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J.C.Kendrju un Maks Perutz 1962. gada Nobela Prémija kimija. HROMORROTETNI héms Fe”*
MIOGLOBINA, HEMOGLOBINA, Fe’* KATALAZE, PEROKSIDAZE, CITOHROMI.
A: Studenta praktiskie soli molekulu koordinates Aris Kaksis RSU. 2023:

ChemScape !/%‘L ‘Raswin(«i MAGEQISIS Dravv@@ FireFox: darba lapa:
P&c lejup ielades : http://aris.gusc.lv/ChemFiles/htdocsTGF.zip palaidiet KineMAGE: 1MBODeOxyLopez.kin
Aris Kaksis RSU 2023.gada; M.A. Lopez; and P.A. Kollman, 1975, Protein Sci., 2 (1993) :
1. Cik spiralu (otr&jas 2° struktiiras formas) veido Mioglobina molekulu un nosauc tas?

...spirales: .. very eey eny eeey eeny
At21me kura strukturas forma tas ir sa1001tas9 ........................... Atrodi nosaukumu un kartas nummuru N-
terminalai un C-terminalai aminoskabei! Val........... Gy
2. Cik aminoskabes un peptidi ir mioglobina?....... aminoskabes un virkng peptidu saites ...............o......
3. Kur mioglobina ir adsorbéta skabekla molekula? ar donoru-akceptora saiti pieskaras..............
4. Tripleta skabekla molekulu héma ar donoru akceptora saiti dzelzs Fe?*?. Triplets ir ar
........................................ *:0=0:, lai gan viens elektronu paris ir degeneréta, irdinosa
orbitale ka radikalis, tapec summa tripleta dod .............ccccooiiiiiiiniiie saiti:0=0:
5. Kados enzimos veidojas singleta skabeklis ¢::0-:-O::¢ ar vienu kovalento saiti? pie dzelzs(l11) Fe** héma
............................... y v K@ arT uzkarséta gaisa skabeklis virs >....°C
6. Ar kartas numuru proksimalais His........ ar N atomu pieskaras héma dzelzijFe?* ar donoru akceptoru saiti!
Ar kartas nummuru distalais His.... pie N atoma ir protonéts H* deoksi stavokli, deprotoné&ts 0ksi! Romiesu
cipariem atzimé dzelzs Fe?* jona koordinacijas skaitli =......ar cik N........ un O......atomiem saistits?
7. Cik brivo delokaliz&to dubulto sai$u un slapekla N: elektronu e~ atrodas Héma strukttira n=15*2=.....7

29 sfera 29 Aminoskabes \ His64 pew  alfa \

o o Qe @ i CHy HES it
3-..... 18-..... K;w depmtom” His64 ’
4e..... 19-... N \ N @ N
5- _____ 20- ..... IOQE H disociets C His58 N _/N\:’V\O_
6-..... 21-..... oksi "Qr O O-H H T
7-...... 22-..... CH3 deoksi

8-..... 23-.....

O-..... 24-.....

10-..... 25-.....

11-..... 26-.....

12-..... 27-.....

13-..... 28-.....

14-..... 29- .....

15-..... G 29.amino skabe

8. Kuras 29 aminoskabes veido
Heéma kabatas hidrofobo treséjo

H.,C = '
o _ . - 2
3 struk‘Furl{ mloglol_alna?_ . NNy, His93 N His93
Izveido $o 29 aminoskabju H . H alfa
ey e- = eta If b?t
sarakstu ar noraditajiem kartas CH, His9 Hisg (|:H2 His9 Hiss

numuriem mioglobina! |

O2aqua + 4H30* +  4e<=>6H20, E=E"+0,0591/4¢lg(| O2aqua] *[H30O*]¥/[H20]°); E'=1.0868 V,

...................................... Absoliitais standarta potencials

absoliita standarta potenciala veértiba E°= +1.0868 V skabeklim Oz, ar augstu oksidésanas spéju.

9. Kuru vielu (klat eso$s) oksidesanos novérs $adas Heéma aminoskabju ipasibas? ....

10. Noteikt Myoglobin.htm E alfa spirales ciklu skaitu:

aminoskabgs virknei, ja 3,6 aminoskabju Ca alfa ogleklus cikla apli 360 ° savieno taisnes mugurkaula treks.

Ser58,Glu59,Asp60,Leu6l,L ys62.1 ys63,His64,Gly65,Val66,Thr67,Val68,L 69,T70,A71,Leu72,Gly73 Ala74,1le75,L eu76Lys77

Apréekina cik reizes cikliski apli veido E alfa spirali 20/3,6=.....

10a Siipoles deoksi <=> oksi: http:/aris.qusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/MyoGlobOxDeoxCoBiliverdin/oxydeoxy.avi
plausas Ozaquat(H*His64)Vall(NHa4*sals tiltinsHC O3 )Mbr<=>(His64)Val1(NHs*)Mbr(O2)+H*+HCOs3" audi



http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/Heme/HEMdabigs.tgf
http://aris.gusc.lv/06Daugavpils/Research/HromoProteinsALAtbilde.doc
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/htdocsTGF.zip
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/MyoGlobOxDeoxCoBiliverdin/1MBODeOxyLopez.kin
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/MyoGlobOxDeoxCoBiliverdin/Myoglobin.htm
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/MyoGlobOxDeoxCoBiliverdin/oxydeoxy.avi

11.1 - 11.5 Veikt izoelektriska punkta IEP=pH=pKa-vid analizi fiziologiskaja pH=7,36 vide .
Noteikt tidens $kiduma pH ar mioglobina koncentraciju C=10-73%59 M (Ml/gj3)!
0. H*. HCOs atspole Kasalota mioglobins (1MBO.pdb) miocitos lidz C=0,6 mM
AA pKacoo pKawns+ pKrr Nr mioglobins  7,36409836 ; 61

\E/ 8 8'62 2 25 }1 % http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/MyoGlobOxDeoxCoBiliverdin/IMBOpI.xIs
E 0 0 425 6 3 http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/MyoGlobOxDeoxCoBiliverdin/IMBOaaL in153.doc
H o 0 6 12 4 Virkne no 153 aminoskabém molekula:1MBO.PDB
K 0 0 10.53 16 5 1  VLSEGEWQLV LHVWAKVEAD VAGHGQDILI RLFKSHPETL EKFDRFKHLK
E O 0 425 18 6 51 TEAEMKASED LKKHGVTIVLT ALGAILKKKG HHEAELKPLA QSHATKHKIP
a 8 8 2'65 32 g 101 IKYLEFISEA IIHVLHSRHP GDFGADAQGA MNKALELFRK DIAAKYKELG
D 0 0 365 27 9 151 YOG
R 0 0 12.48 31 10 Sasumme 61 pKa vertibas tabula 449,21..............
K 0 0 1053 34 11
H 0 0 6 36 12 Saskaititas 61 pKa veértibas no tabulas ...................
E 0 0 425 38 13
E 0 0 425 4 14 5451 : - i 5 + -
=0 0 Am o  uzladgjot Mioglobina atspoli plauias O un audos H*.HCOs
[R) 8 8 ifig 22 ig Prgtolitisko konstanti pKa izoelektrisko punktu IEP=pKa aprékina sasvkaitot sanu
K 0 0 10.53 47 18 VlI'kl;lll ZpKaRsénu grupa, UN pKaNterminélsN H; un pKaCterminélsCOO—kOHStanSU summu
E 8 8 ?0'53 gg ;g izdalot ar skabes grupu skaitu molekula NpKa:
E O 0 425 52 21 IEP = pH = pKvid :(ZpKaRs?mu grupa+pKaNterminﬁls+pKaCterminéls)/ NpKa
E 0 0 425 54 22 _ . . _ o
K 0 0 1053 56 23 11.1 Summarais protolitisko Iidzsvaru skaits ir NpKa=59...+2....=....
E 0 0 425 59 24 260 aminoskabes no tam ar 59+2 protolitiskam pKa sanu grupam
D 0 0 365 60 25 3 e = -
K o 0 1053 62 26 N termmala Val}n_s \Y pKaNtermlna.ls %62 un
K 0 0 1053 63 27 C-terminala gllqlns G pKaCtermlnals—2,34
H 0 0 6 64 28 Summa ir saskaitama ka
ﬁ 8 8 iggg ;; gg ZpKaRsz’inu grupa+pKaNterminéls‘l'pKaCterminz‘ils e
K 0 0 1053 79 31 .
H 0 0 6 81 32 11.2 Vidgjais pKvie=pH=IEP 1ZO ELEKTRISKAIS PUNKTS
H 0 0 6 82 33 NpKa=59......+2........ T ; IEP=449,21 /61 =7,3641..............
E 8 8 jgg gg gg Izoelektriska punkta pH=IEP veértiba aminoskabes un olbaltumvielas kopgejais
K 0 0 1053 87 36 ladins ir nulle ,,0”
H 0 0 6 93 37 o _
K 0 0 1053 9% 38 plus (+)—nulles ladins ,,0” IEP=pH—minus (-}—— 14 pH skala
H 0 0 6 97 39 -COOH & -NHjs* pozitivs -COO" & -NH3* negativs -COO" & -NH>
E 8 8 ig:gg 232 2(1) Pasvitro eksist&josu: pozitivu (+) vai nulles ladinu vai negativu (-)!
Y O 0 10.07 103 42 =1: . © A s . Q.1 -
E o 0 425 105 43 11.3 CA2 molekulas ladina zimi + nulli ,,0” vai - fiziologiska pH=7.36
E O 0 425 109 44 Pasvitro eksistgjosu:
H 0 0 6 113 45 .
H 0 0 6 116 46 COOH,NHs* pozitivu+ pH=7.36<IEP=7,36 negativu -COO",NHo.
R 0 0 1248 118 47 _ _ ' '
H 0 0 6 119 48  11.4 CA2 ladina zimi + nulli ,,0” vai - elektroforezes pH 8.8
D 0 0 3.65 122 49 _ ey
D 0 0 365 126 50 Pasvitro eksistgjosu:
£ 0 o a3 COOH,NHs* pozitivu+ IEP=7,36<pH=8,8 negativu -COO",NH
E 0 0 4.25 136 52 ] 3 pOZl 1vu — 1y p =0, nega 1vu - y 2.
R 0 0 1248 139 53 ‘ ‘
K 0 0 1053 140 54  11.5 Aprekina C=10"39 M mioglobina §kiduma pH
D 0 0 365 141 55 o o _ oK, —logC
K 0 0 10.53 145 56 Ostwalda atskaidisanas likuma logaritmamno C pH="2_—~"=
Y 0 0 1007 146 57 2
K 0 0 10.53 147 58 —
E 0 0 425 148 59 _ 7,3641— |Og 10 7,3559 _ 7,3641+ 7,3559 _ _
Y 0 0 1007 151 60 - - - 14,720 / 2 aaraas
G 23 0 0 153 61 2
Atraktora 7,36 kasSalota mioglobina koncentracija ir C=................ M.

David Richardson, Celia Bonaventura, and Jane Richardson, Protein Science vol. 3. Oct.1994
Publicéta 1994.:http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/HbOxDeoxCO/2HCOProTour8.kin lejupladéjiet MAGE!
Teksts 1994 2023: Aris Kaksis RSU 2023; O2SolutionsL.pdf Aris Kaksis RSU 2023 [6]



http://ariskaksis.homeip.net/ChemFiles/ChromoHem/MyoGlobOxDeoxCoBiliverdin/1MBOpI.xls
http://ariskaksis.homeip.net/ChemFiles/ChromoHem/MyoGlobOxDeoxCoBiliverdin/1MBOaaLin153.doc
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/HbOxDeoxCO/2HCOProTour8.kin
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/HbOxDeoxCO/2HCOProTour8L.pdf
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/HbOxDeoxCO/HumanMeasure/O2SolutionsL.pdf

B. Atveriet vacinus HbOxDeoxCO un palaidiet 2HCOProTour8.kin KineMAGE publikaciju cilvéka
Hemoglobina (Hb) praktiskaja oksi «» deoksi skabekla adsorbcijas desorbcijas Iidzsvara pétijuma:
»THE PROTEIN TOURIST #8 - THE T- R, DEOXY-OXY TRANSITION IN HUMAN HEMOGLOBIN”
Lasiet un saprotiet aprakstu uz 4 lapaspusém par Hemoglobina (Hb) un skabekla oksi < deoksi lidzsvaru
ietekm@josajiem faktoriem un veiciet interaktivu Proteinu Datu Bankas struktiru 3HHB un 2HCO izpéti.
Atbildiet petijumos uz sekojoSiem jautajumiem! .................... Oveey Oarney Brees Brv
1. Cik ceturtgjas 4° struktiiras sub vienibas ir Hemoglobina (Hb) molekula un izrakstiet nosaukumus tam?
2. Ko nozimé hemoglobina saspringts (Tense) stavoklis? 3. Ko nozimé relaksétais (Relax) stavoklis?
_ 4. Kada nozime ir hemoglobina molekulas dobumam? [BPG*>] virzauz .............

8 HoOH 5. levieto BPG® 2,3-bisfosfoglicerata®> O, O- atomus! BPG® parslédz virzienu
/ CIZ\ /\C/\ [l lidzsvara, ka atbildi asinu plazma uz [O2] koncentracijas samazinasanos un maina
O~ ?‘H e hemoglobina (Hb) konformaciju no oksi R>uz deoksi T. Pazeminoties lidz venozai
O O [02:4ua]=0,426+10-°M péc 4 O2 desorbcijas. Uzrakstiet 402 skabekla molekulu adsorbcijas
8 —p- o lidzsvaru plausas parslédzot deoksi Hb uz oksi Hb(O2)4 , atbrivojot 4H* un 4HCOs':

I O plausas.....

6. ...... darbina H3O*+HCO3 gradientus transporta lejup membranu kanalos izelpojot CO2gastH20 un
O2aquatH20 osmozg pretéji gradientiem akvaporinos ieelpojot gaisa skabekli O2+H20 . CASLat.pdf. [14]
Audi skabekli 4 O2aqua patéré eksoergiskas oksidésanas reakcijas. Lidzsvara plausas arteriala koncentracija
skébeklim ir [O2:qus]=6+10-5M un gliceratam [BPG5]=5mM. leelpotais skabeklis O2 no gaisa veicina CO>T

w H gazes izelpu, jo iidenraza jonu 4H* un bikarbonata 4HCOs koncentracijas

O H —H —= 0 H_ palielinasana veicina COz izelpoSanu. Asins bufera sisttma dominé pH=7,36
-+ Tkanali_| C:0 + 0 bikarbonata HCOs- joni un paraléli ar protoniem H* $kérsojot membranu

H _(':=o —>HCO 3 OH H kanalos uz alveolu epitélija §inu virsmas savienojas! Tas pastiprina CO>T
o ‘membrana izelpa. Hb adsorbé O2 un atdala H*+ HCOs". Endotermiska sadalisanas
citosols => virsma reakcija patéré siltumu dzesgjot plausas H*+HCOs+Q<=>H20+CO:T.

Eptelija virsmas pH 5.5 anti-bakteriali un anti-septiski novérs infekcijas organisma.
1) H* jonu skabuma palielinajums novirza lidzsvaru pa ........
2) bikarbonata HCOs™ koncentracijas palielinasana novirza lidzsvaru pa ................
3) sildisana + Q (siltuma pievadiSana) novirza lidzsvaru pa ......... (cilvékiem ka arT dzivniekiem plausas atrodas
kermena iekSpusg, siltuma un alveolas aprikotas ar siltumu razojosam $tinam, jo
siltuma pievadisana + Q pastiprina izelpa CO>T ta tad novirza lidzsvaru pa ............ccceceu.... ;
7. Kur atrodas hémi un cik hémi atrodas hemoglobina molekula? B..., p....,.a....,.a..... subvienibas..
8. Kads ir maksimalais adsorb&to skabekla molekulu O2 skaits hemoglobina molekula un ar kadu funkcionalu

jégu. Kur atrodas hemoglobina molekulas dzivnieku organismos? uz 4 hemu Fe’' ............ 402 molekulas
9. Ar kartas numuru proksimalie o, . His....., ..... pieskaras héma dzelzijFe”" ar donoru akceptoru saiti?
10. Ar kartas numuru distalie o, B. histidini His...., .... pie N atoma ir protong&ti H* deoksi deproton&ti oksi.

11. ,,View2 PO4 site” un ,,View3 dimer rot” nosakiet desmit = 2*5 piecu sals tiltinu aminoskabju parus!
Skatit 8. lapas pusé un 21. Att.14.lpp :

. aih  -COO-HaN- -COO"..*HaN-
) AU 1 alArg.......a2Val..... 6 02Asp.......alArg.....
C00” mm I";f_j-'#ll';:‘_‘_‘_‘_::'.]_______ -‘,~'I 2 a2Arg......alVal....... 7 B2Asp....... B2His.......
R o e |3 alArg.......02Lys..... 8 BlAsp.......p1His......
S ., WOEE 4 w2Arg........allys...... 9 B2His.......alLys......
0 e 5 alAsp.......02Arg...... 10 B1His.......a2Lys......

(b)
Aizver MAGE ! Novérojiet un aprakstiet: http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/HbOxDeoxCO/tetramer.avi
12. Saspringta(Tense) stavokla un relakséta (Relax) konformacijas maina hemoglobina molekula!
atspoles lidzsvara reakcija, homeostaze ~ Deoksi<=>0ksi ; O2squ<=>H*+ HCO3™ stabilizé koncentracijas:
plausas 402aquat+(H*His63,58)4Val1(NHa*salt bridge HCO3")aHbt<=>(Val1(NH4*))sHbr(O2)s+4H*+4HCOs3 audi

Hipoksijas deficita stress mazak par koncentraciju [Ozagua]= «..ecovevverveneirenennninns M. 2023: Aris Kaksis

un homeostazes koncentracija arterialajas asinis [Ozaqua] = .veoverververirieniiniiniieieieeens M.

fiziologiska homeostazes koncentracija [HCO3]+[CO2aqua]=......ccverveeee. M.un[CO2aqua] =....c.v..... M.
oksidésanas producétais daudzums viena asinsrites cikla [HCO3]+[COzagual=...vevvervvrverenrinnnnnne M..
oksidésanas paterétais daudzums viena asinsrites cikla [Ozagua]=......coervervirerirennnn M..

diennakts patérin$ cilvéka organisma ir 500 g O2 skabekla daudzums molos N,=5%09/32 9/moi=.......... mol.
Kads ir izelpota oglekla dioksida daudzums viena diennakti no cilveka organisma?Ncos=......ccevveenne mol


http://aris.gusc.lv/06Daugavpils/Research/CASLat.pdf
http://aris.gusc.lv/NutritionBioChem/38Olbalt10311.pdf
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/HbOxDeoxCO/tetramer.avi
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/HbOxDeoxCO/2HCOProTour8L.pdf

C. Erika Marca pétijumu Hemoglobinam: adaptétu RSU sirpjveida $tinu anémija veiciet piezimes !
1. Kada veida starp molekulara saite neatrodas hemoglobina molekula? Pasvitrojiet to!

Ir zinamas 5 starp molekularas saites Biokimija : 1. udenraZza saite, 2. hidrofoba saite, 3. sals tiltini,

4. séra -S-S- disulfida saite un 5. koordinativas donoru-akceptoru saites.
2. 8 spirales veido Hemoglobina molekulas 3 (beta) sub vienibu, izveidoto sarakstu un kada strukttiru forma

tas ir salocttas aiz 8 NOSAUKUMIEM? ..., oy vey voey wony wony veny ey ceerenie s struktura.

3. Starp molekularas saites olbaltumvielas spirales (otr&jo 2°) struktura ir: 1. ......
4. Parbaudiet un atzimgjiet septinas aminoskabes ar hidFofob@mm ipasibam beta olbaltumvielas E spiralé!
Identificgjiet nosauciet7! ALA......, PRO......,, PHE......, LEU......,.VAL......, VAL......, ALA.....
5. Parbaudiet un atzimgjiet septinas aminoskabes ar hidrofilam ipasibam beta olbaltumvielas E spiralé
Identificgjiet nosauciet7! ASP......, SER......, LYS......, LYS......, HIS....., LYS......, LYS....
6. Kada veida kabata atrodas hems hidrofila vai hidrofob&? ..................... Vai tur atrodas
................. tdens 20, hidroksonija joni HzO*,skabeklis Oz, brivie (delokalizétie) elektroni 30e-?
7. Pasvitrot starp molekularas saites starp hemoglobina molekulas sub vienibam al, 1, B2, a2, kura veida no
biokTmija zinamam piecam starp molekularam saitém veic konformacijas parvértibas starp relakséto (Relax) un
saspringto (Tense) stavokli péc 2,3-bisfosfoglycerata anjona piesaistiSsanas dobumam?
1.udenraza, 2.hidrofobas, 3.Sals tiltini, 4. -S-S- disulfida saites un 5.koordinativas donoru-akceptoru saites
Slaids 19. lapas pusé:
8. Kuras aminoskabes aizstatas un izraisa sirpjveida $tinu anémiju, atzimgjiet tas un noradiet to pozicijas

numuru B olbaltumvielas virkné? Val....=>Glu6....; TP | o I 1=

Uz redz Samos 1dz m kamo medic misk s mijasp ¢ jumu fesp jam bafil


http://aris.gusc.lv/ChemFiles/hemoglobEricMarzUMas/INDEX.htm
http://aris.gusc.lv/BioThermodynamics/CarbohydratesProteinsL.pdf

Labdien! 4. nodarbiba

Eksperimentala pétnieciba Mediciniskaja kimija

Atveriet risinajumus HromoProteini: HromoProteinsALS.pdf

Aizpildiet darba lapas HromoProteinsALAtbilde.doc par mioglobinu un hemoglobinu:

AtSsitiet e-pasta nodarbibas vértésanai ar 3_Uzvardu.doc.

Lejupladéjiet un Atveriet seSus eksperimentalos pétijumus
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/MyoGlobOxDeoxCoBiliverdin/1IMBODeOxyLopez.kin
Atveriet FireFox adresé Santa Barbaras universitates atildes uz 11 jautajumiem:
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/MyoGlobOxDeoxCoBiliverdin/Myoglobin.htm
Turpina 11 jautajumus atbildét ar video filmu par oks1 - deoksi Mb:
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/MyoGlobOxDeoxCoBiliverdin/oxydeoxy.avi
Atveriet MAGE publikaciju adresé un veicam pétijumus-atildes uz 12 jautajumiem:
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/HbOxDeoxCO/2HCOProTour8.kin

Turpina 12 jautajumus atbildét ar video filmu par oksT - deokst Hb:
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/HbOxDeoxCO/tetramer.avi

Péc lejup ielades: http://aris.gusc.lv/ChemFiles/htdocsTGF.zip un atzipo$anas atveriet INDEX.htm
FireFoxa profesora Erika Marca pétijjumu Hemoglobinam adaptétu Rigas Stradina Universitaté:
htdocsTGF/hemoglobEricMarzUMas/INDEX.htm Sirpjveida $Gnu (Sickle Cell) anémija.
Tiekamies zooma vai nodarbiba.

Ar cienu,

Aris Kaksis
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