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ChemBio-tapahtumassa
vierailleet Ada Yonath ja

Barry Sharpless jatkavat
intensiivisesti tutkimustyo-
taan. "Uusia ideoita syntyy
joka pdiva”, konkarit kertovat.

Sisko Loikkanen

Juhannuspéivdnid 80 vuotta tdyttivi
biokemisti Ada Yonath ei ehdi elidk-
keelle, silld erittdin tarked tutkimus on
vield kesken.

"Meilld on tyon alla uuden sukupol-
ven antibiootti’, israelilaistutkija ker-
too.

Yonath palkittiin vuoden 2009 ke-
mian Nobelilla solujen ribosomien ra-
kenteen ratkaisemisesta. Alan pionee-
rina hin teki valtavan tyon setviessdan
sekavalta lankavyyhdilta ndyttédvaa sys-
teemid rontgenkristallografian avulla.
Urakka vei vuosikymmenia.

"Nykyéddn sama voidaan tehdé pal-
jon helpommin kryoelektronimikro-
skopialla, jonka kehittdjille myonnet-
tiin Nobel vuonna 2017”, Yonath nau-
rahtaa.

Nykyisistd antibiooteista noin kol-
menkymmenen vaikutusmekanismi
perustuu hdnen mukaansa siihen, ettd
ne hiiritsevit bakteerien ribosomien
toimintaa.

“Ladkkeet etenevit ribosomin sisd-
osiin ja estdvit sen proteiinisynteesin.
Olemme juuri padsemassa perille siitd,
missé kohtaa antibiootit tarkalleen vai-
kuttavat ribosomeissa”

Yonathin mukaan antibioottien ke-
hittdminen on maailmalla lihes jumis-
sa, silld aihe ei juuri kiinnosta lagke-
teollisuutta. Kun mikrobit muuttuvat
vastustuskykyisiksi vanhoille ladkkeille
eikd uusia ole, meitd voi odottaa huo-
lestuttava tulevaisuus.

”Siis paluu aikaan ilman antibioot-
teja”

Ada Yonathin lidketutkimus tihtda
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Ada Yonath kehittda kuumeisesti uudenlaista antibioottia, jollaiset ovat

ihmiskunnalle enemman kuin tarpeen.

eteenpdin, mutta hin itse kertoo kaédn-
tdneensd katseensa myds menneisyy-
teen eli elimédn syntyyn maapallolla.

"Olisi todella kiinnostavaa tietdd
enemman siitd, mitd oli ennen ribo-
someja ja ennen soluja.”

Hénelld on jo monta aiheeseen liit-
tyvad tutkimusideaa ja myds aavistus
elimin varhaisimmista hetkista.

”Eldmai ehka alkoi pienistd rna-mo-
lekyylirakenteista, jotka saattoivat ka-
talysoida peptidisidoksen syntyd. Pep-
tidisidokset taas yhdistdvit aminoha-
pot toisiinsa proteiineissa.”

Tutkijan tarkka nena

Professori Barry Sharpless, 78, on
orgaanikko, joka sai kemian Nobelin
vuonna 2001. Tunnustus mydnnettiin
kiraalisten katalyyttisten hapetusreak-
tioiden kehittdmisestd.

Niin kutsuttu Sharplessin epoksidaa-
tioreaktio on perdisin vuodelta 1980.
Reaktiossa epoksidoidaan allyylial-

koholeja titaanikatalyytin avulla niin,
ettd saadaan ajkaan stereokemialtaan
tarkasti madriteltyd tuotetta.

Sharplessin menetelmén etu on, ettd
lopputulos ei ole isomeerien seos vaan
joko R- tai S-muodon glysidolia hyval-
14 saannolla.

Glysidolia kaytetdan lihtoaineena
muun muassa verenpaineldikkeiden
valmistuksessa. Sharplessin reaktiolla
onkin ollut mullistava vaikutus ladke-
teollisuudessa. Menetelmai on kaytetty
myos kasvinsuojelukemikaalien, erityi-
sesti feromonien tuotannossa.

Sharplessin tutkimusryhmistd on
liht6isin myos toinen tirked menetel-
md, asymmetrinen dihydroksylointi,
jota on hyodynnetty esimerkiksi aids-
ldakkeiden valmistuksessa.

Barry Sharpless ei nuorena ajatellut
ryhtyvinsi tutkijaksi. Kiinnostus hera-
si vasta, kun han aloitti opintonsa Dart-
mouth Collegessa.

”Sielld rakastuin tieteeseen ja innos-
tuin varsinkin kemian kokeista. Huo-



masin, ettd minulla oli jopa kyky tun-
nistaa orgaaniset molekyylit niiden ha-
jun perusteella’, tutkija muistelee.

Tuoksuista nobelistille tulee mieleen
meri, joka on hénelle hyvin liheinen
elementti.

Rakkaus mereen juontaa juurensa
lapsuuden rantalomista New Jerseyssa.
Sharplessilla on tapana vertailla tuu-
lahduksia mereltd Atlantin rannikolla
ja nykyisessd asuinpaikassaan Kalifor-
niassa, Tyynen valtameren rannalla.

”Lansirannikon tuoksu ei tunnu oi-
kealta. Uuden Englannin meri on si-
nisempi, ja Atlantin kala maistuu pa-
remmalta”

Meri on Sharplessista erddnlainen
tieteen metafora. On jdnnittavai tut-
kia, mitd uutta sen syvyyksistad 16ytyy.
Itse han metséstad lisdd orgaanisia syn-
teesejd Scrippsin tutkimusinstituutissa,
jossa hdn on tyoskennellyt liki kolme
vuosikymmenta.

”Teen toitd myos Shanghain orgaani-
sen kemian instituutissa. Sielld on in-
nostunut tutkimusryhmd, ja meilld on
tekeilld jannittdvid asioita. Kdyn Kii-
nassa kerran kuussa”

Taydellista uskollisuutta

Viime aikoina Barry Sharpless on pa-
neutunut click-kemiaan. Sen hin mia-
rittelee omalla tavallaan.

”Click-kemiassa on kyse tiydellisen
uskollisuuden saavuttamisesta kahden
molekyyliryhmén vililld niin, ettd voi-
daan ennustaa tarkasti, mit4 niiden va-
1ill4 tapahtuu”

Hinelle olennaista on kéyttokelpoi-
suus.

”En etsi elegantteja ratkaisuja vaan
sellaisia, jotka muodostavat yhteyden.
Kemiahan on juuri sité, ettd syntyy si-
doksia, siis klikkaa.”

Click-kemiassa yhdisteille ei Shar-
plessin mukaan anneta mahdollisuutta
valita. Kun molekyyliryhmét pannaan
samaan astiaan, ne napsahtavat kiinni
toisiinsa reaktiossa, jossa ne voivat yh-
distyd vain yhdell4 tavoin.

”Niilld ei siis ole mahdollisuutta edes
neuvotella muista vaihtoehdoista”

Sharplessin ihanne on tédydellinen
reaktio, jossa saanto olisi 100-pro-
senttinen, eikd sivutuotteita syntyisi
lainkaan. Sadan prosentin saanto tar-
koittaisi, ettd molekyylit kohtaisivat
toisensa ainoastaan yhdessd tietyssd
kulmassa.

Heidi Koivunen

Reaktio toimii kuin junan vessa

Aalto-yliopiston professori Ari Kos-
kinen uskoo click-kemiaan mutta
toppuuttelee Barry Sharplessin haa-
vetta tdydellisesta reaktiosta.

”En usko, ettd saanto voisi koskaan
olla taydet sata prosenttia, silld reak-
tiot ovat tasapainoreaktioita. Adrim-
midisen ldhelle sataa voi kylld padstd
mittaustarkkuuden rajoissa.”

Click-kemian isdnd pidetddn hol-
lantilaista Rolf Huisgenia, joka ke-
hitti omaa nime&in kantavan reak-
tion. Siind alkyyliatsidi ja alkyyni
reagoivat niin, ettd syntyy hetero-
syklinen viisirengas.

”Huisgenin reaktio toimii kuin ju-
nan vessa’, Koskinen kuvailee.

Suomalaisprofessorin maédritel-
min mukaan click-kemiassa liite-
tddn yksinkertaisella menetelmalla

kaksi komponenttia toisiinsa kova-
lenttisesti niin, ettd syntyvi sidos on
riittdvdn vahva ja pysyva.

Click-kemian avulla my6s mole-
kyylin kaksi eri osaa voidaan panna
toimimaan yhtdaikaisesti.

“Esimerkiksi alkyynissd voi olla
kiinni toiminnallinen ryhm4 ja atsi-
dissa tunnistava osa. Kun ne liitetdan
toisiinsa, syntyy molekyyli, jonka
toinen péi tunnistaa tietyn kemial-
lisen ryhmén, ja toiminnallinen paa
vaikkapa véldyttdd sen jilkeen valoa”

Eniten kéyttod click-kemialle on
biologiassa, kun etsitd4n tiettya koh-
detta.

”Kyse voi olla antigeenista, joka
ensin tunnistaa syopdsolun. Sitten
molekyylin toiseen padhin kiinni-
tetty solumyrkky tappaa sen.”

“Tiede on kuin meri. Molempien syvyyksista loytyy aina uutta”, Barry Sharp-

less vertaa.

Samassa puhetta pulppuava tutki-
ja pomppaa jo seuraavaan aiheeseen
ja kertoo rakentaneensa uudenlaisia
nukleotideja, joissa dna:n nukleotidi-
ketjun fosfori on korvattu rikilla.

“Ongelmani on, ettd en pysty lopet-

tamaan uusien ideoiden keksimist#”,

Sharpless nauraa. 0

Kirjoittaja on kemian diplomi-insindo6ri ja
vapaa toimittaja.
sisko.loikkanen@gmail.com
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