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Povzetek

V seminarju bo predstavljen preprost model, ki opisuje pakiranje virusne DNK
v kapsido. Predstavljena in primerjana bosta nacina sferi¢ne ter cilindri¢ne
ureditve virusne DNK, prav tako bo predstavljen tudi vpliv monovalentnih soli
NaCl in divalentnih soli MnCls na pakiranje DNK ter primerjava rezultatov
naSega modela z Ze obstoje¢imi rezultati meritev.
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1 Uvod

7 virusi se srecujemo vsakodnevno in jih obi¢ajno povezujemo z raznoraznimi
boleznimi, toda kaj so virusi v resnici? Vemo, da se kar precej razlikujejo
od obicajnih celic. Celice si lahko v grobem mislimo sestavljene iz nukleinskih
kislin, raznih proteinov, lipidov in polisaharidov, medtem ko so virusi sestavljeni
zgolj iz nukleinske kisline (lahko je DNK ali RNK) ter proteinske ovojnice,
imenovane kapsida (nekateri kompleksnejsi virusi imajo poleg kapside $e lipidno
membrano). Virusi tudi nimajo nobenega metabolizma, ne potrebujejo ATP
kot ostala ziva bitja ter tudi ne proizvajajo nikakrsnih proteinov. Ce se zZelijo
razmnozevati, potrebujejo gostitelja in uporabijo njegove zmoznosti proizvodnje
proteinov in kopiranja DNK/RNK [1]. Kot taksna oblika mikroorganizmov
ponujajo zanimiv, drugacen pogled na zivljenje na Zemlji, katerega del bomo
poskusali zajeti tudi v tem seminarju.

2 Zgradba virusov

Virusi so majhni organizmi. V primerjavi s celicami, katerih velikosti se gibljejo
okrog nekaj pum, so virusi dva do tri velikostne razrede manjsi. Njihove velikosti
se gibljejo od 20 do okrog 300 nm. Viruse v splosnem delimo glede na to, katero
vrsto Zivih organizmov napadajo. Tako imamo bakteriofage (napadajo bakter-
ije), rastlinske viruse ter Zivalske/¢loveske viruse. Nekaj primerov je prikazanih
na sliki 1.

Slika 1: Posnetki virusov. Levo: Bakteriofag T7. Sredina: Tobacni mozaicni virus.

Desno: virus gripe.

Virusi so razliénih oblik, zato se bomo v tem seminarju omejili zgolj na bak-
teriofage, ker so najpreprostej$i. Najprej si oglejmo zivljenjski ciklus bakteri-
ofaga (slika 2). Med bakteriofagom in gostiteljem pride do naklju¢énega trka, ob
katerem se bakteriofag adsorbira na povrsje celice. Verjetnost taksnega dogodka
je seveda odvisna od Stevila virusov ter gostiteljev. V primeru uspesne pritrditve
bakteriofaga na gostitelja sledi vnos virusne DNK v celico. Vnos virusne DNK je
v veéini bakteriofagov pasiven proces, ki ga poganja tlacna razlika (v zadnjem
Casu so se pojavile tudi teorije, da pri vnosu DNK pomagajo razni proteini
[2]). Ta proces traja od nekaj deset sekund do nekaj minut, odvisno od dolzine
genoma (hitrosti se gibljejo okrog 150 nm/s ). Ko je virusna DNK v celici,
se pricne transkripcija le-te ter tvorba proteinov, potrebnih za izgradnjo novih
kapsid. Ko je dosezena dovolj velika koncentracija ustreznih proteinov za tvorbo



kapsid, se le-te pricno samodejno sestavljati. Naslednji korak je pakiranje kopij
virusnega genoma v novonastale kapside. Pakiranje je aktiven proces, ki poteka
s pomocjo molekularnega motorja, ki potiska DNK v kapsido. Hitrosti pakiranja
so v zacetku okrog 30 nm/s, proti koncu pakiranja pa se hitrosti zmanjsujejo.
ZmanjSevanje hitrosti je posledica delovanja notranjih sil v kapsidi, ki postajajo
cedalje vecje z vecanjem deleza genoma v kapsidi. Ko so vse virusne DNK za-
pakirane v kapside, sledi se razpad celice in izpust 50 do 300 kapsid z virusno
DNK. Celoten proces od adsorbcije do izpusta nove generacije virusov je koncan
v manj kot eni uri.
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Slika 2: Zivljenjski cikel bakteriofaga. Razlaga posameznih dogodkov je v tekstu.

Raziskovalno delo na podrocju bakteriofagov je pokazalo, da je za samo razu-
mevanje procesa infekcije, bistveno poznavanje strukture kapside ter urejenosti
virusne DNK v kapsidi. Kapsida je kot nekaksna ovojnica, v kateri je spravl-
jena DNK; in je sestavljena iz manjsih enot, t.i. kapsomer. Vsaka kapsomera je
sestavljena iz treh razlicnih proteinov. Najbolj optimalna oblika kapside bi bila
krogla, h kateri se najbolj pribliza ikozaedralna struktura. Ikozaeder je zgrajen
iz 20 trikotnih ploskev. Ker je vsaka ploskev sestavljena iz treh proteinov,
potrebujemo natanéno 60 proteinov, da sestavimo ovojnico. Ce pogledamo
ikozaeder (slika 3) vidimo, da vsebuje natanko 12 oglis¢ s petstevno simetrijo
(lahko re¢emo, da v vsakem oglis¢u pet kapsomer sestavlja t.i. pentamero). Po-
leg pentamer pa je mogoce iz trikotnih kapsomer sestaviti tudi t.i. heksamere
(strukture s heksagonalno simetrijo). Tako lahko s kombinacijo natancno 12
pentamer in ustreznim stevilom heksamer sestavimo razli¢no velike kapside (12
pentamer vnese v strukturo kapside ustrezno ukrivljenost, tako da je struktura
topolosko prostorsko zakljucena; primer iz vsakdanjega zivljenja je nogometna
zoga, ki ima prav tako 12 petkotnikov). Glede na zgradbo virusov je nastal tudi
sistem oznacevanja le-teh, s pomocjo t. i. triangulacijskega stevila T', ki v bistvu
opisuje razmerja med petstevnimi osmi kapsid. Po definiciji je T = h?+hk + &2,
kjer h in k predstavljata Stevilo korakov v doloceni smeri od ene petstevne osi
do druge (h in k si lahko predstavljamo kot bazna vektorja heksagonalne struk-



ture). Vet o zgradbi kapside in fizikalnih razlogih zanjo je mo¢ najti v [3]. Poleg
ikozaedralne je mozna Se ena oblika kapside, in sicer palicasta. V tem primeru
je kapsida sestavljena izkljuéno iz heksamer, ki so zvite v obliko valja. Te oblike
kapside ni mo¢ najti med bakteriofagi, zato se v seminarju ne bomo ukvarjali z
njo.

Slika 3: Primeri ikozaedralnih struktur virusov. Levo: Primer osnovnega ikozaedra z
12 oglisci, T1. Sredina: Primer druzine T3; nacin dolo¢anja triangulacijskega Stevila
je prikazan z rde¢ima értama, ki kaZeta najkrajSo pot med dvema petstevnima osema.
Desno: Primer vedje ikozaedralne strukture lepo prikazuje logiko zgradbe kapsid. Med
vedjimi obmodji heksamer je 12 pentamer, ki v sicer ravno strukturo heksamer vnesejo
ukrivljenost in tako poskrbijo za prostorsko zakljucenost kapside.

Premeri kapsid bakteriofagov so ocenjeni na velikosti < 92 nm, medtem ko so
dolzine zapakiranega genoma v kapsidi < 60 pm (oz. < 170 kbp, kjer kbp
pomeni $tevilo baznih parov v tiso¢ih) [4]. Ce upostevamo mezoskopski opis
DNK, v katerem lahko v zelo dobrem priblizku obravnavamo DNK kot palico
nematskega tekocega kristala s persisten¢no dolzino 50 nm (persistenéna dolzina
je dolzina, na kateri lahko obravnavamo del DNK kot ravno palico), ugotovimo,
da pakiranje DNK ni trivialen problem in da bodo pri njem delovale znatne
sile. V zadnjih letih so se s pomoc¢jo poskusov, ki so nakazali notranjo strukturo
virusne DNK v kapsidi [5, 6], razvili tudi teoretski modeli, ki bolj ali manj
uspesno opisujejo notranjo strukturo virusa. Poskusi so pokazali, da je DNK
urejena v obliki t.i. inverznega svitka z zelo urejeno strukturo in veliko gostoto
ob robovih kapside, ki pa se s priblizevanjem sredici kapside zmanjsujeta (slika
4).

Slika 4: Primer bakteriofaga epsilon15. Levo: Slika zamrznjenega bakteriofaga z
elektronskim mikroskopom. Sredina: Prikaz ustreznih strukturnih enot bakteriofaga.
Desno: Shematski prikaz zgorngih treh plasti pakirane DNK.



Eden izmed modelov, ki razmeroma dobro opisuje notranjo strukturo virusa
je Odijk-Gelbartov model inverznega svitka. Osnovna predpostavka modela je
ravnovesje dveh prispevkov h Gibbsovi prosti energiji sistema: 1) interakcijske
energije med vijaénicami DNK in 2) elasti¢ne energije. V prvem primeru gre
za Coulombsko interakcijo med negativno nabitimi vija¢nicami DNK ter naboji
v raztopini (proteini, ki sestavljajo kapsido namre¢ niso neprepustni, zato je v
kapsidi poleg DNK lahko tudi voda ter razni ioni). Prispevek elasti¢ne energije
pa pove kolikSna energija je potrebna, da ukrivimo DNK. Oblika inverznega
svitka namre¢ sugerira, da poteka polnjenje kapside z DNK od roba kapside
proti sredini. V zacetnih fazah pakiranja, ko kapsida Se ni preve¢ zapolnjena, je
pomembnejsi interakcijski ¢len, ko pa kapsida postaja bolj in bolj zapolnjena in
je na voljo ¢edalje manj prostora, pride do izraza ¢len, ki opisuje ukrivljenost.
V strukturi DNK pride tako do situacije, ko je energijsko bolj ugodno, da se
zmanjsa razdalja med vijacnicami DNK (in s tem poveca Coulombska odbojna
sila), kot pa da se DNK moé¢no ukrivlja blizu sredice kapside. Tako pride do
pojava, da je sredica kapside prakti¢no izpraznjena, medtem ko je ob robu DNK
tesno pakirana s heksagonalno ureditvijo. Iz te ureditve sledi tudi izraz inverzni
svitek.

Tudi v seminarju se bomo drzali osnovnih predpostavk zgoraj opisanega
modela, zato jih na kratko povzemimo. Virus je sestavljen iz DNK in kapside,
ki ima obliko krogle. Kapsida je toga, kar pomeni, da ni nobenih sprememb v
njeni velikosti med polnjenjem oz. praznjenjem. Zanemarimo tudi vse mozne
interakcije med steno kapside in DNK. Stena kapside je polprepustna, prepusca
molekule vode in manjSe ione, ve¢jih molekul pa ne. Prosto energijo DNK
v kapsidi sestavljata dva prispevka: interakcijski in elasticni. Poleg tega Se
predpostavimo, da je DNK v kapsidi v osmotskem ravnovesju z zunanjo raz-
topino polietilenglikola (PEG) z znanim osmotskim tlakom in aktivnostjo soli
(pri ¢emer je kapsida neprepustna za molekule PEG). Z upoStevanjem omen-
jenih predpostavk bo v termodinamskem ravnovesju veljala naslednja enacba

pLy,

L

pole) + SKTER 2 (m x (¥ x m))? = konst = p., 1)
kjer prvi ¢len predstavlja interakcijski prispevek, drugi ¢len elasti¢ni prispevek
(&p persistenc¢na dolzina, Ly, razdalja med zaporednima baznima paroma 0.34
nm, L dolzina DNK in n direktor polja) in tretji ¢len zunanji osmotski tlak.
Odvisnost po(p) interakcijskega prispevka je eksperimentalno dolo¢ena [10], med-
tem ko oblika elasti¢nega prispevka sledi iz Franck-Oseenovega nastavka za de-
formacijsko energijo nematskih tekocih kristalov [9].

3 Profil direktorskega polja

V tem poglavju bomo s pomocjo enacbe (1) preucili dva poucna primera, pri
katerih je DNK pakiran kot inverzni svitek v sferiéni ali cilindri¢ni simetriji. Na
sliki 5 je predstavljen koordinatni sistem, ki ga bomo uporabljali.
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Slika 5: Definicija enotskih vektorjev v sferiénih koordinatah.

3.1 Sfericna simetrija

Kot prvi primer bomo pogledali sferi¢no simetricno pakiranje genoma v kap-
sidi. To pomeni, da ima direktor samo meridionalno komponento in ga lahko
zapiSemo kot
n=eg. (2)
To je v bistvu zelo posplosen model pakiranja v kapsidi, ki pa nam bo sluzil kot
nekaksna osnova za obnaSanje nasega modela. Ce uporabimo smer direktorja v
povezavi z enacbo (1) dobimo
e e
Vxn=-—"2 in nx(Vxn)=—.
r r

Sedaj lahko zapiSemo enacbo mehanskega ravnovesja v naslednji obliki

polp(r) + 2kTER L) ) 3)

Namesto numeri¢nega reSevanje gornje enacbe, si najprej poglejmo, kaj lahko
izlus¢imo iz nje. Seveda nas najbolj zanimata limitna primera, torej kaj se bo
dogajalo z gostoto pakiranja v primeru, ko se bomo priblizevali sredis¢u kapside
0z. njenemu robu.

2pL
7’*)01 p(T) WT2+...
P
r—R:  p(r) = polp),

po(p) predstavlja reSitev enacbe po(pg) = p, R je polmer kapside. Ocitno
bo v primeru priblizevanja sredis¢u kapside gostota naras¢ala sorazmerno s
kvadratom polmera kapside, medtem ko bo ob robovih kapside imela neko kon-
stantno vrednost, ki bo seveda odvisna od zunanjega osmotskega tlaka. Ti dve
resitvi enacbe sta lepo vidni tudi na slikah 6 in 7, kjer je predstavljena numeri¢na
reSitev enacbe. S slike vidimo, da je gostota pakiranja DNK okoli sredisca kap-
side zelo majhna, kar je pricakovano, saj je ukrivljanje pri majhnih polmerih
zelo energijsko potratno. Tako lahko govorimo o inverznem svitku, za katerega
lahko dolo¢imo efektivni polmer. V nasem primeru je to kar polmer pri katerem
se sekata obe limitni resitvi in ga izrazimo kot

2 p L *2
mr = po(p) - (4)
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Slika 6: Levo: Odvisnost osmotskega tlaka od medosne razdalje vijacnic DNK za
primer 0.3 M raztopine NaCl [10]. Desno: Profil gostote pakiranja za primer omen-
jene raztopine z dodanima limitnima primeroma (neprekinjeni érti).

Sedaj nam preostane Se, da izracunamo koli¢ino pakiranega genoma v odvisnosti
od zunanjega tlaka, kar je eden bistvenih podatkov pri eksperimentih. Tega se
lahko lotimo na dva nac¢ina. Prvi je, da reSujemo enacbo (3) pri vsakem tlaku
p. Drugi na¢in je mnogo elegantnejsi, hkrati pa se tudi izognemo numeri¢nemu
racunanju, vendar za ceno natanc¢nosti. Poglejmo si poblize drugi na¢in. Tu
predpostavimo, da lahko profil gostote pakiranja razdelimo na dva dela, p(r) =
po(p) za r>r*in p(r) = ﬁ?ﬁ za r < r*. Koli¢ina pakiranega genoma je
P

definirana kot Stevilo baznih parov znotraj kapside

LG(p) R r* R
— = 47r/ p(r)r? dr = 47r/ p(r)r? dr + 471'/ p(ryr* dr. (5)
pr 0 0 r*

Ko vnesemo ustrezne izraze za gostoto v zgornjo enacbo in integriramo, dobimo

. T r* 8
Lfbip) R (1 2 (3) ) | (6)

Ob predpostavki, da je DNK v kapsidi povsod lokalno heksagonalno pakirana,
nam edino preostalo neznanko v gornji enacbi pg doloca izraz

L

r)=———m,
p(r) 12 V3 D?

kjer je D medosna razdalja vijacnic med heksagonalno pakirano DNK, ki jo
lahko natan¢no merimo v eksperimentih.

3.2 Cilindricna simetrija

Sedaj predpostavimo, da ima direktor polja v kapsidi izklju¢no ekvatorialno

komponento glede na os z
n=ey. (7)

Ustrezni vektorski produkti se izrazijo kot

€y €r

Vxn=

in nx(Vxn)=

r sin 6 r osin 6



Sedaj lahko zapiSemo enacbo mehanskega ravnovesja v naslednji obliki

1 L, p(r,0)
po(p(r,0)) + §kT§PTm =

Podobno kot prej pogledamo limitna primera

2pL
r—0: p(r,0) = W%TQ sin? 64 ...
bp

r— R: p(r,@) = PO(p)7
Rezultat je podoben, kot v primeru sferi¢ne simetrije, s to razliko, da dobimo v
limitnem primeru, ko gre » — 0 dodaten ¢len sin® #. Ta ¢len povzrodi, da ima

sedaj gostotni profil rotacijsko simetrijo okoli osi § = 0 (oz. os z), kar je lepo
vidno na sliki 7.

Slika 7: Primerjava gostotnega profila za sferiéno (levo) in cilindricno simetrijo
(desno).

Podobno kot v primeru sferi¢ne simetrije nas zanima koli¢ina pakiranega genoma.
S slike 7 vidimo, da mora obstajati nek kot 6*, za katerega velja
2p L

WR2 sin 6 = po(p). (9)
bp

S pomocjo tega izraza sedaj izra¢unamo koli¢ino pakiranega genoma v kapsidi

kot
Lin(p) / p(r,0) d37 =
Ly,

v
* R
2/ / 21 p(r,0)r? sin® df dr +
o Jo
sin 0*

% R sin 6
+ 2/ / 21 p(r, 0)r? sin6 do dr +
= Jo

z R
2
+ 2/ / 21 po(p)r? sind do dr. (10)
0* Rsi;d 89*
Krajsi racun nam poda analiti¢no enacbo za koli¢ino pakiranega genoma v kap-
sidi za cilindri¢no simetrijo

Ly, 15

2p L R?
kT £pL3,po

poR? <COS3 0 + (1 —cos® 9*)) , (11)



oz. ¢e zapiSemo rezultat s pomocjo r*

Lip 8w 3 r*2 3 R? r*2 H

4 Polnjenje kapside

V prejsnjem poglavju smo izpeljali enacbi (6 in 12), ki opisujeta delez polnjenja
kapside za dve simetriji: sferi¢no in cilindriéno. V tem poglavju bomo na dveh
primerih preverili obnaSanje nasega modela in ga na koncu primerjali z dejan-
sko izvedeno meritvijo [13]. Kot primer virusa bomo uporabili A bakteriofag
z radijem kapside 30 nm in dolzino genoma 16.5 pm. A bakteriofag nima pro-
teinskega Cepa, kar je pomemben podatek, saj obstoj proteinskega ¢epa omogoca
zgolj cilindriéno simetrijo pakiranja. Poglejmo si najprej osnovne znacilnosti
rezultatov meritve [10], prikazanih na grafu na sliki 8.
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Slika 8: Odvisnost tlaka od medosne razdalje vijacnic DNK za primer razliénih kon-
centracij monovalentnih soli NaCl [10].

S slike je razvidno, da osmotski tlak pada z naras¢anjem medosne razdalje.
Odvisnost osmotskega tlaka od medosne razdalje je mogocCe opisati z ekspo-
nentno padajoco krivuljo, z razpadno konstanto velikosti okrog 3 A. Lepo je
tudi razvidno, da se s povecevanjem koncentracije monovalentnih protiionov
osmotski tlak pri poljubno doloc¢eni medosni razdalji manjsa in obratno. Pri
bolj podrobni analizi tega pojava pa naletimo na zanimivo podrobnost, da so si
merski rezultati za razlicne koncentracije monovalentnih protiionov pri majhnih
medosnih razdaljah (in torej visokih osmotski tlakih) zelo podobni, v bistvu jih
lahko v okviru napake opiSemo s samo eno eksponentno krivuljo, medtem ko se
pri ve¢jih medosnih razdaljah (in ustrezno nizjih osmotski tlakih) merski rezul-
tati razprsijo in jih ne moramo vec opisati s samo eno eksponentno krivuljo, am-
pak potrebujemo za vsak niz podatkov pri dolo¢eni koncentraciji monovalentnih
protiionov svojo eksponentno krivuljo. To dvojnost potenciala je mogoce lepo
pojasniti [10, 11] z dejstvom, da gre tu za dva prispevka k odbojnemu potencialu.
Prvi prispevek (pri majhnih osmotski tlakih oz. pri visokih medosnih razdaljah)
je posledica elektrostati¢nega odboja in postane prevladujo¢ efekt pri medosnih
razdaljah, ki so vecje od 30 A. Pomemben podatek je tudi, da je ta prispevek
moc¢no odvisen od koncentracije monovalentnih protiionov, kar pomeni, da se mu
lahko z dovolj veliko koncentracijo le-teh izognemo (to vidimo pri primeru 1 in
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2 M raztopine, kjer merski rezultati lezijo prakti¢no na eni krivulji in lahko zato
zanemarimo vpliv elektrostaticnega odboja, ker je popolnoma zasencéen z mono-
valentnimi protiioni). Drugi prispevek je posledica hidracijskih sil (povzrocijo ga
urejene strukture vodnih molekul med vija¢nicami) in je neodvisen od koncen-
tracije protiionov. Ta efekt je zelo pomemben pri poskusih z di- in polivalentnimi
solmi, kjer pride do zelo zanimivih pojavov, kar bomo pokazali v nadaljevanju.
Iz tega grafa lahko sedaj razberemo ustrezno odvisnost p(D) in jo s pomocjo
numeri¢nih resitev, opisanih v 3. poglavju, pretvorimo v Zeljeno odvisnost paki-
ranega genoma od tlaka. Za primer sferi¢nega pakiranja ob uporabi enacbe (6)
je to prikazano na sliki 9.
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Slika 9: Levo: Odvisnost deleZa nepakiranega genoma v odvisnosti od osmotskega tlaka
za primer meridionalne simetrije. Desno: Primerjava med meridionalno in ekvatori-
alno simetrijo pakiranja za primer 0.3 M raztopine NaCl.

Takoj je opazno, da se eksponentna odvisnost med osmotskim tlakom in me-
dosno razdaljo prevede v podobno eksponentno odvisnost med delezem paki-
ranja genoma in osmotskim tlakom, kar je pricakovan rezultat. Prav tako
vidimo, da vec¢ja koncentracija monovalentnih protiionov zapolni vecji delez kap-
side pri istem osmotskem tlaku kot manjsa koncentracija le-teh. To smo nekako
tudi intuitivno pricakovali, saj vecja koncentracija protiionov bolje zasenci elek-
trostaticen odboj in s tem omogo¢i manjse medosne razdalje DNK vijac¢nic.
Delez pakiranja je seveda omejen na obmocje (0, 1), saj ne moremo zapakirati
vec kot 100 % dolzine DNK. Na sliki 9 je narejena Se primerjava delezev paki-
ranja za sferi¢no in cilindri¢no geometrijo v odvisnosti od osmotskega tlaka pri
0.3 M koncentraciji monovalentnih protiionov. Zanimivo je, da kljub analiti¢no
precej razlicnima reSitvama, rezultati pakiranja na grafu tega ne kazejo in so
razlike praktiéno zanemarljive. To velja splosno pri monovalentnih soleh pri
vseh koncentracijah.

Naslednji primer, ki si ga bomo ogledali, je primer divalentnih soli MnCls
v 0.25 M raztopini NaCl (slika 10). V primerjavi z eksperimenti, opravljenimi
samo z monovalentno soljo (NaCl), je predvsem opazen skok v medosni razdalji.
Pri razliénih koncentracijah soli pride do skoka pri razli¢nih osmotskih tlakih
in obratno), medtem ko zacetek (pri medosni razdalji okrog 29 nm ) in dolzina
skoka (okrog 3.4 A) nista odvisna od koncentracije. Razlaga skoka je podrobno
razlozena v [11].
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Slika 10: Odvisnost tlaka od medosne razdalje vijacnic DNK za primer razliénih kon-
centracij divalentnih soli MnCly [12].

Zelo poenostavljena razlaga, temeljeca na zgoraj omenjeni dvojnosti potenciala
(elektrostaticne in hidracijske sile) pove, da gre za prehod med stanjem, ko med
vija¢nicami DNK prevladujejo privla¢ne sile (pri majhnih medosnih razdaljah
oz. pred prehodom) in stanjem, ko med vija¢nicami DNK prevladujejo odbojne
sile (velike medosne razdalje oz. po prehodu). Ker smo pri monovalentnih soleh
opazili le slednji pojav (prevlado odbojnih sil), sklepamo, da so za privlacne sile
odgovorne divalentne soli.
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Slika 11: Primerjava med meridionalno in ekvatorialno simetrijo pakiranja za primer
divalentnih soli MnCly. Posamezni primeri so zaradi preglednosti loceni.

Ostale znacilnosti eksperimenta so podobne poskusom z monovalentno soljo

(razprsitev merskih rezultatov po prehodu, kar kaze na vpliv elektrostatiénih
sil ter zmanjsevanje tlaka pri povecavanju koncentracij soli pri enakih medosnih
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dolzinah). Ob pogledu na graf, ki prikazuje odvisnost deleza pakiranja od os-
motskega tlaka, pa vidimo, da pride v primeru dodatka divalentne soli MnCly
do odstopanja rezultatov v primeru sferi¢nega in cilindri¢nega pakiranja, in sicer
ugotovimo, da je energijsko ugodnejse meridionalno pakiranje. Pri visokih tlakih
ni bistvenih razlik, medtem ko pri manjsih tlakih le-te dosezejo do okrog 7 %.
Vidimo tudi, da je razlika med delezem meridionalno in ekvatorialno pakiranega
genoma odvisna od koncentracije divalentnih soli, in sicer se razlika povecuje so-
razmerno z naras¢anjem koncentracije soli.

Sedaj nam ostane Se primerjava rezultatov, ki jih napove nas model, z de-
janskimi meritvami deleza pakirane DNK v odvisnosti od osmotskega tlaka, ki
so prikazane na sliki 12 [13]. V meritvah je bil uporabljen bakteriofag A s tremi
razlicnimi dolzinami genoma (37.7 kbp v primeru Ab221, 41.5 kbp v primeru
EMBL3 in 48.5 kbp v primeru Ac60). Naredili bomo samo primerjavo s AcI60
bakteriofagom, saj ostali dve primerjavi kvalitativno ne prineseta ni¢ novega.
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Slika 12: Odvisnost deleza nepakiranega genoma v odvisnosti od osmotskega tlaka za
tri vrste bakteriofagov [13]. Primerjava rezultatov, ki jih napove model v primeru ra-
zliénih koncentracij NaCl raztopine z eksperimentom [13].

Eksperiment je bil opravljen v 10 mM raztopini M ¢?T protiionov, vendar kljub
temu opazimo obnaSanje, znacilno za monovalentne soli (ni skoka). Iz tega
razloga bomo tudi naredili primerjavo z monovalentnimi solmi. Nase koncen-
tracije so primerjalno mnogo vegje (0.15 - 2 M) od koncentracije uporabljene
v eksperimentu (10 mM), vendar smo Ze pri obravnavi divalentnih soli videli,
da je taksno razmerje dokaj ekvivalentno (0.25 M NaCl proti nekaj deset mM
raztopinam MnCls). Primerjava rezultatov je prikazana na sliki 12. Vidimo,
da kazejo nasi rezultati dobro ujemanje z opravljenimi meritvami, kar potrjuje
pravilnost modela.

5 Zakljucek

V seminarju je bil predstavljen model inverznega svitka, ki opisuje pakiranje
DNK v kapsidi, temelje¢ na ideji ravnovesja med elasti¢no energijo ukrivljanja
in interakcijami med vijacnicami DNK. Model smo uporabili za opis sferno in
cilindriéno simetri¢nega pakiranja DNK. Ugotovili smo, da je sferna simetrija
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energijsko bolj ugodna od cilindri¢ne simetrije, vendar se to pokaze Sele pri di-
valentnih (oz. na splosno pri polivalentnih) soleh, medtem ko pri monovalentnih
soleh ni bistvene razlike. Rezultati nasega modela se skladajo tudi z opravljen-
imi meritvami, kar pomeni, da model dobro opiSe osnovne lastnosti pakiranja
DNK v bakteriofagih.
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