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l X-ray strukturni krystal

Rentgenové zareni dopadajici na elektron vyvolava Difrakce (model)
sekundarni sférické viny z néj vychazejici. Tento jev se
nazyva pruzny rozptyl.

Pravidelnd soustava elektron(i vytvari pravidelnou
soustavu sférickych vin. Ackoli se tyto viny ve vétsiné . o
smérQ vzdjemné rusi destruktivni interferenci, v \dsm
nékolika specifickych smérech, urenych Braggovym
zakonem, se konstruktivné scitaji:

2d sin @ =nA

X-ray zareni difraktuje na elektronech atomdu.

Difrakcni vzor (krystal enzymu)

Z meéreni je tedy mozné urcit elektronovou hustotu a z ni
vyvodit polohu atomu.

Nevyhody:
* méreny vzorek musi byt monokrystal
* radia¢ni poskozeni vzorku http://www.wikipedia.org
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Zdroje 3D struktur - exp

Cambridge Structural Database (CSD)
http://www.ccdc.cam.ac.uk/Solutions/CSDSystem/Pages/CSD.aspx

Obsahuje struktury malych molekul urcenych pomoci rentgenové a neutronové
difrakce.

Protein Data Bank (PDB)
http://www.pdb.org

Obsahuje struktury biomolekularnich systému uréenych prevazné pomoci
rentgenové strukturni analyzy.

Experimentalni metoda Proteiny (P) | Nucleové kyseliny (NA) P/NA komplexy Jiné Celkové
X-ray 77445 1481 4069 3 82998
NMR 8851 1046 193 7 10097
elektronova mikroskopie 469 45 129 0 643

stav v zari 2013
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l Experimentalni struktur

» Experimentalni struktury jsou obvykle zdrojem modelt biomolekularnich struktur nebo
komplikovanych malych molekul.

» Vzhledem k nizkému rozliseni a flexibilité molekul mohou byt nékteré ¢asti nerozlisené
(poloha atomU tedy neni znama).

» Chybéjici ¢asti je treba modelovat in silico

» atomy vodiku (prifazeni atom{ vodiku mlZe byt citlivé na pH obzvlasté u snadno
ionizovatelnych skupin, je mozné pozit program PROPKA,
https://github.com/jensengroup/propka).

» flexibilni proteinové smycky (je mozné dostavét pomoci programu Modeller,
https://salilab.org/modeller/).

» Struktury mohou byt ovlivnény krystalovym balenim.

» Je vhodné zkontrolovat zdrojovou elektronovou hustotu, zejména u struktur s nizkym
rozliSenim.
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Cambridge Structural
Database

ConQuest provides advanced 3D searching of structures komercni licence
in the Cambridge Structural Database. (CEITEC, Marek Necas)

Volné vyhledavani struktur podle CCDC nebo CSD identifikatoru:

https://www.ccdc.cam.ac.uk/structures/

CIF (Crystallographic Information File) struktury je mozné vizualizovat v programu Mercury.
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Program Mercury

Mercury offers a comprehensive range of tools for 3D structure visualisation and the
exploration of crystal packing.

https://www.ccdc.cam.ac.uk/Community/csd-community/FreeMercury/

= Spusténi programu Mercury

$ module add mercury
S mercury

Pri prvnim spusténi aktivovat komunitni verzi.
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lll Cviceni 1

1. Ziskejte CIF soubory se strukturami publikovanymi v nasledujici publikaci:

[1] Man, S.; Kulhanek, P.; Potacek, M.; Necas, M. New Fused Heterocycles by Combined
Intra-Intermolecular Criss-Cross Cycloaddition of Nonsymmetrical Azines. Tetrahedron
Lett. 2002, 43 (36), 6431—6433. https://doi.org/10.1016/50040-4039(02)01378-3.

2. Struktury zobrazte v programu Mercury.
1. Molekulu zobrazte rliznym stylem.
2. Zobrazte "Crystal Packing".

3. V programu Mercury zobrazte vami vybranou strukturu z databaze "Teaching Subset".
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Vizualizace biomolekul
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Vizualizace — biomolekuly

carovy model
pater proteinu

stejna struktura
jind vizualizace

RGzné modely slouZzi k zvyraznéni urcité
strukturni informace nebo vnitrni vlastnosti

... molekuly & uskupeni molekul, které pak
’ _ usnadnuje snadnéjsi pochopeni studovaného
o T2 problému.

povrch biomolekuly
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Software

Visual Molecular Dynamics (VMD)

https://en.wikipedia.org/wiki/PyMOL

» scriptable (TCL, Python)
https://www.ks.uiuc.edu/Research/vmd » advanced rendering

» available for MS Windows, Linux, macQOS

Déle napt. Chimera (https://www.cgl.ucsf.edu/chimera/)

Overview of software:
https://en.wikipedia.org/wiki/List_of molecular_graphics_systems




Spusténi programu _

VMD

S module add vmd
S wvmd

= PyMOL
S module add pymol
$ pymol

= Chimera

S module add chimera
S chimera

_zualizace v chemii a biochemii 6. 3D vizualizace Il



Spusténi programu _

VMD

S module add wvmd
S wvmd

= PyMOL
S module add pymol
$ pymol

= Chimera

S module add chimera
S chimera
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VMD program - vizualiz

Graphical Representations
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Program VMD - zmeéna

Graphical Representations

selected hviolecule
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l Cviceni 2
1. Kolik struktur je v sou¢asné dobé deponovanych v PDB databazi? Zjisténi srovnejte s

rokem 2013 (tabulka na strané 4).

2. Z PDB databaze stahnéte strukturu 2A0Q. Jaké biomolekuly struktura obsahuje? Jaka
je jejich funkce?

3. Strukturu 2A0Q zobrazte v programu VMD. PouZijte rGzné vizualizacni styly. Zobrazte
protein a molekulu DNA rliznym stylem.

4. Obsahuje struktura 2A0Q atomy vodiku? Pozorovani zdivodnéte.
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l Endonukleaza MutH

- |Nmethylovan{/ A

Je soucasti opravnych mechanismu
poskozené DNA v bakteriich.

Katalyzovana reakce - hydrolyza fosfodiesterové vazby

OR. OR.,
Coa| [ &
H,O 2E o P—OR; e HO—P + HO—R.,,
d N
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l Endonukleaza MutH _

Hybridni QM/MM pfistup

aktivni centrum
(QM)
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Cviceni 3
V terminalu zadejte nasleduijici prikaz:

S ~kulhanek/start-vmd-2

* Lokalizujte aktivni misto enzymu. Jakou roli maji hofecnaté kationty?

* Jakou reakci enzym katalyzuje?

* Lokalizujte Stépenou molekulu DNA.

e Ve strukture DNA naleznéte GC pary.

* Zmérte vzdalenost atakujiciho atomu kysliku k atomu fosforu a zobrazte jeji ¢asovy
VYVOj.

e Co se stane s odstupujici alkoxy skupinou?
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