10. Eldadas

Szerves vegyiiletek kénatommal.
Heterociklusos (porfinvazas) vegyiiletek.



SZERVES VEGYULETEK KENATOMMAL
Példak:

CH,=CH-CH,-S-S-CH,-CH=CH,  diallil-diszulfid (fokhagyma olaj)

SH

- g > @

@]

o E i§

S/
o
szacharin merkapto-purin tiofén
o\\ NH S
~
S S
LUK
S H2N CH3
szén-diszulfid szulfonamid
(Ultraseptyl)
o 0
H | HS. _COOH
OH H3 OH cHp
NH2 NH2
cisztein (Cys) tio-glikolsav
metionin (Met) (merkaptoecetsav,

szulfhidril-ecetsav)

o)
NH NH 4 0T
~ \/%/\O/ \
|| | Hzc CH3 OH
O rd
ciszteamin adenozin-3',5'-difoszfat
pantoténsav

pantotein

KOENZIM A



Attekintés

A kénatomhoz kapcsolédé ligandumok szama

[1] [2] [3] [4]
! _ A L R\s/ a
=5 o <
R’ R'  X- R
Tiovegy(jleT tiol szulféniumsé szulfurdn
(pl. tioketon) o
-+
0
szulfid szulfoxid szulfon
R
\s— R’
V4
HN
diszulfid szulfilimin
R R R—‘é— OH
N on S— OH J
¢ ;
szulfénsav szulfinsav szulfonsav
Csoportok:
i I
>:S -SH R—S—Cl R—ﬁ— NH,
'g o
merkapto-
tiokarbonil (szulfhidril) szulfonil-klorid szulfon(sav)amid




Nomenklatdra, példdkkal

1
H3C— CHp 1 HO‘\'
\ SH SH
cl SH
etdn-tiol
(etil-hidrogénszulfid, 3-klér-2-metil-1-
etil-merkaptan) propdntiol 2-merkapto-etanol
o)
s I
/ 5\/ C‘\/A H3C/ R CH3
; ' : 1-klér-2,3-epitio- dimetil-szulfoxid
etil-metil-szulfid bropdn
SO3H
|(|3 3
HO—|S|— CH3 H5c20—”¢>— CH3
1
o o COOH
metdnszulfonsav ! I -
f TR Ssnifo-t

ciklohexdnkarbonsav

S
HZN/ ~ CH3

metdnszulfonamid tetrametilén-szulfid



Szerkezet

Elektronok I. sor C NOF 5 (25) < O(35
IT.sor Si P iS: C en(2.9) en(3.9)

Jellegzetességek A. analégia oxigénnel
B. nagyobb sugari vegyértékhé;
kisebb EN
kisebb bdzicitds
poldrozhatésdg
C. kiilonleges sztereokémia

S: 3s?3p,2 3p,'3p,'3d0.....

1 ligandumos kénvegyiiletek (tiovegyiiletek)

Q ................ Q p kOTéS C(ZSPZ) - S(3Sp2)
~ o kotés: C(2p) - S(3p)
— 0 0\ hem stabil
CH3
S S
Példa: 3 CH;-CH=S —> )\ *
. . H3C S CH3
tioaldehid
de: HaC o H3C O+\
\H/ \R - Y R stabil
s s

tioészter: konjugdlt rendszer



2 ligandumos kénvegyiiletek (tiol, tioéter)

Y Y

s CHy—$
e NS, H S

HSH <9 92,5° CSH 9 96,5°
HOH 104,5° COH 105°
G H(s) - S(p):

H - S: 335 kJ/mol
H - 0O: 452 kJ/mol

N

nem
linedris

CH3—/S @
CH,

CSC 998

97

COC 112°

C(2sp3) - S(3p)
C-5S: 267 kJ/mol
C - O: 347 kJ/mol

3 ligandumos kénvegyiiletek (szulfoxid, szulfdoniumso)

o: (3sp2) — (2spd)
A

. N
CH;—S
ST CH, Q A Q

CH _ e® _
3 CH—SY CH, /s ~
CH © CH; © .
C-5:1834 N
CSC kotésszog: 103°
piramisos, kirdlis C-5:1814 C-0:147 &
CSC kotésszog: 96,4°  €SO: 106,7°
piramisos, kirdlis
o: C(2sp3) — S(3sp3) Osszevetés
S(3sp®) — O(2sp?) ) :
m: S(3d) — O(2p) R\ @ o '@@ i oY .R?
Ra/ R 3‘ \R1 i R1/ \R3
R i

planaris, akiralis

piramisos, kiralis




Osszegzés

N N O

CH—5S CH—!
4. /o T~

CH;—S
CH, CH; CH;
szulfid szulfoxid szulfon
Kotéshosszak:
C-S 1824 c-S 1814 cC-S 178A
S=0 1474 S=0 1444
Kotésszogek:
9 CSC 96 4° CSC 103°
CSC 985° CSO 106,7° CSO 108,7°
0SO 118°
DE:

C—s—C <[ 60° 78° 108° 100°




Fizikai tulajdonsdgok

A. Tiolok ,
Forraspont (°C) | X=S | X=0
H,X* -62 | 100
1/10 millié CH3XH* 6 | 65
CH;CH,XH* 35 78
CH4XCH; 37 | -24

nincs H-hid kotés*

illékonysdg:  CH,CH,CH,SH hagyma
CHy(CH,),SH  gérény

B. Szulfoxidok, szulfonok

\sf’ib‘ / "
/ 5 H—O H-hid: akceptor
H3C\
/S:O op: 18°C dipoldros, aprotikus
H3C oldészer

C. Szulfonsavak (O-H sav)

_g_ OH oldékonysdg
[

O

O

: [l -
detergensek: C.H,..,0—S—0 Na*
[l

O ndtrium-alkilszulfat



Kémiai reakciok

1. Sav-bazis sajatsdg

Tiol, szulfid savas jelleg, pK, =11 (v6. OH pK,=17)
H R
./ /
R—S R—S

7

bazikus jelleg (gyengébb, mint :0: )

Szulfoxid, szulfon

savas jelleg
acﬁ/ \ o 0
R %S/R -2 //
| R S
e} 'O{/ R

bdzikus jelleg

Példa:  R-SO-CH, R’ —mo——
4 CH R CH R\
NN X
' || 1.
'0: Jo}

o _/

konjugdcié: delokalizdlt, nincs tautomerizacid!



2. Oxidacié, redukcio

Tiol

O, vagy I2:|
R-SH = R-5-S-R diszulfid

HNO; vagy H:0; g 50,-0H szulfonsav

cisztein cisztin

red.
OH =———= OH

g—S OX. HS SH

liponsav dihidroliponsav

kirdlis karbonsav,

kofaktor,

piruvdt-dehidrogendz komplex része,
antioxiddans



Szulfid

szulfid

Példa:

O§ OH

NH2

CH3

metionin

metionin
szulfoxid

erélyes

szulfon

0
\\

H3C/

S
A\
o)

metionin
szulfon



3. Nukleofil szubsztitucié
3.1. Alkilezés (tiol, tioéter)

R-SE%H_> R-S- R-S:+R°-X —» R°-S-R+X

R°-S-R + R”-X Ster R°R”-SR ...... R°R”R’”’-S*R X
—

szulfdéniumso

Hofmann-analdg elimindcid

1,2,3 A
>CH — > _>CH — >——
- Me,S
SH

@ -H,0
@OH S(CHg), *

tiol szulfdénium sé alkén

1: EtO", Mel; 2: Mel, éter; 3: Ag,0, H,0

3.2. Acilezés
I | I
- + )\ R )\
R—SH H3C Cl s
+ HCI
acetil-klorid alkil-tioacetdt

acil
SH : S
SNH O transzeraz ™ Sy N

koenzim A acetil-koenzim A



-SH vs -OH reaktivitdsa - 6sszevetés

(tiol, merkaptdn = ,mercurium captans”)

1. Nukleofil sajatsdg

_CH _CH2
HC™ g HC™ o
2. Savi jelleg -SH > -OH
3. Oxidacié R-SH + H,0,— * R-5-S-R+2H,0
Tiolok elddllitdsa
EtOH
CH,CH,-Br (1) + KOH + H,SA—> CH,CH,-SH + KBr + H,0
felesleg

ha nincs felesleg: CH,CH,-SH + KOH —CH,CH,-S'K*
CH;CH,-S'’K* + CH,;CH,-Br CH;CH,-S-CH,CH; + KBr

tioéter
. EtOH +
CH;CH,-Br + (NH,),C=S  ——> (NH,),C=5-CH,CH; Br
tiourea S-etil-izotiourénium-bromid
1. OH/H,0
2. H*

(NH,),C=0 + CH,CH,-SH

urea etantiol
(karbamid)



Kimutatds: Aminok reakcidja szulfonil-kloriddal
(Hinsberg-reakcio)

1. Primer amin

O] R O

. I KOH N
R—NH2 + Cl—ﬁ -AC— NH—ﬁ
o O

N-alkil-szulfonsavamid

(tiszta oldat  H+ csapadék)
2. Szekunder-amin
R\.. i KOH RO
N+ c—s -HCI——™ /N—S
. g /]
N,N-dialkil-szulfonsavamid
(csapadék)
3. Tercier-amin
(@] R O
N cl g KOH R—N= g@
N—R Cl— o Te) B —N—
R/ || 'HCI R/ ||
o) o)

N,N N-trialkil-szulfonsavamid

(csapadék tiszta oldat)
_

OH-
hidrolizis



Antibiotikumok: szulfonamidok

Gerhard Domagk (1932),
patoldgus, bakteriologus

Miinsteri Egyetem, I.6. Farben

Nd. 193951947, az elsé kereskedelmi
forgalomba is kerdilé antibiotikumok,
a szulfonamidok felfedezéséért

(1895 - 1964)

NH Q o
I in vivo I
//N ﬁ—NHz — > HyN S—NH2
HoN N o) |c|)

Prontosil (narancsvoros)

para-amino-benzol-

in vitro : ,livegben” szulfonamid
in vivo: ,életben” (PABS, feher)
(folsavszintézishez)

CH3 e NH
LY A
™ NH2
S N CHs3

Ultraseptyl Supersepty! Sulfaguanidin



A fodrdsznal

HS-CH,-COOH
tiogliokolsav =  /~H

S s
H,0, SH
« SH
Mérgezés

(tiol, merkaptan* jelentése = ,mercurium captans”, capturing mercury )

g L
/}/—\

SH
SH
arzenit >
‘O-As
enzim —

(protein) /\,L\

*1832, William Christopher Zeise , dan szerves kémikus, fémorganikus vegyiiletek



Heterociklusos vegyiiletek



Felosztds:

telitett - telitetlen

heteroatomok szama

1
2
3. gylir(k szdma
4. heteroatomok milyensége (N, O, S, P, As, Si)

HETEROCIKLUSOS VEGYULETEK

I. Monociklusos, egy heteroatomos vegyiiletek

4
HC C

3
H
[
H
2

HC C
5 \Ol/

furdn*

oxol

O

O

H,C

CH,

H,C CH,

~NA

tetrahidrofurdan™

oxoldn

A
|
HC __CH

tiofén*

tiol

@

S

H,C

CH,

H,C CH,

N

tetrahidrotiofén*

tioldn

()

N
H

pirrol*

azol

@

N
H

H,C CH,

H,C CH,

N~
H
pirrolidin*

azolidin

O oxa-

N aza-

CH,
H2C/ “CH,

HZC\N _CH,
H

piperidin*

perhidroazin



IT. Monociklusos, két heteroatomos vegyiiletek

4 —N 4—N3 Azolok:
W/ \\2 v \ 5// H\ 5-tagu gy(ir(
N L . N + legaldbb 1
O S N /
1 I 1 mds heteroatom
oxazol tiazol imidazol
(hisztidinben)
4 4
5 X\ 3 . Azinok:
[ [0 e,
6 2 6 = 2 + legadla mas
\r?/ \II\I/ heteroatom (N)

pirimidin (1,3-diazin) pirazin (1,4-diazin)
piridazin (1,2-diazin)

triazinok (3N), tetrazinok (4N)

(DNS, RNS-ben)

ITI. Biciklusos, kondenzdlt heteroatomos vegyiiletek

pirimidin imidazol pirazin pirimidin
H, W H N N N /
z )
5 @i) KN N \N A
4 3
indol pur-in pTeridin

(triptofdnban) (DNS, RNS-ben) (folsavban)

N\ PN
= =
kinolin izokinolin

(benzopiridin)

Festék alapanyag, tartdsitészer, fertétlenits, olddszer, izokinolinvdzas alkaloidok



IV. Tri-, ...-ciklusos, heteroatomos vegyiiletek

NH, TH3
| N
=
o NH
S X
N
’ C2/ \CZHS indol
Akridin (vaz)
. o lizergsav-dietilamid (LSD)
9-aminoakridin: op. 80-85°C
erés fertdtlenité szer (anyarozs alkaloid)
fluoreszcens tulajdonsdgu
Folsav analdgok
COOH
HN—CH
R; - N—Q (CH2)2 6lu
H2N—<\
\\_CH oon

pteridin gyuru

R;=0OH, R,=H folsav; B9-vitamin, M-vitamin.
R;=NH,, R,=H GminOpTePin
R; =NH,, R,=CH; amethopterin, methotrexat

Folsav: terhesség korai szakaszdban embrié gerinc, vel6csovet,
fehérvérsejtek, vorosvértestek, vérlemezkék képzésében,
az aminosavak és nukleinsavak anyagcseréjében

Metotrexdt: tumorellenes szer,
reumatoid artritisz



Elektronszerkezet

Aromds jelleg (pirrol, furdn, tiofén) (Hiickel szabdly: 4n+2 elektron)

J

Q=:S,:N, O

0 EN=26 30 35
S<N<O
- I effektus (hetero atom EN-nak megfelelé Tiofén hasonlit legjobban a benzolra,de az
mértékben vonzza az elektronokat) elektrofil szubsztitldcids reakcié gyorsabbak.
— — Q7 \©
. : +/ N : \ . +/
N N N N N
H H H H H
K-effektus hatdrszerkezetek!
-0,2
- 0,04
S+ 0,2
-02 > -0,15 0% 03
N3+ 0,38
+0,8
.egyenletes” valésdgos \ elektroneloszlds

csak hatdrszerkezetekbdl nem bdzis, hem proton kedvels

piridin

+0,15

bazis, proton kedveld



Téralkat

" Konjugdlt kettés kotés
kdteshosszak (pm) esetén az egyes és

~ ketftés kotés hossza
154 4/ 147

%ml(l)?;:nm //_\\1 33izolcil’r egyes kotés /f \\ 135

izoldlt kettds kotés

C C C
\ril’{l;f 0 143 Ngos
141 143 142
f §138 { }135 i Esgf aromds
/ \ / \ / \ rendszer
N7 138 07136 g7 171
H

Kotéshossz: S-C > N-C > O-C

C=C (CeHe) 139
| C—N 147

C= 130



Fizikai tulajdonsdgok

Ha a molekuldban van H-donor (pl. N-H) és

H-akceptor (pl. N), akkor tud H-kotést kialakitani

fp. (°C) H-kotes
benzol 80 ;
tiofén 84 -
piridin 115 ;
pirrol 131 +
pirazol 187 + (dimer)
imidazol 256 (op. 90 °C) + (polimer)

ot T ——
/N --Ni’> |
<..-:--I|\l ------------ ,lel Yy, pirazol

/=\ /=\ imidazol



Kémiai reakciok

1A. Sav-bazis sajatsdg (egy heteroatom)
(sav: protont tud leadni; bazis: protont tud felvenni)

iofé -
tioféen o nem bdzis, nem sav (C-H nem proton donor, a

/ kén atom EN nem elég nagy, hogy vonzza a H-t)
z
+H* K
pirrol:
T (3 LY.
N, N N ke

=15
megsz(nik (PK )

az aromds jelleg aromds marad (tehdt gyenge N-H sav)

piridin:

X " AN -Hzf AN
N _ _

N N N

H A A

pr = 8,8
gyenge bdzis



1B. Sav-badzis sajatsdg (két heteroatom)

pirazol imidazol

B Ry
. \

P 4 N\.l:l Cl.\l)

Piridin jellegd "™\ ek

Pirrol jelleg(j

amfo‘rer' l

Piridin jelleg(

I
Z
|
=

pirimidin

E\ bazikus

bazi kus

Piridin jelleg(



2. Elektrofil szubsztitdcidk Feltétel: elektronban .gazdag" gydrdk

A. pirrol, furdn, tiofén, indol L .
pozitiv t6ltés vagy parcidlis pozitiv

t6ltési rész
Irdnyitds tdmad elektronban gazdag helyre

J
V\

Reaktivitds U N

Q

o-komplexek lehetséges hatdrszerkezete 2-es és 3-as helyzetii szubsztiticio esetén:

b E E + E
/ \ . jobb elektron eloszlds,
{5 H H stabilabb o-komplex
Y AR
- + -
. q
Példak
O3, AcaC 2-ni i
HNO3, Acs j;- D\ nitropirrol
5°C N NOE
!\ H
H I I
2-acetilpirro
AcO0 U\ llpi
2500C N CO-CH4

H



B. piridin

+0,18
/ + 0,05
Irdnyitds N
+015 (& 2J +015
N -0,58
Reaktivitds legkevésbé + helyre
igyekszik kotddni
o
N
stabilabb
o-komplex

-
(F



Példdk (kénsav - protonalddds)

Br
Bro/FeBr 7
— | 3-brompiridin
300 °C Mo,
N
NO
= o 2
-5
o504, KNOs | 3-nitropiridin
. 300 °C T
N
SO4H
H2804. 803 -
220 °C - piridin-3 szulfonsav
N
benzol
pirrol  furdn  tiofén ° piridin
nitralds NO, + + + +*
+
szulfondlds SO, + + + +*
diazo, Ar-N=N ¥ "
kapcsolds
Friedel-
Crafts CH,-CO-Q + + +
acilezés
brémozds Br, + + +

" protondlds utdn



Példa: triptofan (Trp) szintézise (indol S¢ reakcid)

1. 1épés Aminometilezés

CH3
CH
B i }
+ —»
NH
CH2 H3C/ H3C

2. |épés Alkilezés
CH3

otz CH2+
| “CH
N
H
(jo tdvozé csoport, Id. Hoffman elimindcid)

CH3
CH2 +
CH3
H3C

3. lépés Hidrolizis, dekarboxilezés

COOEt

COOH
CH2 7L CHo
| ' NH—AC 1. észter hidrolizis NH
EtOOC — | | ’ 2
N 2. dekarboxilezés
Triptofdn (Trp)
natrium-etilat
(igen erds badzis)
NH COOEt NH COOEt
N EtO A pd \C-/
Ac CH , (o
“H* |
COOEt COOEt
acetamido-
malonészter  (C-Hsav)



3. Nukleofil szubsztituciok

Feltétel: elektronban ,szegény” gylirk

Osszehasonlitds

Cl NH2

1 =




Kétheteroatomos vegyiiletek reaktivitasa

8:/ "/piridin szer( H
o7,

pirrol szer(

SN

4 ¥~ piridin szer(]

(tautoméria)

Pozicio N, N,
2 o+ o+
4 o+ o+
5 o- o-
6 o+ o+

Relativ elektronhidny: 4 =6>2>5

Magyardzat: a parcidlis toltések szuperpondlédnak

SE SE SN

pirazol imidazol pirimidin



Tautoméria
egy kettés kotés és egy proton helyzetének megvdltozdsa

3 1 H
4 / N\\ 5 N
5 . / 2 é 4 / ) 2
ht N
3
Piridin szarmazékok

Imidazol

keto-enol
ammo |m|no H
Pirimidin (citozin)) NH> NH2
4
PESNE XN
6 ‘ 2 ‘ )
/ N
N~ oH NgNe
1 H
keto-enol
Purin (adenin) NH, '|\|'H
N

LD ==L

amino-imino



Furdn, tiofén, pirrol vdazas vegyiiletek szintézise
(Paal-Knorr)

cc. H,50, /@\
A

@)
5 3
4 NH;
O O N
H
P4S10 -
1,4-dioxo-vegyiilet . . /@\
(1,4-dienol is j6) Foszfor-pentaszulfid s~ R
Példak
R4 R,
O HN N
Ire — N
a Br HEN H RE
amidin-szdrmazék - . ;
Ry R imidazol-szarmazék
o - brém - keton 0 HoN N
> — [ 3
Br O 0 RE

karbonsavamid-szdrmazék ) ,
oxazol-szdarmazék

Ry R,
0 HoN N
)_Rg . / )\

Br S S RE

tioamid-szdrmazék
tiazol-szdrmazék



Piridin szintézis (Hantzsch)

N aldehid
N R H
EtOO | COOEt
a o Et0OC COOEt
8 A
R \O o/ R
NH3 R N R
H
B - oxo karbonsav észter
-
Et0OC COOEt
EtOOC ox.
2H
) 7
R N R

piridin-szdarmazék



Purin szintézis

HO

2,4,6-trihidroxi-pirimidin
(barbitursav)

dilaktam-enol

OH (|3
| \/l\L - /(kNH T ﬂi
P
N/ OH O/ N)%O o NT o
H H

dilaktam-keto

HNO,/HCl l
o)
| °
HN NH2 H,/red \
NO
K HN
= X K
o) N o)
H 07 >N X0
H
2,4 ,6-trihidroxi-b-amino-
pirimidin
1. KOCN
2. Wéhler-
izomerizdcid o
i [
-H,0 N
NH o) HN
P
HN [j/ W/ HCl /K f —o0
(20%) = \
o = N \o NH> O E H
H
[~
cl
6 7 OH
POCI;

5
1 N
N 8
‘ cl
d\
cl N7 4 E 9

2,6 ,8-triklér-purin

4

140°C

= \
X N
HO N .

2,6,8-trihidroxi-purin (hdgysav)




Purin szintézis (folytatads)

Reaktivitdsi sorrend

6>2>8 Cl

6
1 5

6
lN/
Reduktiv
//J\\\ > dehabgenezes L§§>
N
3

2,6,8—Tr'|k|or'-pur'in purin
+ 2 Na*EtO- N, ; Ilil(l)—i:l
I v N2 OH
N ' $>——d /E:j ' §>——m /Jij ' %>——u
Eto)\N H ol \N H . \N H
R A T

¢ c
N \ N N
MEGMINGS

xantin 6-aminopurin guanin
(adenin)



Porfinvdzas vegyiiletek



Makrociklus: ciklusba zart molekula (nincs végcsoport)
vagy molekularészlet, amely

> 12 atomot tartalmaz

Porfinvazas vegyiiletek:

négy pirrol vagy részlegesen telitett pirrolgydrit

porfin izoporfin

1.  sikalkat, 4n+2 elektron (26) — aromds makrociklus
2. amfoter jelleg a) NH — protonleadds
b) N: < proton felvétel



Porfinvazak

porfin - vdz klorin (7,8-dihidro-porfin) - vdaz
(hem-proteinek) (klorofill)
Fe 2+ / Fe 3 Mg 2

korrin

(B4, vitamin)

Co 3*



Funkcid: 1. CO, asszimildcid (pl. klorofill)

2. Bioldgiai oxiddcio (pl. hemoglobin)

Csoportositas

1.  Kromoproteidek (protein + prosztetikus csoport)

1.1 Hemoglobin (gerincesek)

1.2 Mioglobin (izomsejtek, gerincesek/gerinctelenek)
1.3 Eritrokruorin (gerinctelenek, 150 hem)

1.4 Katalaz, peroxiddz (protoporfirin, Fe3+)

1.5 Citokrémok (termindlis oxidacié, Fe?* — Fe3*)

2. Klorofill (z6ld novények)

3.  Cianokobalamin (B12 vitamin)



1.1. Hemoglobin (1862, kristdlyos)

Prosztetikus csoport (voros) +
globin (4 polipeptid lanc, Mt: 17 000)

-

L,

o Lo P Y-l

Nobel dij, (J. Kendrew) 1962  www.mfpl.ac.at

« Chains
Hemoglobin

phm.utoronto.ca



HOOC

oxiddcid

Hem: Fe(III) s6 > Hemin: Fe(IT) so6
HZC\\ CH3
/CH2
H3C
H3C CH3
HOOC HOOC

HOOC

Protoporfirin

(vas mentes)

Jellemzés:

1. porfin szarmazékok

2. sotétvoros, kristdlyos

3. sikalkat, 4n+2 elektron — aromds makrociklus
4. amfoter jelleg

a) NH — protonleadds
b) N: «<— proton felvétel
5.  hem totdlszintézise: H. Fischer, 1929



globin

<O
o Y o 3o

-

I "/‘{/
H"'C\N// H \N»):\u
-~ Heméls_ 6

Heme s domed planar.
(nonplanar), \b
Deoxygenated Oxygenated

www.chemistry.wustl.edu

ﬁ His58 (E7)

( is His87 (F8)

o=

http://ttktamop.elte.hu/online-tananyagok/a_biokemia_es_molekularis_biologiai_alapjai/ch07s03.html

Padl. 6. A fehérjem(ikodés paradigmdja: mioglobin és hemoglobin



1.2. Mioglobin

Prosztetikus csoport (v6ros) + globin (1 polipeptidlanc)

153 aminosav

HOOC HOOC HOOC HOOC
hemokromogén hemin
Jellemzés:

1. izomban fordul eld

2. O, megkaotés (nagyobb, mint hemoglobin)

3. térszerkezet (J. Kendrew, Nobel dij)
elsé fehérje, 1958

1.  hem - protein zseb (His szerepe)



A mioglobin és O, kotdhelye

guweb2.gonzaga.edu

Disztdlis hisztidin E7

(tavoli)

hem

Proximadlis # hisztidin F8
(kozeli) '



Mioglobin, hemoglobin 6sszegzés

vaz fémion | prosztetikus protein funkcié
csoport
Proto- Fe? hem ferrohemoglobin | O, kotés
porfirin (hemoglobin)
Fe3* hemin ferrihemoglobin H,O
(hemiglobin)
Fe2* hem oximioglobin O, kotés
Fes3* hemin ferrimioglobin H,O
Fe2 hem dezoximioglobin | O, kotés
human FIL F2 F3 F4 F5 F6 F7 F8 F9
hemoglobin
o lanc Leu Ser Ala Leu  Ser Asp Leu His Ala
B lanc Phe Ala Thr Leu  Ser Glu Leu His Cys
ambrascet Leu Lys Pro Leu Ala GIn Ser His Ala

mioglobin



1.3. Eritrokruorin és klorokruorin

Oxigén szdllito, hem-tartalmd fehérjék (Mt > 3,5 millio Da)
Gylir(isférgek, soksertéjliek (Polychaeta)

Eritrokruorin (4 x 36 globin) J

http://www.rcsb.org/pdb/101/motm.do?momID=159

0™ “oH o~ OH

Prosztetikus csoport
klorokruorin



Légzési szinezékek (kiegészités)

O, diffdzié: 2 mm mélység = ,szdllitéfolyadék”

molekula
szin fémion tomeg  példa
hemoglobin vilagospiros Fe3* 70.000 gerinces
d 0 20.000 korszajuak
SOtEtVOros Fe*  400.000  rakok, férgek
mioglobin vildgospiros Fe3* 20.000 gerinces
! 0 3.000.000 gyiiriis férgek
sOtétpiros Fe2+
klorokruorin z61d Fe3*  3.000.000 soksertéjii
! J fergek
Fe?*
zold
hemocianin kék Cu?*  400.000 rakok
J \! (langusztak)
szintelen Cu* 7.000.000 torfarkuak
Oxigénaffinitds
100 _
oy v /
bu et
+- —— mioglobin
09:) 50 / g /\ —hemgoglobin
o / e hemogiant
— nemaocianin
S 7
s | )
O\O 0 I Iﬁl 17T T T T T°T1 1T T T 17T T T T°71
0 50 100
O, hyomds  [Torr]



Hemocianin
(metalloprotein)

Megathura crenulata

(keyhole limpet)

Cu = narancs, O = vores JALE L LR TR
’ AlﬁtjiyjﬁliluﬂuA‘A{u.ly‘x’mmml*

Hemocianin from Pandinus imperator
E. Jaenicke et al. PLoS One 2012, 7(3) e 32548

FU = functional unit
(S0 kDa)

7-FU Decamer

(3.4 MDs)
polypeptide

(subunit) Ta e / -
(7 FU, 340 kDa) 8 éﬂ'ﬂ 8-FU Didecamer
(8 FU_ 400 kDa) h & YR {8 MDa)

http://www.biosyncorp.com/




Epefestékek
hemoglobin hem részének bomldstermékei
A. biliverdin, zold (m4))
B. bilirubin, sdrga (m4}).

Legrégebben ismert; biliverdin oxiddcidja. vér ¢ = 0,5 mg/100 ml — sdrgasdg,

mdj — epe — bélrendszer 250 mg/nap
HZC\ CH3 H2C
H3C H3C
oxiddcié
—
H3C CH3 HaC CH3
HOOC HOOC  protoporfirin HOOC Hooc  biliverdin
l C,H:OH, lug/ A l redukcid
OH
HaC CHa
CHs3
H3C /<
OH
H3C CH3

HOOC HOOC

HOOC HOOC  hematoporfirin bilirubin



2. Klorofill
zold szemcsék (kloroplasztok) pigment je

izolalas: Willstatter (1904-13)
szerkezet: Fischer (1940)
szintézis: Woodward (1960)

Osszetétel: klorofill A + klorofill B = 3:1 + Mg

HoC—

CH R

H3C

C\)

CooH29 3. Cianokobalamin (B;,)
Co3*'4,3% kobalt
CegHgs014N14Co

(Conzg) flTOI éSZTer'
Cisz-7(R)-11 (R)-3,7,11,15-tetrametil-2-hexadecén-1-ol



NH,-CH,(CH;)-OH
(2-hidroxil-propilamin)
+H3PO, + 6 NH; +
+ D-ribdz +

{ﬁ“’f hidrolizis
CH 7

(X'g“kOZld /T'JI{ ) oF, Gﬂ H CH3
kotés /R
CH C;V
' 4 e\
N 3
e 0 OH OH (j@:
korrin-vdz b/'\' CHs
(nem aromads!) 0
CH20OH
1-(a-D-ribofuranozil)-5,6-
L, -dimetil-benzimidazol
Variacidk: - CN By, \ /
-OH By,
- NOZ BlZc

1926: majkivonat - vészes vérszegénység (Minot, Murphy)
1947: mikrobdk novekedési faktora (Shoriz)

1948: izoldlds tengeri algdkbdl (Folkers, Smith)

1954-56: térszerkezet (Hodgkin)



