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Egzésis sou emoglobin ak anemi falsifom

Istorik

Emoglobin se yon pwoteyin nan selil wouj yo ki gen kdm responsablite pou li pote oksijén soti nan poumon
yo arés ko a, e pou pote remét gas kabonik de ko a a poumon yo. Chanjman nan yon sél asid amine
mennen a anemi falsifom. Men sa ki karakterize anemi falsifom: pwoteyin emoglobin vin kole youn ak 10t epi
sa gen kom rezilta yon anchennman ki defome globil wouj nan san an. Kontréman a selil wouj nomal ki
fleksib e ki ka pase nan nenpot ti veso sangen, sa ki defome yo pa fleksib e yo konn bloke veso sangen. Sa
ka domaje 0gan epi sa ka bay gwo doulé nan moun ki gen anemi falsifom.
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Selil wouj nomal Selil wouj ki defome

Objektif aprantisaj la

Nou pral eksplore kijan yon sél chanjman nan yon sekans yon asid amine yon emoglobin mennen anemi
falsifom, ki se yon maladi eredité ki nan san.

Pou komanse

Nan egzésis sa a nou pral gade estrikti nomal yon selil ak yon selil emoglobin moun ki defome pandan n ap
itilize StarBiochem k ap pwodwi yon imaj an twa dimansyon.

* Pou komanse sévi ak StarBiochem, tanpri navige nan: http://mit.edu/star/biochem/.

* Klike sou bouton Start (Komanse) la nan StarBiochem.

¢ Klike sou Trust (Fé sétifika sa a konfyans) lé yo mande w si ou fé sétifika a konfyans.

* Nan meni anlé a, klike sou Samples > Select from Samples (Echantiyon > Chwazi pami
echantiyon sa yo). Anba etikét Amino Acid/Proteins 2> Protein la (Asid anime/Pwoteyin >
Pwoteyin), chwazi “Deoxyhemoglobin - H. sapiens (1A3N)” (Deoksiemoglobin - H. sapyen
(1TA3N)). TA3N se 4 karakté ki fé nimewo kat idantite pou estrikti nomal emoglobin moun.

Pran yon ti tan pou ou gade estrikti ki soti nan divés ang pa wotasyon epi zoum sou estrikti a.
¢ Enstriksyon pou w chanje jan pou ou gade estrikti a, ou ka jwenn li nan meni ki anlé a. Chwazi Help >
Structure viewing instructions (Ed 2> Enstriksyon pou vizyalize estrikti).

Nan fason w ap gade estrikti a kounyea, ou wé chak atom ak lyezon pwoteyin lan ki trase tankou yon boul
ak yon liy, youn déye Iot. Mdd prezantasyon sa a pou montre yon estrikti, yo rele li “ball-and-stick
model” (modél boul ak baton) e se modél sa a w ap jwenn pi souvan nan StarBiochem. Modél boul ak
baton sa a ap pémét ou wé kdman atom yo konekte youn ak [0t anndan estrikti a. Men reprezantasyon
espas chak atom okipe PA egzat. Pou ou wé yon reprezantasyon ki pi egzat, ou ka itilize modél ki rele
“space-filled model” (modél ak espas ki plen), kote chak atom yo trase tankou yon esfe ki gen
menm gwose ak yon atom.

Men ki jan pou soti depi nan modél boul ak baton (“ball-and-stick model”) pou ou ale nan modél espas ki
plen (“space-filled model”) nan StarBiochem: Ogmante gwosé atom yo ki nan estrikti a:

* Klike sou etikét Primary (Primé) a. Gwosé atom lan se 20% (modél boul ak bwa - “ball-and-stick
model”). Deplase kise Atoms Size la (Gwosé Atdm), fé | rive nan 100% (modél espas ki plen an -
“space-filled model”).

* W ap remake chak atdom gen yon ti diferans nan gwose yo.
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* Gri = Kabon, Ble = Nitwogen, Wouj = Oksijén, Jon = Souf, Oranj = Fé.

Nan dénye paj la (paj referans lan) w ap jwenn yon seri tém teknik ak enfomasyon k ap itil ou e ki pral sévi
kom referans pandan egzesis la.

Egzésis

Baz estrikti pwoteyin emoglobin lan

1 Emoglobin se yon pwoteyin ki fét ak plizyé chenn pwoteyin. Se poutét sa yo di li gen yon estrikti
kwaténé (tcheke paj referans la). Konbyen chenn pwoteyin emoglobin genyen? Ki mo ki pi byen dekri
emoglobin: monomé, dime, trimé, tetramé oswa pentamé?
* Nan meni anlé a, klike sou Reset > Reset structure (Reyajiste > Reyajiste estrikti a).
¢ Klike sou etikét Quaternary (Kwaténé) a. Pou ou ka make diferan chenn pwoteyin ki gen nan estrikti
a, deplase kisé Surfaces Size la a (Gwosé sifas yo) fé | ale sou bo dwat la nét pou fé atom ki nan
chenn pwoteyin yo vin pi gwo pou ou ka bay chak chenn pwoteyin yon koulé.

Repons

2 Ki premye ak dénye asid amine ki gen nan chak chenn pwoteyin emoglobin lan? Konbyen asid amine
chak chenn pwoteyin genyen?
* Klike sou etikét Primary (Primé) a.
 Sekans nan asid amine ki bay estrikti prensipal emoglobin lan - ak tout idantite I, pozisyon | ak tout
chenn pwoteyin pa | - w ap ka jwenn li anndan bwat sekans asid amine yo (egz: “[Val]1:A” -> asid
amine: valin; pozisyon:1; chenn pwoteyin: A).

Repons

3 Bay yon kou d je byen rapid sou sekans asid amine pou chak chenn pwoteyin emoglobin yo. Eske gen
nan chenn pwoteyin yo ki ta ka idantik ak 10t chenn pwoteyin ki nan emoglobin ndomal? Si se sa, kilés nan
yo?

Repons

4 Chak chenn pwoteyin nan emoglobin mare nan yon gwoup pwodui chimik ki rele:“ém”, ki mare nan
oksijén. Ki eleman chimik ki fé gwoup eém la?

* Nan meni anlé a, klike sou Reset > Reset structure (Reyajiste > Reyajiste estrikti a).

* Pou ou sa we youn nan gwoup ém yo ki anndan pwoteyin la, anba View (Vizyalize), klike sou View
Specific Regions/Set Center of Rotation (Vizyalize &> Vizyalize séten rejyon / Ajiste aks
rotasyon an).

* Klike sou etiket Non-Peptide (Molekil ki pa peptid). Klike sou youn nan 4 gwoup ém yo ([HEM]) ki
anba etiket la. Deplase kise Show atoms within these Van der Waals radii of selected regions
(VDW Radius) (Vizyalize > Vizyalize séeten rejyon / Ajiste aks rotasyon an) fé | ale sou
bo a goch la nét pou ou ka fé [6t gwoup eém yo ak rés pwoteyin lan diaparét net.
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Repons

Kesyon Anemi Falsifom

Kounye a nou pral konpare estrikti emoglobin (1A3N) ak pa anemi falsifom (2HBS) pou nou ka konprann
koman yon chanjman nan yon sél asid amine nan emoglobin ka bay anemi falsifom. Pou kdmanse, n ap gade
tout ti diferans ki genyen ant 2 estrikti yo.

* Nan meni anlé a, klike sou Reset > Reset structure (Reyajiste > Reyajiste estrikti a) pou ou
ka refé estrikti emoglobin (1A3N).

* Nan meni anlé a, klike sou Samples > Select from Samples a (Echantiyon > Chwazi pami
echantiyon sa yo). Anba etikét Amino Acid/Proteins = Protein (Asid amine/Pwoteyin >
Pwoteyin) lan, chwazi “Deoxyhemoglobin S - H. sapiens (2HBS)” (Deoksiemoglobin S - H.
sapyen (2HBS)). 2HBS se idantifikasyon 4 karakté pou estrikti emoglobin moun ki defome.

Kontréman a estrikti emoglobin lan ou te egzamine deja (1A3N), estrikti nan emoglobin defome a gen de
(2) pwoteyin emoglobin idantik. Nan estrikti emoglobin ki defome a (2HBS), chenn pwoteyin A ki nan
premye pwoteyin emoglobin la nan menm chenn pwoteyin E a ki nan dezyém pwoteyin emoglobin lan,
pwoteyin chenn B a nan premye a se menm proteyin nan chenn F la nan dezyem pwoteyin la, eks.

5 Eske sél grenn chanjman nan asid amine emoglobin (2HBS) la enfliyanse estrikti youn nan pwoteyin
emoglobin la? Dekri epi eksplike sa ak pwop pawol ou.

Repons

6 Kounye a nou pral ekplore yon chanjman espesifik nan asid amine ki nan pwoteyin emoglobin lan. Se
chanjman sa a ki lakoz devlopman ak manifestasyon anemi falsifom. Se kat chenn pwoteyin ki f& emoglobin:
2 chenn alfa ki idantik (chenn pwoteyin A ak C) ak 2 chenn beta ki idantik (chenn pwoteyin B & D). Yon
chanjman nan asid amine kote se valin ki vin chita nan sezyém pozisyon an se li ki mennen a anemi falsifom.

a) Ki 2 chenn pwoteyin (A, B, C, etc.) ki nan 2 pwoteyin emoglobin defome yo (2HBS) ki genyen valin nan
move plas la? Eske gen chanjman nan asid amine ki nan chenn alfa oswa beta ki nan emoglobin defome a?
Sonje estrikti emoglobin defome w ap gade a gen 2 pwotein emoglobin defome ki idantik.

Repons

b) Ki asid amine ki nan sizyém pozisyon andan 2 menm chenn pwoteyin sa yo ki nan emoglobin nomal
(TA3N)? Koman asid amine sa a diferansye | de valin? Gade paj rejerans la.

Repons

C) Eske asid amine ki nan sizyém pozisyon an ki ranplase valin nan emoglobin defdme a (2HBS) pozisyone |
andan oswa deyo pwoteyin emoglobin nomal la (1A3N)?
* Anba etikét Protein (Pwoteyin) pou estrikti emoglobin nomal la (1A3N), klike sou etikét Primary
(Primé) a.
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* Nan fenét sekans asid amine, klike sou asid amine espesifik la. Deplase kise Atoms Size la (Gwosé
Atom), fé | ale sou bo dwat la pou ogmante gwosé nan asid amine ou chwazi yo.

Repons

7 Nan estrikti emoglobin ki defdome yo (2HBS), valin 6 nan youn nan pwoteyin emoglobin defome yo reaji
sou fenilalanin 85 ak lesin 88 nan yon |6t pwoteyin emoglobin defome.

a) Idantifie ki valin 6 epi ki fenilalanin 85 ak lesin 88 ki kominike nan estrikti sa a (2HBS): idantifye chenn
pwoteyin (A, B, C, eks) kote nou jwenn yo chak.
* Anba etikét Protein (Pwoteyin) pou estrikti 2HBS la, klike sou etikét Primary (Primé) a.
* Nan fenét sekans asid amine yo, chwazi asid amine ou vle a:
PC/Linux: Klike sou premye asid amine a, peze Control ak Alt epi klike sou dezyém asid amine a.
Mac: Klike sou premye asid amine a, peze Control ak Apple epi klike sou dezyém asid amine a.
* Klike sou etikét Primary (Primé) a, epi deplase kisé Atoms Size la (Gwosé Atom), fé | ale sou bo
dwat pou ogmante gwosé atom nan asid amine ou chwazi yo.

Repons

b) Ki kalite entéraksyon ou ka jwenn pi fasil pami valin 6, fenilalanin 85 ak lesin 88?7 Chwa ou genyen yo se:
yon lyen kovalan, yon lyen yonik, yon lyen idwojén, yon entéraksyon idwofob oswa yon entéraksyon van
der Waals? Eksplike chwa w la.

Repons

€) Nan ko pasyan ki an sante, asid amine a ki chita nan sizyém pozisyon nan menm chenn pwoteyin nan
emoglobin ndmal yo pa kominike ak fenilalanine 85 ak lesin 88 nan yon I6t pwoteyin emoglobin. Pou ki sa?
Al gade paj referans la.

Repons

d) Estrikti emoglobin defdme (2HBS) la montre ki jan yon “chenn emoglobin defome” ka fét nan pasyan ki
gen maladi sa a. Sonje sa ou te aprann nan egzésis sa a, epi pwopoze yon esplikasyon pou jan “chenn
emoglobin defome” yo vin fome. Esplike repons ou a an detay.

Repons
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Referans

ESTRIKTI CHIMIK ASID AMINE YO

20 asid amine yo gen yon eskelét komen. Sa ki fé yo diferan se diferan chenn lateral ki rele gwoup “R”. Nou

mete plizyé kalite koulé sou chenn sa yo.
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PRENSIP FONDAMANTAL SOU ESTRIKTI PWOTEYIN

Tout pwoteyin yo gen kat nivo nan estrikti pwoteyin yo.

Estrikti primeé
Sa dekri nan ki lod asid amine yo ye nan pwoteyin lan; men, sa pa dekri fom yo.

Estrikti segonde
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Sa dekri fom ki soti nan plisman lokal nan rejyon ki anndan chennn asid amine yo. Estrikti sa yo pi piti epi

nou ka separe yo an an de (2) gwoup prensipal: elis ak dra. Bobin yo fét ak asid amine ki pa gen estrikti

segonde ki regilye (elis ak dra). Men, yo jwe yon wdl enpotan nan jan pwoteyin yo pliye youn sou Iot.

Estrikti tésye
Sa dekri tout fom plye ki anndan yon chenn pwoteyin.

An plis, gen kék pwoteyin ki intéraji ak tét yo oswa ak lot pwoteyin pou yo fome estrikti pwoteyin ki pi gwo

toujou. Pwoteyin sa yo gen yon nivo anplis estrikti pwoteyin yo.

Estrikti kwaténe

Sa dekri kouman plizyé chenn pwoteyin intéraji entrey yo epi yo pliye pou yo ka fome yon konpléks

pwoteyin ki pi gwo toujou.
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