Peptid- és fehérjek
masodlagos-,
harmadlagos- és
negyedleges szerkezete



Polipeptidek térszerkezete

Tipikus (rendezett) konformerek <J % Nem tipikus (rendezetlen)
konformerek
Periodikus vagy & % Aperiodikus vagy
homokonformerek heterokonformerek

1 L

3"0-hélix, [ (és I’) tipusa B—kanyarok,
a-hélix, II (és II’) tipusa B-kanyarok,
(IT-hélix), Vla (és VIb) tipusu -kanyarok
B red6zott réteg, VIII tipusu p-kanyarok
poliprolin-II (kollagén

hélix),

[T (és III) tipusu

B-kanyarok



a molekulagerinc atomjai szalagmodell

mioglobin (szalagmodell)
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Peptidek és fehérje masodlagos térszerkezeti elem

- alfa hélix (a-hélix):

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

alfa hélix: Pauling-Corey-Branson

Ai) = Hi—1) ~ —54° és

jobbmenetes balmenetes

o-hélix a4 g a-hélix (i) = v (i-1) ~ -45°

.Q

\

C-terminalis

a

N-terminalis

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



Helikalis vagy spiralis teralkat:
lehet jobbmenets vagy balmenetes
1) ha a spiralis szerkezeti elemnek nincs kitiintetett vége

(vagy eleje)
(pl. rugo) akkor is meglehet a tiikorképi par.

2) ha a spirélis szerkezeti elemnek van kitiintetett vége
(vagy eleje):

pl. oszlop (tove €s teteje), csavarhtzo (feje), peptid hélix
(N- és C-term.)
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° memo:
Jobbkezesek a
fehérjékben
Fehét cz °8y () talalhato o-
Ajobbkez monees o5 | a \ hélixek.a DNS A
szabaly: | @ ¢s B- formai, stb.

tehat ez egy
jobbmenetes a-hélix

/

def.: Nézziik a hélixet a hossztengelye mentén. Ha a helikalis
elmozdulas, amely a néz6tdl tavolodik az dramutatd jarasaval
megegyezo iranyu, akkor az a helix jobbmenetes. (Ezt a hélix
tipust szokas P-helixnek (plusz) nevezni.
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Az o-hélix ismérvei:

* jobbmenetes

* 3,6 aminosav menetenként

* 0,54 nm menetmagassag

* 0,15 nm emelkedés/aminosav |
* periodikus: 5 csavar/18 aminosavi
«d=1,05nm |
* R-csoportok a palastra merdlegese
» H-koteések hélixtengellyel parhuza



o-domén

szerkezetek:
| _ coiled-coil
négyes hélixkoteg (four-helix GCN4
bgndle) . - anszkripcios
citokrém b, (a 1égzési elektron- [ faktor

transzportlanc része)

Keratin fibrilaris szerkezeti fe* =~
a-keratins (haj, gyapju, korc
B-keratin (korom, kagylohej,
tekn6spancel)

'

Aktin:
mikrofilament
monomer egyscger i

Miozin




antiparalel B-redo

H—N C=0
\ /
Co Ca
/ \
0=C N—H
\ /
/N—H ........ O:C\

Cd, Ca
C=Q ====s==- H—N
H—N c=0
>ca Ca<
0=C_ N—H
N_H ........ O:C

SGCI kimotripszin inhibitor
(szalagmodell)




paralel B-redo

N N\
\
C C,
/ /
O=C . 0=C
N \
N—H ° N—H
! !
\
C=0 .. C=0
/ ...... /
H—N * H—N
\ \
/C“ /C“
O=C . 0=C
N e \
N—H ° N—H
tioredoxin

(redox fehérje, pl.a
fotoszintézis
szabalyozasaban fontos,
S-S =>SH + SH)
(szalagmodell)
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10k @\ Beta strands

60 -

| ‘ | =
Ki) = Hi-1) ~—150° és (i) = v (i-1) ~
+150° 0k
H O H R H O y
- béta redozott | ” ’fc, | ” o w0 0 0w

/\/\/\/\/\

réteg T‘ ﬁ §—s
(B-redo) a Ho 0

természetes L- 5

aminosavak esetében ||

parallel €s \ e \ /C\ /NG / \N

antiparallel redoket || | \ || |

kiilonboztetiink meg. g H R H

Hlpotetikus s1kalkat a
térbeli taszitasok

feltiintetésével

H—N C=0
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\ /

N—H-—— 0=C
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A kollagén

3 polipeptid lanc



1 szal balmenetes helix, mig az egész
Jjobbmenetes




A kollagén aminosav szintll szerkezete

X leggyakrabban Pro

Egy szal harom polipeptid Y leggyakrabban Hyp
lancbol all, amelyek
harmas hélixet alkotnak Gly fontos!
Altalaban o,f



A lancokat 0sszetarto erd: hidrogeén-hid varrat
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1 klasszikus H-hid/3 aminosav

- kollagén szal:

a természetes L- A1) = H1-1) ~—60° és
aminosavak esetében az (i) = v (i-1) ~ +135°
egyes szalak

balcsavarmenetiiek.

Idealis aminosav
osszetétel: -POG-.

-tropokollagen:
a harom kollagén szal
egyliittese, amely
jobbmetes hélixet
eredményez!






B-redo topologiak
M

N C

aszpartat transzkarbamoilaz
enzim

flavodoxin
(redox feherje)

plasztocianin
(elektrontranszporter)




2EF-hand”: egy
kalciumkoto motivum

kalmodulin
(szalagmodell)

egy EF-hand motivum: atomi ¢s szalagmodell



BapB-motivum

C

részlet az alkohol
dehidrogenaz enzim
szerkezetebol
(szalagmodell)




A triozfoszfat-izomeraz
enzim szerkezete
baba-motivumokbdl épiil fol: a szekvenciajaban
is megtalalhato az ismétlodo rész

(a glikolizis egyik enzime)
(szalagmodell)



Az LDL-receptor modularis fehérje:

sarga/piros: EGF domeén
keék: YWTD domeén

LDL.: low density lipoprotein
(Ilyen formaban szallitddik a koleszterin a
szervezetben)



o-domeén szerkezetek

negyes hélixkoteg coiled-coil
(four-helix bundle)
| ’ GCN4
citokrom by, transzkripcios faktor
(a legzési elektron- élesztében

transzportlanc része)



o-domeén szerkezetek:

négyes hélixkoteg (four-helix bundle)
citokrom bgg, (a 1€gzési elektron-
transzportlanc része)

Keratin fibrilaris szerkezeti fehérje
a-keratins (haj, gyapju, korom) és
B-keratin (korom, kagylohé;,
tekndspanceél)

Aktin:
mikrofilament
monomer egysége

coiled-coil
GCN4
transzkripcios
faktor

Miozin

sy



o/B szerkezetek

leucine-rich repeat (LRR)

Listeria internalin B
(intracellularis parazita, az
internalinok a sejtbe jutashoz
sziikségesek)

NAD-koto motivum

II. tipusu alkohol
dehidrogenaz




antiparalel B szerkezetek

eger 0 vizeleti feheérje
(majur urinary protein)
(feromonok szallitdsaban van
szerepe)



Termeészetes vedofaktorok

Magas 3-
redozott

réteg
tartalmu
fehérjek
eseteben
alapveto
feladat a
B-rétegek
szabad ¢leinek
(B-élek)
védelme,
ugynevezett |- B-hélix élvédelme
“negative a-hélix vagy huro
design” segitségével
formajaban.

— B-hordé: zart idom

Richardson and Richardson PNAS, 2002, 99, 2754



Termeészetes vedofal

ctorok

B-propeller:
- alacsony
gorbiiletli
pengeknél

toltes
felhalmozas

(pl. Lys),

-kitiremkedés
(B-dudor)

beiktatasa,

- erdteljes
csavaras (pl.
Pro ahol
¢~70°)
beepitese.




Termeészetes vedofal

ctorok

B-szendvics:
- toltés (pl.
Lys, Arg,
Glu, Asp),

kitiremkedeé
s (B-dudor),

- eroteljes
csavaras
(Pro
beépitése
[¢~70°]

- eltéro
Ltwist” Gly-

vel ahol
@~+150°




Termeészetes vedofal

ctorok

Atlagos B-redozott réteg

esetében:

Sokszinuség kiépitése / megOrzése:
,,varietas delectat

tartalmu fehérjek

- adott poziciékban specifikus aminosavak konzervalasa,
- diszulfidhidak altal véd a nem kivant szerkezeti

atalakulasoktol,
- dajkafehérjék alkalmazasa

- toltéssel rendelkez6 oldallancok mint ,,Szerkezeti

kapuorok” beépitése

(structural gatekeepers) Otzen és mts. PNAS, 97,

9907-9912

- a modulok és domének primerszekvencia azonossagat

alacsony (30-40%),

szinten kell tartani, igy a modulok ko-aggregacios

affinitasa alacsony marad.

C.

Nature, 2005, 438, 878-881

Wright és mits.



1953 —ban diffrakcios adatokra alapozva
meghataroztak a DNS térszerkezetet

Francis Crick and James Watson



Az elso fehérje terszerkezete

1958-ban John Kendrew meghatdrozta
a mioglobin térszerkezetét,
az a felbontas akkor még csak a gerinc
3D felterképezéseét tette lehetove




A hemoglobin térszerkezete

¢
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2

Max Perutz

Felhivta a figyelmet arra,
hogy a konformacios valtozasok
akar atomi szinten 1s tanulmanyozhatoak



Beszelgetesek a lizozim
szerkezeterol

David Phillips 1965-ben
meghatarozta a l1zozim
térszerkezetet




Nobel Prizes for Structural
Studies of DNA and Proteins

. ol L Bl " &

in 1962 the Nobel Prizes in
both Chemistry and Medicine
Recognised the dramatic
Achievements of Structural
Biology
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