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Abstract

The database of experimentally determined structures of
organic and organometallic compounds containing more
than 400 thousands of structures is a basic source of infor-
mation on the detailed structure of molecules necessary in
chemistry, pharmacology, structure biochemistry and tech-
nology. The paper reviews the scientific tools offered by
CSD and gives information on availability of database and
the related software in the Czech Republic.

Abstrakt

Strukturni databaze experimentalné stanovenych orga-
nickych a organometalickych sloucenin, obsahujici nyni
vice nez 400 tisic experimentalné stanovenych struktur, je
zékladnim zdrojem informaci o detailni struktuie molekul,
které jsou nezbytné v chemii, farmakologii, strukturni
biochemii, technologii. Clanek podava piehled o
moznostech, které soucasny systém Cambridgeské struk-
turni databaze (CSD) poskytuje a informuje o dostupnosti
strukturni databaze a navazujictho sofwaru v Ceské
republice.

1. Uvod

Cambridgeska strukturni databaze je zakladnim zdrojem
informaci o molekularni struktufe a mezimolekularnich
interakcich experimentalné ovéfenych v pevné fazi.
V soucasné dobé databaze obsahuje 401 tisic sloucenin.
Zhruba ve 230 tisici pfipadech jde o strukturu komplexti
vytvarenych organickymi molekulami. Software dodavany
v ramci systému CSD umoziuje pomérné snadnou analyzu
téchto mezimolekularnich interakci a umoziuje tak
naptiklad racionalni pfistup k navrhu novych dobfte
strukturné definovanych molekularnich systémd.

Vétsina struktur obsazenych v databazi je stanovena
rentgenovou difrakci na monokrystalovych vzorcich.
Mensi ¢ast (1230 struktur) je stanovena pomoci praskové
difrakce nebo pomoci neutronové difrakce (1331 struktur).
Je vhodné mit na paméti, ze experimentalnim vysledkem
feSeni struktury pomoci rtg difrakce je rozlozeni
elektronové hustoty v molekule a tedy, Ze polohy atomu
uvadéné v databazi jsou stiedy jejich elektronovych hustot.
U neutronové difrakce jsou vysledkem ziskanym z
experimentu polohy atomovych jader. Tento fakt je
vyznamny zejména pokud nam jde o vodikové atomy, kde
u rtg difrakce vidime elektronovou hustotu centrovanou
v jiné poloze nez je proton méieny neutronovou difrakei.

Také je vhodné pfipomenout, ze rtg difrakce jednoz-
nacné fesi problém absolutni konfigurace a ze databaze
obsahuje 6291 jednoznacné stanovenych opticky aktivnich

sloucenin. Z hlediska studia slabych mezimolekularnich
interakcei je CSD atraktivnim zdrojem novych poznatkl
ukazujicich realitu. VétSina objevovanych interakci ,,nov-
¢ho typu® byla zpravidla ziejmych jiz mnoho desitek let
pred jejich objevem prostym prohlédnutim experimentalné
naméfenych struktur obsazenych v CSD.

2. Historie Cambridgeské strukturni database

Sbér dat do databaze organickych a organometalickych
struktur stanovenych metodami rtg difrakce byl iniciovan
Dr Olgou Kennardovou, vedouci oddéleni organické, anor-
ganické a teoretické chemie Cambridgeské university, v
roce 1964. Projekt byl zpocatku podpofen Britskymi
akademickymi granty od “UK Office for Scientific and
Technical Information”, dale “UK Science and Engineer-
ing Research Council”. V té dob¢€ bylo nékolik konku-
rencnich projektl sbirajicich obdobna data. Cambridgeské
laboratofi se vSak podafilo ziskat mezinarodni podporu.
Nérodni prosttedky financovani byly doplnény subven-
cemi tak zvanych Narodnich center CSD (“National Affil-
iated Centres”) zfizenych v dalSich ¢tyfech zemich (USA,
Italie, Japonsko, Ceskoslovensko).

Zacatkem sedmdesatych let zacala mezinarodni distri-
buce prvnich pln€¢ funkénich systémtli pro vyhledavani a
zpracovani dat z této databaze a v roce 1980 uz byla CSD
lokalizovana ve 30 zemich po celém svété. V této dobé o
CSD systém projevily zajem i farmaceutické firmy a firmy
produkujici v oblasti chemie vyuZzivané v zemédélstvi a
zacaly projekt finan¢né podporovat. To umoznilo v roce
1998 prechod CSD na samostatnou neziskovou spole¢nost
(registered charity), ktera piijala jméno Cambridge Crys-
tallographic Data Center (CCDC). Pfestoze stiedisko sidli
od roku 1992 v samostatnych prostorach ma organizaéné
velmi Uzké spojeni s Department of Chemistry Camb-
ridgeské university a zajiseuje zde ¢ast vyuky. V soucasné
dobé je databazovy systém CSD distribuovan do ca 60
zemi. CSD byla v letech 1965-1997 vedena dr. Kenar-
dovou, v letech 1997-2002 Dr. Davidem Hartleyem a od
roku 2002 Dr.Frankem Allenem. Cast vyvoje softwaru
probiha od roku 1998 v samostatné spolec¢nosti CCDC
Software Limited. Dale CCDC nabizi pronajem vybraného
softwaru, ktery byl vyvinut jinymi spole¢nostmi.

Struc¢ny pi‘ehled historie
1964 O.Kennard — pocatky sbéru strukturnich dat na
Cambridgeské université
1974 PIné funkéni systém CSD
- zfizeni ,,Pfidruzenych narodnich center CSD* v
USA, GB, Italii, Japonsku a Ceskoslovensku
- instalace CSD v UMCH AV, FZU AV CR, MU Brno
a STU Bratislava
1980 CSD lokalizovana jiz ve 30 zemich svéta
1997 D.Hartley teditel
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1998 Zalozena neziskova spole¢nost CCDC (charitativni
organizace)

2002 F.Allen feditel

2007 CSD je nyni lokalizovana v 60 zemich svéta

3. Strukturni databaze organickych a
organometalickych sloucenin v ¢eskych zemich

Ceskoslovensko bylo v roce 1974 mezi prvnimi péti
zakladajicimi ,,Pfidruzenymi narodnimi centry” (NAC -
National Affiliated Centers), na kterych je cinnost
soucasné CCDC zalozena, zejména diky aktivitam Karla
Humla z UMCH AV CR. Od té doby byly lokélni verse
CSD vzdy dostupné alespon na tiech pracovistich v Praze,
v Brn¢ a Bratislavé. V pozdéjsich letech se na zajisténi
provozu NAC podileli Vaclav Langer, Bohdan Schneider,
Jarmila Duskova a Jindfich Hasek. V letech 1993-2004 se
0 zajisténi CSD v CR vyznamné zaslouzili prostiednictvim
svych grantdl Jan Fabry (FZU AV CR) a Jan Ondracek
(UMG AV CR).

Pro vSeobecny pfistup do databaze je nejdilezitéjsi jeji
si*ova verse. Ta je jiz od roku 1974 dostupna kazdému
nekomerénimu zajemci v CR pies poéitatovy server ve
FZU AV CR. O nepfetrzity provoz této sisové verse CSD
ve FZU a7 do dne$ni doby se zaslouzili predevim Jaroslav
Nadrchal, Alan Linek, Vaclav Petticek, Jan Fabry a Michal
Dusek. V soucasné dobé¢ je provoz si*ové verse zaji§eovan
Michalem Duskem (FZU AV CR) a lokélni instalace CSD
jsou instalovany na deseti dalsSich pracovistich.

Cambridgeskou strukturni databazi tedy mohou v jeji
sieové form¢ vyuzivat vSichni nekomercni zajemci
v nasich zemich nepfetrzité jiz od roku 1974. Do roku 2004
byl pronajem hrazen z prostiedkt statu a jeji vyuzivani
bylo bezplatné. V soucasné dobé nepovazuji grantové
agentury zajisténi CSD pro cely stat za samostatny védec-
ky problém a vyzaduji, aby si strukturni data zajistil kazdy
fesitel védeckého problému ze svych vlastnich zdrojt.

Proto je od roku 2005 prondjem CSD hrazen
z prostfedkl Krystalografické spolecnosti. Naklady s tim
spojené jsou kompenzovany poplatky vyzadovanymi od
trvalych uzivateld CSD. Za obcasné vyuziti CSD po siti
neni zadny poplatek vyzadovan, ale protoze vyse poplatka
zé&visi na poctu platicich uzivateli nemélo by byt této
moznosti nadmérné¢ vyuzivano. V soucasné dobé je
poplatek tvofen ze dvou casti. Vyse prvni casti zavisi na
odhadu poétu granti vyuzivajicich CSD na daném praco-
visti a druhd cast je poplatek za kazdou samostatnou
instalaci CSD na vlastnim pocitaci.

Zpuisob uhrady poplatku za pronajem CSD v nasich zemich

1974 — 1992 Akademie veéd

1993 —2004 Krystalografické spole¢nost prostiednictvim
podpory GA CR

2005 — 2007 Krystalograficka spolec¢nost z vlastnich
prostiedka

Pronajem CSD je poskytovan vzdy na dobu jednoho
roku. Obvykle na jafe kazdého roku je v§em registrovanym
uzivatelim jednorazoveé obnoven software a cela databaze.
V prubéhu roku maji vlastnici licenci moznost tfikrat
doplnit svoji databazi Ctvrtletnimi ptiristky nové zpraco-
vanych struktur po siti ptimo z CCDC v Cambridge.

Distribuce CSD v ramce narodni licence je zajiSeovana
prostiednictvim Narodniho centra CCDC ,,Affiliated cen-

ter of CCDC*. Kontakt: Dr. Jindfich Hagek, UMCH AV
CR, Heyrovského nam.2, 162 06 Praha 6; tel: 296 809 390;
fax: 296 809 410; email: hasek@imc.cas.cz.

Pokud chcete instalaci CSD na svém vlastnim
pocitaci, kontaktujte pfimo Narodni centreum CCDC.
Pokud chcete vyuzivat CSD prostirednictvim pocitacové
sité, prectcte si instrukce na

http://www-xray.fzu.cz/csd/csd.html a zkontaktujte
Dr. Michala Dugka z Fyzikdlniho ustavu AV CR e-mail:
dusek@fzu.cz

4. Prehled softwaru uzZivaného ve spojeni s CSD

VétSina softwaru spolupracujiciho s Cambridgeskou struk-
turni databazi je k disposici jak pro systémy Windows, tak
pro UNIX. Pokud ne, je to uvedeno na konci popisu.

4.1. Programové vybaveni CSD systému

ConQuest

Zakladni vyhledévaci program v Cambridgeské databazi.
Program je velice intuitivni a uzivatelsky piijemny
umoziujici pfistup k vétsiné funkci bez ¢teni manualu.
Nicméné pokud cheete plné vyuzit moznosti stastistického
zpracovani a zobrazovani, bez dodate¢nych rad a
“neklikaciho” programu Quest se mozna neobejdete.

Mercury

Program je skutecné velice dobry zejména pro analyzu a
zobrazovani mezimolekularnich kontaktd v krystalu.
Umozituyje snadné a rychlé porovnavani velkého mnozstvi
molekularnich struktur.

VISTA

Specializovany tabulkovy processor (obdoba znamého
Excellu) usnadnujiciho praci, statistické vyhodnoceni a
tvorbu grafu z dat ziskanych ze strukturni databaze a nebo
vypoctenych na zaklad¢ nalezenych struktur.

Mogul
Program pro zobrazovani krystalovych struktur, vypocet a
statistické porovnani vybranych molekularnich descriptorti

IsoStar (server — UNIX only)

Program umoznujici statistické zpracovani, nazorné zobra-
zovani typickych mezimolekularnich interakei v krysta-
lech. Ne¢kolik tisic funkénich skupin je jiz v databazi
zpracovano a lze snadno vyhledévat a zobrazovat typické
mezimolekularni interakce.

Quest

Predchtidce “klikaciho” programu ConQuest pro vyhle-
davani podobnych struktur nebo strukturnich fragmentt v
Cambridgeské databazi.

PREQUEST

Program umoziuje praci s vlastnimi dosud nepub-
likovanymi daty tak, jako by jiz v databazi byla obsazena.
Umoznuje kontrolu a transformaci vlastnich strukturnich
dat do formatu CCDC, tj. vytvoii novou doplitkovou
databazi *.aser, odpovidajici 2D chemické diagramy, atd. z
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dat ve formatech SHELX, CIF, SD nebo MOL2. Dostupné
jen pro systém UNIX.

Rpluto
Graficky program na zobrazovani molekul s mnoha vlast-
nostmi, které krystalograf oceni.

DASH

Program pro feseni krystalovych struktur z praskovych
difraktogrami. Na vstupu vyzaduje spravn¢ oindexovany
difrakéni zaznam, zékladni bunku, znalost spravné prosto-
rové grupy a model molekuly s nékolika neznamymi tors-
nimi thly. 4.2. Programy usnadnujici analyzu struktury
proteini

SuperStar

Program umoznujici identifikaci oblasti na povrchu
proteinu, které maji silnéi interakce s proteinem. Program
vyuziva experimentalné ziskané statistické informace o
Cetnosti typl interakci z Cambridgeské strukturni data-
baze, z Proteinové strukturni databaze a nebo CSD data
optimalizovana pomoci Gaussianu. Dostupné jen pro
systém UNIX.

ReliBase+

Databaze umoziuje vyhledavani proteinovych struktur
v PDB, analyzu, zobrazovani mezimolekularnich interakeci,
hydratace, prazdnych prostor v komplexech makromole-
kularnich struktur obsazenych v ,,Proteinové Strukturni
Databdzi (PDB). Systém ma vlastni scriptovy jazyk a
obsahuje fadu predzpracovanych dat, které¢ v PDB nejsou
pfimo obsazené. Dostupné jen pro systém UNIX.

Relibase
Relibase je neplacena varianta Relibase+ s omezenou funk-
¢nosti. Dostupné jen pro systém UNIX.

GOLD

Gold (Genetic Optimisation for Ligand Docking) je pro-
gram pro optimalizaci umisténi flexibilniho ligandu do
vazebného mista proteinu. Scoring funkce jsou voleny tak,
ze davaji dobrou shodu (>70 %) s experimentalné stano-
venymi strukturami v PDB.

SILVER

Zobrazovani, kontrola a detailni analyza interakci mezi
proteinem a ligandem. Vhodny zejména pro praci s prog-
ramem GOLD

EnCIFer
Program usnadniuje ptipravu CIF souborti potfebnych pro
publikaci a depozici krystalovych struktur do CSD a do
PDB. Deskriptory, které je tfeba uzivat pro organickeé,
anorganicka a ostatni struktury s malou zakladni buitkou
jsou rozdéleny do nasledujicich slovniku:

» Core dictionary (coreCIF)

» Powder dictionary (pdCIF)

* Modulated and composite structures dictionary

(msCIF)
+ FElectron density dictionary (rthoCIF)

e Descriptory pouzivané pro makromolekularni
struktury jsou popsané ve slovnicich:

» Macromolecular dictionary (mmCIF)

 Image dictionary (imgCIF)

« Symmetry dictionary (symCIF)

Vysvétleni formatu CIF a popis vyznamu deskriptort
1ze nalézt na adrese
http://www.ccdc.cam.ac.uk/products/csd/faqs/#deposition

4.3. Doporuceny zptisob odkazl na vyuziti CSD
systému
CSD system F.H.Allen and W.D.S.Motherwell, Acta
Crystallogr., B58, 407-422,2002.
ConQuest, Mercury Bruno L.J. et al. Acta Cryst. (2002),
B58, 389-397.

IsoStar Bruno L.J. et al. J.Comp.Aided Mol.Design
(1997),11-6, 389-397.

SuperStar Verdonk M.I. et al. J.Mol.Biol (1999) 289,

1093-1108.

Mogul Bruno L.J. etal. J.Chem.Information and Computer
Science. (2005), 44-6, 2133-2144.

Life Sciences R. Taylor, Acta Crystallogr., D58, 879-888,

2002.

5. Zavér

Cambridgeska strukturni databaze obsahujici vice nez 400
tisic experimentalné stanovenych krystalovych struktur
organickych sloucenin a jejich komplext a je kazdorocné
doplnovana 30 tisici nové stanovenymi strukturami. Snad-
na manipulace a intuitivni ovladani vétSiny programi
umoziuje vyuziti databaze nejen ve védecké praci, ale téz
pfi vyuce na vysokych a stfednich Skolach. Moznost
snadného zobrazeni redlné prostorové struktury molekul a
moznost prohliZzeni jejich interakci s okolnimi molekulami
je nejen vysoce pozitivni z pedagogického hlediska, ale
¢ini vyuku chemie pro studenty nazorné&jsi a atraktivnéjsi.

Podékovani: Projekt je castecné podporovan z prostiedkil
GA AV CR I44500500701.
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