott
kiilfoldi tanulmanyut eredményeirdl

Célorszag: Ausztria
Kiutazas ideje: 2022 szeptember - 2023 februar

Motivacio

A project célja xilan hemicellulozra jellemzé szubsztiticids mintazatok hatasanak
vizsgdlata a celluléz-hemicelluléz koélcsOnhatasra. Egyes szubsztituensek kombinacioja
gyakoribb el6fordulast mutat, ami arra utal, hogy ezen mintazatoknak specialis funkciéjuk lehet
a hemicelluléz-cellul6z kolcsdnhatas szabalyozasaban. Molekuldris szimulacidés méddszerek
egyedi lehet6séget biztositanak ezen mintazatok hatasanak és a kialakitott kdlcsonhatasok
molekularis részleteinek tanulmanyozasara. Ebben a kutatasban egy sajatos, eddig nem
alkalmazott megkozelitést alkalmazunk a lehetséges szubsztiticiés mintazatok hatasanak
tanulmanyozéasara: mivel a széba johetd kombinaciok és kiosztdsuk szama a xilan lanc
hosszanak novekedésével kombinatorikusan né, illetve az egyre hosszabb lancok egyensulyi
viselkedésének tanulmanyozasahoz sziikséges szimulacids idék exponencialisan nének, ezért
korabbi szimulaciés munkakban mind a szubsztiticidés mintdzatok, mind a lancok celluléz
kristalyon valé elhelyezkedésében nagymértékl onkényességet alkalmaztak. Ezzel viszont az
elérheté eredmények altalanos érvényliségét is rendkivili mértékben korlatoztak.

Ezzel szemben ebben a munkdban azt javasoltuk, hogy daraboljuk fel képzeletben a
hosszu xilan lancokat, és kis, tetramer és hexamer hosszusagu xilan lancdarabok adszorpcios
affinitasat és adszorpcidos szerkezetét tanulmanyozzuk molekularis szimulacioval. Az ilyen
rovidebb egységeken a szoba j6heté (két szubsztituenst tartalmazo) kombinaciok még
kezelheté szamuak. Munkankban gyakoribb glikuronsav és ritkdbb, de ugyancsak tipikus
arabindz szubsztituenseket vizsgaltunk. A két szubsztituensbél allé mintazatokbdl a két
glikuronsavat, illetve egy glikuronsavat és egy arabin6z molekulat tartalmazéakat vizsgaltuk. A
két szubsztituenst egymastdl (a tetramer hosszabdl fakadd korlatok miatt) 1,2, vagy 3 xiléz
egységnyi tavolsagra helyeztik el (egy xil6z sosem tartalmaz két szubsztituenst). A
tovabbiakban az aldbbi jeloléseket fogjuk haszndlni az egyes motivumok leirasahoz:
szubsztitudlatlan xiléz: X, xiléz glikuronsav szubsztituenssel: U, illetve xiléz arabindz
szubsztituenssel: A. Az 1-es dbra illusztralja az egymastol két xildz tavolsagra levé arabindzt és
glikuronsavat tartalmazé tetramer (XAXU) és hexamer motivumokat (XXAXUX).

1-es dbra: Az egy szubsztitualatlan xil6zzal elvalasztott arabindz (sargaval kiemelve) és
glikuronsav (pirossal jelélve) szubsztituensekkel dekoralt tetramer (XAXU, balra) és hexamer
(XXAXUX, jobbra) xilan motivumok. A molekulak xilozil gerincét kékre szineztik.



Latni kell, hogy a tetramer hosszusagu lancok nem minden tekintetben fogjak a xilan
viselkedését valdsaghUlen reprezentalni, vagyis bizonyos megfigyelt szerkezeti jellegzetességek
a lancok rovidségébdl adddnak. Ezért dontéttliink ugy, hogy az 6sszes motivumot hexamer
lancokon is tanulmanyozni fogjuk. Ezeket a hexamer molekuldkat Ugy hoztuk létre, hogy a
tetramer lancokhoz el6lrél is és hatulrdl is hozzafliztiink egy-egy xiloz egységet (Id. az 1-es
abrat). A tetramer és hexamer lancok 6sszehasonlitasabol kdvetkeztethetlink arra, hogy melyek
a csupan a lancok rdévidségebdl fakado jellegzetességek, és melyek az adott motivumra
jellemzé tulajdonsagok. Ezaltal lényegében az eredményeket extrapolalhatjuk realisztikus
lanchosszusagokra.

Egy masik fontos sarokkéve a munkanak a vizsgalt cellulozfellleteket érintik.
Konszenzus latszik kialakulni arrdl, hogy a celluléz lancok 36 vagy 24 lancbdl allé hatszéges
keresztmetszetl kotegekbe rendezddnek. Egyes eredményeket interpretaltak Ugy is, hogy ezek
konzisztensek lehetnek egy négyszdges elrendezédéssel is, de az ezt alatamaszté eredmények
intenziv vita targyat képezik. Eredetileg ezért vettik be a vizsgalatba a csak a négyszbges
elrendez6édésre jellemzé (0,1,0) fellletet is. Végul ezt a felliletet elvetettlk egyrészt a
négyszdges forma relevancigjanak kétségessége miatt, masrészt ennek a fellletnek az
érdessége miatt, mely nem tette lehetévé az egyensuly kialakulasat révidebb tetramer
hosszusagu motivumok esetében a meglehetésen hosszu szimulacios idék (1000 ns) dacara
sem.
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2-es dbra. Celluldz lancok legvaldszinlibb hatszdges elrendezédése (balra) a legjellemzébb
kristalytanilag kulonb6z6 fellletekkel. Ebben a munkaban valamennyit killén-kilon figyelembe
vettlk. Jobbra a (1,1,0) fellletbdl készitett slab geometriaju elrendezés lathatd 1-1 xilan proxy
molekulaval a slab felsé és also felén. A szimulacios cellakban minden iranyban periodikus
hatarfellleteket alkalmaztunk. A két xilan proxy rendelkezésére all6 teret egy csak velik
kolcsonhaté szamukra athatolhatatlan fallal valasztottuk ketté.

Ehelyett bevettlink egy Uj fellletet a munkankba, mely a kisérleti eredmények tlinyomo
tobbsége altal alatamasztott hatszoges alakra jellemzé. Ezt illusztralja a 2-es abra. A hatszdg
“fels6” és “alsd” oldalat ado “hidrofob” (2,0,0) felllet mellett két kristalytanilag kilonb6zé
hidrofil felllet is van: a (1,1,0) illetve a (-1,1,0). Ez utobbit hagytuk ki az eredeti vizsgalatbdl,
melyet aztan bevettlink az elhagyott (0,1,0) felllet helyett. Szimulacidinkban nem kozvetlenll a
hatszdges celluldzkotegeket vizsgaltunk, mivel egy ilyen rendszer mindharom fellletet
egyszerre tartalmazza. Ehelyett sokkal nagyobb kiterjedésd, idealis celluldz kristalybol kivagott
lemezszer(i (“slab”) geometriaval rendelkezé elrendezéseket vizsgaltunk. Ennek az az elénye,
hogy a xilan proxy molekulak szamara csupan egyetlen fellilet érheté el, vagyis specifikusan az
egyes fellletekkel kialakitott kdlcsonhatasok egymastdl fliggetlendl vizsgalhatdk.

3-3 szubsztitlcidos motivumot vizsgaltunk melyek vagy két glikuronsavat tartalmaztak
(XUUX, XUXU, UXXU) vagy egy arabindzt és egy glikuronsavat (XAUX, XAXU, AXXU), illetve
emelett a szubsztitudlatlan xiléz tetramer (XXXX) is a vizsgalt molekulak kézé tartozott. Ezen
felll az ugyanezeket a motivumokat tartalmazd hexamer xilan proxy molekulakat is szimulaltuk



mind a harom fellleten. Minden slab geometria két oldalan egy-egy proxy molekulat helyeztiink
el. A két térfelet csupan a proxykkal kdlcsonhatd, azok szamara atjarhatatlan fallal valasztottuk
el. Minden szimulacidt vizes kdzegben végeztiink, és a glikuronsavat a deprotonalt formajaban
szimulaltuk, a keletkez§ toltéseket pedig a kisérleti eredményeknek megfeleléen Ca2+ ionokkal
kompenzaltuk. A szimulaciés dobozok hataran mindharom iranyban periodikus
hatarfeltételeket alkalmaztunk. Minden szimulaciét a CHARMM force fielddel végeztiink légkori
nyomason és szobahémérsékleten. Minden rendszeren 6sszesen 1000 ns hosszu szimulaciét
végeztink.

Eddigi eredmények

Az Osszes tetramer szimulacioé analizise elvégzésre kerilt, de a hexamer szimulaciok még
futnak, azok befejez6dése egy par héten belll varhatéd. Minden rendszerben harom alapvetd
tulajdonsagot vizsgaltunk: a xilan proxy molekulak gerincét add xil6z egységek tavolsagat az
egyes fellletektdl, a xiloz egységek és a felllet sikja altal bezart szoget, valamint a xiléz
egységek cellulbz molekulakhoz képesti iranyat. Kisérletekbdl tudjuk, hogy a xilan
adszorbealodik a fellleten, a xiléz sikja parhuzamos a fellilettel, valamit a xilan molekulak
parhuzamosan rendez6édnek a celluloz molekulak mentén. Az egyes xilan proxy molekulak
adszorpcids szerkezetét ehhez képest értelmeztiik. Eredményeink alapjan az adszorbealt xiléz
egységek definiciéjahoz egy egyszer( tavolsag alapu kritériumot lehetett javasolni, ennek
alapjan pedig az egyes szubsztituciés motivumok affinitasat tudtuk definialni.Az eddigi
eredmények alapjan az alabbi fébb megallapitasokat tehetjik:

-Egyértelm( preferencia latszik a (-1,1,0) hidrofil fellleten valé adszorpcid irant, ezt koveti a
(2,0,0) hidrofob felllet, mig az (1,1,0) hidrofil fellilet irant mutatkozik a legkisebb affinitas.
-Korabbi eredményekkel O6sszhangban minden szubsztiticios motivum gyengiti a celluléz
felUlet iranti affinitast a szubsztitualatlan xiléz oligomerhez képest.

-Minden fellleten az egymas melletti glikuronsav szubsztitucié (XUUX) mutatta a legnagyobb
romlast adszorpcids affinitas tekintetében.

-A legnagyobb affinitast a fellilethez (az XXXX utan) a XUXU motivum mutatta. A szimulaciok
alaposabb vizsgalata megmutatta, hogy ez amiatt van mert a két glikuronsav ugyanahhoz a
Ca2+ ionhoz koordinalédik, ezaltal egyfajta kelat komplexet képeznek. Ez a szerkezeti egység
nagyban stabilizalja a xil6z gerincet, ami igy meg6rzi a kompatibilitasat a celluldz fellletekkel.
-Az arabindz szubsztiticié nagyobb kompatibilitast (affinitast?) mutat az egyes fellletekkel,
mint a glikuronsav szubsztitucio.

-Nem vart er6s eltérés mutatkozik a xilan proxy molekulak egyes végei (elsé és negyedik xil6z)
kozo6tt a celluléz fellletek iranti affinitas tekintetében.

-Amikor ezek a végek elvalnak a feliilettél, bizonyos szubsztituensek at tudjak venni ezen
veégek szerepét a felllethez vald kétédésben. Jollehet ezen a téren varhato a legtdobb nem
természetes effektus, ami a xilan proxy molekulak révid voltabol fakad. Az eredmények
tisztazasahoz sziikség lesz a hexamer szimulaciok analizisére is.

A visszalevé szimulaciok befejez8déseét aprilis végére varjuk, a munka eddig eredményeit
tudomanyos publikacié formajaban szeretnénk majd kozolni. Ennek elkésziltét nyar el6ttre
varjuk.



