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Plan wyktadu

. Biochemia makroczgstek i oddziatywania na
poziomie atomowym

1. Wigzania chemiczne
2. Makroczastki materii ozywione;.
3. Srodowisko wodne.

Il. Biofizyczne aspekty genetyki
1. DNA - struktura, funkcje, mutacje
2. Biosynteza biatek
3. Inzynieria genetyczna




lll. Biofizyka komorki

1. Budowa komorki

2. Narzedzia wewnatrzkomorkowe.

3. Cykl komorkowy

4. Procesy transportu

5. Komunikacja miedzykomorkowa

6. Metody badania organelli komorkowych.
IV Biofizyka molekularna

1. Rozpoznawanie molekularne i przemiany
strukturalne (denaturacja, kalorymetria)

2. Analiza ilosciowa — masy, objetosci i ksztattu
czasteczek (m. in. spektrometria masowa,
rozpraszanie, elektroforeza).

3. Analiza spektralna w biochemii i biologii
molekularne;.

4. Maszyny molekularne.




V. Biotermodynamika i zjawiska oscylacyjne

1. Podstawowe pojecia: zasady termodynamiki,
entropia, dyfuzja, osmoza.

2. Termodynamika procesow biochemicznych
3. Wymiana energii w organizmie zywym.
4. Homeostaza i fluktuacje

VI. Ewolucja, dobor naturalny a fizyka

1. proces doskonalenia ewolucyjnego, teorie
ewolucyjne, koncepcja zycia w biologii i fizyce.

2. poziomy organizacji organizmow zywych




Warunki zaliczenia przedmiotu

* W semestrze odbedg sie dwa kolokwia zaliczeniowe.
Nieobecnosc¢ usprawiedliwiona umozliwia podejscie do
napisania kolokwium w innym terminie.

e Kolokwium: 10 pytan testowych(10pkt), 10 pytan
otwartych (10pkt): 10.5-12pkt 3; 12.5-14pkt 3.5; 14.5-
16.5pkt 4; 17-18.5pkt 4.5; od 19pkt 5.

* Terminy kolokwiéw: 17 kwietnia, drugi termin do
ustalenia 5 lub 15 czerwca

e Ocena konncowa z catego przedmiotu to 60% z
czesci wyktadowej oraz 40% z czesci seminaryjnej

e Czesc¢ wyktadowa wnosi srednig z obu kolokwiow

* Mozliwe jest podwyzszenie o pot stopnia oceny
koncowej w przypadku aktywnosci podczas zajec.
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Wspomaganie ksigzkami

* ,Biofizyka” Feliks Jaroszyk

 ,Physical biology of the cell” R. Phyllips,J. Kondev, J.
Theriot, HG. Garcia.

* ,Biophysics: an introduction” R. Cotterill,
e “Podstawy biofizyki” A. Pilawski
* ,Biophysics: A physiological approach” PF. Dillon

e ... a takze szereg publikacji, do ktorych odnosniki beda
pojawiaty sie na slajdach.




Problemy biofizyczne wg Feynmana —
propozycja zdefiniowania BIOFIZYKI

* Fizyczne podstawy mechanizmow rzgdzacych
procesami fizjologicznymi w organizmach zywych
(czyli wyjasnianie zjawisk w oparciu o znane
teorie fizyczne)

e Zastosowanie metod fizycznych w badaniach
biologicznych

* Modelowanie struktur biomolekularnych oraz
analiza komputerowa przebiegu procesow
biologicznych

Zaciera sie granica miedzy naukami a staje sie istotny przedmiot i metodyka
badan!




Podejscie klasyczne— F. Jaroszczyk

CZESC |. PODSTAWY TEORETYCZNE BIOFIZYKI BUDOWA MATERII

Elementy teorii kwantow i budowy powtoki elektronowej atomu, Jagdro atomowe, Czgsteczka,
Zwigzki wielkoczgsteczkowe

Stany skupienia materii

Biotermodynamika. Podstawy bioenergetyki i termokinetyki, Podstawy bioenergetyki i
termokinetyki

Elementy teorii informacji i sterowania. Teoria chaosu i jej zastosowania w medycynie.
Modelowanie w biofizyce i medycynie

CZESC 11. BIOFIZYKA UKLADOW BIOLOGICZNYCH

Podstawy biofizyki molekularnej komadrek i tkanek
Biofizyka narzgddow: zmystéw, uktadu oddechowego, uktadu krazenia

CZESC 11l. ODDZIALYWANIE CZYNNIKOW FIZYCZNYCH NA ZYWY ORGANIZM

Wptyw czynnikdw mechanicznych na zywy organizm

Wptyw temperatury i wilgotnosci

Wptyw pola elektrycznego i magnetycznego na zywy organizm
Wptyw promieniowania jonizujgcego na zywy organizm

Wptyw promieniowania niejonizujgcego na zywy organizm

Podstawy fizyczne wybranych metod obrazowania tkanek i narzgddow

Spektroskopia i tomografia NMR, Tomografia emisyjna SPECT, Pozytonowa emisyjna tomografia
komputerowa (PET)







Troche historii o rozwoju badan
biofizycznych

Mechanicyzm (wszystkie zjawiska mozna opisac na
podstawie praw klasycznej mechaniki — XVI i XVII wiek)
biofizyce:

1628: William Harvey — praca: ,Cwiczenia anatomiczne
ruchu serca i krwi u zwierzat”

jako pierwszy opisat funkcjonowanie

serca (czyli pompa - skurcze
miesnia), i krwiobiegu. Krew to
ciecz, ktorg mozna upuszczac,
uzupetniac (transfuzje).
Osiggniecia uzyskat dzieki
eksperymentom na psach.



1543: eksperyment w nauce
Andreas Vesalius

»,O budowie cztowieka ksigg <
siedem” —tworca nowozytne; 31: W““'
anatomii cztowieka na

podstawie licznych sekcji
zwtok

i

Rembrandt: Lekcja anatomii doktora
Tulpa (1632)

1680: Giovanni Alfonso
Borelli —praca ,,0 ruchu
zwierzat” opisat w nigj
wspotdziatajgce ze sobg
miesnie i kosci za pomoca
uktadu mechanicznych
dzwigni




A jak eksperyment to i narzedzie

Galileusz konstruuje lunete — XVII wiek (dzieki ktorej
zaobserwowat ksiezyce Jowisza), a w biofizyce

Antoni van Leeuwenhoek: 1668 — buduje
mikroskop (jedna z jego soczewek, ktora
zachowata sie do dnia dzisiejszego, daje
powiekszenie okoto 270-krotnelll) |
znajduje drobnoustroje, przez co dowiodt,

ze W przyrodzie F‘ "wv
9® o0¢
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wystepujg rowniez
organizmy w
mikroskali
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Robert Hooke to nie tylko badania
w zakresie sprezystosci ciat statych,
ruchu falowego, ale rowniez
zbudowat mikroskop —

1663: organizmy roslinne (korek)
sg zbudowane z komorek

Robert Brown — stynny z opisu ruchow
Browna (teoria kinetyczna gazéw). Mato
kto pamieta, ze odkryt jgdro komorkowe
(1831) w

komorkach storczykow!




Elementy teorii atomistycznej w
biofizyce to teoria komodrkowa

e Theodor Schwann &
Matthias Schleiden:
wszystkie organizmy zywe s3
zbudowane z komorek

e Rudolf Virchow: ,,Pathologia” —
zywa komadrka moze
powstawac jedynie z innej
zywej komorki (zajmowat sie
badaniem nowotworow —
wprowadzit biopsje)



Kilka odkry¢ przetomowych dla
biofizyki XVII-XVIII wiek

e Stephen Hales (1677-1761) —
byt pierwszym, ktory zmierzyt
iloSciowo cisnienie tetnicze,
uzywajgc do tego szklanej
tuby. Zmierzyt przeptyw
minutowy przez lewg komore
serca, opor naczyn
krwionosnych. Interesowat sie
takze hydraulikg roslin: opisat
zjawisko parcia korzennego.




Joseph Priestley (1733-1804) — miat
niezwykta zdolnos¢ tworzenia urzadzen,
badz ich modyfikowania do celéw
badawczych/pomiarowych. Odkryt 10
gazow. Miedzy innymi wykazat, ze ,liscie’
produkujg gaz, ktorym oddychajg
Zwierzeta.

)

Antoine Lavoisier (wiek XVIII) pracowat
nad procesami spalania z udziatem tlenu,
oddychaniem. Jest nazywany tworcg
zasady zachowania masy w reakcjach
chemicznych. Obalat teorie flogistonu

v



http://www.britannica.com/EBchecked/media/15974/Joseph-Priestley

A dla elektrofizjologii

Emil Du Bois-Reymond (1818-1896)
zarejestrowat przeptyw impulséw przez
nerwy — czyli wprowadzit pojecie
potencjatu czynnosciowego
(eksperymentowat na rybach). Jest
tworcg elektromiografii.

Hermann von Helmholtz — zasada zachowania
energii, energia swobodna Helmholtza,
Odkryt predkosc przewodzenia potencjatow — w
nerwach (z pomiaru otrzymat 27m/s — dla grubych
widkien ta predkos¢ waha sie w zakresie 20-150m/s),
pracowat nad pojeciem ciepta w organizmach zywych
oraz procesami fizjologicznymi, zmystem wzroku...



http://www.britannica.com/EBchecked/media/10165/Du-Bois-Reymond-engraving-1900
http://www.britannica.com/EBchecked/media/35724/Helmholtz

Odkrycie ewolucji organizmow %
Zywych

* Jean Baptiste Lemark: swiat roslin i zwierzat
nalezy rozpatrywac biorgc pod uwage
oddziatywanie z otoczeniem — pierwsza teoria
ewolucji

e Karol Darwin ,,0 powstaniu gatunkow droga
doboru naturalnego, czyli o
utrzymywaniu sie
doskonalszych ras w walce o
byt” (1859)




Nowa era dla biofizyki —
poczatki genetyki

* 1889 — Hugo de Vries wprowadza pojecie genu
na podstawie starych prac Mendla dotyczgcych
dziedziczenia okreslonych cech u roslin

* Centralny dogmat biologii molekularnej (Crick:
1958 - przeptyw informacji genetycznej nastepuje
od DNA poprzez RNA do biatka, 1970 -
uzupetniony)

* Odkrycie replikacji i zapisu informacji za pomoca
kodu genetycznego (1961)

e 2007 — pierwsza petna sekwencja genomu
cztowieka (Venter)




Intuicja fizyka

Erwin Schrodinger (What is life? -1944) porzadek w
makroskali pochodzi z ,chaosu” matej skali (przyktad
dyfuzji) - "order-from-disorder." , opis znanego wowczas
dziedziczenia (mutacje, ewolucja). W ksigzce napisat:

,Carrier of hereditary information has to be both small in
size and permanent in time, contradicting the naive
physicist's expectation”

Heredity material to be a molecule, which unlike a crystal
does not repeat itself. He calls this an aperiodic crystal.
The aperiodic nature allows to encode an almost infinite
number of possibilities with a small number of atoms.




Toolboxes fundamentalnych modeli
wykorzystywanych w naszej biofizyce

* Oscylator harmoniczny

* Gaz i rozpuszczalnik doskonaty
* Model Isinga

* Btagdzenie przypadkowe, dyfuzja
* Rozktad Boltzmanna

* Ciecz newtonowska
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Figure 2.4 Physical Biology of the Cell, 2ed. (© Garland Science 2013)
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Figure 2.1 Physical Biology of the Cell, 2ed. (© Garland Science 2013)



Development of Drosophila

[ o o |
- 2 9|

& G —— —

pupa

adult fly

Figure 3.2a Physical Biology of the Cell, 2ed. (© Garland Science 2013)

Early development of Drosophila
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Figure 3.2b Physical Biology of the Cell, 2ed. (© Garland Science 2013)
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Figure 3.2c Physical Biology of the Cell, 2ed. (© Garland Science 2013)
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Od czego zaczynamy?

ELEMENT % OF TOTAL BODY WEIGHT

Oxygen 65,0
Carbon 185
Hydrogen ¢35
Nitrogen 32

Oxygen Carbon

These four elements make up
96.2% of your body weight.

Calcium 1.5
Phosphorus 1.0
Potassium 0.4
Sodium 0.2 -
Chlorine 0.2 -
Magnesium 0,1 -
Sulfur 0,04 ]

Hydrogen
Nitrogen

All other elements

https://online.science.psu.edu/chem101 spl/node/6365



https://online.science.psu.edu/chem101_sp1/node/6365
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Czgsteczki

* Powstajg, gdy t3czg sie ze sobg atomy. Dlaczego sie ze
sobg chcg potaczyc? Bo uzyskajg stan energetyczny
mniejszy niz suma stanow energetycznych
poszczegolnych sktadnikow w stanie swobodnym.
Uktad tych czgsteczek staje sie trwaty, gdy atomy
znajdg sie w stanie o minimalnej wartosci energii
potencjalnej.

* Oddziatywanie wewnatrzczgsteczkowe

(miedzyatomowe) jest odpowiedzialne za tworzenie
molekut.




Energia potencjalna w zaleznosci

od odlegtosci dwoch atomow

U(r)
: . 21, — 1
\ potencjat U(r),q = Aexp ( )
\ odpychajgcy P
‘\ funkcja Born-Meyer’a
\ potencjat eneraia wiazania P=cONst ro-parametr
\ calkowity chgmiczr?ego dtugosci

P
0 ‘/‘K =T
- o o -
/
-~ poten'cjai . .
’ przyciggajacy

dtugosc¢ wigzania
chemicznego

—1
U(r)prs

oddziatywanie Coulombowskie g

=——q.%ex 7
~ dmre, 1e P

s

\V,
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Wigzania

* Powodujg zmiany w rozmieszczeniu elektronow na
zewnetrznych orbitach

* Elektrony na zewnetrznych orbitach s3
odpowiedzialne za wtasciwosci chemiczne atomow

* Potgczenie atomow nie powoduje zmian w
rozmieszczeniu elektrondw na wewnetrznych
orbitach.

* Potaczenia te zaréwno trwate jak i nietrwate s3
podstawg FIZJOLOGII: s3 kontrolowage przez szereg
czynnikdéw: koncentracje molekut (jonow), statg
dysocjacji, energie wigzania, energie otoczenia




Rola wigzan molekut w
komorkach

a rodzaje wigzan
chemicznych



Elektronowa struktura

Zakaz Pauliego: Nie wiecej niz dwa elektrony mogg znajdowac sie na
jednym orbitalu atomowym lub molekularnym, przy czym jesli s to
dwa elektrony to musza by¢ sparowane

Reguty Hunda: Atom w swoim stanie podstawowym przyjmuje
konfiguracje z maksymalng liczbg niesparowanych elektronéw.

LICZBA 7 NAZWA | SYMBOL KONFIGURACJA

WODOR 1s!

15198 15

LIT i 152!
BERYL 152252
BOR 1 52252131
WEGIEL / 15°25%p”
AZOT 1 522321)3
TLEN 152252
FLUOR 1522s%p°
NEON | 522521)6

O oo || | W & W
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SOD

152252136331

[r—y
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MAGNEZ

1522521363 52




Obsadzanie orbitali atomowych

* Energia elektronu i powtoka na ktorej sie on
znajduje— gtowna liczba kwantowa n

* Podpowtoka na ktorej znajduje sie elektron —
moment pedu — poboczna liczba kwantowa |

* Moment magnetyczny elektronu — magnetyczna
liczba kwantowa m

y Z
S
/‘ T x
s Orbital &
J’; py Orbital™
Co to jest orbital? To przestrzen, gdzie zgodnie z zasadg -z 0.z ]
nieoznaczonosci Heisenberga i pojeciem '

prawdopodobienistwa znalezienie elektronu jest .
najwieksze p Orbital All p orbitals full B



= 0. Wigzanie 1t powstaje gdy miedzy atomami
jest juz wigzanie o.

Powstawianie orbitali sigma i pi

Orbitale molekularne
* Orbitale molekularne sg utworzone z elektronow
walencyjnych atomoéw
* Elektrony ,,rdzeniowe” sg reprezentowane przez
orbitale atomowe.
 Gdy mamy pojedyncze wigzanie miedzy atomami
A
I

http://zasobyl.open.agh.edu.pl/dydaktyka/chemia/a e chemia/1l 3 budowa materii/01 04 03 2b.htm



http://zasoby1.open.agh.edu.pl/dydaktyka/chemia/a_e_chemia/1_3_budowa_materii/01_04_03_2b.htm

Elektroujemnosc

Powinowactwo elektronowe (PE) jest to ilos¢ energii, ET +DE
jaka wydziela sie przy przytgczaniu elektronu do X = 63

obojetnego atomu. Jest to zatem ilos¢ energii jaka
powstaje w wyniku tworzenia sie jonu ujemnego.

Energia jonizacji (EJ) pierwiastkdw to energia jaka
trzeba doprowadzi¢ do atomu, aby usung¢ elektron z

atomu i utworzyc jon dodatni. 2.4+

wijzanie jonowe

Elektroujrmnosc wg Paulinga
)
1

75

T |
0 10 20 30 40 S0 60
Liczba atomowa

1

~

Procent charakteru jonowego
S

' ' http://zasobyl.open.agh.edu.pl/dydaktyka

0 1.0 20 30
RéAntex alskeronipmnete a_e_chemia/1_3 budowa_materii/01_04



Wigzanie kowalencyjne

* Mogg wystepowac miedzy takimi samymi atomami —
wowczas elektrony nalezg w jednakowym stopniu do
obu atomow

* Statystycznie: dwa wymieniajgce sie miejscami
elektrony przebywajg czesciej w obszarze pomiedzy
jadrami niz w pozostatej przestrzeni

przyktad wodoru — ma jeden elektron w stanie
1s!. Dwa atomy sie potgczg, gdyz na jednym
orbitalu moga sie znajdowac elektrony o
przeciwnych spinach (sparowane).




Wigzanie kowalencyjne

* Niezbyt duza roznica
elektroujemnosci skutkuje
powstaniem wigzania
kowalencyjnego, ale nie
wystepuje przeniesienie
(petne) elektronu miedzy
atomami




Wigzanie jonowe

* obojetnie e
oddaje elek

ektryczny atom
tron innemu

obojetnie elektrycznemu
atomowi

e powstajg wowczas, gdy
powstate jony (po

przemieszczeniu elektronow)

majg zapetnione powtoki

zewnetrzne (jak w atomach

gazow szlachetnych)

* Atomy roznigce sie zarowno

energig jonizacji jak i

powinowactwem elektronowym

I

ncutral y ncutral
Li atom 1 F atom |

.

@
9 : ! A
protons

P Y4 I 5
9 clectrons = 15%25?2p2 2p? 2p!
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3 protons
3 clectrons = 15°2s

Li" 1on | [ 1on l

~" clectron o~
b transfer
| W "
P g |
 (©) R (O}
3 protons == 9 protons Sl

) P, R, | ) >
2 electrons = 1s° 10 electrons = 15°25°2p2p; 2ps N

electric attraction




Wigzanie jonowe czy
kowalencyjne?

7 wijzanie jonowe

wigzanie kowalentne

Procent charakteru jonowego
3
|
|
|
i
|
|
|
|
|

1 I 1 !

0 1.0 20 30
Réiznica elektroujemnosci

Gdy Ax=0 to wigzanie kowalencyjne

0<Ayx <1,7 narasta udziat wigzania jonowego. Przy roznicy dochodzacej
do 1,7 mowi sie o wigzaniu atomowym spolaryzowanym.

Gdy Ax =1,7 udziat wigzania jonowego wynosi 50%. Powyzej tej wartosci
zwigzek ma charakter jonowy.




Wigzanie koordynacyjne

* Nalezy do wigzan kowalencyjnych, ale tworzgca je para
elektronoéw pochodzi od jednego atomu

* Akceptor —to atom, ktory zapetniajgc swojg powtoke
elektronowg zyskuje ,konfiguracje’ gazu szlachetnego

e Donory elektronéw to atomy (azot, tlen, siarka)/jony
(chlorkowy) z przynajmniej jedng wolng parg
elektronow,

e Akceptorami sg zazwyczaj jony wodoru.
» Takie wigzania wystepujg w zwigzkach kompleksowych.




/naczenie fizjologiczne /E

* Ogromna rola Zn: bardzo silnie wigze sie z biatkami, aby
utrzymywac zwartg strukture

e Utrzymanie wzglednie statego stezenia cynku zarowno w
przestrzeniach wewnatrz- jak i zewnatrzkomorkowych
mozliwe jest dzieki obecnosci jego importeréw (ZnT) i
eksporterow (Zip), regulujgcych przeptyw jonéw do srodka i
na zewnatrz komorki

HEMOGLOBIN

* Wigzanie tlenu przez hemoglobine:
w warunkach fizjologicznych postac
zredukowana, tzw. deoksyhemoglobina
wigze w kapilarach ptucnych tlen i
przechodzi w postac utleniong —
oksyhemoglobine, a wtedy moze dojsc
do zmiany konformacji tej czgsteczki i
do zmiany stopnia utlenienia
centralnie potozonego jonu zelaza

Polypeptide
chain




Wigzania waphiowe

e Wapn petni role jonu komunikacyjnego w srodowisk
wewnatrz i zewngatrzkomorkowym. Stezenie jonow
wapnia wewnatrz jest ponad 10 tys. razy MNIEJSZE
niz na zewnatrz komorki!!!

* Uwolnienie jondw wapnia umozliwia inicjacje wielu
procesow biologicznych
(np. skurcz miesnia w wigzaniu
z troponing C)

e Stabe wigzanie w strukturze
wptywa tez na wzrost aktywnosci
enzymatycznej (kalmodulina).




Minor groove

Major groove

Przyktady wigzan
» Stabe wigzania wodorowe - tworzace je atomy
nie sg utozone w linii prostej (czgsteczki wody)

* Silne wigzania wodorowe - tworzace je atomy
utozone sg w linii prostej

© Hydrogen
© Oxygen
@ Nitrogen
© Carbon

® Fheaphonis Wigzanie wodorowe

Hydrogen bonds
": Bt
o
. D N 9

Pyrimidines Purines




Energia... ciata
pochodzgca od wigzan chemicznych

e Zatézmy, ze wigzania, w naszym ciele sg typu C-C (s3
oczywiscie C-N, C-O, ale energetycznie sg podobne)

- na kilogram ciata przypada 5*10%°> atomoéw
- na atom przypadaja trzy wigzania

- dorosta osoba o wadze 70kg ma ok. 3.5%10%’
wigzan chemicznych

-jedno wigzanie kowalencyjne to ok. 0.6*10718)

-energia wigzan chemicznych w naszym organizmie
to 2.1*10°J (540 000 kilokalorii)

- dzienne zapotrzebowanie organizmu to ok. 2400
kilokalorii
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