Uloha 1: Mezimolekulové interakce

@ Jaké mezimolekulové interakce znate? Serad'te je z hlediska sily
(velikosti stabilizace). Zkuste odhadnout, jaka je fyzikalni podstata
jednotlivych interakci.
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Uloha 1: Mezimolekulové interakce

@ Jaké mezimolekulové interakce znate? Serad'te je z hlediska sily
(velikosti stabilizace). Zkuste odhadnout, jaka je fyzikalni podstata
jednotlivych interakci.

@ Vodikova vazba: Elektrostaticka aktrakce a orbitalova interakce

© Elektrostatické interakce: ndboj - naboj, naboj - dipdl ...
indukovany dipdl - indukovany dipdl

© Stacking, van der Waals: Disperzni interakce

Q .Sigma dira” (halogenové vazby, chalkogenové vazby...):
Elektrostaticka atrakce a orbitalova interakce

©@ CH-x: Velice komplexni a t&Zko urditelné
Q ion-7: Velice komplexni a tézko urcitelné

Martin Novak (NCBR) Mezimolekulové interakce 16. fijna 2015 3/12




H-BOND & X-BOND ACCEPTORS

Proteins: , Nucleic Acids: Ligands:
Peptide bond (O/N/x) Base (O) ong)
Side chains (O/O-/N/Sin) Phosphoribose (Q/0r) (F, Br, Cl, 1)
Solvent (O) Solvent (O)
H-BOND DONORS X-BOND DONORS
O peptide bond (HN) iAo D
St chams (HOMS) ACCEPTORS Belyr
Nucleic Acids: <5 . IS EEDa (Engnedead)
Base (HN) fvaw ¢ H-Bond Tvaws Nucleic Acids:

Phosphoribose (HO) } X-Uracil (Engineered)
DONORS a X-Cytosine (Engineerad)
Ligands: !
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nt (HO) X-Substituents
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U.=2qr, Qap=2Qial

Qu=+q(-1)(-1)-q(+1)(+1)
Hp=+0a(+1)p-a(-1)p  +q(+1)(+1)-q(-1)(-1)=0

(20) (57) (77)

: @ ! 0 s s s
I = I
: H_g«x : HNJI\NH HNJJ\NH HN)I\NH HNJI\NH
1 1 O O O o O S S S
, H ! H H H H

Q,, (B) 6.96 6.49 5.87 5.15

a (a.u.) 35.52 44.97 54.33 63.76

E (kcal mol")  -15.50 -15.63 -15.39 -14.69

doi:10.1038/nature21701




Frequency (%)

Validation of measurement of hydrophobic interaction
by addition of methanol.
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Lennard-Jonesuv potencial

Vypoctete interakCni energii a silu pusobici mezi dvemi atomy
argonu, jejihz vzdalenost je 400 pm. Pouzijte Lennard-Jonesuv

potencial:
12 6
V”[(E) ‘Q(E)] (1)
r r

kde:

V' je hodnota potencialu

€ ]e

Te J€

r je aktualni vzdalenost
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Lennard-Jonesuv potencial

@ Vypoctéte interakcni energii a silu pusobici mezi dvemi atomy
argonu, jejihz vzdalenost je 400 pm. Pouzijte Lennard-Jonesuv

potencial:
v=e() (3

@ kde:

e V je hodnota potencialu

@ ¢ je hloubka potencialové jamy
® r. je rovnovazna vzdalenost

e r je aktualni vzdalenost

@ Pouzijte hodnoty r. = 3,4 A a e = 100,0 kJ mol—?
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e
Uloha 2: Nukleotidy

@ Nakreslete dusikové baze nachazejici se v DNA a naznacte jejich
dip6lovy moment.
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Uloha 2: Nukleotidy

@ Nakreslete dusikové baze nachazejici se v DNA a naznacte jejich
dipolovy moment.

Thymin Adenin
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Uloha 3: Vodikové vazby v nukleotidech

@ Kolik vodikovych vazeb je v kanonickych parech bazi A-T a G-C?
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Uloha 3: Vodikové vazby v nukleotidech

@ Kolik vodikovych vazeb je v kanonickych parech bazi A-T a G-C?

@ Stabilizovana elektrostatickymi, kovalentnimi a
disperznimi silami

© Atomy X-H jsou kovalentné vazany, vazba je
polarizovana a sila vodikoveé vazby vzrista s
elektronegativitou atomu X

© Vznik vodikové vazby zpravidla indukuje
prodlouzeni vazby X-H, pozorujeme ¢erveny posun
v IR spektrech pro vibrace vazby X-H a nové
vibracni médy, které nalezi vzniku vodikové vazby

@ Unhel X-H---Y je blizky 180° a je tim linearnajsi,
¢im je vodikova vazba kratSi
© Uskupeni X-H- - -Y Ize zaznamenat pomoci NMR.

Proton ve vodikové vazbé je zpravidla odstinén
oproti stejnému protonu mimo vodikovou vazbu.

© Gibbsova energie souvisejici s formaci vodikové

vazby by méla byt vétsi nez termalni fluktuace.
Arunan, E. et al, Pure Appl. Chem. 2011, 83, 1637-1641.
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Uloha 3: Nukleotidy - reseni

@ G-C par bazi je spojen ve Watson-Crickove konformaci tremi
“ucebnicovymi” vodikovymi vazbami N-H---O a N-H- - - N

@ A-T par bazi je spojen dvemi takovymi vazbami a dale je mozné
uvazovat kontakt C2-H2- - - O2 jako treti stabilizujici kontakt:

e + Aromaticky uhlik C2 je elektronegativnejsi nez vodik

e + Vazba C2-H2 se po sparovani mirné prodluzuje

e + V elektronové hustoté vznika tzv. “bond path” (Obr. na strane 5)

e - Vzdalenost mezi kyslikem a vodikem je mnohem vetsi nez soucet
vdW polomé&rd téchto prvkl (2,73 A vs. 2,60 A)

e - Vazebny uhel se velmi liSi od linearity (priblizne 120°)

e Energeticky prispévek nelze urcit

e Pohled na A-T par bazi spojeny dvémi vodikovymi vazbami je
pravdepodobné bliZsi realité*

*Ale filozofické debaty mohou pokracovat.
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Uloha 4: Vliv solventu na vodikové vazby a stacking

@ Vysvétlete, ¢im je zapricinéna dramaticka zmeéna interakcni
energie mezi dvemi bazemi v pripadé Watson-Crickova parovani.
Proc¢ je stacking ovlivnén pouze minimalné?
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Uloha 4: Regeni

@ Implicitni vs. Explicitni solvatacni model:

e Implicitni model tvori pole s danymi vlastnostmi, které ovlivhuje
elektronovou hustotu solutu. Pouziva se zde selfkonzistenti reSeni
vzajemné polarizace solutu a solventu. Implicitni solvent popisuje
dobre slabé solvatacni efekty. Pokud ale napriklad existuji smérové
interakce (napf. vodikové vazby, koordinace vody apod.), je nutné
zahrnout “explicitni” molekuly rozpoustédla.

@ Na ¢em jsou zalozeny jednotlivé interakce?

e Vodikoveé vazby jsou zalozeny na elektrostatické atrakci a

orbitalovém prekryvu.
e Stacking je primarné zalozen na disperzi, ktera vychazi z
elektronove korelace (kvantove jevy).

@ Jak solvent ovlivni chovani oproti vakuu?

e Elektrostatické interakce jsou pravé atenuovany pritomnosti
dielektrického pole. Z Coulombova zakona plyne, ze energie je
neprimo zavisla na dielektrické konstante okoli. Interakce zalozené
na elektrostatické stabilizaci jsou proto ovlivneény mnohem vice.
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