KOLCSONHATAS ES DINAMIKA
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-omika:
Kémia: metabolomika
szerkezet, konformdcio
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Szerkezeti bioldgia
dinamika

Alzheimer's
Disease

Analitika:
eredet, mindség



fiziolégias korulmények . ;.

. .y nem invaziv médon:
PH, ionkoncentracio, atomi szintli informacié
(NaCl, Mg?*, Ca?)

homérséklet, ...

Fehérje szerkezet:

feltekeredés — Fehérje dinamika:
letekeredés FUNKCIO ps — 103 s skalan

denaturalé kozegek

szerteagazo mozgdasok
(8M urea, 6M GdCl)




A maximalis mérettartomany: kb. 255 kDa

Izotop jelolés:
fehérje expresszio
13C, 13N, 2D jelolés

T O@.-z«
Meérések:

2D, 3D, nD

Térero:
11,7-23,5T
500 MHz - 1GHz

Egyéb NMR aktiv magok:
31p, 19F szelektiv jelolés,




rotacio

diffuzio gomen mozgss, kinetika

vibracio feltekeredés
ﬁ
ps ns Hs ms S 103s

NOE, R;,R, R,,CPMG ZZ, STD, csere



Enzim-katalizalt foszfoészter kotés hidrolizise
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O - rendezett és rendezetlen részek

Shdn - Zn?* kbt6 helyek
- GTP koté helyek
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atlag reakcid idé (h)

k

GTP == GDP+P, k, = 0.093 + 0.001 mM h-!
k

GDP = GMP +P; k,=0.178 + 0.009 mM h-!

GMP L, GMP koord. k;=0.119+0.019 mM h!



KOLCSONHATAS - FUNKCIO

Fehérje k... (min?)

Racl 0.11

H-Ras 0.028

RaplA 0.0031

Ran 0.0032

TPPP/p25 |0.0155 NMR
0.018 malachitzold

-a TPPP/p25 GTPaz aktivitasa: a kis G fehérjék aktivitasahoz hasonlé
- 31p NMR mérések: a reakcio teljes utvonala
sebességi allanddk meghatarozasa
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= 1(0) exp[-D 2y G 8)2 (A= 6/3)]
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Stokes — Einstein:
r,y,=kT/6znD



Rendezetlen fehérjék (IUP, IDP)

Mas modszerekkel nehezen tanulmanyozhatok
Szerkezeti vonasok: NMR

- kémiai eltolodas

- hidrodinamikai sugar

RENDEZETLEN — DENATURALT - FELTEKEREDETT
FEHERJEK HIDRODINAMIKAI SUGARA?
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'H NMR: r,,denaturalt > r, rendezetlen > r, feltekeredett






A molekulak oldatbeli un. ‘bukdacsolé’ mozgasa t, rotacios
korrelacios idével jellemezheté.

1/t_— rotaciods frekvencia

J(w) - spektralis stirlség fluiggvény:
Jw)=21,/[1+ (wt)?]

Mért dinamikai paraméterek:
R, R,, hetnoe = f [J(0), J(w,), J(w,)]
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Redukalt spektralis slrliség analizis
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Kozépso régio: legkevésbé mozgékony, inherens helicitas
N-terminus:K3-D11
C-terminus: D33-K45
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15N: S100A4d - Ca?*
MIIA — 15N: S100A4d - Ca?* :

a két monomer nem egyenértéki
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atlagolt kémiai eltolodas:

AS =./(AS,) +0.17(AS.,)’
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Komplex: filamentum bonté
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