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SAMENVATTING

Berekening van de invloced van het electrische veld van

een helix op de plaats van een proton in het actieve cen~
trum van papaine, van de invloed daarop van de polariseer-
baarheid van de omgeving, het construeren daarvoor van een
hamiltoniaan die behalve inductie ook dispersie bevat, het
afleiden dat deze dispersie een bovengrens geeft voor de
echte dispersie, het maken van een model voor het berekenen
van de polariseerbaarheden van moleculen met 20 weinig moge-
lijk parameters, het nadenkén over de mogelijkheid dat het
inwendige van een helix, met zijn electrische veld, geschikt
zal zijn als kanaal voor het transporteren van ionen, vooral
protonen, het ontwerpen van een populatieanalyse welke met
weinig moeite atoomladingen geeft die zowel bruikbaar zijn
bij het anélyseren van trends in resultaten van golfmecha-
nische berekeningen als voor het berekenen van het uitwendige
electrische veld van een molecuul en het bepalen van ge-
schikte plaatsen voor reactie met groepen die positieve

dan wel negatieve lading zoeken; al deze onderwerpen,
schijnbaar zonder veel onderling verband, zijn in &&n zin

samen te vatten. Ze zijn allemaal bedoeld 6f om theoreten

‘te helpen bij hun werk aan biomoleculen, 6f om biochemici

te helpen hun werk zelf te doen.

Alle tekenen wijzen erop dat in papaine het zwavelatoom

van Cys25 ontdaan is van zijn proton doordat het electrische
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veld van de helix hem in de richting van een stikstof atoom
in de ring van His159 duwt. Dit duwen wordt geholpen door
de polariseerbaarheid van de omgeving. Het achterblijvende
negatieve zwavelatoom is sterk nucleofiel en het bewuste
proton kan later gebruikt worden om de peptidebinding van

het te splitsen substraat te helpen breken.

De directe reactieveld hamiltoniaan geeft de polarisatie
door een willekeurig gevormd molecuul van een willekeurig
gevormde omgeving. Door deze polarisatie rechtstreeks in

de hamiltoniaan on te nemen krijgen we ook de dispersie-
wisselwerking. Dit is gedemonstreerd in een berekening

van de krachten waarmee twee watermoleculen elkaar aantrek-
ken. Met dit model is het mogelijk in golfmechanikabere-

keningen‘ailerlei effecten mee te nemen die van belang

"2zijn in zeer grote moleculen, zoals de biomoleculen.

Het model voor de polariseerbaarheid van molekulen kan
gezien worden als een eerste stan bij het berekenen van
polarisatieéffecten op de Coulombenergie van stukken
eiwit. Deze kunnen interessant zijn in bijvoorbeeld de
helix- en betaplaatstructuren. De populatieanalyse kan
gebruikt worden om betere atoomladingen te krijgen dan
verkregen werden met de Mulliken analyse. Dat kan van pas
komen bij moleculaire dynamica en energieminimalisatie-
berekeningen. Bovendien kunnen betere ladingen mischien

beter reactiemechanismes suggereren.

Als de helix inderdaad ionen kan transporteren hebben we
mischien de oplossing in handen van een reeks interessante
problemen. Het zou een mooie illustratie zijn van de

cordate manier waarop de natuur haar zaken vaak regelt.




