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makromolekulédk szerkezet- amelyeket a proteoszoma

vizsgalati modszerek: NMR, MS meg fog emészteni.
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A molekulak tényleg ,Jathatatlanok”, am akar atomi
felbontasu képet is alkothatunk roluk!

Az atomi szintl szerkezetkutatas legfontosabb eszkézei: NMR, réntgen és a szamitogép



Az él6 rendszerekben a viz utan a fehérje a legelterjedtebb molekulatipus,
a fehérjék lokalis koncentracioja igen magas,
a sejtben eléforduld szinte 6sszes kémiai atalakitast fehérjek végzik!

Proteins J i -2 Lipopolysaccharide

o mli:\:\ tRNA  DNA / /E‘hnsphnllgml

%,‘%2 r \ ;'jé Lipoprotein
—— Peptidoglycan

Human: 23000- 24000 gén ~ 100 000 fehérjet kodol

A feherjék természetes linearis polimerek: poliamidok



Természetes polimerek: a poliamidok

hasznaljunk csupan egyfajta epitbelemet (egyfajta aminosavat) :

Gyuirii felnyildassal
jdro polimerizdcio

v

®e Y, 1
w Y Y &N

5 "a . f
b S T Nylon 6,6




, e . Szintézis lehetoségek:
A fehérjék elsodleges szerkezete:

az aminosav sorrend - hagyomanyos v. oldatfazisu

- szilardfazisua

20 fajta
épitoelem

¥ Ala - géntechnoldgiai titon
(aminosav) :

Y\)-

Ala Ser Glu Gly Phe Cys



A peptidkotés kotésrendje és polaritasa:

Hatarszerkezetek (rezonancia szerkezetek):
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Hatarszerkezetek (rezonancia szerkezetek):

Az amidkotésnek jelentOs: - polaritasa van (dipol)

- kettoskotés jellege van a C-N kotés mentén.



A peptidkotés koriili geometriai izoméria

‘0: -0
[ L. b
.. il ,./
\\\\“/ , W / .
H —C
transz €s cisz § 1zomerek
‘0
(IlJ
\C/ \T
OxA~v S

Cis



A peptidkotés planaris térszerkezet:
6 atom egy sikban (Co,C,0O és a Cal,N,H atomok)

\
) : \9
-~

a4

.

tipikus kotéshosszak:




A fehérjék elsodleges szerkezetétol azok téralkataig
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20 fajta épitéelem Thr--His--lle--Ser--Ser--lle--Met--Pro--Leu-Glu-




A konformacios alapelemek lokalizalasa a Ramachandran feliileten
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Tipikus peptidkonformerek elhelyezkedése a Ramachandran feliileten:
0°< @, i <360° intervallum esetén a E=E(¢@, V) térképen

o-hélix

Y-kanyar



Periodikus vagy
homokonformerek

-
3" hélix,

o-hélix,

(Ithelix),

B reddzott réteg,
poliprolin-II (kollagén
hélix),

III (és IIT") tipusu
B-kanyarok

Hi) = Ki-1) és
w(i) = p(i-1)

Polipeptidek térszerkezete

Tipikus (rendezett) konformerek <J %

Aperiodikus vagy
heterokonformerek

R -
I (ésT) tipusii B-kanyarok,

II (és II") tipusti B-kanyarok,
Vla (és VIb) tipusti B-kanyarok
VIII tipusd B-kanyarok

i) # Ji-1) és
p() # y (-1)

Nem tipikus (rendezetlen)
konformerek




Peptidek és fehérje masodlagos térszerkezeti elemei:

- alfa hélix (a-hélix):

a természetes L-aminosavak esetében a jobb C-terminali
csavarmenet téralkat a szokasos (rugo). Itt ‘
minden (i+4). amidcsoport H-donor az i. amid
C=0 felé.

alfa hélix: Pauling-Corey-Branson

jobbmenetes balmenetes
o-hélix ) P o-hélix

=Q

Y

W

N-terminalis

#i) = Ji-1) ~ —54° és

5 pi) = y(i-1) ~-45°

memo: a 2 db. a-hélixbdl feltekeredd coiled-coil szerkezet,
balmenetes szupramolekularis komplexet eredményez.



Helikalis vagy spiralis téralkat:
lehet jobbmenets vagy balmenetes

1) ha a spiralis szerkezeti elemnek nincs Kkitiintetett vége (vagy eleje)
(pl. rugo) akkor 1s meglehet a tiikorképi par.

2) ha a spiralis szerkezeti elemnek van kitiintetett vége (vagy eleje):
pl. oszlop (tove €s teteje), csavarhuzo (feje), peptid hélix (N- és C-term.)

y N-term. » C-term.

memo: Jobbkezesek a

‘bi—r-c—{;
fehérjékben talalhato
tehat ez egy jobbmenetes csavar ’Q o-hélixek,a DNS A és
| B- formai, stb.
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A jobbkéz

\
=

tehat ez egy jobbmenetes a-hélix

def.: Nézziik a hélixet a hossztengelye mentén. Ha a helikdlis elmozdulés, amely a
nézotol tavolodik az dramutato jardsaval megegyezd iranyu, akkor az a hélix
jobbmenetes. (Ezt a hélix tipust szokds P-helixnek (plusz) nevezni.
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Az o-hélix ismérvei:

® jobbmenetes

e 3 6 aminosav menetenként

* 0,54 nm menetmagassag

* 0,15 nm emelkedés/aminosav

e periodikus: 5 csavar/18 aminosavrész utan
ed=1,05nm

» R-csoportok a palastra merdlegesen kifelé
» H-kotések hélixtengellyel parhuzamosak




o~-domeén szerkezetek:

négyes hélixkoteg (four-helix bundle) cotled-coil

R g GCN4
citokrom b, (a 1€gzési elektron- e
S transzkripcios
transzportlinc része)
faktor

Keratin fibrildris szerkezeti fehérje
a-keratins (haj, gyapju, k6réom) és
B-keratin (kbrém, kagylohéj,
teknéspancel)

Aktin:

mikrofilament
monomer egysége

Miozin



- kollagén szal:

a természetes L-
aminosavak esetében az
egyes szalak
balcsavarmenetiiek.
Idealis aminosav
osszetétel: -POG-.

-tropokollagén:
a harom kollagén szal
egylittese, amely
jobbmetes hélixet
eredményez!

#i) = Pi—1) ~ —60° és
wi) = w(i-1) ~ +135°
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- béta red6zott réteg

N
n” / | |
(B-redd) a természetes L- H O
aminosavak esetében parallel ﬁ '|4
és antiparallel reddket B
0o ] es oo oo p\\\\ \
kiilonboztetiink meg. I T N |

Hipotetikus sikalkat a térbeli
taszitasok feltiintetésével
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A parallel redozott réteg térszerkezet:

Selyemfibroin
béta-redozott réteg
—Gly—Ala-Gly-Ala—Gly—Ser—

Gly:Ala:Ser = 3:2:1

1E2m 1E-6m  1E8m 1E-10m ) el
Feszes lanc — nem nyujthat6

Hajlékony — rétegek elcsuszhatnak
Selyemfény — rétegek fénytorése






B-redoé topologiak

151
N C

aszpartat transzkarbamoilaz enzim

C

N

flavodoxin (redox fehérje)

/T NN

/

plasztocianin (elektrontranszporter)




A Bof-motivam:

N

részlet az alkohol
dehidrogenaz enzim
szerkezetébol
(szalagmodell)



Milyen erok tartjak ossze a fehérjéket?

Hydrogen lonic Van der Waals Hydrophobi
Covalent c forces
~100 kcal/mole ~3 kcal/mole ~ 5 kcal/mole ~1 kcal/mole ~3 kcal/mole
electrons shared | water-water full charge fluctuating not a bond
transfer per se
. can attract , , entropy
organic-water H-bond induced dipole driven

organic-organic

strong in dry
crystal

at close range
only

only works in
water

strong

weak, orientation
sensitive

weak in water

weak

weak

A gyenge kotések (kolcsonhatdsok) jelent0sége a biomolekulak téralkatanak

kialakitasa soran igen jelentds




(Solomons 4.8)
etan nyitott térallas

Az etan konformacioanalizise

fedo térallas,
~3 kcal/mol

L4
)JJ o j)‘:

memo: egyetlen konformer, végtelen szamu konformacid

¢ ¢
fedo allas a 4b
¢ e
(@)

HH

4@ fedd 4llds

H H ;

H H eclipsed
Eclipsed

Potential energy —-

nyitott allas

staggered nyitott allas

H
H H
H

Staggered

Rotation —

J.H.van’t Hoff
(Nobel dij 1901)

¢
‘/. ¢ Hgﬂ‘

(b)




Van der Waals
(hidrofob) potencial

- tul tavol” aszimmetrikusan
polarizalt elektronfelhdk
vonzasa

- tal kozel” elektronfelhdk
egymasba hatolasa taszitast
okoz

Johannes Diderik
van der Waals

(1837 - 1923)
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MO alapii magyarazat: a hiperkonjugacid

fedo allas

nyitott allas

az egyik C-H koto a szomszédos A nyitott térallas esetén e
MO-ja C-H lazit6 MO-ja két MO-kozott az atfedés
(betoltott o palya) (iires o* palya) nagyobb— nagyobb a

hiperkonjugacié mértéke
— stabilabb a konformacid!

memo: fedd allas esetén a két MO atfedése (kék a kékkel) kisebb

(nem konnyt igy latni: atfedés a kék €s a sarga térrész kozott megno és az kedvezdtlen.)



A propan konformacidanalizise:
egyszeresen fedo és tobbszordsen fedd térallasok (Solomons 4.8)

» |
> %
nyitott, nyitott

0,0 (kcal.mol!)
minimum

) %

fedo, nyitott fedo, fedo
3,3 (kcal.mol!) 7,8 (kcal.mol)
nyeregpont maximum

(atmeneti allapot)

AE s

1



A butan konformaciéanalizise:

altalaban egy nagyobb molekulaban C -es egységek konformdciojat nézziik

egyszeresen fedo €s tobbszordsen fedd térallasok analizise (Solomons 4.8)

anti-klinalis
(anti-ferde)

szin-periplandris
(szin-parallel)

anti-klinalis

H3CCH,
HCH, H H HCH,
H H
Eclipsed IV
H H - H H
HyC H H CH,
Eclipsed II
5
E 19 kJ mol™!
° 16 kJ mol™’
o
= e L
§ _________________________________________________
CHj CH,4 CH, CH,
H H H;C H H CH;4 H H
H H H H H H H H
CH; H H CH,
Anti I Gauche 111 Gauche V Anti [
| | | | | | |
Q° 60° 120° 180° 240° 300° 360°

anti-periplandris
(anti-parallel)

szin-klinalis
(szin-ferde)

Rotation —»

szin-klinalis

anti-periplandris

Cl‘Cz‘C3‘C4 =0
anti := tavolabbi
szin := kozelebbi

1) periplanaris vagy sikalkatu
elrendez0désbol két lehetOség
van:

- a kozelebbi (szin) (w=0°) és
- a tavolabbi (anti) (w=180°)

2) ,,sz0get” bezar6 vagy
klinalis, tehat nem sikalkatu
elrendez0désbal 1s két
lehetdség van:

- a kozelebbi (szin) (w=60°) és
- a tavolabbi (anti) (0w=120°)



