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Fosfatidil holins-Lecitins: hidrofoba un hidrofila (bifila) (ab&jada) molekula.
B. Uzdevumi: studentu nodarbibai ka lietot Interakttvu molekulu atomu koordinates:
Izpétit atomus, kuri veido molekulas struktiiru un 1pasibas, lietojot CPK krasu shemu 1965 Zurnala

Vizualizacijas - Display iesp&jas: Nujinu Stick Ball & Stick Spacefill

Nature publicé Corey, Pauling,

Atoms Simbols Krasa Atoma kovalento veértibu skaits Koltuns atomu modelu
Ogleklis C gaisi Peleks vai Melns 4 att€loSanai Pozitivi(+) N* un
Udenradis H Balts 1 negativi(-)O" ladeti
Skabeklis @) Sarkans 2 (donoru akceptoru ligandi Iidz 4)

Slapeklis N gaisi Zils 3 + 1 (donoru akceptoru ligandi 1idz 4)

Sers S gaisi Dzeltens 2&6

Fosfors P intensivi Dzeltens 5&3 e

Natrija jons Na* intensivi Zils +1 (donoru akceptoru lidz 6)

Kalcija jons Ca?* tumsi Peléks +2 (donoru akceptoru lidz 6)

Magnija jons Mg?* Zals +2 (donoru akceptoru lidz 6)

Dzelzs jons Fe?* peleki Dzeltens 42 (donoru akceptoru Iidz 6

Dzelzs jons Fe**  peleki Dzeltens  +3 (donoru akeeptoru 11dz 6)  pigrofobas nepolaras molekulas dalas

1. Aprakstiet galvenas fiziologiskas funkcijas organos fosfolipidu dubultslanu membranam?

Membranas Interjers ir necaurlaidigs

Tas darbojas ka nodalijumu izol€josa organellas siena skidumu

un iidens

2. Kadas struktiras Tpasibas ir interjeram, eksterjeram. Kada biologiska nozime $iinam apvalku
uzbiivei liposomas, organellas un monoslaniem lipoproteinu_pisliSos. Udens vide zalas krasas.

komponenti eksterjers nevar Skérsot membranas
3. levietot fosfatidil holina struktiiras formula!

interjeru.

iidens Skidumu necaurlaidigs interjers

polaras adens molekulas
un iz8kidusas vielas

polaras tidens molekulas un izskidusas vielas

4. B levietot atomus: tdeni izméra

lenki, ladinu_holina, fosfata, glicerina!
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Neaizstajamas omega taukskabes =6 un ® =3: linolein skabe w=6; a-linolein skabe @ =3

5. levietojiet neaizstajama 18 | Hy7 16,0 14130511, 0 g8 , 6 o4 1. O O
~T\5 = = .= \/\/\_/E/\/\/\/
taukskababes sals struktlira | gjs-,° N
dotos atomus pH=7.36 “akadeaens linoletnats sals
' 6
® vertibam: C18:2 @=..... un 8 laets Ml 9 27 2 s L2 - 0 O
\
Cl18:3 o=..... cis-A% 12.15 Bktadekatrienoats N . e om

a-linoleinats sals

6. Apréekiniet uzkrato Londonas speku -2 ¥/mol Saites energiju starp diviem tidenraza
kontaktiem pie katra no 7 oglekla metiléna —CH»- kontaktiem taukskabém palmitatu & virknu
saskarg! E= -2e7¢2= -2¢ n=-2¢14=......... K mol .

7. Ar tetra méra -CHs strukttiras virknu gala rakstu katru taukskabi ietver 3 kaiminu virknes
ar energiju

® @ 5! Kopa vienai
o ... virknei Londonas
speki ir
® %’ % Ec=3<E=..............
Ec=3*-28=.............

8. Kada ir Londonas (Van der Valsa) speku energija E. fosfatidil holina molekulai ar divam

ogludenrazu virkném? E| =2*Ec==2%-84 = ........ % rmol -
4 o (H0),n w9 Aprekiniet hidrofobo kontakta -10 “/moi energiju En saspiesta ar iidens
H H tetra méru struktiiru (H20)4 ja sesi H atomu kontakta punkti divas metil

grupas —CHs palmitata C16 un oleata C18:1 virkném divas fosfatidil holina
molekulas dubultslana saskaré nu=2¢3=.. vienai fosfatidil holina molekulai
En=-1003/2=-60/2 =...... “/moi membranas vidii?

- (Iijl F(')) 9.a Ievietot dotos 12 H atomus strukttira sesam hidrofobam saitém!
2V H

10. Kada kopgja saistisanas energija vienai dubultslana fosfatidil holina molekulai?

Katrs fosfolipids membrana izdalas Londonas sp&kiem -2 kJ/mol 84 kontaktu punktos ar
energiju -2*84=....... “/mo piesaista hidrofoba saites En=........ K/ mot veidojot kopéjo

summu fosfatidil holinam. Egong = -168+(-30) = ............. ol .

11. Nomeéra fosfolipida dubultslana membranas biezumu ar labo pogu uz interaktivas
molekulas ekrana izveln€ samekl€ “select” tad “Mouse Click Action” tad “Distance”.
Eksperimentali méra membranas biezumu ar peli uzklikSkinot diviem: 1) zilajam slapekla
atomam viena pus€ un nakamo klikski uz zila slapekla atoma pretéja membranas puse. Statusa
bara paradas distances lielums angstrémos ........ A. iegiistam vidéjo membranas biezumu no
pieciem, seSiem mérijumiem Distmean =........ Aka.... nm!

12. Cik 1,4 A tidens molekulu parklaj attalumu 56 A? 56/1,4= ...... reizes

13. Cik metru bieza bitu majas istabas siena ja 1,4 A analogs cilveka augums ir 1.75 metri?
Tad cauri ......... (membranai) biitu tunelis 1.75%40=.....metru garuma.

14. Vai tira fosfatidil holina dubultslana membrana ir fizikali Skidra vai cieta? ...........ccccoeeeruenne.

15. Kada masas dala ir fosfo lipidu molekulam $tinu membranas ja kop&ja masa ir 100%?

33.3%. Fosfatidil holinu membrana satur 1/3 dalu ........... % no membranas Masas .......%.

1) 1/3 dalu sastada fosfolipidi, kuru masas dala no membranas veido ........ % no kopgjas masas 100%;

I1) otra 1/3 dala holesterols, kura masas dala membrana veido ........ % no kopgjas masas 100%;

I11) tresa 1/3 dala membrana integralas olbaltumvielas masas dala ......% no 100%. ....... % no 33,3% kopgjas
masas piekrit akvaporiniem atlikusSie 13.3 %0 attiecas uz cita veida membranu olbaltumvielam:
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Holesterola/fosfolipida molu attieciba (C/PL) cilvéka sarkano asins kermeniSu membranas ir norma ar lielumu
0.9-1.0 (Journal of Cellular Biochemistry 2004 V8, 4, p 413-430). 1 mols holesterola pret 1 molu fosfolipidu.

C.Uzdevums 2 Holesterols ir Steroids Lipids Visi atomi C27IH460 krasu CPK shémas apzim&jumi.
htdocsLocal http://aris.gusc.lv/ChemFiles/BilipidCholine/Membrane/Cholesterol/CholesterolMembran.html;

1. levietojiet holesterola ogludenrazu
virkné ciklu simbolus A B C D
stabiliz&joso dubultsaiti >C=C< Xy
skabeklis spirta HO- pie C3, O

atskabarga metHs—> 21 22

metil grupas
HsC H3C Hs:C HsC CHs3

\&9

2. levietot holesterola un linoleata taukskabes C18:2

O O esterT skabekla atomus!

H,C

H,C
CH

H,C

H,C—(CH, )\ _C/QHZ ACH,);—C

/N T
H HH H

nepolara oglidenrazu virkné Cetrus ciklu struktiira

simbolus! A B C D

lenkiskas —CHzs grupas C18, C19, atskabargas 3 grupas —CHs fosfatidil holina ogliidenrazu

virknu sajligSanai membrana.

3. Tris funkciongjosas vielas cilvéka organisma izejviela ir holesterola molekulas?

Membrana ................. 1/3=33% ............ skabe, steroidu .........

4. Kada ir Holesterols 1/3 masas dala eikariotu membranas no kopg&jas masas 100%? ........ %

5. Uzradiet Holesterola/fosfolipidu attieciba eritrocitu membrana publicsts =........... 1 1978.gada
Cholesterol

Phospho _ Lipid

. C . L _ . C _
molu attieciba oL cilveka sarkano asins $iinu membranas norma ir R

Holesterola un fosfo lipidu komplekss C/PL=1/1 $tinu membranas

Nt O O O O O
H3C-|\ H'CIZ-/CHHHHHH”HHH HoH W
cn, CH, L
[ T2
|
HZC_ 1 3H7§
O udenraza saite | 19

HOH H. g H_UH H_H H H H H
WoH HH H H HH W'H W H

O 0O 0O 5. a levietot dotos atomus

fosfatidilholina (lecitina)

H_H H H

un holesterola struktiru

kompozita kompleksa !

H

i
HTH

abas lenkiskas metil grupas

5.b. Kada ir fosfolipidu 1/3 masas dala eikariotu membranas no kopgjas masas 100%? .....%

5.c. Kadas divas 1. un 2. starp molekularas mijiedarbibas saites nostiprina membranas

fosfolipidus un holesterola molekulas pieskirot mehanisku izturibu un elastigu lokanibu ?

5.c.1. Udenraza saite ar iidenraza akceptoru taukskabes karboksila grupu........................

un ar tidenraza donoru spirta grupu HO-

kompozita kompleksa,

5.c.2. VanderValsa dispersijas speki starp nepolaro ogludenrazu strukturéto virknu atomiem

lipidu virkng@s.........cccooviiiiniiiiicinn,

skabju virknes.


http://aris.gusc.lv/ChemFiles/BilipidCholine/Membrane/Cholesterol/CholesterolMembran.html
http://aris.gusc.lv/06Daugavpils/Research/C-PL-0.9–1.0JSStr78/C-PL-0.9–1.0JSStr78.pdf
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/jss.400080404
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Acceptor membrane

conformation

Oxysterol

Load

Donor membrane

Lipokalinu mehanisms OSBP oksi-
sterola transporta olbaltums piedalas
holesterola transporta metabolisma
cauri membranas virsmai, lai sastaditu
33.3% masas dalas 1/3 kop€jas masas
100% membrana. Holesterola molekula
izkraujas un uzladgjas. Lipokalinu
mehanisms lidzigs OSBP , retinola
ORPs un pargjo Lipokalinu A,K,E,D
vitaminu transporta olbaltumvielam.
Cilveka organisma ir 12 OSBP
izoformas. Izpétit Osh4 cilveka
olbaltuma izo-formu OSBP4
Holesterola CRL.pdb,

No membranas uz membranu

transportam tdens vide!

6. Osh4 olbaltumviela 1ZHY Marz.pdb Display Backbone, Termini izv&Iné nosakiet doména
N-terminala sakuma aminoskabi MET.... un C-terminala aminoskabi LEU.................. !

7. Cik aminoskabes veido OSBP sterola membranas-membranas transporta polipeptidu virknés
1ZHY .pdb, 1ZHW.pdb, 1ZHX.pdb, 1ZHT.pdb, primaro struktiiru no 1 lidz.............. ?

8. levietot oksi-sterola etrus ciklu simbolus
A B

21 20

divus skabekla atomus O O 26
lenkiskas —CHs grupas C18, C19: H,c HscC
un 3 grupas atskabargas HsC  HsC .

CHs "
9. Kads skaits hidroksila grupu -OH atrodas holesterola un 20-hidroksiholesterola? 1....un.2......
10. levietot 25-hidroksiholesterola 11. levietot 7-hidroksiholesterola
Cetrus ciklu simbolus : A B C D [etrus ciklusimbolus: A B C D
divus skabekla atomus O O divus skabekla atomus O O
lenkiskas —CHs grupas C18, C19: HsC c lenkiskas —CHz grupas C18, C19: HsC c
un 3 grupas atskabargas HsC  HsC un 3 grupas atskabargas HsC  HsC
21 90 22 C Hs 21 90 22 C Hs

23
26

27

12. Ka sauc molekulas kuras transportg lipidus holesterolu, A vitaminus, hormonus, taukus un

taukskabju karboksilatus? ................. e transporta olbaltums

..... transporta olbaltums.


http://aris.gusc.lv/ChemFiles/BilipidCholine/Membrane/Cholest5ene3-20diol/Cholesterol5Membran.html

12.1 - 12.5 Veikt 1ZHY.pdb KES1 IEP=pKa.is analizi fiziologiskaja pH=7,36 un 8,8.

Noteikt idens $kiduma pH vértibu ar KES1 koncentraciju C=1072 M (M!/;3)!

1ZHY 3SPW.pdb KES1 YEAST oxysterol-binding protein 4 homolog 49,493 kDa koncentracija 10728 M

http://aris.gusc.lv/ChemFiles/START/1ZHZplLatStudS.doc : http://aris.qusc.lv/ChemFiles/START/1ZHZpl.xIs
SQ SEQUENCE 434 >1ZHZ:A|PDBID|CHAIN|SEQUENCE: RLBP1+Retinal -1-434 (1-434)
MSQYASSSSWTSFLKSIASFNGDLSSLSAPPFILSPISLTEFSQYWAEHPELFLEPSFINDDNY KEHCLIDPEVESPELA
RMLAVTKWFISTLKSQYCSRNESLGSEKKPLNPFLGELFVGKWENKEHPEFGETVLLSEQVSHHPPVTAFSIFNDKNKVK
LQGYNQIKASFTKSLMLTVKQFGHTMLDIKDESYLVTPPPLHIEGILVASPFVELEGKSYIQSSTGLLCVIEFSGRGYFS
GKKNSFKARIYKDSKDSKDKEKALYTISGQWSGSSKITKANKKEESRLFYDAARIPAEHLNVKPLEEQHPLESRKAWY DV
AGAIKLGDFNLIAKTKTELEETQRELRKEEEAKGISWQRRWFKDFDYSVTPEEGALVPEKDDTFLKLASALNLSTKNAPS
GTLVGDKEDRKEDLSSIHWRFQRELWDEEKEIVL

IEP=7,4338926 ; summa=1107,65 ; 149 protolitiskie lidzsvari

Protolizes vid&jo konstanti pKavid izoelektrisko punktu IEP aprékina ka summu konstantém:
sanu virkn€s ZpKarside group,, PKaNterminals\|Hg+ UN PKacterminalscoo- dalitu ar protolitisko skabju grupu skaitu NpKa:

PKavid =(ZpKarside group+PKaNterminals+PKacterminas)/NpKa
Aprékinu uzdevumi KES1 saista-transporté holesterolu 49,493-kDa molekulai
12.1. Sumarais protolitisko lidzsvaru skaits ir NpKa=147......42......... = ..
434 aminoskabes no tam 147+2 aminoskabes ar protolitiskam pKa sanu grupam,
N-terminala metionins M PKaNterminals=9,21 un C-terminala leicins L pKacterminais=2,36

Summa ir saskaitama ka ZpKaRsénu Virknee+p KaNterminéls+pKaCterminéls i

12.2 Summari vid&ja skabju grupu konstante pKvie= pKa = IEP 120 ELEKTRISKAIS PUNKTS

pKvid = IEP:(EpKaRSide grOup+pKaNterminz’ils+pKaCterminéls)/NpKa:|EP:1107,65 /149 =.............

Aminoskabju un olbaltumvielu izoelektriska punkta pH vértiba pH=IEP jonu ladinu summa ir nulle ,,0”
0——— skaba vide plus (+)——-nulles 1adins,,0” IEP=pH——baziskaka vidé minuss (-—— 14 pH skala
-COOH & -NHs" pozitivs ladins ................. -COO & -NHs" oo, ladins ir negativs -COO" & -NH2

Pasvitro un noteic pareizo: pozitivs(+) vai nulle vai negativs(-)!

12.3 KES1 molekulas ladin3 ir (+), nulle ,,0” vai (-)fiziologiska pH=7,36 vidé asins plazma
Pasvitro eksistgjosu:
-COOH & -NHs" pozitivs (+) 1adins ....... pH=7,36 <IEP=7.43 ....... ladins ir negativs(-) -COO" & -NHa.

12.4 Noteikt KES1 molekulas ladina zimi elektroforeze pie pH 8,8 (+), nulle ,,0” vai (-)

Pasvitro eksistgjosu:
-COOH & -NHs* pozitivs (+) ladins ....... IEP=7,43 <pH=88 ....... ladins ir negativs(-) -COO" & -NHa.

12.5 Apréekinat C = 107286 M KES1 $kiduma pH Ostwalda atskaidisanas likuma logaritmam no C.:
1 PKa -logc _ 7,4338926 — log 10~ "?%%197% _ 7,4338926 + 7,2861074

2 2 2
7,36 Atraktora KES1_YEAST koncentracija ir C=................ M.

P =1472/2=..


http://aris.gusc.lv/ChemFiles/START/1ZHZpILatStudS.doc
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/START/1ZHZpI.xls

13. Uzrakstlet transporta formas lipoproteinu agregatiem zema fotografijam!

i, oSy ABL esterifice saistot izspraukuSos holesterola molekulu, kura izspraukusies membranas
Gg* A&* ;%’) Vlrspuse un neskist ideni .Tadgjadi attirot asinsvadu sieninas no aterosklerozes

Fj‘;. "\':_ Q’*‘PZ_J M; e m : ;: :
SRS 80...200 nm 28..70nm 20...25 nm A

................................................................................

8...12 nm :

14. Kadas vielas transporte hpoproteml hldrofobaja INEETJETA! oo
................... eeeirreeesreeeneeesreeeseeesnseessneesnenee e TAUKOS SkStOSOS

........................................ un; Citus.............eeeeueeeeee... medikamentus..

15. Uzrakstiet divas transporta formas lipokaliniem! ....................... 1] E

16. Kadu vielu tris masas dalas 1/3,1/3,1/3 veido §tinu membranas 100% masu?

calfa pus-mucinu nO ....... virkném un
............. beta plaksnites ar ..............virkneém katra
18. Kuras 6 nepolaras amino skabes olbaltuma OSBP4 slédzosa vaka (plakstina N-terminala)
spirale HZ2 kalpo ka atbalsts holesterola astes metil grupam —CHzs ar oglekli C26 un C27?

21. Kuras 5 amino skabes ar tidenraza sait€ém saista noglabato C3 hidroksila grupu —OH un tris
...udens molekulas HOH2003, HOH2004, HOH2018?

22. Kuras 7 amino skabes no 20 daba esosam veido hidrofobo kabatu tunela ieks€jo apvalku
kopa 38 nepolaras amino skabes lipidu noglabasanai tuneli noslédzot ar vaku H?2 spirali?

10: Pro...,Ala... Leu Leu Ala Pro IIe Leu...,Phe...,Leu...
6: Gly...,Pro....,Leu....., Pro.....,Pro.....,Val.....,

434 amino skabei olbaltuma?
LAz ... mucinas tunela, kura ieslégts noglabatais ...........
24 Kuras 10 baziskas amino skabes uz OSBP4 HZ? vaka virsmas arpusg€ ir pozitivi ladétas?



