
REŠITVE  

Kdo je napadel tvojega prijatelja? 

1. Strup najverjetneje pripada črni mambi (Dendraspis polylepis polylepis). 

 

 

 

2. Ker ima fragment pI 9,02, je pri pH 7, ki je nižji od pI, neto pozitivno nabit. Zato bi se pri 
pH 7 vezal na negativno nabit izmenjevalec, torej so najverjetneje uporabili kationsko 
izmenjevalno kromatografijo (npr. CM-celulozo).  

3. P01416. Ime toksina je Short neurotoxin 1, dolg je 60 aminokislinskih ostankov in ima 4 
disulfidne vezi. LD50 je 0,09 mg/kg telesne teže.  

4. Toksin se veže na mišične nikotinske acetilholinske receptorje in s tem prepreči vezavo 
acetilholina na receptor. Tako ovira živčno-mišični prenos.  

5. Pet najboljših zadetkov:  



• Chain A, SHORT NEUROTOXIN II [Naja kaouthia],  
• Chain A, ERABUTOXIN A [Laticauda semifasciata],  
• Chain A, Weak toxin DE-1 homolog 1 [Ophiophagus hannah],  
• Chain A, ALPHA-BUNGAROTOXIN [Bungarus multicinctus],  
• Chain A, Cytotoxin 1 [Hemachatus haemachatus].  

 

V poravnavi več kačjih toksinov so najbolj izrazito ohranjeni cisteinski ostanki (Cys, C). Ti se 
pojavljajo na zelo podobnih mestih pri vseh primerjanih zaporedjih. Poleg cisteinov so 
delno ohranjeni tudi nekateri bazični aminokislinski ostanki, predvsem arginin (Arg, R) in 
lizin (Lys, K), vendar je ohranjenost cisteinov najbolj očitna. 

Ohranjeni cisteini so pomembni zato, ker med seboj tvorijo disulfidne vezi. Te vezi 
stabilizirajo tridimenzionalno strukturo majhnih kačjih toksinov. Pri takih toksinih se lahko 
posamezne aminokisline v zaporedju precej razlikujejo, vendar ohranjeni cisteini 
omogočajo, da se protein zvije v podobno osnovno obliko. Zato imajo toksini iz različnih kač 
lahko podoben strukturni okvir, medtem ko razlike v drugih delih zaporedja vplivajo 
predvsem na specifičnost vezave na tarčne receptorje. 

Izolirani toksin najverjetneje spada v družino three-finger toxins, slovensko trijeprstni 
toksini. V to družino ne spada samo toksin iz rodu Dendroaspis, ampak tudi številni 
podobni toksini iz drugih kač, na primer iz rodov Naja, Bungarus, Ophiophagus, Laticauda 
in Hemachatus. Ime družine izhaja iz njihove značilne zgradbe: protein ima stabilen 
osrednji del, iz katerega izhajajo tri zanke, ki po obliki spominjajo na tri prste. Osrednjo 
strukturo stabilizirajo prav ohranjene disulfidne vezi med cisteini. 

 

 



 

 

6. a) Alpha-Bungarotoxin. 

 

 

Strukturi sta si precej podobni, saj se po prekritju dobro ujemata predvsem v osrednjem 
delu in v β-strukturah. To potrjuje tudi nizka vrednost RMSD, ki znaša 1,302 Å za poravnane 
atome, kar kaže na dobro strukturno ujemanje. Večje razlike so predvsem v zankah, ki so 
bolj gibljive in se med podobnimi toksini lahko razlikujejo. Zato lahko sklepamo, da imata 
toksina ohranjen podoben strukturni skelet, medtem ko se posamezni izpostavljeni deli 
razlikujejo. 



 

b) Toksin deluje na živčno-mišičnem stiku, natančneje na α-podenoto receptorja, oziroma 
na vezavno mesto za acetilholin, ki leži na stiku α-podenote z drugo podenoto receptorja. 
Normalno se acetilholin veže na receptor, ta se odpre kot ionski kanal, v mišično celico 
vstopi Na⁺ in sproži se mišična kontrakcija. Če se veže toksin, acetilholin receptorja ne 
more aktivirati, zato se kanal ne odpre in mišica ne prejme signala za krčenje. 

Posledica je mišična šibkost in ohlapna paraliza. Če so prizadete dihalne mišice, lahko 
pride tudi do težav z dihanjem oziroma odpovedi dihanja. 

7. a) 3 članki. 

b) 7 člankov. 

c) Challenges of a West African green mamba (Dendroaspis viridis) envenomation in a 
European urban setting: A case report with quantitative monitoring of neuromuscular 
transmission 

 

STRUP KOT ANALGETIK 

1. Mambalgin-1 lahko deluje kot analgetik, ker zavira ASIC-kanale (acid-sensing ion 
channels), predvsem ASIC1a. To so ionski kanalčki, občutljivi na znižanje pH, ki se nahajajo 
v živčnem sistemu in sodelujejo pri zaznavanju bolečine. Ko se tkivo zakisa, na primer pri 
vnetju ali poškodbi, se ASIC-kanali aktivirajo in prispevajo k nastanku bolečinskega signala. 
Če se nanje veže mambalgin, zmanjša njihovo prevodnost oziroma aktivacijo, zato se 



bolečinski signal oslabi. Mambalgin zato deluje protibolečinsko, vendar ne prek opioidnih 
receptorjev, ampak prek zaviranja ASIC-kanalov. 

2. 7CFT. Gre za strukturo humanega ASIC1a v kompleksu z mambalginom-1 iz črne mambe 
(Dendroaspis polylepis polylepis). V tej strukturi je ASIC1a trimer, mambalgin-1 pa je vezan 
na zunajcelični del kanala.  

Mambalgin-1 se veže predvsem na thumb domain oziroma “palčno domeno” 
zunajceličnega dela ASIC1a. S tem stabilizira zaprto stanje kanala in zmanjša občutljivost 
kanala na protone. Zato se kanal ob zakisanju težje odpre, kar zmanjša prenos 
bolečinskega signala.  

3. P0DKR6. V PDB strukturi 7CFT je mambalgin-1 naveden kot 57-aminokislinski protein iz 
Dendroaspis polylepis polylepis.  

Pri poravnavi mambalgina-1 s toksinom, ki je bil povezan z rodom Dendroaspis, opazimo, 
da sta oba majhna kačja toksina iz družine three-finger toxins, zato imata podobno 
osnovno zgradbo. Najbolj pomembna podobnost so ohranjeni cisteinski ostanki, ker tvorijo 
disulfidne vezi in stabilizirajo značilno 3-prstno strukturo. 

Razlike pa so predvsem v drugih aminokislinskih ostankih, zlasti v zankah med cisteini. 
Izoliran toksin ima več izrazito bazičnih ostankov, kot sta lizin (K) in arginin (R), kar je 
značilno za nevrotoksine, ki se vežejo na nikotinski acetilholinski receptor. Mambalgin-1 pa 
ima drugačno razporeditev nabitih in polarnih aminokislin, kar mu omogoča vezavo na 
ASIC1a namesto na acetilholinski receptor. 

 



4. Pri strukturni poravnavi v Chimeri se vidi, da se toksina kljub razlikam v aminokislinskem 
zaporedju še vedno delno ujemata v osnovni zgradbi. Oba imata značilno zgradbo toksinov 
z β-listi in zankami, zato se nekateri strukturni elementi lepo prekrivajo. 

Razlike v zaporedju se poznajo predvsem v zankah, ki so pri toksinih običajno najbolj 
variabilni deli. Na sliki se vidi, da se β-listi precej dobro poravnajo, medtem ko se zanke 
med strukturama odmikajo in imajo različno obliko oziroma položaj. To pomeni, da 
spremembe v aminokislinskem zaporedju niso močno spremenile celotnega zvitja 
proteina, so pa vplivale na lokalno strukturo, predvsem na površinske dele, ki so lahko 
pomembni za vezavo na receptor. 

 

 

 

 


