Streszczenie

Odpady plastikowe, w tym poliuretan (PUR), stanowig istotne wyzwanie sSrodowiskowe
ze wzgledu na ich powszechne zastosowanie w réznych gateziach przemystu oraz odpornosé
na naturalny rozklad. Poniewaz tradycyjne metody recyklingu plastiku pozostaja mato
efektywne, alternatywne podejscia, takie jak degradacja enzymatyczna, oferuja obiecujace,
ekologiczne rozwigzanie. Jednak badania nad enzymami zdolnymi do degradacji PUR sg nadal
ograniczone. Niniejsza dysertacja koncentruje si¢ na badaniu enzymu kutynazy bakteryjnej
z organizmu Thermobifida fusca (TfCut2) i jego potencjalu w degradacji PUR, przy uzyciu
Impranilu DLN jako modelowego substratu do analizy aktywno$ci katalitycznej enzymu.

W badaniach zastosowano kombinacje¢ metod obliczeniowych i eksperymentalnych
w celu zidentyfikowania molekularnych determinantéw zaangazowanych w wigzanie substratu
I katalize. Przeprowadzono dokowanie molekularne oraz symulacje dynamiki molekularnej
w celu zbadania interakcji pomigdzy TfCut2 a Impranilem DLN, identyfikujac kluczowe
aminokwasy odgrywajace rol¢ w zdolno$ci enzymu do wigzania substratu PUR. Ponadto,
narzedzia do projektowania biatek zostaty wykorzystane do zaprojektowania mutacji w TfCut2
majacych na celu zwigkszenie wigzania biatko-ligand oraz wydajnosci katalitycznej enzymu.

Eksperymentalna walidacja zaprojektowanych mutantow wykazata, ze trzy warianty
punktowe, mianowicie G62A, T61V i T207D, osiagnely znaczaco zwigkszone szybkos$ci
degradacji, przy czym G62A wykazal ponad dwukrotng poprawe aktywnosci w poréwnaniu
Z enzymem typu dzikiego. T207D réwniez wykazal wyrazny wzrost wydajnosci produkeji,
co dodatkowo podkresla potencjat racjonalnej inzynierii enzymoéw. Wyniki te sugeruja,
ze projektowanie mutacji moze znaczaco zwigkszy¢é efektywnos$¢ katalityczng TfCut2
w degradacji PUR.

Praca podkresla ztozono$§¢ modelowania 1 eksperymentalnej oceny degradacji PUR,
biorac pod uwage heterogeniczno$¢ struktur PUR 1 ich produktow degradacji. Pomimo tych
wyzwan, badanie to ustanawia ramy do dostosowywania kutynaz do degradacji polimeréw
syntetycznych, dostarczajac wgladu w sposoby wigzania substratdéw oraz potencjalne etapy
ograniczajace szybkos¢ reakcji. Uzyskane wyniki stanowig wkiad w szerszy cel opracowania
efektywnych 1 zréwnowazonych rozwigzan dla recyklingu polimeréw 1 redukcji odpadow
plastikowych.
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