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A szerkezeti biologia torténete didhéjban

1930-as évek William Astbury
= (a molekuldris bioldgia névadoéja)

»1962-es Nobel dijak: Astbury és X-ray készilléke Mozart haja (keratin)
ck, J. Kendrew & M. Peruiz
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A szerkezeti bioldogia torténete didhéjban

= 2002-es Nobel-dij:
Kurt Wutrich (NMR)

Bikasperma proteinaz inhibitor

(JMB, 1985)
= 2009-es Nobel-dij: riboszoma X-ray szerkezet g
A. Yonath, T. Steitz and V. Ramakrishnan Phozoma

subunit P

Riboszoma atomi-felbontasu
kristalyszerkezete (Nature, 2010)
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EM a molekuladris szerkezetkutatasban

= EM: 1930-as évek, Ernst Ruska (Nobel-dij, 1986)

» R. Feynman (1959): It is very easy to answer many
fundamental biological questions; you just look at the thing!”

V4

= Direkt kép, de szamos probléma
» kontrasztositds, vakuum, vizjég, 2D—3D

Ruska-féle EM (1933)

» Elsg attorés ('90-as évekidl): ,,blob-ology” (~10 A)

»Single particle” analizis és minta vitrifikalt vizben

013-tol forradalmi attorese: ,near-atomic resolution”
» detektorok, statisztikai analizis
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Az év modszere 2016-ban: ,,single particle cryo EM"

Eleszté mt riboszéma, 3,2 A Kapszaicin-receptor, 3,4 A F420-[NiFe]-hidrogendz, 3,4 A
Science, 2014 Nature, 2013 elife, 2014
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(W. Kuhlbrandt, Science 2014)

E. coli riboszéma, 11,5 A

Cell, 2000
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.The Resolution Revolution™

Science, 2015

Human mt riboszoma, 3,5 A

B-galaktozidsz, 2,2 A (fent) és
glutamadt-dehidrogenaz, 1,8 A (lent)

Science, 2015

Cell, 2016



Nobel-dij 2017: Richard Henderson

Az OHoro es aki az utat mutatotia...

= Elekiron krisztallografia (BRd)
=1975:7,5x 14 A; 1990:3,5x 10 A

= 1990: "This would then turn the technique... to be used
on many more difficult specimens, eventually
non-crystalline molecular assemblies”

t elekiron detektorok kifejlesztése
CCD helyett CMOS technologla
alidaldasi mdédszerek 2

bakteriorodopszin
Nature, 1975 (fent)

B-galaktoziddz EERT L o
N JMB, 1990 (lent)

(Ultramicrosc., 2013)
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Nobel-dij 2017: Joachim Frank
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» A 3D képrekonstruktor... [ o

» 1975-t0l matematikai statisztikai
modszerek (SPIDER)

»1995: ri

oszéma 25 A felbontasban

random conical tilt” modszer
(J. Microsc. 1987)
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E. coli riboszoma riboszoma reciklizalas , time-resolved” krio-EM
(Nature, 1995) (Structure, 2016) MedinProt 2018 apr.



Nobel-dij 2017: Jacques Dubochet

= Az amorf jeggyarto...
=» 1981-87: kriofixdcio kidolgozdsa
= Exirém gyors fagyasztas folyékony etanban (108/K)

st abundant constituent of living things, water, has
invariably been excluded”

sz(ir6papir
minta preparalas ' |
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racs (=190°C)
minta felvitel gyors fagyasztas
- p l beesé elektronsugar (2-300kV)
Semliki virus s f€NETjE (ivegszer(ijégben |
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hemoglobin (64 kD, 3,2 A)
(Nature, 2017)

,, A rekorder”
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Kedvenceim...

Tropomyosm

(M-State) Aktomiozin + tropomiozin (3,9 A)

< 190 A > (Nature, 2016)
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2018 Aprilis kedvenceim...

Resolution: 3.8 A

PDB : 3LZ1

- DNA entry/exit

Resolution: 4.0 A

Class 2 : Distorted
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Nukleoszéma transzlokdcié
(remodelldldas) (Nat. Comm., 2018)

ATP-szintdaz lipid kérnyezetben
(Science, 2018)




2018 daprilis kedvenceim...

Quality assessment of
cryo-EM structures

EMDB RE-REFINED

i -
49.3% 30.03%

mm Consistent = Ambiguous mE Inconsistent

CORRELATION

2| W HIGH CORRELATION
"B VODERATE CORRELATION

" | LOW CORRELATION

Ovatossdg! A modellek 3:-e

RESOLUTION nem teljesen konzisztens az
adatokkal

A ,resolution revolution” validalasa
(Structure, 2018)
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