Nameét na premysleni: Priony a "toxicka geometrie"
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Priony jsou podivné tim, Ze coby pseudoorganismy neobsahuji zadnou fixaci v genetickém zapisu. Co je ale jesté
podivnéjsi, jejich infekCnost pfetrvava do urcité miry i tehdy, kdyz se uhynulé zvife usmazi autogenem.
"Zuhelnatély" speceny Skraloup stéle dokaze spustit chorobu u infikované mysi (jak se kdesi psalo v diskusi na
http://imww.Osel.cz, bohuzel v8ak nyni nejsem schopen dohledat). Pfitom uhynula zvifata se bézné pali - to je ale v
této uvaze vedlejsi.

To, Ze prion pfezije zaZzeh na nékolik set stupnu, Ize vykladat dvéma zpUsoby. Prion je prosté normailni protein
(lidsky prion choroby vCJD ma 231 aminokyselin, tedy zadna zvlastni slozitost), byt pofadné zviCily. Teplota ho
ale bez ohledu na jeho dalsi zvlastni vlastnosti musi denaturovat, musi ztratit biologickou funkci a pfi urcité
teploté se i pfimo chemicky rozpadnout. Prvni, "stfizlivéjSi" vyklad pfetrvavajici infekénosti je takovy, Ze holt pfi
spaleni uhynulého zvifete nebyla teplota aplikovana na uplné vSechny molekuly prionu a nékteré bilkoviny si tedy
zachovaly biologickou funkci. A infekénost je takova, zZe staci aplikovat jen opravdu malo ¢astic.

Druhy vyklad je naproti lehce fantasticky. Prion by se jako bilkovina mohl skute¢né rozpadnout, ale jako infekéni
agens by mohl fungovat "skelet", prosté mechanicka zuhelnatéla kostra plivodni struktury. To by znamenalo, Ze
na prionu je infek&ni skutecné jeho tvar (filozofické aspekty problému a vztahy tvaru a znaku viz tfeba rozhovor s
Antonem MarkoSem - Digitalni a analogovy svét,
http://www.scienceworld.cz/sw.nsf/ID/ICF7F40E178A2E265C1256E970048FCC8)

Jinak fe€eno - takovy tvar by Sel pfipravit bez ohledu na konkrétni chemické slozeni, infek&ni Castici, ktera by
zaSmodrchala nase priony, bychom mohli vyrobit tfeba z plastu (néjakou nanotechnologickou Upravou apod.). Ale
tohle puUsobi pfece jen trochu divné, protoze to vede Uvaze o toxickych geometrickych objektech - skoro jako kdyz
byly necisté sily hubeny tvarem kfize. Geometrie nam zde kazdopadné vystupuje jako néjaky samostatny
platonsky svét. Nakonec ale fada biologickych dé&ju funguje na zakladé specifického tvaru (jako sladké
rozeznavame to, co na principu zamku a kli¢e zapadne do pfislusného receptoru - bez ohledu na chemické
slozeni, které je G rGznych sladidel UplIné jiné). Zistava ovSem jesté namitka, jak by se pfi radikalni destrukci
chemickeé struktury mohl zachovat plvodni konkrétni tvar, coz také plsobi jako pfitazené za vlasy.

Kazdopadné se nabizi nasledujici test. Daji se ve spalené tkani, ktera je vSak jesté infekéni, chemicky (nebo
biochemicky, tfeba pomoci kultivace mikroorganismu) identifikovat proteiny?

Poznamka: "toxicka geometrie" by jisté udélala radost H. P. Lovecraftovi s jeho oblibenymi popisy bizarnich
architektonickych utvard.

autor: Pavel Houser

znito

Nazev: trochu Datum: 09.10.05 22:20
naivné
Autor: prokop
Z vyroku jako
"jako sladké rozeznavame to, co na principu zamku a kli¢e zapadne do pfislusného receptoru -
bez ohledu na chemické slozeni, které je u riznych sladidel upIné jiné"

mi pripada ze mozna trochu precenujete toto prirovnani. Je treba si uvedomit ze to co tvori
onen tvar klice nebo zamku jsou elektromagneticke sily dane hustotami elektronu, polomery
vadervalsovych sil, solvatacnimi obaly... rozhodne tedy neni jedno zda bude napr. latka
dehydrovana, strati polarni skupiny... ani u sladidel ani u prionu

nechci rici ze toxicka geometriie je hloupost ale pouze to ze geometrie silovych poli dejme tomu
zuhelnateleho prionu se bude podstatne lisit od puvodni (napr. bude hydrofobni). Nehlede na to
ze tepelne excitace schopne potrhat kovalentni vazby velmi pravdepodone zmeni i tercialni
strukturu (jak ste poznamenal)
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jinak se mi tahle abstrakce velice libi

Nazev: Re: Pandora Datum: 07.10.05 18:47
Autor: Zephir
/l...kde jste Cetl ty informace

google.com/search?&q=360+priony
/1..priony se vlastné nesyntetizuji, je to jen zménéné "seskladani"

Definujte rozdil mezi syntézou a seskladanim.

Nazev: To Zephir Datum: 07.10.05 09:34
Autor: Pandora

Mohl byste, prosim, napsat, kde jste Cetl ty informace ohledné zZivotaschopnosti prioni? A
mimochodem, mél jsem za to, Ze priony se vlastné nesyntetizuji, je to jen zménéné "seskladani"
neprionovych peptidu.

Nazev: Datum: 07.10.05 09:33
Autor:
Nazev: Re: neprazak Datum: 06.10.05 16:13

Autor: Zephir
Mozna je to hloupé, ale piSu tak zamérné - pravé proto, abyste si mé lip zapsal do RAM-ky.

Co si myslite fakt neni podstatné - mysleni je projev absence informaci.

Nazev: Zephir Datum: 06.10.05 12:04
Autor: neprazak

Pro¢ najednou ta (politicky korektné feCeno) obecna €estina (nekorektné cajzlovstina)? Kdyz to
sly§im, tak mi to nevadi, ale ted jsem zjistil, Zze pfi ¢teni psaného textu mé to velice obtézuje. Co
takhle zkusit radéji hantec nebo ostravstinu? Pane Zephire, az dosud jsem z vaSich pfispévkl nebyl
schopen rorpoznat, zda jste blazen nebo génius :-), ale timto jste u mné velice klesl. (Samoziejmé
vim, Ze vam to nevadi :-)) Taky jsem si vSiml, Ze je ted obecna Cestina u "intelektualld" v mode, ale
zda se mi to opravdu hloupé.

Nazev: Re: Wagner Datum: 06.10.05 11:47
Autor: Zephir

Sama existence a funkce prionu je dukazem, Ze se v burikach probiha jejich syntéza. Ve skute€nosti
bylo nedavno dokazano, Ze replikace prionl probiha in vitro a Ize toho dokonce vyuzit analyticky k
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namnozeni prionu z normalnich oligopetidi a fragmentu prion a k obohaceni vzorku o priony pred
analyzou. Jsou to opravdické samoreplikujici se molekuly a jejich rozbiti na ¢asti jejich mnozeni de
facto jesté urychluje. Cetl jsem, Ze priony pfeZiji i v mase vystavené dlouhodobé teplotam 360 oC
(papir pfi téhle teploté rychle zkarbonizuje) a preziji tfi roky v pudé po zetleni organismu. Je
zajimavé, ze se tyhle oligopeptidy, ktery maji sotva 300 aminokyselinovych jednotek a mohly tedy v
pfirodé vzniknout spontanné umi v organismu i maskovat a pfezit tak inkubacéni periodu, ktera je pro
jejich namnozeni kriticka. Jsou to zkratka Selmovsky molekuly...

Nazev: Re Slovo kolem Datum: 06.10.05 02:36
Autor: Petr Wagner

Popravdé jsem skute¢né uvazoval o né€em takovém. Aminokyseliny, jak se pfedpoklada, musi mit
néjakou "samoorganizacni" schopnost. Jinak by tézko vibec vznikl Zivot. V €em spociva netusim.
Ale struktura, spiSe asi na urovni elektront musi roli hrat. Mozna by analogicka uvaha mohla jit jesté
za uroven molekul... To Ze prostfedi vitalnich bunék takovy proces akceleruje uz mi pfijde jako fakt a
ne téma k diskusi.

Nazev: Datum: 05.10.05 14:46
Autor:
Nazev: Slovo kolem.... Datum: 05.10.05 01:40

Autor: Zephir
Ta vasSe poznamka mimochodem poukazuje dvé zajimavy véci/souvislosti:

V prvni fadé je zaloZena na pfedpokladu, kterej by skuteCnyho odbornika vlastné ani nemusel
napadnout. Kazdej biochemik totiz pfece velmi dobfe vi, Ze biologicky aktivnich aminokyselin je jen
asi dvacet a vétSina z nich se v biologicky hmoté objevuje zcela pravidelné. Z tohoto uhlu pohledu je
vas$ vychozi pfedpoklad dostatecné nesmysinej na to, aby se s nim primeérnej biochemik vibec
nezabyval.

Narazim na to ¢asto sam se svou teorii éteru, coz je slovo, ktery se ve slusny spole¢nosti fyzik(
prosté nepouziva. Jenze v sobé historicky ukryva spoustu trivialnich konceptd, ktery jsou s nejvétsi
pravdépodobnosti spravny (Sifeni svétla jako vin mezi ¢asticema hmotnyho vakua, napt.). Tim, Ze se
od nej fyzici distancovali se zbavili na dlouho dobu mozZnosti uvazovat o téchhle koceptech
objektivné a stfizlivé. A pak se tedy mize snadno stat, Ze prostacek jako pan Navratil pochopi hlubsi
souvislosti dfiv nez oni.

Druha véc je specializace. Obecné se soudi, Ze je nositelem pokroku, ale napf. teorie éteru je
striktné zaloZzena na dualisticky kooperaci specializace a univerzalniho pfistupu - tj. vibraci energie
ve svinutejch a min svinutejch rozmérech. Obecnej problém specialistl je, Ze se méni v profesné
deformovany nadeniky na samém prahu poznani, bez motivace k rozhledu po obecnych
souvislostech. Z tohoto titulu zaCinaji hrat internetovy diskuse dosti vyznamnou gnoseologickou roli.
Coz kdybychom si zacali brat vzory i z nezivy a tak fundamentalni pfirodni struktury, jako je vyvoj
vesmiru? Demonstroval jsem to ostatné uz pfed ¢asem poukazem na to, jak nas vesmir predbéhl v
analogii evoluce monetarni ekonomie.

Vyvoj vesmiru pfedjima i néktery prvky biologicky evoluce, napf. sexualni dimorfismus v souvislosti s
vyménou informace mezi fermiony a bosony. Ty tu taky nebyly odjakziva stejné jako samecci a
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samicky a jejich roli plvodné hraly nespecializovany ¢astice: gravitony a jejich vinovy baliky (tzv.
preony, plzz neplést s priony).

Cili, bejt specializovanej odbornik je jedna véc - druha véc je mit na obor komplexni nezaujatej
nahled - a kdo by jej mohl mit komplexnéjsi, nez cela armada laiku, potulujicich se po internetu?
Jejich off-topic, €asto nekonformné a logicky ulitly nazory mohou vnaset to procesu poznani to, co
mutace do biologicky evoluce.

Problém je, ze oficialni védecka komunita (aspori u nas) podobny debaty moc nepéstuje - dilem
proto, aby se diskusi s laikama o nesmyslech neshazovala, dilem proto, Ze s ohledem na
mechanismy jejiho financovani na néco podobnyho prosté nema Cas. Ve skute¢nosti ale debaty
odbornikl s laickou verfejnosti predstavujou dulezitej faktor vzdélavani naroda, coz aspor trochu
eliminuje ¢asoprostorovou centralizaci oficialnich forem vzdélavani.

Nazev: Re: Wagner Datum: 05.10.05 00:04
Autor: Zephir

Téch par peptidickejch aminokyselin je v kazdy biologicky hmoté vzdycky dost. Faktem je, Zze s
rostouci velikosti fragmentl pravdépodobnost ze se podobny celky vyskytnou pohromadé silné
klesa, takze jste mozna tukl hifebik na hlavicku, pokud AMK budeme myslet ucity oligopeptidicky
bloky.

Co hlavniho - tenhle vyklad se obejde bez rozumovani o realnosti preziti geometrickejch
bilkovinovejch struktur.

Nazev: par namétu Datum: 04.10.05 03:20
Autor: Petr Wagner

Myslim, ze je potfeba uvazovat nékolik aspektu.

1/co zpusobuje biologicky efekt prionu

2/jak dalece vede teplota nejen k rozpadu struktury peptidu ale i rozpadu skladebnych aminokyselin
3/jak dalece by evtl zachované AMK byly schopné zpét vytvorit infekéni peptid dané struktury jakousi
"samoorganizaci" za vyuziti metabolického potencialu napadené burky

Nazev: Méla LepeSinska pravdu? Datum: 03.10.05 23:13
Autor: lvan Sommer

| kdyZ to bude znit tragikomicky, tak mé napadlo, Ze zakladni myslenka i pokusy LepeSinské by v
pripadé priont mély realny zaklad diky jejich odolnosti. Nemyslim ale, Ze by jakakoli organicka
slou¢enina mohla vydrzet teplotu nékolika set stupnu. Existuje pfece nanlyticka metoda detekce
sloucenin (napfiklad polymert) na zakladé analyzy smési po termickém rozkladu analyzované latky.

Nazev: k otazkam Datum: 03.10.05 22:29
Autor: pavel houser

jak je skvarek prionu infekcni? psal to myslim j. petr nekde v komentari na oslovi. zkusim to
dohledat...

toxicita geometrie: no jo, ale neni to tak, ze ta SPECIFICKA struktura vadneho prionu musi pri
denaturaci (nebo shoreni) vzit za sve?


mailto:zephir@atlas.cz
mailto:petr.wagner@szzmb.cz
mailto:somer@volny.cz
mailto:@

nakazeni: hovorime o kravach, nebo o prenosu na cloveka? (konzumaci - u vstriknuti do krve se o
tom snad nepochybuje)

Nazev: lovecraft Datum: 03.10.05 18:10
Autor: cthulhu
i pavel houser je zdatny pokracovatel lovecraftuv.

Nazev: Skavfit &i neskvait :) Datum: 03.10.05 07:47
Autor: Pandora

Byl bych rad, kdyby se dal najit ten ¢lanek, co tvrdi, Ze prion zUstane infek&ni i po pusobeni teplot v
fadu set stupriti Celsia. Priony jsou sice dost stabilni, ale tohle je troSku pfili§ odvazné tvrzeni.
Mimochodem, cely problém s BSE a pak nvCJD v britanii byl zpisoben pfedpotopnimi pravidly v
jejich kafileriich. Pouzival se tzv "studeny" zplisob vyroby moucek, tedy asi 60 stupnu. Pfitom bézné
v té dobé bylo 130 stupnu plus tusim tlak 5 atmosfér. Proto to obrovskeé Cislo pozitivnich BSE v
Britanii (asi 130 000). Mimochodem, jesté jsem necletl hodnovérnou studii, ktera by vyvratila
moznost, ze BSE muze byt i spontanni, respektive Ize-li fict, ze je vzdy infekéniho pavodu. Pokud
nékdo poskytne link, rad se poucim.

Nazev: Re: Toxicka geometrie Datum: 02.10.05 21:34
Autor: Zephir

Pro€ ne, tfeba karcinogenita celé fady latek (napf. azbestu) je spi$ zaleztost topologie povrchu, nez
jeho chemickych vlastnosti. Jako karcinogeny mohou vystupovat i latky zcela chemicky inertni.

Ale jinak jsou oligopeptidy latky docela inertni a klidné mohou prezit teplotu pfi ktery se povrch
organismu Skvafi. VZdyt peptidicka vazba v podstaté tvofi najlon, jednu z nejpevnéjSich molekul
vubec.
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