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Uplatnenie vysledkov projektu

Nase vysledky simulacii poskytuju infomacie o Strukture makromolekul v zahustenom
vnutrobuneénom prostredi, napomahaiju pri interpretacii mikrofluidnych merani
vypriamovania DNA v nanokanaloch a porozumeni toroidnej Struktiry DNA vo virusoch, i
Struktury cyklickych plasmidov. Prispeli sme ku Specifikacii roznych rezimov spravania
stesnanych makromolekul v zavislosti od velkosti stesnania (Sirky kavity, kanalu, Strbiny)
a molekulovych parametrov biomolekul ako je ich celkova velkost a miera tuhosti retazca,
tzv. perzistenéna dizka. Znalosti vlastnosti tychto $truktar napriklad s obmedzenym po&tom
perzistenénych dizok v cykle pomdzu pri pochopeni délezitych procesov v biologickych
systémoch, pri génovej terapii (plazmidy), &i pri tvorbe sluciek pri transkripcii gendmu a su
aj doplnkom v tedrii polymérov, ktora dava predpovede hlavne pre velmi dlhé retazce.
Poznatky o Strukturnej organizacii helikalneho polyalaninu umozriuju hibSie porozumiet
skladaniu (folding) integralnych membranovych bielkovin a daju sa vyuzit aj na popis
velkosti a tvaru helikalnych polymérov v§eobecne.

CHARAKTERISTIKA VYSLEDKOV

Suhrn vysledkov rieSenia projektu a naplnenia cielov projektu v slovenskom jazyku
(max. 20 riadkov)

Podali sme vysvetlenie pozorovanej asymetrickej konformacie tuhych retazcov pri ich
prevliekani v prepojenej dvojkavite, ktora je modelom pérovitého prostredia. Tento jav je
riadeny energeticky na rozdiel od rozdelovania ohybnych makromolekul v obmedzeni, ktoré
sa riadi entropicky a tento pohfad sa bezne zovSeobecnuje na vietky polyméry.

Vy$etrovali sme perzistentn( dizku makromolekul uvdznenych v nanokanaloch. Tato
fundamentalna charakteristika makromolekul ma viac definicii. Simulacie zahffali aj
retazce mapujuce DNA, ¢o ma vyznam z hladiska nedostatku experimentalnych merani
perzistentnej dizky P v porovnani s inymi biomakromolekulami ako je napr. aktinové viakno.
Zistili sme, Ze v pripade retazcov DNA ,uvaznenych® v kanaloch nie su rézne definicie P
ekvivalentné a poskytuju vyrazne odliSnu predpoved globalnej a lokalnej tuhosti DNA
molekuly.

Analyzovali sme aj celkové spravanie makromolekul v mikro- a nano-kanaloch. Porovnali
sme ohybné a tuhé makromolekuly v Sirokom rozsahu priestorového obmedzenia
mikrokanalov. Pre tuhé makromolekuly sme potvrdili predpovedany prechod medzi slabym
a silnym obmedzenim v oblasti, kde priemer kanalu je priblizne rovny perzistentnej dizke
makromolekul. Odchylky od predpovede v spravani pri slabom obmedzovani boli
vysvetlené tendenciou tuhych retazcov spravat sa idealne. Sformulovali sme spolo¢né
kritérium pre prechod v tvare (,shape transition®) geometricky obmedzenych tuhych
makromolekul v kanaloch a dutinach. Pribuzné kritérium sme nasli aj pri vystierani
cyklickych makromolekul. Charakterizovali sme toroidné Struktury tuhych retazcov
uvaznenych v sférickych dutinach, ktoré modeluju situaciu uloZzenia makromolekul DNA v
schrankach virusov.

V ramci atomistickych simulacnych Studii sme sledovali skladanie modelovych proteinov pri
ich stesnani. Vznik zavitnice sa poklada za elementarny krok pri skladani (folding)
proteinov. Pomocou simulacii sme presetrili, ako je skladanie teplotne denaturovaného
polyalaninového retazca ovplyvnené jeho priestorovym obmedzenim.
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Suhrn vysledkov rieSenia projektu a naplnenia cielov projektu v anglickom jazyku
(max. 20 riadkov)

We provided explanation for the observed asymmetric conformation of semiflexible
macromolecules in their translocation between interconnected cavities, a model for porous
medium. This phenomenon is governed by energy in contrast to entropy driven partitioning
of flexible macromolecules under confinement which is often generalized to all polymers.

Persistence length P of macromolecules confined in channels was estimated. This
fundamental characteristics of macromolecules has several definitions. Our simulations
include also chains mapping DNA, which supplement few experimental observations of P of
DNA in contast to other macromolecules such as actin. It was estimated that in the case of
chains confined to channels the definitions of P are not equivalent and provide esimates for
local and global stiffness.

Overall behaviour of macromolecules confined in micro- and nano-channels was analyzed.
Flexible and semiflexible macromolecules were compared over a broad range of
confinement. For stiff macromolecules we confirmed the predicted transition between weak
and strong confinement in the range where the channel diameter is approximately equal to
the persistence length. Deviations from the predicted behavior in weak confinement regime
were explained by a tendency to chain ideality for semiflexible macromolecules. A general
criterion for shape transition of confined semiflexible macromolecules was formulated for
channels and for cavities. We designed also a related criterion for stiffening transition of
cyclic macromolecules. We characterized toroidal structures of stiff macromolecules
confined in spherical cavities which model the situation of DNA structure in viral capsids.

In atomistic simulation studies the folding of model proteins under confinement was
evaluated. The formation of helix is considered an elementary step in folding. In simulations
we evaluated how folding of temperature denaturated polyalanine chain is affected by
various confinement.
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Svojim podpisom potvrdzujem, Ze udaje uvedené v zaverecnej karte su pravdive a uplné
a suhlasim s ich zverejnenim.

Zodpovedny riesitel Statutarny zastupca prijemcu
RNDr. P. Cifra, DrSc. Ing. I. Lacik, DrSc.
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