Materialy k tématu Revoluce, ne evoluce — jak se neutopit v zaplavé dat
aneb Jak voni dést?

V ¢lanku Revoluce, ne evoluce — jak se neutopit v zaplavé biologickych dat byly popsany
databaze, které ukladaji velké mnozstvi zajimavych dat a jsou volné dostupné pro kohokoli

s pfistupem k internetu a zakladni znalosti anglictiny.

Zkuste se tedy ponofit do téchto databazi a zjistit néco vic o zajimavych otdzkach, které si
mulzeme poloZit. K cviceni budete potiebovat zafizeni pripojené k internetu, idealné pocitac.
Vétsina zdrojl je k dispozici v anglickém jazyce. Pracujte ve dvou- az tficlennych skupinach

a diskutujte postup v ramci skupiny. M{Zete pracovat i samostatné, ale bude to méné
zabavné

Jak voni dést?

Voni vam dést? A premysleli jste nékdy o tom pro¢ dést voni? Cista voda je fascinujici
tekutina se spoustou Uzasnych vlastnosti, ale nevoni nijak.
Pokud dést dopada na suchou pldu, uvolfiuje se viné, které se fika petrichor.

Ukol 1: Vyhledejte etymologicky vyznam tohoto plivodné Feckého slova petrichor napt. za
pomoci internetového vyhledavace ¢i oblibeného Al néstroje.

Na vlni petrichoru se podili nékolik faktort — pokud dést doprovazi bourka, mize vznikat
ozon. K vlini se pridavaji i mastné kyseliny (napt. kyselina stearova nebo palmitovad), které
produkuji rostliny a vylucuji je do pldy, a také se pfi desti do vzduchu formou aerosolu
uvolnuji molekuly geosminu, produkované bakteriemi ze skupiny Actinomycetes.

Ukol 2. Najdéte anglickou verzi Wikipedie pro heslo geosmin. Jak vypada molekula
geosminu?

Geosmin je molekula, na kterou je lidsky ¢ich vysazeny — dovede ji totiz detekovat i v UpIné
minimalnim mnozstvi — udava se, zZe lidsky nos je schopen detekovat geosmin, i kdyz se
vyskytuje v koncentraci 5 &astic na bilion (10'2) — to je pfiblizné néco jako ¢ajova |Zicka v 200
olympijskych plaveckych bazénech. Pro¢ mame takovou citlivost zrovna ke geosminu?
Jedna z hypotéz fikd, Ze nam tato schopnost pomdhala hledat vzacné zdroje vody.

Jak tedy dovede ¢lovék zachytit viini geosminu?

Teprve v loriském roce védci zjistili, Ze je receptorem pro geosmin protein s kryptickym
jménem Olfactory receptor 11A1 (Ball a kol. 2024). Pokusime se tedy o ném dozvédét vice.



Ukol 3:
Na internetu jdéte na adresu www.uniprot.org a do vyhledavaciho okénka vlozte: Olfactory

receptor 11A1. Hned prvni odkaz by mél byt protein z ¢lovéka. Oteviete odkaz , kliknutim“
na unikatni identifikator Q9GZK?7.
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Hned na zacatku najdete i informaci o velikosti proteinu, pokud se podivate na kolonku
zvanou Amino acids

3a) Jak dlouhy je protein?

Protein ma ......ccocevveueunenns aminokyselin.

Pokud pljdete do ¢asti Subcellular Location, mUZete se podivat, kde v burice se protein
vyskytuje — zda je rozptylen rovhomérné po burice, nebo se velmi specificky naléza jen
v nékteré casti bunék.

3b) Kde se protein naléza v burice?

Protein Olfactory receptor 11A1 spada do jedné z nejvétsich lidskych rodin proteind, ktera
ma vice nez 500 ¢lend a mimo jiné je zodpovédnd za vnimani vini. Jde o rodinu receptor(
sprazenych s tzv. G proteiny — tyto receptory se vyznacuji tim, Ze membranou prochazeji
celkem 7x.

Prestoze je Olfactory receptor 11A1 lidsky protein a spada do znamé rodiny, vime o ném
stale velmi maélo a neni tedy prekvapenim, Ze ani jeho 3D struktura nebyla dosud
experimentalné urcena — diky pokroku v predikci 3D struktury proteind vsak mame

k dispozici fadu nastrojl, které dovedou 3D strukturu spolehlivé predikovat.

My bychom se radi déle dozvédéli, jak tento protein vaze geosmin, a proto vyuZijeme znovu
informace v databazi Uniprot a v sekci Structure si miZzeme prohlédnout predikovanou 3D


http://www.uniprot.org/

strukturu proteinu a také nalézt unikatni identifikator predikované struktury programem
Alphafold.
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3c) V databazi Uniprot v sekci Structure si prohlédnéte strukturu — jde o membranovy
protein — helikdlni Useky prochdazeji mebranou. Spocitejte, kolik helikalnich Usekl protein ma
(ten maly helikdlni usek kolmy na ostatni membranou neprochazi).

Schopnost citit geosmin vSak nemaji jenom lidé, ale i dalsi obratlovci, a dokonce i bezobratli
jako napf. chvostoskoci. Schopnost citit vodu je velmi dlleZitd pro poustni zvifata, jako je
napr. velbloud. Velbloud ma homolog lidského proteinu Olfactory receptor 11A1.

V databdzi Uniprot najdéte sekvenci tohoto proteinu z velblouda dvouhrbého — protein ma
identifikator AOASB8UGE4.

3d) Ma velbloud delsi, nebo kratsi Olfactory receptor 11A1 nez clovék?

3e) Radi bychom udélali predikci 3D struktury velbloudiho homologu proteinu, abychom se
mohli presvédcit, zda jde o podobné proteiny. A proto budeme potfebovat sekvenci
aminokyselin tohoto proteinu. Najdéte ji v sekci Sequence na Uniprot strance proteinu

a poté v této sekci ,kliknéte” na Download.

Sekvenci vsak mlzete nalézt také zde:

>tr |AOA8B8U6GE4 |AOA8BB8U6E4 CAMFR Olfactory receptor 11Al1 OS=Camelus ferus
0X=419612 GN=L0OC102514433 PE=4 3SV=1
MSGCSRNGHDLRAGPPPQEVMDTLPEEFTRYGSPVHAQPGLSEGSGELQHLGFLPVTLFEL
AIYVIIVRGNALIVLAVASSQTLHTPMYFFLGPFSLLEIGYTSNIAPQLLRSFLEGRETI
SLVSCLFQFYLFASLAAAECLLLSAMSYDCYLAICHPLHYPALMSTLLCGCLAAGTWECG
FSFSAFILALAAHLPLFPGSREIDHYFCDFAPVVGLFCGDVRVMWGAGVSISGFLTLAPF
LLIVTSYAFILRTVLPVPSGRGKQKAFSTCFSHLSAVGVEFYGTLIVVYVAPTDHMAPFLR
KAFSVLYTVEFTPMVNPITYSLKNQEVKGALLRLWGQLTIPGHTPQRGIRQLLTSS

3



Sekvence proteinu je vSe, co potfebujeme k predikci 3D struktury za pomoci Alphafold
serveru. Server najdete zde: https://alphafoldserver.com/welcome

Alphafold server je volné dostupny, ale potfebujete mit néjaky ucet u Google (nebo si jej
vytvofit).

Do policka Input vlozite sekvenci proteinu bez Gvodnich identifikator(, tedy toto:
MSGCSRNGHDLRAGPPPQEVMDTLPEEFTRYGSPVHAQPGLSEGSGELQHLGFLPVTLFL
ATIYVIIVRGNALIVLAVASSQTLHTPMYFFLGPFSLLEIGYTSNIAPQLLRSFLEGRETI
SLVSCLFQFYLFASLAAAECLLLSAMSYDCYLAICHPLHYPALMSTLLCGCLAAGTWFCG
FSFSAFILALAAHLPLFPGSREIDHYFCDFAPVVGLFCGDVRVMWGAGVSISGFLTLAPF

LLIVTSYAFILRTVLPVPSGRGKQKAFSTCFSHLSAVGVEFYGTLIVVYVAPTDHMAPFLR
KAFSVLYTVFTPMVNPIIYSLKNQEVKGALLRLWGQLIPGHTPQRGIRQLLTSS
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Explore these examples of structures to see it in action - try them out without using your quota until you begin editing!
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A poté pokracujete na Continue and preview job. Poté bude vyzvani k pojmenovani ukolu,
tak jej néjak pojmenujte — velbloud, dést nebo jakkoli jinak a poté oznacte Confirm and
Submit job. A pockejte, nez se sekvence namodeluje — obvykle to trva jen nékolik malo
minut. Po skonceni si mizZete strukturu prohlédnout vybranim jména tkolu mysi.

3f) Pokud srovnate obé struktury, jsou v nich mista ¢i oblasti, kde jsou si struktury obou
proteini podobné?

v

3g) Je néjaka oblast, kde se struktury obou proteint lisi?

Diky dostupnosti sekvenci a moznosti vytvaret predikce 3D struktur se tak mizete
presvédcit, zda napf. proteiny, které jsou pribuzné, i podobné vypadaji, nebo zda se tvarové
lisi.

Pokud byste chtéli blize zkoumat, jak podobné struktury jsou, pak je vhodné pouzit algoritmy
strukturniho srovnavani a programy slouzici k vizualizaci proteinovych struktur — napf.
program Pymol nebo Chimera — v odkazech je i navod na strukturni alignment v programu
Pymol.

Obdobnym zplsobem jako v tomto pracovnim listé se mizZete napt. pokusit dozvédét vice o
mechanismech ucinku kouzelnych [ék{ na hubnuti (napf. Ozempic) nebo se podivat, jak moc


https://alphafoldserver.com/welcome

se lisi proteiny fungujici spravné od téch nefunkcnich, které vedou napt. ke geneticky
podminénym chorobam.

Extra:
Ukol 4

Pokud zndme strukturu proteinu, mizeme se pokusit predikovat misto vazby geosminu

a srovnat toto misto u proteinu ¢lovéka a velblouda, a to napf. za pomoci nastroje P2RANK,
ktery vyvinula skupina Davida Hokszy z Matematicko fyzikalni fakulty Univerzity Karlovy.
Nastroj najdete na http://prankweb.cz. P2RANK vyuZiva strojové uceni, aby na 3D struktufe
proteinu predikoval vazebnd mista malych molekul (Poldk a kol. 2025).

Nejprve se vratte na anglickou Wikipedii pro heslo geosmin a na ni najdéte a zaznamenejte si
zapis struktury zvany SMILES.

Na strankach http://prankweb.cz nejprve budeme hledat vazebné misto v proteinu ¢lovéka —
struktura proteinu nebyla dosud experimentalné urcena, ale miZeme poutzit také Alphafold
model.

V Select input model vyberte AlphaFold structure a do policka vloZte unikatni identifikator
proteinu v Uniprot databdzi: Q9GZK?7.

Ponechte zakladni nastaveni a spustte program (upozornéni: na vysledek mizZete cekat
nékolik minut). Po dokonceni se vdm vlevo objevi struktura a vpravo tabulka

s predikovanymi vazebnymi kapsami — nejpravdépodobnéji je sprdvna hned ta prvni

v poradi.
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Pokud byste chtéli vidét, jak se do kapsy bude geosmin vazat, pak rozbalte nabidku u prvni
kapsy a vyberte Create task — v rozbalovaci nabidce Task type pak vyberte Docking. (Docking
je metoda, ktera predpovida, jak se malé molekuly vazou do proteinu). A zadejte SMILES
zapis geosminu, ktery jste si dfive ulozili — tedy toto: O[C@]12[C@H](CCC[C@]2(CCCC1)C)C.
Poté vyberte Create task a za chvili byste méli mit predikci hotovou. V tasks oznacte ikonu
oka, ktera se objevila za slovem successful, o otevie se vdm okno, kde bude zobrazena
navazana molekula geosminu do proteinu a v jejim okoli budou zvyraznéné aminokyseliny,
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které ji vazou. Pokud na aminokyselinu najedete mysi, uvidite, jak se jmenuje a jaké ma
poradi v sekvenci proteinu.

Nasledné muzZete cely proces zopakovat i s proteinem z velblouda, jehoz model jste vytvorili.
Otevrete si nové okno v prohlizeci a v ném opét jdéte na http://prankweb.cz, ale tentokrat
vyberte Custom structure a poté AlphaFold model with conservation a nahrajte tam vami
uloZzenou strukturu z Alphafold serveru (mozna bude zkomprimovana, a tak slozku rozbalte
a vyberte soubor, ktery bude obsahovat vami vybrané jméno a na konci bude mit 0.cif) a
poté uz pokracujte podle navodu vyse.

43) Je nejlepsi vazebna kapsa shodna u ¢lovéka a velblouda?

4b) Podileji se na vazbé geosminu stejné aminokyseliny?

Odkazy:

Petrichor:
https://www.acs.org/content/dam/acsorg/education/students/highschool/chemistryclubs/i
nfographics/petrichor-the-smell-of-rain.pdf
https://www.smithsonianmag.com/science-nature/what-makes-rain-smell-so-good-
13806085/?no-ist
https://21stoleti.cz/2024/09/12/geosmin-vune-krajiny-po-desti-jako-signal/
https://www.pocitamesvodou.cz/mate-radi-vuni-deste-a-vite-co-vam-to-vlastne-voni/
https://cs.wikipedia.org/wiki/Geosmin

https://en.wikipedia.org/wiki/Geosmin
doi:10.1093/chemse/17.1.23.

Geosmin receptor:
https://pubs.acs.org/doi/pdf/10.1021/acs.jafc.4c01515

Pymol a Chimera (vizualizace struktur):

https://pymol.org/edu/ — odkaz na stazeni skolni verze Pymol zdarma
https://www.youtube.com/watch?v=T0Ov1Dx6Yb-| — video k srovnavani struktur
https://www.cgl.ucsf.edu/chimera/download.htm| — odkaz na stazeni Chimery

P2RANK:
https://doi.org/10.1093/nar/gkaf421
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