8. Eldadas

Nitrogéntartalmd vegyiiletek.
N-tartalmud zsirsav szdrmazékok.
Aminosavak.
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Tartositoszerek
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Attekintés

Vegyiiletek egy N atommal

— ¢ N —— c— NH— ¢
primer amin szekunder amin
+ NG —— NH

OH
hidroxilamin imin

‘C N C

tercier amin

Y

\
OH

oxim

Vegyiiletek két N atommal

NH, — NH, NH, - NH - C -

hidrazin alkil - hidrazin

N,N'-dialkil hidrazin

> 5 © | |
— N—N —‘C—N:N—’C—

diazovegyiiletek azovegyiiletek




Karbonsav-szdrmazékok

0 0 0
”C\ I \ I CE
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karbonsavamid karbonsavhidrazid karbonsavazid
(primer)
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— C=N
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a-amino(karbon)sav B-amino(karbon)sav o-amino(karbon)sav

Nitro- és nitrozé vegyiiletek

nitrovegyiletek nitrozovegyiiletek N - nitrozovegyiiletek



Nomenklatira, példdk

A. AMINOK telitett, telitetlen
gylrds, egyenes lancu

csoportok szdma: egy, két... értéki

Amménia/ammonium ion:  NH, “NH,
(primer, szekunder, tercier amin)  (kvaterner amin)
CSOPORTNEV: amino NH, ©/
HyC——NH i :
’ : anilin* (aminobenzol)
metil-amin ciklohexil-amin
I
NH,
N AR 2GR G _AOf
HaC CH CH CH,
18 5 3 1
allil-amin |

OH

2-amino-4-oktadecén-1,3-diol

CSOPORTNEYV: alkilamino

/NH\ NH CH NH
HsC CHs 1 2 P
HO/ \<23H2 \CH3

N,N-dimetil-amin
N,N-diciklohexil-amin 2-metilamino-1-etanol

CH \ 8 2
3 N\ /
N 1N

N,N,N-trimetil-amin N,N-dimetil anilin N-metil-N-etil-propilamin
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tetrametil-amménium-  1,3-propdn diamin  N-propilamino-N-butilamin

/\/\/NH\/\/NHZ
CH2 NH2 H,N

jodid (trimetiléndiamin) (spermidin*)

Ciklusos aminok

etilénimin o o
pirrolidin piperidin morfolin*
Yy O G
P L N/
N
piridin hikotin * imidazol
B. IMINEK
CSOPORTNEV: imino, alkilimino
HsC_ _-COOH
HsC———CH, ﬁ
NH
CH=——=NH

a-imino-propansav
propdn-1-imin
CH;— C - CH,- CH,

[ E) ||\||-CH3

o N-metilbutdn-2-imin
imidazol (Schiff-bdzis)

wd 00

prolin
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C. HIDROXILAMINOK CSOPORTNEV: hidroxiamino

H30\NH/OH /\T/

OH

N-metil-hidroxilamin N-etil-N-metil-hidroxilamin

D. OXIMOK
O\N ©\CH
OH N— OH
ciklohexanon-oxim benzaldehid-oxim
(ketoxim) (aldoxim)
E. HIDRAZINOK H,N NH:  hidrazin
HaC NH sC NH CH
3 2 / 2
\NH/ \N ., ch/ \NH \CH3
HsC
metil-hidrazin N N-dimetil-hidrazin N-etil-N'-metil-hidrazin
F. KARBONSAVSZARMAZEK \(COOH
c|>| (|3| (|)| NH,
C
C He” ONH PN a-amino propdansav,
H3C/ \NHZ 3 ILH HsC N3 alapning
2

ecetsavamid ecetsavhidrazid ecetsavazid



6. AZO- ES DIAZOVEGYULETEK (pl. azo-alkdnok)

COOH
, /
CSOPORTNEV: alkilazo H,N=CH \
(CHy),
N CH 5
P W N CH €O
HaC N H3C/ \N/ Z\CHg cH
azometdn metilazo-etdn N//
CH,N, N,-CH-COOH 6-diazo-5-oxo-norleucin
diazometdn diazoecetsav (DON)
H. NITRO- ES NITROZOVEGYULETEK
CSOPORTNEV: nitro, nitrozo
1
H3C‘NOZ /\/N02 Ho/\Z/NOZ
nitro-metan 1-nitro-propdn 2-nitro-1-etanol
NO CH, — CH3
: /
N—N
O// \CHZ — CHj4
2-nitrozo-butdn N - nitrozo - N',N' - dietilamin

(whisky)



Kémiai szerkezet

A. AMINOK (HIDRAZINOK) N7:1s?,2s2 2p,t pt p,!  EN:3,0 N(sp?)

Q Q Q - 3 ko16 sp? pdlya

- 1 nemkotd sp3 padlya

5+/'|:\+ —~ '\ — N . et
Ho LW S /e, HT ) o, - nemkotd > koté (térigény)

A &t B@ACHf% ACH3 . . 4
1()&@ 10 1 - pwamusos@’rerszerkeze‘r

- ha a hdrom szubsztituens
= =0,61
n=144D n=061D kiilonboz4, az amin kirdlis
nagy csoportokndl

Kiralitas: tercier amin (I), kvaterner amin (II)

| [

Q) =N —_— Ne—
gyors racemizacio
| Ti
(||) N+ +
7 N

rezolvalhato



B. KARBONSAVAMIDOK C(sp?), O(sp?), N(sp?)

ol

R’ - 3 kotd sp? pdlya
Q\ C N — - 1 nemkot6 p pdlya
0/0 0\ R” - plandris konfigurdcio
R R’ . N
. ®

\/\C— N/ éﬁ% \C_ N/

7 e 0 N
hatarszerkezetek

114° , ..,
gdtolt rotacio
» cisz-transz izoméria

C. KARBONSAVAZIDOK C(sp3), N(sp)
metilazid
© o . o ©
[ CH, N— N:N <> CH;——N—/— N:!\} ]

AN

126 pm 112 pm

D. KARBONSAVNITRILEK  C(sp), N(sp)

. @ .
[CHS—CEN <> CH;——C==N

acetonitril



E. DIAZOVEGYULETEK C(sp?), N(sp)

Példa: CH,N,, diazometan, fp.: - 23°C, sdrga gdz

o o e C-N 1,47A
H,C—N=—=N é% H,G— N— N N=N 1,244
C=N 1,34A
O e 50 o N=N 1,09A
CHjz= N==N linedris
AN konfiguracié
1344 1134 konjugdlt rendszer
F. NITROVEGYULETEK C(sp3), O(sp?), N(sp?)
VAS,
/P /OO © {:”Q
rR— N& @F] R— \® R— N\ ) 127°
\ KS N o AT 0%0
1,224

plandris konfigurdcié
szimmetrikus konjugadlt
rendszer

r(N-0) 1,364 > r(N=0)1,224 > r(N=0) 1,154

G. NITROZOVEGYULETEK C(sp3)/C(sp?), O(sp?), N(sp?)

CH, 0O — - CH_ OH

P N OH nitrozo - oxim
R SN R N tautomeria



Fizikai sajatsdgok

A. AMINOK H-hid: donor és akceptor ‘N—H - ‘N
1. Oldékonysag: vizben jobb, mint az alkoholok

oldoszerek: dietil-amin, trietil-amin (89,5°C), piperidin (106°C),
morfolin (129°C)

Mt Fp
2. Forraspont CH;-CH,-CH,-CH,-NH, 73 78°C
CH,-CH,-CH,-CH,-CH, 72 36°C
CH,-CH,-NH-CH,-CH, 73 55,5°C
CH,-CH,-N(CH,),-CH,-CH, 73 37,5°C
CH,-CH,-CH(CH,)-CH, 72 28°C
N/
B. KARBONSAVAMIDOK H-hid: donor és akceptor >fN
\H
1. Halmazdllapot: kis mt amidok kristdlyosak
(pl. acetamid op.: 81°C, karbamid 133°C) b\ /
2. Oldékonysdg: magas >7 I\I\

3. Térszerkezet stabilizdldsa:  a-hélix, B-réteg, B-kanyar

C. NITROVEGYULETEK dip6lus-dip6lus
1. Forrdspont: magas
Mt Fp
CH;NO, 61 101°C
CH;COCH, 58 56°C

2. Oldékonysdg: vizben rossz



Aminok kémiai reakcioi

Sav-bazis sajatsdgok
Redukcid, oxiddcié
Elimindcio

Szubsztitucio (alkilezés, acilezés)

ok~ w =

Reakcid salétromossavval

1. Sav-bdzis sajatsaqgok EN(N)=3,0 EN(C)=25

K o) -

+
R—NH, + H>0 R—NH; + OH

[R-NH5 "] [OH]

Ky = Kih =-lg K
b (R-NH,] PRy g Ry
JO)
C 8@ H
\N: C\SQZC

primer szekunder

2
I

bdzikus jelleg

tercier



A. Telitett aminok
R-NH,, RR-NH:

igen gyenge savak

R-NH,, RR'-NH, R;N: gyenge bdzisok
pKa pr
NH; 9,25 4,75
CH;NH, 10,64 3,36
(CH,),NH 10,75 3,25 v
(CH.);N 9,72 4,28 ‘
B. Aromds aminok
NH, I\‘IH; l\‘IHZ '\‘IH; HoN
_H H
— []] < | | <
_ X
H
anilin protondlt anilin ciklohexil-amin
pr =9,42 pr = 3,35

C. Heterociklusos aminok

B
> P
H

piperidin piridin

N(sp®) > N(sp?)
pK,= 2,8 8,8



2. Oxidacio, redukcid

Aminok oxiddcidja

CH,CH,-NH,~222—+  CH,CH,-NH-OH —>  CH,CH,-NO,
NH, NO,
R-CO;H :
—_ nitrobenzol
A
H,0, vagy . . .
(CH3),-NH R-COH (CH;),N-OH hidroxilamin
H,0, vagy N . . .
(CH3);N w (CH3)3N*-Or aminoxid (N-oxid)
I
Na,Cr.0; X=H, OH, NH,
H,SO, (csak para)
: !

Aromds aminovegyiiletek oxidaciéja

NO2 NO NHOH NH2

nitro nitrozo hidroxilamin amino




Osszehasonlitds: N tartalmi vegyiiletek redukciéja

k11nd1ila51 Pt | Pd/csontszén Ran_ey H,/kat termék
vegyiilet Ni
R-NH,
R-NO, X .
amin
Ar-NH,
Ar-NO, X X .
amin
R-CH=N-OH %
oxim } -CH,-NH,
amin
RQC=N-OH X
R-CH=N-Q N -CH,-NH-Q
Schiff-bazis szek.amin
anilin X ciklohexil-amin
pirrol X pirrolidin

Lasd még: -CO-NH,, -CO-NHR, -CO-NR;, -CN



3. Elimindcié

Hofmann-elimindcid - aminok

CH.I

3 As,O A
>CH‘F — >CH‘F H—é)> >CH —_— >:<
2
@
NH, © | NCHa)s o NcHy);
primer amin olefin
Q-NHR, Q-NRR’ > Me,RN, MeRR’N
+ Q olefin
Pé¢lda
)
A
CH3—CH2—CH2—$ —CH, » CH;-CH,-CH=CH-CHj,
*(CH,), "N(CH;), 2-pentén
HO- -H,0
ZAJCEV-termék
(4%)
2-pentil-trimetil- CH,-CH,-CH,-CH=CH,
ammonium hidroxid 1-pentén

HOFMANN-termék
(96%)



4. Szubsztiticid

ALKILEZES A. alkil - halogenid (R-X)
B. alkohol
C. oxovegyiilet (reduktiv)

A, NH,+CHyl—> CH,NHji  ™NOH, ey NH, + Nal + H,0

CH,-NH, + CH,l > (CH),NHI ..... Keverék

Al,O
B.  NH,+ CH,CH,OH %» CH,CH,NH, + H,0

ev.

a N
R R\ /OH R red R
- H,0
C. NHz+ \C:O — C —2 \C:NH - \CH—NH2
/ VRN / Hy/kat,  /
Q Q NH> Q HCOOH @
o imin _/
ACILEZES karbonsavszdrmazékok
CH5;-NH, + R-CO-CI CH;-NH-CO-R + HCI
R-CO-0O-CO-R acil-amin R-COOH
—
R-CO-OEt EtOH
Példa: sav -azid + R-NH,
OH3 R-NH, e
H3C o ——*> H3C O

CH3 >/_N3 CH3 + HN,
0 0

*butiloxi-karbonil-azid BOC-amin(osav)



5. Reakcid salétromossavval

Alkil-amin primer amin: N meghatdrozads (van Slyke)
NaNO,/HClI ®
CH3'CH2'CH2'NH2 E— CH3'CH2'CH2 + N2
+ |
- "*/ ] +HO
HoC—CH2

Reagens:  NaNO, + HCl = HNO, + NaCl
@
HO-N=O + H* <= HZ%-Nzo p— H,O + N=0

nitrozil kation

Mechanizmus

R-NH,+Mo —» RRNH,NO _H", RNH-NO __»

N-nitrozo-amin
+H* @ ©)
— R-N=N-OH —> R-N=N+H,0 —> R+N,

diazo”-sav diazonium karbénium
ion ion
Felhaszndlas: primer amin: N,
szekunder amin: sdrga olaj vagy csapadék

tercier amin: hincs N,, nincs csapadék



Aromds amin (diazotdlds)

@_ NaNO,/HCl
NH ——»
0°C

anilin

Kapcsoldsi reakcick

< > +_
N=N CJI

benzol-diazdnium
klorid

szinezékipar

HO
\
SO2 NH2

szulfanilsav

HO
\ ® ©
SO» N2 Cl +

H,0
H,50,, A @ OH + N, + HCI

cr

H,PO,
— >
foszfinsav

=

+ N, + HCI +
H,PO,

_NH
>pH 7 ©/ \©

oH 5-13}17%‘ QN\\
N—< >—NH2

HO
NaNO,/HCI \ ® o
> SO» N2 ClI

0°C

sarteke

HO—S0>

H3C

N—CH3



Aminok elddllitdsa

1. Ammonia alkilezése

2. Gabriel szintézis

0 0
KOH .,
NH - N K
O 0
1R—NH2
0
HoN—R w22 OH) N—R
0O

3. Curtius lebontdssal karbonsavazidbdl

0 0

W -, + N, 2 = H,0
C—A&N=N — 2w C—N —= O=C=N=—R = H,N—R

e / ’

R



Karbonsavamidok reakcioi

1.  Sav-bdzis sajdtsagok
2. Redukcid, oxidacio

1. Sav-badzis sajdtsdg
Savassdg (N-H savak)

7 g 7
o .
CHy—C—NH, =====|CH;—C—NH =—= CHy—C=NH
PKa~16
H* _
R_NHZ e R—MNH pKaﬂ-«SES
Bazicitads
A 3 S
O=C N..\\ - O—C ~
L_=|;-'H""'
\ .
e

H5=Ll;—ﬁ< — Ho—c|:=ﬁ(‘

CH3-CO-NH,: pKyp, = 13.7

2. Redukcid (ldasd: karbonsavszdrmazékok)

//O 1. LiAIH,
CH, -C R - CH, - NH,
’ “NH, 2, HCP H,O

primer amid primer amin

v



Nitrovegyiiletek reakcidi

1.  Sav-bdzis sajdtsdgok

2. Redukcid, oxidacid

1. Nitrovegyiiletek C-H savak

CH;NO,, primer és szekunder nitrovegyiiletek ligban oldédnak

O 0 O
+ 'H+ - {/ - _,_/ +
H3C—N = ——> H20—N\ <—=  HpC—N <—= H2C=—N
o o o}

4 atom, 4 elektron konjugdcié

2. Nitrovegyiiletek redukcidja

NHOH NH2

NO» NO

nitro nitrozo hidroxilamin amino



Egyszerdi lipidek

‘ Lipidek
Zsirsav-szdrmazékok Izoprén-szdrmazékok
Zsirsavak O-tartalmd Szteroid
| szdrmazékok hormonok
linolsav i
linoléns prosztaglandinok
'nofensav leukotriének
IKolesz’rerin
Eszterek, | Zsirban oldédé
éterek, amidok Koleszterin vitaminok
észterek
Epesavak
Viaszok || Glicerolipidek | | Szfingolipidek
AI DI
kalsav E, K
, , vitaminok
Neutrdlis Foszfolipidek, taurokdlsav
glicerolipidek | | szfingofoszfolipid
Szfingoglikolipidek -
Terpének
diacilglicerin
triacilglicerin
foszfatidilkolin cerebrozidok ssztradiol
szfingomielin  gangliozidek tesztoszteron

Karotinoidok




Glicerofoszfolipidek

Definicio: novényi vagy dllati szévetbdl|
(éter, kloroform, benzol stb.) kioldhaté anyag

Egyszerd lipidek

Néhdny bioldgiai membradn lipid 6sszetételec

Szdzalékos osszetétel

humén vvt plazma  human marhasziv E. coli
membran mielin mitokondrium sejtmembran
lipid
foszfatidsav 1,5 0,5 0 0
foszfatidilkolin 19 10 39 0
foszfatidiletanolamin 18 20 27 65
foszfatidilglicerin 0 0 0 18
foszfatidilinozitol 1 1 7 0
foszfatidilszerin 8,0 8,0 0,5 0
szfingomielin 17,5 8,5 0 0
glikolipidek 10 26 0 0
koleszterin 25 26 3 0
egyéb 0 0 23,5 17

8Adatok forrasa: C. Tanford, The Hydrophobic Effect (New York: Wiley, 1973)

Osszetett lipidek
- lipoproteinek
- proteolipidek
* foszfatido/foszfolipopeptidek
* lipoaminosavak, lipopeptidek
* lipopoliszacharidok



R1 R2

foszfatidil-
-etanolamin
(kefalin)

O
R-/U—O—CH ﬁ
HoC o) F\’ 0o—FR
OH
+
H3(\Z+ H3N °
HgC—l\\I—CHg \CH—C</
CHp | OH
| CH
—_— CH2
i o)
0 2
2 O—P=0
0—P=0 l
l 0
i I
CHz (I:H2
H(IZ———CHz H?—ICHZ
& 4 o o
o= o) o= o]
R1 R2
R1 R2
foszfatidil- foszfatidil-
-kolin -szerin
(lecitin)

R"= etanolamin
kolin
szerin

inozitol

R1 R2

foszfatidil-
-inozitol



Egyszerdi lipidek

‘ Lipidek
Zsirsav-szdrmazékok Izoprén-szdrmazékok
Zsirsavak O-tartalmd Szteroid
| szdrmazékok hormonok
linolsav i
linoléns prosztaglandinok
inolensav leukotriének
IKolesz’rerin
Eszterek, | Zsirban oldédé
éterek, amidok Koleszterin vitaminok
észterek
Epesavak
Viaszok || Glicerolipidek | | Szfingolipidek
AI DI
kolsav E,K
, , vitaminok
Neutrdlis Foszfolipidek, taurokdlsav
glicerolipidek | | szfingofoszfolipid
Szfingoglikolipidek -
Terpének
diacilglicerin
triacilglicerin
foszfatidilkolin cerebrozidok ssztradiol
szfingomielin  gangliozidek tesztoszteron

Karotinoidok




Szfingolipidek

Mielinalkotdk, axonvéddk (.szigetelok")

Alkohol komponens: nem glicerin, hanem a szfingozin, kb. 60 féle

T
Ho—c—$=C—(CH2)12—CH3
H
H_?_NHZ Szfingozin
HO-CH2 (D-eritro-1,3-dihidroxi-2-amino-transz-4-oktadecén]
acilezés
! H
HO—C—(E:C—(CHz)lz—CHg
I
H—C|:—NH—|C|:—R
HO-CHy  © L ,
R = szénhidrogén
ceramid

éterkotés / \ észterképzés



@ észterképzés

\\
~
d .
ceram foszfokolin
Szfingomielin (szfingofoszfolipid)
H
A |
éterkstés HO-C—C=C—(CH2)12~CHg
H
H—C|2—NH—ﬁ—R
Galaktozilceramid
(szfingoglikolipid, cerebrozid)
H
/’ . / H
Egy masik példa: HO—(IZ—C|3:(|3—(CH2)12—CH3

H
H-C—NH—C—R
CHoOH O-CHp O
0

OH H

GalNAcB(1—4)GalB(1—4)Glcp(1—1)ceramid
3

T
(szfingoglikolipid, gangliozid) | ,
Sia



Aminosavak



Peptid hatéanyagok

Peptide Length Method®
Oxytocin 9 &
Vasopressin analogues
Pitressin 9 &
Lypressin 9 C
Desmopressin 9 €. SP
Terlipressin 12 C; 9P
Atosiban 9 C
Adrenocorticotropic hormone (ACTH) (1-24) 24 G
Insulin 51 E.S R
Glucagon 29 E, SP.R
Secretin 21 ) E
Calcitonins '
Human 32 C
Salmon 32 C,.SP
Eel 2 C,.SP
Dicarba-Eel (Elcatonin) 3 . DY
Luteinizing hormone-releasing hormone (LH-RH) and analogues 10 C; SP
Leuprolide 9 C
Deslorelin 9 SP
Triptorelin 10 SP
Goserelin 10 SP
Buserelin g SP
Parathyroid hormone (PTH) (1-34) 34 SP
Corticotropin releasing factors
Human 41 SP
Ovine 41 SP
Growth hormone releasing factor (1-29) ' 29 Sp
Somatostatin and analogues 14 €, SP
Lanreotide 8 SP
Octreotide 8 C
Thyrotropin releasing hormone (TRH) 3 (3
Thymosin a-1 28 SP
Thymopentin (TP-5) 5 C
Cyclosporin il E
Integrilin ! C

* Manufacturing methods: C = classical (solution-phase) chemical synthesis; E = extraction from natural sources; R = recomhinant; S
= semisvnthesis: SP = solid-phase chemical synthesis.



Aminosavak: alaptulajdonsdagok

carboxyl
coo- end

amino |
;\_/c:: carbon
mde

end oy — N
chain glicin

CHaMNH; cisztein (space filling model)

lizin

(Fischer projekcid)



Proteinalkotdé aminosavak: osztdlyozds

i i i i
H,N—CH,—C—0H HgN—(le—C—DH HgN—(le—C—DH HgN—(le—C—DH
CH; /CI\-I CHa
glycine _ H;C CH; .
(Gly, G) alanine H;e” ‘cH
(Ala, A) valine ! !
(Val, V) leucine
{Leu, L)

i 0 1 1
HgN—(le—C—DH HgN—(le—C—DH HgN—ile—C—DH HgN—(le—C—DH
H;C —(le CHa CH CHs,

-

CH;
. . N
isoleucine |

{lle, I) phenylalanine H

(Phe, F) OH
’ tyrosine trjli‘ptuphan
(Tyr, Y) (Irp, W)
i i i i
HgN—(le—C—DH HEN—(FH—C—DH HgN—(le—C—DH HgN—(le—C—DH
'ZFH: ':i_ng '.'leg H;C —'Z'l_fH
SH (|3H2 OH OH
cysteine N serine threonine
(Cys, C) (le3 (Ser, §) (Thr, T)
methionine
(Met, M)
i i i i
HgN—(le—C—DH HgN—(le—C—DH HgN—(le—C—DH HgN—(le—C—DH

(|3H2 (|3H2 CH, (leg

(e il =], o o

! CH, CH, HN'. _NH
=+ aspartate
INH; NH
3 | 4 histidine (Asp, D)

lysine (F:NHE (His, H)

{Lys, K) NH>

arganine



Aminosavak: a-zwitter ion és o oldallanc

HyN—CH;—CO0

/N

HN—CH;—COCH NHy;—CH,—CO0

added)

.:: =

—
-
g
%]
=
(i)
I
|
[
—
=




CHoup Arid ——=Faze +H" D5
) )
Terminal carboxyl _,:"r"r —_— A T
L - 3.1
_H
aspartc acid 0 ,-?
'Ir"r —_— e + H+
or _': _— _(:j 44
o Intarie acid ™ ey
oH
Histidine — + HY 6.5
HH™ H My HH
i
+
Terminal Amino —I‘“IT—H —_— I‘if—H + Ht 5.0
H H
Clysteine —8—H 2+ HY 5.3
+ Ht
‘Tarroaine @—OH —_— ©_C'- 10.0
H
Liesine | +
—HoH === —HH . oW 10.0
H H
H H
..éhl'g. . L - . - + H+ 12.0
nine N—cl o == Nl
- H-
Ill +




Aminosavak: kiralitds

CHIRALITY

An object that cannot be superimposed
on its mirror image is called chiral

Mirrar

Chiral objects

Nensuperimposable
mirror images

COOH
*x
H,N-C-H

|

CH,

|
COOH

L - aszparaginsav

Mirror

*

Nonchiral objects
Superimposable
mirror images

,COOH
H-C-H,N
CH,

COOH

D - aszparaginsav



oH

HO

Aminosavak: kiralitds

M L 0
A,
[H,
Arg
0
*x
/\HJ\CIH
MNH
Cys

H
HS
]
2H
]
Gl
]
*
Hz
Leu
]
*
Z2H
H;
Phe
oH O
*
*
/‘YU\CIH
MH

7
Thr

0
*x

)YLLCIH
MH

Val

rH
Pro

OH
MH,

I=

Trp



Aminosavak: D/L nomenklatura

CHO

Gl
HCH,OH
oo \ .

L(-) glicerinaldehid

CHO

\"C
HOH,C\W!
4 oH

D(+) glicerinaldehid

COO- COO-
/C--IHIIR R\““/\"C\
+H;3N \,,{ % NH3+

L - aminosav D - aminosav
Nincs kirdlis centrum NH,
|
H— C—COOH
|
H glicin
Két kirdlis centrum
NH 4
- i NH
. CSO OOC\\CN\/\N..H 3 H.G 3
H.N—C™—H a
3 -00C CH,CH,
H,C—C*—H e

H- \.\
CH,CH H
CH,CH, H3C/T 7 i

L - izoleucin (Ile) (25,35)-D - izoleucin (D-Ile, i)



Aminosavak eléallitasa
1. Fehérjék hidrolizise

2. Kémiai szintézis

3. Bioszintézis

4. Rezolvdlds

2. Kémiai szintézis

2.1 Miller-kisérlet

H,, H,0, NH,, cH,__2iekTromos . savak
kisiilés
2. 2. Reduktiv amindlds
O NH NH2 O
| // felesle i |
g NH3 [ / HZ/Pd //
C “H,O R C / CH—\
OH O NH4 O
a-ketosav a-iminosav c-aminosav
Példa:
O NH2 0]
Ph—CHz—g—/< — Ph-CHa- CH 4
: Ny
O O NHy

3-fenil-2-oxopropdnsav (D,L)-Phe NH, * s6 (30 %)



2.3. Amindlds (Sy)

o) r
. (1) PBrs | /
R_CHZﬂ/ H,0 R—CH—X
OH

o-brom-karbonsav

RCH// NH3=RCH//

—\ (felesleg) \
a-bréom-karbonsav a-aminosav (racém)
Példa:
NH2 O
Ph—CHp—CHy // Ph—CHz—(liH—\//
_\ .
O NHg
3-fenilpropdnsav (D.L)-Phe NH, * s6

(30 - 50 %)



2.4. Gabriel-féle malonészter szintézis (Met, Asp)

COOEt COOEt
1) Bdzis_ .
COOEt COOEt

N-ftdlimido malonsav dietilészter

<|300Et
HsO0" , A T A r
(hudrohznsf H3N (|: R > H3N cle_R + CO;
COOEt COOH
, o-aminosav
Pelda:
// COOEt
| 1) NaOEt |
N—CH 2) CI-CH,CH,SCH,
\\ COOEt
// COOEt
* H,O* |
H2N—C|IH-CH2CH28CH3 — N—Cli—CHz—CHZSCHg
COOH (| Cooet

(D.L)-metionin (racém, (DL-Met))

* Reagens elédllitdsa
COOEt

aC|:OOEt COOEt
N— CH
CH2 B r2 HC Br + *
| COOEt
COOEt COOEt

ftdlimid kdlium



2.5. Strecker-szintézis (Ala, Phe)

1 ITIHZ ITIHZ
H.O H.O*

R—C—H * NH3 * -CN —— R—C—H —— R—C—H
| . I
aldehid C—=N COOH

o.-aminonitril o-aminosav
I addicié | N g
R—C—H * NH3 —— R—clz—H—>._ R—CH=NH + H0
NH2
||\||H Laddicié" '}'iH\4H o |}|H2
R—C—H * -ON === R—C—H — R=C—H HO
CN CN
o-aminonitril
+
R—(|3H—NH2 * H30 > R_(|3H_NH§
CN COOH
Példa:
claa. o NH2
Il NH,~OH l
CHp—C—H  —en * C”Z_f_'*
C—N
fenilacetaldehid NHE

| a-aminonitril
CH2—(|:—H

HOOC (D,L)'Phe (700/0) (l"GCém)



3. Bioszintézis

3.1. Reduktiv amindlds

’ 0
5 H |
] N
HOOC —CHp—CH»—C—COOH  + ‘ ‘ NH2 -
+ +
a-ketoglutdrsav NH4 N NADH
I szénhidrat
Szénhidrat
metabolizmus
Enzim
]
NH9 C
| X7 ONH
HOOC —CH2—CHp—-CH-COOH ~ * ‘
+/
N + H20

L-glutaminsav (L-Glu) NAD*



3.2. Transzaminadlds

NH; ) 0
|
HOOC —CH2—CH—CH COOCH HOOC —CH2—-CH2—C—COOH
L-Glu > E a-ketoglutdrsav
N +
O I}IHZ
|
HOOC —CH2>—C—COCH ) HOOC —CH»—CH-COOH
oxdlecetsav L-Asp

E* = Transzamindz, koenzim = piridoxdl-5-foszfat

CHO ﬁ
HO CHp—O—P—OH
\ 2
OH
7

HaC N



4. Rezolvdlds

4.1. Diasztereomer vegyiletpdr képzés

@) @)
H3C—C|3H—NH2 + | I OH- |
C—Cl —— —
COOH H,0 N
/CH-COOH
H3C
D,L-Ala benzoil-klorid N-benzoil-alanin
D.L-Ala + Hel
N-benzoil-alanin
l Brucin/stcrichnin
N-benzoil-D-Ala N-benzoil-L-Ala
brucin sdja brucin sdja
.oldhatatlan”
| H/H,0 |H7H,0
N-benzoil-D-Ala N-benzoil-L-Ala
1) OH/H,0, D 1.) OH-/H,0, D
l 2) H*/H,0 l 2) H/H,0
D-Ala

L-Ala



2. Enzimatikus mddszer

@)
MN-acilezés |
C—CHs3
—CH_ /
H3C—CH=NHp cHoopo | HaCTCHN
3 2
COCH COOH
D,L-Ala
dezacetilaz
*////////////’”/’ enzim
O
|| v
/C——CH3
H3C—?H—NH FBC—$H—NH2
COOH COOH
MN-acetil-D-Ala L-Ala
hidrolizis
H3C—(|3H—NH2

COOH



Aminosavak kimutatdsa

1. Reakcid salétromos savval

t - + .
NaO—N—=O + HC|——>HO—N=—O0 + Na C|

NaNO, salétromossav

+ +
HO—N==0 + H <= H-0—N=0 <= Hz0 +

H + +
N—O =—N=—O
Primer amin nitrézium ion
H H, ——2 ~ .
N7 L e + H»0:
RN\H+N—O.—_>R|}| N=0 72%, o N= O+H30
: y

N-nitrozo amin

H H /\
I + | -

+
«— | R-N—N=OH —= R—N=N—OH | + HpO: e

R ’\
R—N=N—OH + Hz0 +—> R—N=N-—OH

kf

+
> R—N=N: + H)O — R* + N,

diazénium kation
Osszegzés

R-NH, + NaNO, + HCl —» R—NZ=N: CI+ 2 H,0 + NaCl



Szekunder amin

R ¢/////’—-__\\\\
R
— . R

+— N > J—
H

N-nitrozo amin

Tercier amin

R R
\://’—N\\\\*+ +
_N—R 4+ N=0 <+——= R-N—N=O
R I . ,
R N-nitrozo ammonium
2. Sanger reakcié 'on
NaHCO3 NH- CH COOH
—CH COOH + HF
A=254 nm
1-fluor-2,4-dinitro benzol 2,4-dinitrofenil aminosav
(Sanger, F. 1954) (Dnp-aminosav)
3. Reakcid 1-dimetilamino-naftalin-5-szulfonil kloriddal
(  Hartley, 1963)
H3C\ /CH3 H3C\ /CH3
N N
OO + HoN—CH—COOH __bazis +HCI
! pH 7,5-8,0
O:?:O O:$———O
Cl HI{I—(llH—COOH
H3C\N/CH3 !
H,O
. O O (Dansyl-aminosav)
A 4=360 nm
0—$—0 A =480 nm

OH



4. Ninhidrin reakcié (Ruheman, 1909)

N COH
O H
ninhidrin . " N ” R u
o A o / - 3“‘:
| = ﬁ/%H ;’ \‘Jk “f///j\ﬁ | h ‘LJ:H h_/ ©
N = v o .
= /_H( = g o o LD
\- o o H® "H 0
O H
aldimin ketimin
[
O K H O 2 't
T \)Lx‘"
Mﬂ Shm =~ 1)
H, 0 - - =
o L A O O
ninhidrin
5. Reakcid fluoreszkaminnal
xg=390nm

A =475-490 nm

0]
pH 3 COOH
+R-NH,

fluoreszkamin-addukt

H,0 0
\

fluoreszkamin o)

nem fluoreszkal ,
( ) nem fluoreszkal



5. Spekiroszkopia (UV)

Amax (NM) [ € (Mlem?t | A, (nm) kvantum
hatasfok
Phe 257.4 197 282 0.04
Tyr 274.6 1420 303 0.21
Trp 279.8 5600 348 0.20
Médszer kromofér F_:'r'zékenység szerkezeti
(mg/ml hatds
Asgo Trp/Tyr 200-3000 erds
Aszo peptid kotés 1-100 nincs
fluoreszcencia Trp 5-50 erds
Aminosavak UV-spektrumai
5000 5000 12500
4000+ 4000+ 10000-
30004 30004 75004
His
20004 20004 50004
1000+ K 1000 25004 Eﬁ

150 200 210 220 230
60000
50000
40000
30000
20000+

10000

Phe

Tyr
Trp

Arg

190 200 210 220 230

vizes oldat
(pH 5-6, ill. pH 3 (Cys))

0-
180 200 210 220 230

190 200 210 220 230

10000 4
] Trp
10003
3 Tyr
1003 Phe
10
200 250 300

Hullamhossz (hm)




