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Glikoproteini, hromoproteini, nukleoproteini,
lipidu transports (ekstra celulars): lipoproteini, lipokalini, albumins
lipidu transports (intra celulars) START un citi lipidu saistoSie proteini.

Jédzieni un termini.
1. Imunoglobulins, ekstra celulara telpa asins plazma veérsts olbaltums.
2. Mioglobins, hemoglobins, peroksidazes, citohromi P450 ir oksidoreduktazes: Heéms
3. Nukleosomas, ribosomas.
4. Lipoproteini; 5. Lipokalini; 6. START un citas .............. tdent SkistoSas olbaltumvielas
transporté fosfolipidus, sfingolipidus, holesterolu, steroidus, A, D, K un E vitaminus.
7. Cilveka seruma albumins transporte 7 taukskabes, aspirinu, varfarinu, paracetamolu.....

Asins plazmas olbaltumvielas: elektroforeze

Cilveka asins Skidrumu veido tidens 90-92% skiduma dala. Plazma ir dazadi neorganiski joni un
organisko molekulu heterogéns maisijums. Siinu komponentes, kuras sastada 40-50% no visu asinu
tilpuma, ietver sarkanos asins kermeniSus (eritrocitus), baltos asins kermenisus (leikocitus) un trombocitus.
Elektroforéze ir olbaltumvielu atdalisanas metode biologiskos skidrumos cilvéka plazma, urina un
cerebro spinala skidruma.

Plazmas paraugu sauru liniju uz celulozes acetata strémeles. Strémeles gali ir iem&rkti pH 8.8 bufer ar

pieslegumu 400 voltu spriegumam. Plazmas olbaltumvielam ir negativs 1adins pie pH 8.8, Tas migre
pozitiva elektroda virziena. Olbaltumvielu plankumi nosaka maksimumus grafika.

Olbaltumvielas kustas pozitiva elektroda <= virziena. Sakums Parauga Saura linija

b) Pozitivais T% + ‘ 1t ‘ ‘i - é a) Negativais elektrods.
elektrods g A : Seruma olbaltumvielu
2 y atdaliSana ar elektroforezi.
§ /\/"\‘/"‘M P&c elektroforézes pie pH 8.8,
T — Globulis Papira strémeli zave un iekraso.
Olbaltumvielu plankumi a) atbilst maksimumiem grafika b).
Tabula Frakcijas  (g/L) % 0,6 mM albumins regulét osmotisko
cilvéka seruma albumins  35-50 52-67 spiedienu asinis. Albumins ir septinu 7
globulln} o1 1-4 2.5-4.5 taukskabju un aspirina, varfarina, ibuproféna,
giggﬁgﬁi (:; 2:1; g?:iig paracetamola transportieris ar asins cirkulaciju
globulini y 05-15 9: 0-21 6 organisma. Asins cirkulacija frakcijas

o1 un a2 lipoproteinu lodites un lipokalini
transporté taukus, holesterolu, fosfolipidus, sfingolipidus bet saistosie START olbaltumi uzladé un izlade

holesterolu, steroidus ar1 vitaminus K, E, D, A pie mérka $tinam.
Cetras globulina frakcijas izkartojas elektroforézé o, @, b un 7 atbildosi to kustigumam. Seruma
albumina izoelektriskais punkts ir IEP no 7,32 lidz 7,40 un migre talak pozitiva elektroda virziena.
Gama-globulins , imunoglobulins, kura izoelektriskais punkts IEP 7.9 ar 2,18 reizes lielaku mola masu
2*49750,3+2%22801,5-34,3=145067,3 g/mol ka albuminam 66473,4 g/mol, migre 1saku distanci.
Apréekinat cik reizes masa lielaka! 145067,3/66473,4=2,18............... reizes



Aris Kaksis, 2023.gada Rigas Stradina universitate http://aris.gusc.lv/BioThermodynamics/DNAproteinRNALS.pdf

Alfa ap frakcija satur antitripsinu, olbaltumvielu, kas inhib& olbaltumvielu-gremosanas enzimu tripsinu.
Alfa a; frakcijas satur haptoglobulinu, kurs saistas ar hemoglobinu izdalitu no izarditam sarkanam asins
§inam, un ceruloplazminu, galveno vara-saturoSo olbaltumvielu kermenit. Alfa a; frakcija satur
protrombinu, asins-sarec€Sanas enzima trombina neaktivo veidojumu. Beta B frakcija satur dazadus
transporta olbaltumus, Ka arT vielas iesaistitas asins sarecéSana.

Gamma Y-globulina frakcija antivielas-imunoglobulini, kuru funkcijas ir saistit antigénus (svesas
olbaltumvielas) saimnieka kermeni. Atbilde pamatojas imunizacija pret sastapto infekcijas slimibu
(poliomielits, tetanuss un difterija u.c.). Antiviela ir ceturtgja struktiira no divam smagajam
(2*49750,3=99500,6 g/mol masu) un divam vieglajam (2*22801,5=45603 g/mol masu) polipeptidu
virkném saistitas ar ¢etram disulfida saitem Cys—>—5—Cys. Katrai antivielai ir divi identiski antigéna
saistiSanas paratopi, kas reagg ar specifisku antigénu veidojot neskistosu kompleksu precipitinu un

saistot to savac sekojot noardiSanai baltajas asins $iinas (leikocitos-makrofagos).

Antigéna saisti§anas

S
s7 N\

Smagas virknes

0 o Yo~

Cetru olbaltumvielu subvienibu virknu projekcija no
antivielas ceturtgjas struktiiras. Mijiedarbiba starp
antivielu un tai specifisko antigénu veido neaktivu
precipitina kompleksu. Izgulsnéto antigena-antivielas
kompleksu tad sagremo un noarda ar asins Stinam.
Precipitina komplekss (neskistoss).

Antivielas imunoglobulina IgG1 ar antigéna kermenisu

saistiSana plazma:
Nosaukt neskistoso izgulsnéto

antigéna antivielas kompleksu! precipitins .............
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http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChimAntivielaMarz/2frmcont.htm

Lizozima — Fab; (antigene binding dimer fragment) komplementari piesaistits lizozims.

Proteinu datu bankas strukttiras fails 1IFDL.pdb Fabs-Lizozima fragmenta struktiira.

IgG1-all.pdb: http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChimAntivielaMarz/2frmcont.htm
k 12 tresgjas 3° struktiiras doméni ir buveti ar
divam otrgjo 2° struktiiru
beta plaksnitém salocitas doména
tre$gja 3° struktiira, darbojoties:

1.Udenraza saitém; >N-H... 0=C<;
2. Hidrofobam saitém

(H20)4—00—(H20)4;
3. Disulfida saitém Cys— —Cys

Oglhidrata virkng ir imunologiskais markieris fukoze
FUC2 (B1-61) ar
glikozidisko saiti —O— pie NAG1
pie N-acetil-gkikozamina:
ASN306-NAG1-NAG3-MAN4-MANS-NAG6
FUC2(B1-67) -GAL7-MANS-NAG9

Cetras disulfida saites saista

4 polipeptidu virknes: .

Aprekinat masu IgG1-all.pdb molekulas divam smagajam virkném!
divas smagas (2*49750,3=99500,6 .................... g/mol masu) un
Aprekinat masu IgG1-all.pdb molekulas divam vieglajam virkném!

divas vieglas (2*22801,5=45603 ........ccc....... g/mol masu) polipeptidu virknes.
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Glikoproteini kompozits polisaharidu ar olbaltumvielu
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/Saccharides/PolySaccharides/HyalurChondroitHeparKeratMucHTM/Muc3Man6(2Man)2NAcGal.html

-

Mucina vairogs amilazes enzimu aizsarga % {L T,{_z—/

pret noardiSanas ar peptidazém gremosanas trakta f ; Q{: )JZ}

Sazarots Man(al—3)Man(al—6)]
Man(al—2)Man(al—2)Man(al—3)Man(p1—4)GIcNAc(p1—4)GlcNAc-p

Nijinu att€lojuma glikozidiska saite-O—pievienota serina hidroksila grupai HO-Ser
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Mucina vairogs karbo anhidrazes enzimu aizsarga j;/( L
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pret noardiSanu ar peptidazém gremosanas trakta

Kapéc mucina vairogs aizsarga pret noardiSanu ar peptidazém gremoSanas trakta?
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Hromoproteini citohromi, mioglobins, hemoglobins, katalaze, peroksidaze
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/hemoglobEricMarzUMas/2frmcont.htm
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/CycloOxigenase/cycox.html
Lidzigas krasainas olbaltumvielas citohromi, mioglobins, hemoglobins, katalaze, peroksidaze u.c. .

Hemoglobins 2hhd.pdb, Mioglobins 1MBO.pdb peroksidaze lDIY.\pdb

Heému prostetiskas grupas ietitas globularas olbaltumvielas :

hemoglobins, mioglobins, peroksidaze, citohromsP450, katalaze u.c.

Tripleta skabeklis cilvéka organisma! Singleta skabeklis cilvéka organisma!
Tripleta skabekla molekula *:O=:::=0:e Singleta skabeklis *::0-:-O::¢ ir aktiva
ir neaktiva uz heéma dzelzs(II) atoma molekula ar vienu kovalento saiti un atrodas uz
pieslégta ar donoru akceptoru-saiti, jo satur dzelzs(IIT) atoma héma.
tris kovalentas saites. Oksidgjosie enzimi ir peroksidazes,
Tas ir neakfivs skabeklis ne idens vidé nereaggjoss un | citohromiP450, katalazes u.c. . ST ir
ta pec biokimiski drosa uzkrasanas forma biokimiski reaktiva skabekla forma izoléta
skabekla rezervém organisma. hé&ma kabata - enzima aktiva centra.

Uden iz8kidis skabeklis O2aqua it neaktivs tripleta stavoklis Iidz 100° C temperatiirai, bet
gaisa tripleta skabeklis e:O=:::=0:e pariet Singleta aktiva skabekla ¢::0-:-O:: stavoklt karsgjot

gaisa atmosferu virs >80° C temperatiiras, tad sakas organisko vielu sadegSanas process.
Singleta skabekla risks palielinas tira skabekla atmosfera 100% Os. Risks palielinas piecas reizes, jo
koncentracija palielinas no 20% uz 100%. Reakcijas atrums ir proporcionals koncentracijai. Tira skabeklt

koncentracija [O2] ir 100%/20%=5 piecas.......... reizes lielaka. Singleta skabekla risks ir 5 reizes lielaks.......
%
v ~ [09]
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http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/MyoGlobOxDeoxCoBiaknasdin/1MBODeOksiLopez.kin

Mioglobina O, H*, HCOs atspole apmaina uzglabato skabekla molekulu pret H", HCO3"
koncentraciju jutiga oksi <> deoksi lidzsvara uzturot [Ozaqua]=1.5-10" M un pH=7,36 vértibas. Mioglobinu
veido viena polipeptidu virkne ar 153 aminoskabém sakot no Vall lidz Gly153 koordingjas ap dzelzs(II)
atomu héma kompleksa centra. 1zoelektriskais punkts IEP 7,36.

Mioglobina pétniekam Kendrju ir Nobela Prémija kimija 1963. Otr&jas un tres€jas strukttiras mioglobina
att€lotas zZiméjuma. Héma grupa ir viena plakné simetriski blakus izvietoti saistiti daudzsttiri rami.

- s N-terminala aminoskabe Vall atziméta ar—NH;" zemak pa kreisi.
t:z:g:” n o oA C-terminala aminoskabe Gly153 atziméta ar —COQO- augsa pa
' C‘u{ug, kreisi.
‘Q" A S v&L Alfa oglekla atomi starp peptidu saiteém ieziméti mugurkaula

treka (backbone trace).
1& 1. mugurkaula treks satur astonas sekcijas alfa a-spirales

A, B,C,D, E, F, G, H, katra savienota caur f§-loku
ar iidenraza saitém starp peptida grupu tidenraza donora
atomu >N—H...O=C<. udenraza akceptora atomu O.
i 2. Nepolaras sanu virknu puduris no 29 aminoskabém ka Phe, Ala,
o - Val, Leu, Ile, Gly un Met ieklaujas héma kabata, kurs ir vairogs
; skabeklim O: pret kontaktiem ar iideni H2O un hidronija joniem
H;O" .
Hidrofobas mijiedarbibas starp nepolaram sanu virkném saloka
astonas a-spirales
mioglobina olbaltumviela globulara forma - tre$gja 3° struktiira.
3. Mioglobina virsma ir iet€rpta ar hidrofilam aminoskabém Lys, Arg, Ser, Glu, His un Gln, kuras
mijiedarbojas ar tidens vidi izveidojot tident $kistosu hidratu apvalku.
4. Tresgja 3° struktiira iesaistas elektrostatiska pievilkSanas apziméta par sals tiltipiem. Pozitivs
Lys—NH;s" piesaistas pie negativa Glu karboksila  OOC— grupas negativa ladina.
Tresejas 3° struktiiras ielokas otr&jas 2° struktiiras a-spirales un - plaksnites par globiniem.

Hemoglobina pétnieks M. Peruz sanéma Nobela Prémiju kimija 1963.
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/ChromoHem/HbOxDeoxCO/2HCOProTour8.kin
Ceturtejas 4° struktiiras. Hemoglobins satur 4 ribosomas sintezgtas olbaltumvielu virknes polipeptidu
Ziméjums. beta virkném monomeru - subvienibas: al, a2 141 aminoskabe virkne un f1,
¢ B2 146 aminoskabes virkne ar pieciem
5 starp molekulariem spékiem sasaistiti kopa. Plakani diski
parstav ¢etrus hemus to kabatinas.

Galvenie faktori stabiliz€josi olbaltumvielu subvienibu
saistiSanos ir hidrofobas mijiedarbibas un desmit 10 sals tiltinu
atbalsts oksi-deoksi venoza skabekla koncentracijas
[O2aqua]=1.85-10"°M juitiga lidzsvara iestasanos deoksi stavokli.
1 --al Argl41—COO'".. Hs*'N—a2 Lys127,

2 a2 Argl4]1—NH5"...O0C—ual Aspl26,

3- B2 Asp94—COO'... Hs*'N—P2 His146,

4 - B2 His146—COO"...Hs'N—al Lys40,

5- al Argl41—COO"...H3'N—a2 Vall,

4. lapas puse: Olbaltumvielas http://aris.gusc.lv/NutritionBioChem/380l1balt10311.doc

Sirpjveida Stinu (sickle cell ) SC hemoglobina molekulas ar hidrofobiem virsmas plankumiem salip
izspiezot tideni un izraisot izgulsnéSanos. Abas [ virknés Val6 saista kaimina molekula Ala70 un Leu88:
http://aris.gusc.lv/ChemFiles/hemoglobEricMarzUMas/INDEX.htm

Nosauciet piecas starp molekularas saites olbaltumvielas!
Udenraza saite, Hidrofoba saite, Sals tiltini, Disulfida saite, Koordinativas donoru-akceptoru saites. ....
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Udeni neskistosos lipidus transporté olbaltumvielas gan ekstra celulari gan intra celulari.

Ekstra celulara lipidu transporta olbaltumi: albumins, lipoproteinu lodites, lipokalini,
Intra celulara lipidu transporta olbaltumi STARD1-15 u.c. transport€:
holesterolu, steroidus, fosfolipidu, keramidu, digliceridu DAG, taukskabes, vitaminus K, E, D, A

Lipokalini ekstra celulars transports tident (holesterols, steroidi, vitamini K, E, D, A).

OSBP (oxy-sterol binding proteins) oksi-sterolu transporta olbaltumi iesaistiti holesterola metaboliska
transporta starp membranu virsmam uzladé no un izlade citas membranas. Ta veidojas homeostazes 33.3%
masas dala 1/3 no 100% eritrocitu membranas masas.
http://aris.gusc.lv/ChemPFiles/BilipidCholmiju/Membrane/Cholest5ene3-20diol/Holesterols5.htm

Lipokalinu mehanismi lidzigi OSBP ir retinola ORPs un citu A,K,E,D vitaminu lipokalinu transports
asins cirkulacija. Cilvéka organisma ir 12 OSBP izoformas. Osh4 cilvéka olbaltuma izoforma OSBP4 ir
holesterola apmainai starp membranam. OSB4 lipokalina eksterjera virsma vaks virs tunela aprikots ar
septinam baziskam pozitivi ladétam aminoskabeém Lys15, Lys173, Lys334, Arg344, Arg347, Lys348,
Lys353, Lys407, Arg410, Lys411, kuras -NH3" pievelkas pie negativi ladétiem >P Oy fosfatiem uz
virsmas ka tris taustek]u spirales. Péc pievilkSanas uzlade lipokalinu no donoru membranas un izladé
holesterolu tuksaja membrana Struktura 1ZHY .pdb ar holesterolu

Apo Liganda
konformacija konformacija
tuksais uzladéta
\ oksisterols

Steroidi un Vltamlm ir udem nesklst051 11d21g1 holesterolarn Llpokallnl parnes Sts hlarofobas molekulas uz
merka centriem fiziologiskam funkcijam lidzigi holesterolam izlad&jot membranas. Publikacija zurnala
Nature. 2005 septembris 1; 437(7055): 154-15

Kada ir normala molu attieciba eritrocitu holesterola/fosfolipidu kompozitaja membrana 1978.gada publikacija:
C/PL= 1 viena holesterola molekula uz vienu fosfolipida molekulu.......................
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Cilvéka seruma albumins HSA ir vis izplatitakais olbaltums asins plazma 0,6 mM
1GNJ.pdb: http://aris.gusc.lv/ChemFiles/Albumins/cycox.html
Cilvéka seruma albumina HSA
asins plazmas tipiska
cirkulgjosa koncentracija
ir 0.6 mM.

Albumins asins plazma

ir transporta lipoproteins

7 Taukskabju FA un ar1

tidenTt neskistosam zalém : varfarinam,
ibuprofénam, aspirinam u.c.

Lipoproteinu lodites transporte taukus, fosfolipidus, sfingolipidus, holesterolu
- k- o hilomikroni diametrs robezas no
100 nm Iidz 500 nm.
Lodite ietver
lidz miljons (10%) molekulam
taukus un holesterinu.

L.ZBL, loti zema blivuma
lipoproteinu un
ZBL zema blivuma
lipoproteinu lodites.
Ja diens satur vairak taukskabes
tad parakumu, aknas parvers
triacilgliceridos, kurus iepako
pasos apolipo-proteinos
L.ZBL un
ZBL.

L.ZBL, ZBL transport&jas

asins cirkulacija uz adipoziem audiem, kuros
iztukso triacilgliceridus no LZBL, ZBL loditém un uzkr3j lipidu pilieninos
adipocitu Siinas ka taukus.

ABL augsta blivuma lipoproteinu lodites.

Holesterols metaboliz€jas caur ABL loditém
esterificgjoties tiek uznemtas_aknas un

ekstra hepatiskajas Stinas

Mioglobina molekula (Mb) skabekla adsorbcijas ietekme saista garo virknu taukskabju 6C,

o} 8C, 10C, 12C, 14C, 16C, 18C, 20C acilkarnitinu. Skabekla
‘c=0 desorbcija 02> H*, HCO3™ no atspoles molekulas Mb
< % A vienlaicigi atbrivo acilkarnitinu bet apmaina piesaista Krebsa
c-o0-¢ - N ! cikla oksidéSanas produktus H*, HCOs", saglabajot
<N+’ CH kamitina  palmitats koncentraciju [Ozaqua] , pH=7,36. Mb atspole kalpo par degvielas
H,C™ o ’ piegadataju muskulu un kardiomiocitu $tnam fiziologiski
3

nodrosinot homeostazi [Ozaqua] , pH=7,36.
© 2016 J.Biol.Chem. 291:25133-25143. SaistiSanas energija no -15,8 1idz -30,7 kJ/mol .
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Nukleoproteini
1d66-pwz.pdb: http://aris.gusc.lv/ChemFiles/DnaMarzHTM/fs _pairs.htm
DNS atomu CPK krasu shéma 1. Cik bazu pari veido DNS fragmentu?

17 bazu pari.......

2. Kadu kopégjo ladinu fragmenta izveido fosfati >PO4?
(-17>POy4’) +(-17>PO0y’) = - 34 kopgjais ladigs.......
3. Ka sauc bazes part ar divam tidenraza saiteém?
adenins A=T timins.......

4. Ka sauc bazes part ar trim Gidenraza sait€ém? guanins G=C citozins....................

1d66-pwz.pdb: http://aris.gusc.lv/ChemFiles/DnaMarzHTM/fs _code.htm

DNS krasu shéma bazém A adenins T timins G guanins C citozins

5. Kada veida DNS virknes paral€las vai anti paral€las?
anti paralélas.......
6. Uzzimét 5° gala funkcionalo grupu un 3’ gala grupu!
57 03P-O—fosfats......3°— OH hidroksils......

Nukleosomas ceturtgjas 4° struktiiras histonu disks no 8 subvienibam ar H3 N-terminala asti

1AOlL.pdb: http://aris.gusc.lv/ChemFiles/CLLUnukleosoma/nukleosoma.htm

Nukleinskabes 146 DNS bazu paru saistiSanas olbaltuma disks no 8 histonu subvienibam

divam 2* , divam 2*H2B, divam 2*H3 un divam 2*H4 .

acil grupa

C-0—P=0

Fosforilésanas O enzims - kinaze, fosfatu esteru markiera veidoSana vai nonemsana;
Ub-markieris, ubikvitinéSanas enzims ligaze polipeptidu virknu noardiSana un aizvakSana;

PKMT: Lys (K) un PRMT: Arg (R) metil transferazes; metiléSana HC™Nyn demetilasana.
EPIGENETISKIE FAKTORI

Epigenétisko faktoru saistiSana pie histona H3 “astes gala” izmainits tiek ap histonu diskiem ietitais DNS

apjoms. Mainas génu pieejamiba DNS aktivésanai un ekspresijai.
VESELIBAS PIETURAS GALAPUNKTI:
Vezis (audzgjs); auto imiinas slimibas; garigie (mentalie) trauc€jumi; (cukura) diabéts
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Nukleinskabes RNS saistosas olbaltumvielas Tabula. Genétiskais kods.

Signala RNS mRNA molekula tris bazu virknes genétiskais kods

L 1. 2. pozicija genétiska koda vidus 3.

Ribosoma - T
pozicija U C A G pozicija3

}‘1 1) W www ) Phe Ser  Tyr Cys U

U Phe Ser Tyr Cys C

Leu Ser STOP S-SelCys |A

Leu Ser STOP Trp G

Leu Pro His Arg U

C Leu Pro His Arg C

Leu Pro Gln Arg A

Leu Pro Gln Arg G

Ile Thr Asn Ser U

A Ile Thr Asn Ser C

Ile Thr Lys Arg A

Met sak JThr Lys Arg G

Val Ala Asp Gly U

G Val Ala Asp Gly C

Val Ala Glu Gly A

Val Ala Glu Gly G

Translacija ribosomas sakas ar metioninu:
Met sak, Pro, Tyr, Ala

1, 2, 3, 4
4 aminoskabes iekodeétas mRNS molekula

http://aris.gusc.lv/ChemFiles/CarnegieMellonUChem/Programs/Courses/BiochemMols/tRNA Tour/tRNAMain.htm

tRNA.pdb: Phe tRNS fenilalanina aminoskabes parnes€js transléSanai ribosomas.
T Arm (roka) T 5-Metiluridins, ¥ pseidouridins
V loop; variabla cilpa
AA Stem aminoskabes stumbrs Phe
D Arm roka Dihidrouridina cilpa
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AC Arm (roka) anti kodona cilpa Tris Mg?* puduris cilpa D Arm un viens Mg** AC Arm cilpa.
Mg?" jonu-skabekla distance ir 2A = 0,2 nm (1 A = 0,1 nm).
Pieci tidens skabek]a atomi (blue) un fosfata skabeklis (sarkans) no G19 guanina nukleotida. Cetras Gidens un
divi fosfatu skabekli no G20 un A21 fosfatu ribozes esteru mugurkaula treka ir paraditi ka tievas linijas.
Nosauciet piecas starp molekularas saites!
Udenraza saite, Hidrofoba saite, Sals tiltini, Disulfida saite, Koordinativas donoru-akceptoru saites. ....
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