Cool mikroskopiteknik
visar livet | atomdetal]

Jacques Dubochet, Joachim Frank och Richard Henderson belénas
med Nobelpriset i kemi 2017 eftersom de har utvecklat en effektiv
metod for att ta fram tredimensionella bilder av livets molekyler.
Med hjdlp av kryoelektronmikroskopi kan forskare nu frysa
biomolekyler mitt i deras flyktiga rorelser och avbilda dem i atomar
upplosning. Tekniken har tagit biokemin in i en ny era.

En bild &r en nyckel till férstaelse.
Vetenskapliga genombrott bygger ofta pd att
manniskan har lyckats visualisera sddant
som vart 6ga egentligen inte kan se. Men det
har varit besvarligt att ta fram bilder av livets
molekyler med tillgangliga tekniker. Darfor
har biokemins karta under l&ng tid varit fylld
av vita flackar. Kryoelektronmikroskopin
forandrar detta. Nu kan forskare ta fram
ritningar i atomuppldsning av cellens alla
komplexa maskinerier, vilket ar avgorande
for saval den grundldggande forstaelsen av
livets kemi som lakemedelsutveckling.

2005: blobbologi

Cool metod skyddar proverna

Jacques Dubochet utvecklade i borjan av
1980-talet den provpreparationsmetod som
har majliggjort kryoelektronmikroskopin.
Metoden gar ut pd att proverna kyls sa extremt
snabbt att vattnet stelnar i sin flytande form

- det vitrifierar. Det hindrar proverna fran att
torka ut i elektronmikroskopets vakuum, och
kylan skyddar dem fran att brannas sénder av
elektronstralarna.
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Lange trodde man att elektronmikroskopet
bast lampade sig for studier av dod materia,
eftersom den kraftiga elektronstralen forstor
biologiska material. Men 1990 lyckades Richard
Henderson med elektronmikroskopins hjalp ta
fram en tredimensionell bild i atomuppldsning
av ett protein. Det bevisade teknikens potential
och Richard Henderson férutspadde redan da
den revolution som kryoelektronmikroskopin
nu genomgar. Ar 2013 n&ddes en magisk gréns
och numera kan forskare rutinmdssigt ta fram
tredimensionella bilder av de biomolekyler
som fyller varje skrymsle av cellen.
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3. Vattnet i provet
stelnar i sin flytande
form. Under
matningarna i
elektronmikroskopet
halls provet kallt
med hjalp av
flytande kvave.
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mikroskop

Manga brusiga bilder formar skarp helhet

Elektronmikroskopets brusiga 2D-bilder
omvandlas till en hégupplést modell i 3D
med hjalp av den bildbearbetningsmetod
som Joachim Frank filade fram 1975-1986.

Elektronstrale

4. Slumpmassigt

orienterade

proteiner tréffas av
elektronstrélen.

Det ger en projektion,
som en skugga av
proteinet, i bilden.

Projektion

5. Datorn skiljer
ut projektionerna
av proteiner

frén den brusiga
bakgrunden och
delar in likartade
projektioner i
samma grupp.

6. Utifrén den

information som finns
i tusentals lagupplésta
bilder, tar datorn fram
hdguppldsta 2D-bilder.

7. Datorn raknar

ut hur de olika
2D-bilderna forhaller
sig till varandra och
tar fram en hogupplost
strukturi3D.
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2015: atomar uppldsning

Fran blobbologi till atomir uppldsning

De senaste 30 aren har varje skruv och mutter
pa elektronmikroskopet stegvis optimerats.
Angstrém for Angstrom har upplésningen
forbattrats och Richard Henderson har

varit drivande i den utvecklingen. Ar 2013
6vervanns det sista tekniska hindret nar man
borjade anvanda en ny sorts elektrondetektor.
Numera ger elektronmikroskopet rutinmassigt
tredimensionella bilder som visar varenda
atom i livets molekylara maskinerier, och
forskare har avbildat allt fran proteiner som
orsakar antibiotikaresistens till zikaviruset.
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