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Svensk summering

Cytokromoxidas katalyserar reduktionen av molekylért syre till vatten. Energin som frigors i
den hér processen anvénds for att forflytta protoner "motstroms" 6ver ett energioverférande
biologiskt membran, vilket i sin tur mojliggor syntes av ATP. Sett till den nyckelroll som
protongverforingen har, sd har det forskats utforligt pd det hdr enzymet for flertalet
organismer. Fastdn ménga proteiner i cytokromoxidas superfamilj har karaktariserats
strukturellt, sa har ingen tidsupplost information av detaljerna for hur elektronéverforingen &r
kopplad till protonéverféring erhallits.

Den miljardfaldiga okningen av rontgenstralningens briljans hos frielektronslasrar, i
kombination med utvecklingen av seriell rontgenkristallografi, har féranlett mojligheterna for
strukturbestdémning av proteiner vid rumstemperatur. Det har i sin tur har banat vagen for
studier av métningar av ultrasnabba reaktioner hos proteiner. I ett férsok att ta faltet vidare
fran ljuskdnsliga proteiner, sd har det langsiktiga forskningsmalet i varan grupp varit att
anvdnda tidsupplost seriell femtosekundsrontgenkristallografi for att géra en utforlig
strukturell undersokning av cytokromoxidasmekanismen.

Som ett forsta steg utfordes en tidsupplost strukturell studie av den laserinducerade
fotodissociationen av kolmonoxid fran det aktiva sdtet hos det reducerade bakteriella bas
cytokromoxidaset, varpa de strukturella héndelserna foljdes i tiden. I en uppféljande studie
foljer vi de strukturella forandringarna d enzymet reagerar med molekylart syre som frigors
fran ett koboltbaserat komplex vid laserilluminering. Som ett steg mot att utnyttja
synkrotronstralning samt att sinka introduktionstroskeln for synkrotronbaserad seriell
rontgenkristallografi, har vi designat samt experimentellt validerat en flodescell for seriell
rontgenkristallografi vid rumstemperatur. Slutligen s& har vi anvant oss av
rontgenabsorptionsspektroskopi ~ for  att  undersoka  elektronkonfiguration  samt
koordinationsgeometri for de jarn- samt kopparinnehallande kofaktorerna i oxidasets lika
redoxtillstind. Kvalitativ analys med rontgenabsorption ndra kantstrukturer samt
teoribaserade modeller for utékad rontgenabsorptionsfinstruktur understryker skillnader
mellan analyserade prov, vilket mojliggor berdkningsbaserad bestdmning av finstrukturen for
oxidasets redoxtillstind samt en béttre forstaelse for liganden vid det aktiva sdtet. Arbetet
presenterat i den hdr tesen understryker vikten av att anvanda olika metoder for att fd en
omfattande forstaelse for enzymatisk reaktionsdynamik.
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