Aminosauren und Proteine

Allgemein:
Proteine nehmen eine Sonderstellung ein, da die Information dariiber, wie sie aussehen sollen,

direkt auf dem Erbgut niedergeschrieben ist.

Proteine oder Eiweif3e sind die vielseitigsten makromolekularen Verbindungen der Zelle. So sind
Enzyme, Hormone und Antikorper, aber auch Geriistsubstanzen und Reservestoffe Proteine. Die
groB3e biologische Bedeutung dieser Naturstoffe kommt auch in ihrem Namen zum Ausdruck der
auf Berzelius zuriickgeht: griech. proteuo: ich nehme den ersten Platz ein.

Aminosiuren:
Aufbau:
HoN —CIT H-COOH
R
Jede Aminoséure besteht aus einer Carboxylgruppe, einer , einem Wasserstoffatom

und einem Rest ,,R“. , R* bezeichnet die Seitenkette, durch die sich alle Aminosduren in ihren
physikalischen und chemischen Eigenschaften voneinander unterscheiden.
Beispiel:

Alanin (Ala): Serin (Ser):

HoN—CH-COOH HzN—CH-COOH
CH; CH,OH

Nach den verschiedenen Resten werden Aminoséduren in unterschiedliche Gruppen unterteilt.
Dazu kommen wir aber erst spéter.

Des weiteren hat sich eingebiirgert die C-Atome der Alkylkette mit kleinen griechischen
Buchstaben zu benennen.
Beispiel:

o- Aminobuttersiure:

HaC—CHp—CH—COOH
NH.

Das a- Atom ist das der Carboxylgruppe unmittelbar benachbarte C-Atom.



H3C—CH—CHz=COOH
NH,

wire demnach f—Aminobuttersiure.

a-Aminocarbonséduren haben eine besondere Bedeutung; Verbindungen mit diesem
Strukturelement sind in der Natur sehr hdufig. Sie sind gemeint, wenn von ,,Aminosduren* die
Rede ist. Alle natiirlich vorkommenden Aminosduren sind a-Aminoséuren. Aus praktischen
Griinden gibt es fiir jede der 20 Aminosduren einen 3-Buchstaben-Code, z.B. Gly fiir Glycin.

Die 20 proteinogenen Aminosiuren:

Proteinogen: Aminoséuren, die in Proteine eingebaut werden konnen. Davon gibt es 20! Diese
unterscheiden sich nur durch ihren Rest, da alle eine Amino- und eine Carboxylgruppe besitzen.
Man unterteilt die 20 natiirlich vorkommenden Aminosduren grob in neutrale, basische und
saure Aminosiuren, je nachdem ob die Seitengruppe eine zusétzliche Carboxylgruppe (sauer)
oder eine Aminogruppe (basisch) vorweist.

Spezielle Einteilung:
1. 10 apolare Aminoséduren (= Aminosduren sind ungeladen)
2. 5 polare, aber ungeladene Aminosduren (= Aminoséuren sind ungeladen)
3. 5 geladene Aminoséduren (= Aminosduren sind basisch oder sauer)

Die 10 apolaren Aminosauren:

Eigenschaften:

Apolar bedeutet lipophil, also fettfreundlich(-16slich), oder hydrophob, also wasserunldslich.
Apolar sind sie, weil die Seitengruppen, also der Rest ,,R“ nur aus Kohlenstoff- und
Wasserstoffatomen besteht und diese beiden Atome in etwa die gleiche Elektronegativitét
haben, sodass sich keine Ladungen ausbilden.

Besonderheit:

1. Apolare Seitengruppen konnen sich zusammenlagern—> wasserfreier Raum im Protein:
Hier konnen jetzt bestimmte Reaktionen ablaufen, die kein wissriges Milieu mdgen.

2. Proteine konnen durch ihre lipophilen Seitenketten in Membranen verankert werden, die
ja innen ebenfalls ,,fettfreundlich* sind.

Weitere Unterteilung:
5 aliphatische Aminosauren: (gr. aleiphar= Fett)
Glycin (Gly) und Alanin (Ala) (Merkmal: kleine Seitenkette)

HeN—CH-COOH  HpN—CH-COOH
H CH;3



Valin (Val), Leucin (Leu) und Isoleucin (Ile) (Merkmal: verzweigte Seitenkette)
HyN—CH-COOH HoN—CH-COOH H,N—CH-COOH

CH CH, CH
Hs¢” “CHy L. H,C” “CHS3
PN

Hs¢” “CHs CH;

2 schwefelhaltige Aminosauren:

Eigenschaft: Cystein kann mit einem 2. Cystein Disulfidbriicken ausbilden = wichtig fiir 3
dimensionale Struktur von Proteinen, da sie als kovalente Bindung die Konformation
stabilisieren. (Bsp. Insulin, bei dem zwischen 2 versch. Peptidketten Disulfidbriicken
vorhanden sind)

Cystein (Cys) und Methionin (Met)

HgN—(ITH—COOI-I HgN—ﬁfH—COOH

CHe CHe

SH CHe
S
Ery

Zur Erinnerung:
Kovalente Bindung: Zusammenhalt von Atomen, der durch die Ausbildung gemeinsamer
Elektronenpaare zustande kommt. Bsp.: H + H> H-H

3 aromatische Aminosauren: (davon 2 unpolare, die 3. ist den polaren Aminosiuren
zuzuordnen)
Phenylalanin (Phe) und Tryptophan (Trp)

HEN—?H—COOH HEN—LFI—-I—COOH
CH» CH>
i )
H

Iminoséaure Prolin (Pro):
Eigenschaften:
- Einzige der proteinogenen Aminosduren mit einer sekundiaren Aminogruppe




- In Peptiden ist am Stickstoffatom des Prolins kein Wasserstoff mehr, d.h. von diesem N-
Atom kann keine Wasserstoffbriickenbindung ausgehen—> stort somit die Ausbildung
einer a-Helix (dazu spéter)

- Ubrigens: Kollagen enthilt viel Prolin!

I-I}\I—Ci H-COOH

HaC. CHa
CH>

3. Die 5 polaren, aber ungeladenen Aminosiuren

Eigenschaften:

Trotz polarer Seitengruppe (OH- oder NH-Gruppe) nicht ionisierbar, also bleiben sie
ungeladen und damit neutral (entscheidender Unterschied zur 3. Gruppe!)

3 Aminosauren mit OH-Gruppe:

Serin (Ser), Threonin (Thr), Tyrosin (Tyr) (3. aromatische Aminosiure)

HgN—leH—COOH HgN—leH—COOH HgN—(i'fH—COOH
CH>OH ffl—-IOI-I CH>
CH3

OH

2 Amide:
Aspargin (Asn) und Glutamin (Gln) 2 Abkémmlinge von Aspartat und Glutamat (an
Stelle der Carboxylgruppe ist eine Sdureamidgruppe.)

HgN—?H—COOH HEN—CITH—COOH

ik ik
Lo CHe
0" N,H :
N
0" NH,

Die 5 geladenen Aminoséiuren:

- davon 2 Saure und 3 Basische, d.h. 2 Aminosduren haben neben der einen
Carboxylgruppe, die allen gemeinsam ist, noch eine 2. Carboxylgruppe und die 3 basischen
Aminoséduren haben eine 2. Aminogruppe.



Sauer heif3t, dass diese funktionelle Gruppe Protonen abgeben kann, also H
(Protonendonator).Diese Gruppe ist dann folglich negativ geladen. Basisch bedeutet, dass
diese funktionelle Gruppe Protonen aufnimmt (Protonenakzeptor). Darauthin ist dann diese
Gruppe positiv geladen.

Die 2 sauren Aminosauren: (wichtigste Stickstoffspender im Stoffwechsel!)

Asparginsiure (Asp) und Glutaminsiure (Glu)

HeN—CH-COOH HgN—CH-COOH
e e
COOH CH,

COOH

—> liegen dissoziiert vor, da pKs-Werte bei 4.3 bzw. 4.0 liegen (pH-Wert miisste kleiner sein
als der pK-Wert, damit die Protonen am Molekiil bleiben und dafiir miisste die Umgebung
sehr sauer sein!)

Die 3 basischen Aminosauren:

Lysin (Lys), Arginin (Arg), Histidin (His)

HEN—(IZH—COOI-I I-Igl\l—(JZ?I-I-COOH HgN—leH—COOH

ng ?Hg CH>
" e
CH CH HN NH
| 2 | 2 N
ng TH
NH- 4C\

HN  NH

- pK-Werte sind so hoch, dass sie gerne noch Protonen aufnehmen
—> Histidin ist die einzige Aminosdure mit nennenswerter Puffereigenschaft

Essenziell- bedingt essenziell-semiessenziell

Unser Korper ist auf die 20 Aminosduren absolut angewiesen um die verschiedenen Proteine
herzustellen.

Essenziell: 8 Aminosduren kann unser Korper nicht selber herstellen, also miissen ihm diese
(oder ihre Vorstufen) mit der Nahrung zugefiihrt werden.

Absolut essenziell sind Lysin und Threonin, die einzigen Aminosduren die nicht aus ihren
a-Ketosduren hergestellt werden, da fiir sie keine Amino-Transferase existiert. Alle anderen
konnen aus ihren a-Ketosduren hergestellt werden, wenn man diese dem Korper zufiihrt.
Bedingt essenziell: Unter bestimmten Bedingungen, wie Schwangerschaft und Wachstum
sind Histidin und Arginin essenziell.



Semiessenziell: Damit der Kérper diese Aminosduren herstellen kann sind Essenzielle
notwendig. D.h., wenn dem Korper die Essenziellen fehlen, miissen auch die

semiessenziellen dem Korper {iber Nahrung zugefiihrt werden.

Essenziell

Bedingt essenziell

Semiessenziell

Valin
Leucin
Isoleucin
Methionin
Phenylalanin
Tryptophan
Threonin
Lysin

Histidin
Arginin

Tyrosin
Cystein

- Merksatz zu den Essenziellen: Fettfilm bzw.: Phe T T VIL M

Eigenschaften von Aminosiuren:

Aminosduren fungieren als AMPHOLYTE: dies sind Stoffe, die sowohl Protonen
aufnehmen, als auch abgeben konnen. Aminosduren liegen somit, je nach Umgebungs-
pH, entweder als Kation (positiv geladen), Anion (negativ geladen), oder als Zwitterion
(neutral) vor. Jede ionisierbare Gruppe (hier: Carboxyl-Gruppe und Amino-Gruppe) hat
das Bestreben, Protonen aufzunehmen oder abzugeben. Ein MaB hierfiir sind Saure- und
Basenstirke.

Zur Erinnerung:

- Séaurestirke: pKs-Wert

- Basenstérke: pKb-Wert

- Je kleiner der pKs-, bzw. pKb-Wert ist, desto starker ist die Sdure/Base.

- Starke Sauren protolysieren vollstindig (geben alle Protonen ab)

- Starke Basen nehmen Protonen vollstindig auf

- eine Grenze zwischen starken Sduren/Basen und schwachen Siduren/Basen kann
man beim pKs-/pKb-Wert 2 ziechen

- Jede Amino- und jede Carboxylgruppe einer Aminoséure hat ihren eigenen pK-
Wert.

Jede Aminoséure besitzt einen ISOELEKTRISCHEN PUNKT (IP):

In saurer Losung liegen Aminosduren protoniert vor, in basischer Losung deprotoniert.
Dazwischen muss es einen pH-Wert geben, bei dem die Aminosdure hauptsichlich als
neutrales Zwitterion vorliegt, d.h. das genau so viele positive (Amino-Gruppe) wie
negative Ladungen(Carboxyl-Gruppe) vorhanden sind. Dieser pH-Wert heif3t
»isoelektrischer Punkt®. Davon besitzt jede Aminosdure nur einen und dieser
charakteristische Wert ist unabhingig von dufleren Faktoren.

Elektrophorese: Mit Hilfe dieser Methode kann der IP leicht bestimmt werden.
Durchfiihrung: Ein Papierstreifen wird mit einer Pufferlosung getrinkt und eine
Aminosdure wird in der Mitte aufgebracht. Dann wird eine Spannung angelegt. Ist jetzt
der IP einer Aminosédure kleiner als der pH-Wert der Losung gibt die Aminosdure ein
Proton ab, wird negativ geladen (also Anion) und wandert zum Pluspol (also Anode). Ist
der IP einer Aminosdure grofer als der pH-Wert der Losung nimmt die Aminoséiure ein
Proton auf, wird zum Kation und wandert zur Kathode.

Rechnerische Bestimmung:




72* pKs (Carboxylgruppe) + pKs (Aminogruppe)

Aminosiure-Losungen sind Pufferlosungen!

Zur Erinnerung: Was ist ein Puffer?

Eine Pufferlosung ist eine Fliissigkeit zu der man H'— oder OH —Ionen zugeben kann, ohne
dass sich der pH-Wert grof3 dndert. Wenn der pH-Wert gleich dem pK-Wert ist, ist die
Pufferkapazitit am groBten, das heift hier konnen die meisten H'— oder OH —Ionen
abgepuffert werden.

Ein Puffer besteht immer aus einer schwachen Saure und ihrem Salz. Genau diese Bedingung
erfiillt eine Aminosiure! Die Saure puffert die OH —Ionen ab, das Salz die H—Ionen. Doch
nur Histidin verfiigt iiber einen nennenswerte Pufferkapazitiit, da dessen Seitenkette den
pK-Wert 6.5 hat. Bei allen anderen Aminosduren liegen die pK-Werte zu weit vom
physiologischen pH entfernt.

Die wichtigsten Puffer im Blut sind: Kohlensiure-/ Himoglobin- und Phosphatpuffer

Puffergleichung: (Henderson- Hasselbach- Gleichung)
pH = pK + Ig (c(Salz)/ c(Saure))

Titrationskurve einer Aminosiure:

Zur Erinnerung:
Titration: allméhliche Zugabe einer Base zu einer Séure (oder umgekehrt)

Die Titration einer Aminosdureldosung mit Natronlauge ergibt eine stufenformig verlaufende
Titrationskurve, wie sie fiir mehrprotonige Séuren charakteristisch ist.
Bsp.: Titration von Lysin (pKs-Werte: 2,2; 9,0; 10,5)

14.0 14.0
12.0 F _‘#;##)110
0.0 f 1 10.0
80 - 1380

PR L 1 6.0
40 | 140
10 F 120

0.0 0l 10 Ls 20 ii 30

Erkliarung der Kurve:

Zu Beginn der Titration liegt nur die Aminosdure Lysin in protonierter Form vor, da der pH-

Wert sehr niedrig ist, also viele H —Ionen da sind. Dann gibt man langsam eine Base hinzu (also
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viele Hydroxid- (OH )- Tonen. Dadurch wird der pH-Wert erhdht. Nun muss die Carboxyl-
Gruppe ihre Protonen abgeben. Am pK-Wert hat die Halfte der Carboxyl-Gruppe ihr Proton
abgegeben: es gilt c(COOH)/ ¢(COO )= 1/1

Denn der pK-Wert besagt ja bekanntlich, dass Protonen erst dann am Molekiil bleiben, wenn der
umgebende pH-Wert kleiner als der pK-Wert ist. Hier ist aber pH= pK, also hat die Hélfte der
Sauregruppen ihr Proton abgegeben.

Da jetzt c(COOH)/ ¢(COO) = 1/1 kénnen sowohl Hydroxid- Ionen (OH ), sowie Hydronium-
Ionen (H") gut abgepuffert werden, ohne dass sich der pH-Wert groB éindert (= s. Puffer). Somit
haben wir hier den 1. Pufferbereich (Kurve verlduft waagerecht) erreicht.

Folgen wir weiter der Kurve sehen wir nun einen steilen Anstieg. Durch die weitere Zugabe von
OH —Ionen haben alle Carboxyl-Gruppen ihr Proton abgegeben. Es gibt keine Pufferwirkung
mehr. (Aquivalenzpunkt). Danach kénnen wir ein 2. Mal einen flachen Bereich in der Kurve
beobachten. Hier liegt der 2. pK-Wert vor, denn die OH —Ionen haben angefangen mit den R—
NH; —Tonen zu reagieren und zwar geben diese Ionen Protonen an die

OH —Ionen ab. (NH;" + OH - R-NH, +H,0)
Im 2. Pufferbereich ist c(R-NH; )/c (R-NH3" )= 1/1 usw.......

Man kann also aus dieser Titrationskurve schnell die pK-Werte der Aminosédure ablesen, da
pH=pKs!

- alle a-Kohlenstoffe in Aminosiuren sind Stereozentren (Ausnahme: Glycin). Ein
Stereozentrum ist ein Kohlenstoff-Atom, das 4 verschiedene Substituenten hat (= chirales C-
Atom)

- daher gibt es von jeder Aminosdure 2 Varianten (2 unterschiedliche Konfigurationen),
die sich wie Bild- und Spiegelbild verhalten und sich durch Spiegelung NICHT
ineinander {iberfiihren lassen (= Enantiomere)

- in der Natur wird nur eine der beiden enantiomeren Formen verwendet, ndmlich die L-
Form, d.h. die Amino-Gruppe steht bei der Fischer-Projektion links

Bsp.:

T H
HooC ™\ TN, RN T eoon
CH, H,C
D-Amino acid L-aming acid

(aus Wikipedia: http://en.wikipedia.org/wiki/Optical isomerism)
Mit Ausnahme von Cystein sind alle L-Aminosduren S-konfiguriert!

Reaktionen der Aminosiure:

1.) Transaminierung: Ubertragung einer Amino-Gruppe einer nicht bendtigten Aminoséure
auf eine andere Ketosdure . Aus dieser Ketosdure wird dann eine gerade brauchbare



Aminosdure und aus der ehemaligen Aminoséure eine Ketosdure. Die Enzyme ,,Amino-
Transferasen (Transaminase)* katalysieren diese Reaktion. Die meisten Aminosduren
konnen mittels Transaminierung ineinander umgewandelt werden. Da die Reaktion
reversibel ist konnen auch neue Aminoséduren gebildet werden, solange entsprechende a-
Ketosduren vorliegen (auch essentielle). Fiir jede Aminosdure existiert eine spezifische
Transaminase. Die wichtigsten Transaminasen sind:

ALT: Alanin- Aminotransferase (oder auch Glutamat-Pyruvat-Transaminase (GPT))

- katalysiert Ubertragung der Amino-Gruppe von Alanin auf a-Ketoglutarat. Es entstehen

Glutamat und Pyruvat.

AST: Aspartat- Aminotransferase(oder auch Glutamat-Oxalacetat-Transaminase (GOT))

- katalysiert Ubertragung der Amino-Gruppe von Aspartat auf o-Ketoglutarat. Es entstehen

Oxalacetat und Glutamat.

HeN—CH-COOH O=CH-COOH O=CH-COOH HZN~CH-COOH
G GHe G GHz
COOH CH, COOH CH,

COOH COOH

2.) Desaminierung: (v.a. in der Leber) Eine Aminoséure gibt eine Amino-Gruppe ab, wird
zu einer a-Ketosdure. Im Unterschied zur Transaminierung wird die Amino-Gruppe von
niemanden iibernommen. Es entsteht also freies Ammoniak, das zelltoxisch wirkt und
schnell entsorgt werden muss, was in der Leber geschieht (Harnstoffzyklus). Das Enzym
Dehydrogenase katalysiert diese Reaktion. Das gewahlte Beispiel zeigt die wichtigste
Desaminierung: die Glutamat-Dehydrogenase-Reaktion.

HZN—LFH—CDDH O=§H—CGDH
e g
" G
COOH COOH

3.) Decarboxylierung: Abspaltung von CO von einer Aminosdure. Das Produkt ist ein
biogenes Amin (physiologisch sehr wirksam). Katalysiert wird diese Reaktion durch das
Enzym L-Aminosédure-Decarboxylase, welches wiederum auf das Coenzym
Pyridoxalphosphat (PALP) angewiesen ist.

HzN—CH-COOH HeN~-CH,
CH; CH;
| - HN_ _NH

HN,_NH o

Biogene Amine:
Bsp.: Histidin zu Histamin (= Gewebshormon)

Histamin ist bei allergischen Reaktionen beteiligt und wird v.a. von Mastzellen gebildet und
ruft Quaddeln und Hautrdtungen hervor, sowie verengt es die Bronchien (Asthma)
Serotonin aus Tryptophan:



Ebensfalls ein wichtiges Gewebshormon und ein wichtiger Neurotransmitter im Gehirn (bei
depressiven Menschen in zu geringen Konzentrationen im ZNS vorhanden)

- bei allen 3 Reaktionen ist PALP als Coenzym dabei. Dies ist ein Stoff, der bei
enzymatischen Reaktionen eine ,,Ubertragungsrolle® spielt. PALP entsteht aus Vitamin B6.

Peptide und Proteine

In einem Eiweil3-Molekiil sind die Aminoséuren durch Peptidbindungen miteinander
verkniipft. Sind 2 Aminosduren aneinander gebunden so ergibt sich ein Dipeptid, bei 3 ein
Tripeptid, von 2-10 sagt man auch Oligopeptid. Aminosdureketten, die aus 10-100
aneinander gereihten Aminoséduren bestehen Polypeptid und danach Proteine.

Die Peptidbindung:
I
HEN—{EH—CGOH + HEN—ﬁ:H—\COUH — HN-CH-C—N-CH-COOH
[l I
Ry Rz Ry O Rz

Es reagiert die Carboxyl-Gruppe der einen Aminosdure mit der Amino-Gruppe der anderen
Aminosédure. Dabei wird ein Wassermolekiil abgespalten. Dieses bildet sich aus der OH —Gruppe
der Sdure und einem H-Atom aus der Amino-Gruppe. Eine solche Reaktion nennt man
Kondensation.

Zur Erinnerung:

Kondensation: 2 Molekiile reagieren unter Abspaltung eines kleinen Molekiils (meist
Wasser) zu einem Molekiil.

Hydrolyse: Gegenreaktion zur Kondensation

{/D
E—C._
Nun hat sich ein Sédureamid gebildet: Z , daher wird die Peptidbindung
manchmal auch Sdureamidbindung genannt.
MERKE: Jede Peptidbindung ist eine Sdureamidbindung, aber nicht jede Sdureamidbindung
ist eine Peptidbindung.
Bsp.: (fir KEINE Peptidbindung)
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Beide Gruppen der Peptidbindung also Carboxyl- und Amino-Gruppe stammen aus dem
Grundgeriist der Aminosdure und nur in Ausnahmefillen aus deren Seitenkette (z.B.
Glutathion)

Eigenschaften der Peptidbindung:

- Mesomeriestabilisiert; sehr stabile Bindung

Mesomerie:

- die vorliegenden Bindungsverhéltnisse in einem Molekiil konnen nicht durch eine einzige
Strukturformel dargestellt werden.

Mesomerie beschreibt die wirkliche Elektronenverteilung innerhalb eines Molekiils mit
mindestens einer Doppelbindung, denn jede Doppelbindung besteht aus einer ¢ -Bindung
und einer 7 -Bindung. Die o -Bindung ist fest zwischen 2 Atomen, die © -Bindung jedoch
delokalisiert. Diese Bindung kann also nicht genau einem Atom zugeordnet werden. Der
wirkliche Zustand der Elektronenverteilung liegt zwischen diesen beiden mesomeren
Grenzstrukturen.

Pl* HEN—{EH—C|2=N—{|I‘,H—EDDH
HZN—rl:H—ﬁ—N—clH—c O0H ., R, R,
R, 0 R, H

Das Sauerstoffatom ist viel elektronegativer als das Kohlenstoffatom, so dass es das
gemeinsame Elektronenpaar zu sich heranzieht. Dadurch gerit die Vierbindigkeit des
Kohlenstoffes in Gefahr, was zur Folge hat, das Kohlenstoff dem benachbarten
Stickstoffatom das freie Elektronenpaar entzieht.

Die nt -Elektronen sind tiber das Sauerstoft-, das Kohlenstoff- ,und das Stickstoffatom der
Peptid-Gruppe delokalisiert. Dadurch werden besonders stabile Bindungsverhiltnisse
erreicht.

Die C-N- Bindung hat also Doppelbindungscharakter und ist nicht frei drehbar, was fiir die
Konformation der spiteren Proteine von gro3er Bedeutung ist.

Verformungen des Makromolekiils sind nur an dem o-C-Atomen moglich, deren
Bindung tetraedisch angeordnet und frei drehbar sind. (Konformation stark reduziert)

- alle an der Peptidbindung beteiligten Atome (-CO-NH-) liegen in einer Ebene, die
Peptidbindung ist planar. Es liegt eine trans-Stellung vor, d.h. wenn O nach oben
zeigt, schaut H nach unten, oder umgekehrt.

Beispiel:
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- Der C-N- Abstand ist groBBer als bei normalen Doppelbindungen, aber kleiner als bei
Einfachbindungen.

- Aus einzelnen Aminosduren bilden sich so gut wie nie von alleine Proteine, da fiir die
Biosynthese von Peptidbindungen Energie bendtigt wird. Enzyme starten die Synthese.
Ihre Spaltung lduft thermodynamisch ab.

- Autfbau durch Kondensation

- Abbau durch Hydrolyse

Benennung der Peptide:

Jedes Peptid weist 2 endstdndige Bausteine auf: auf der einen Seite die Amino-Gruppe, auf der
anderen Seite die Carboxylgruppe. UbereinkunftsgemiB schreibt man in Formeln die
Aminosdure mit der freien Aminogruppe (N-terminale Aminosdure) nach links, diejenige mit der
freien Carboxylgruppe (C-terminale Aminoséure) nach rechts. Die Namen der Aminoséduren
werden mit der Endung —yl versehen, nur die letzte Aminoséure in der Kette, also die C-terminal
behilt ihren Namen.

Bsp.: Alanylserin (Alanin+Serin)

Diese Namensgebung klappt aber leider nicht so gut fiir Proteine, die aus Hunderten von
Aminosduren zusammengesetzt sind. Das wére dann doch etwas unpraktisch und zeitaufwendig,
so das man sich fiir fast alle Peptide und Proteine Trivialnamen hat einfallen lassen: z.B. Casein
fiir das Milchprotein oder Keratin fiir das Haarprotein

Riumliche Anordnung von Proteinen: Die Sache mit der Faltung:

Proteine sind die Naturstoffe mit der gro3ten chemischen Mannigfaltigkeit. Schon aus 3
verschiedenen Aminosduren lassen sich 6 strukturell verschiedene Tripeptide kombinieren. Bei
einem aus 100 Monomeren aufgebautem Protein sind unter Beriicksichtigung von 20
verschiedenen Aminosduren rechnerisch 20*100 Kombinationen moglich.

Primirstruktur: Reihenfolge der Aminosduren/ Aminosdure-Sequenz, die genau in den
Erbinformationen festgelegt ist

Bsp.: Gly-Ala-Ser-His-Arg

Homologie: Sequenzihnlichkeit; verwandt, NICHT identisch!
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Sequenzdhnlichkeit fiihrt zu Konformations- und Funktionsdhnlichkeit

Sekundirstruktur:

Wasserstoftbriickenbindung:
- relativ schwache Bindung
- Wassermolekiile, OH-Gruppen, oder NH-Gruppen haben Dipolcharakter, d.h., dass
die Elektronenverteilung sehr unregelméfig ist. Das Sauerstoff- bzw. Stickstoffatom
zieht mit seiner groen Elektronegativitit jeweils das Bindungselektron zu sich heran;
es entsteht eine negative Teilladung 6-.
Bsp.:

O-

e
H* 7 H

O+ O+

Solche Molekiile heilen Dipolmolekiile, denn ihr Ladungen bewirken Anziehungskrifte
wie die beiden Pole eines Magneten. Gelangt nun ein anderer Dipol in die Néhe des 1.
bilden sich Wasserstoftbriickenbindungen aus.

Bsp.:

Y
S ) ...........-\.-\..-\.. S+

- ergibt sich aus Wirkungen von Wasserstoffbriickenbindungen zwischen den Peptid-
Gruppen, ndmlich zwischen den freiliegenden Keto- und Amino-Gruppen. Seitenketten
der Aminosédure sind daran NICHT beteiligt.

- Man unterscheidet zwischen a-Helix (hdufiger) und 3 -Faltblatt.

- a-Helix: (z.B. in Keratin)

: - Peptidkette spiralig so gewunden, dass die Peptidbindung die Wande
eines Hohlzylinders bilden, an dem aullen die Aminoséure-
Seitenketten ansetzen

- Stabilisation durch intramolekulare Wasserstoffbriickenbindungen
zwischen dem O-Atom einer CO-Gruppe der einen Aminosdure mit
dem H-Atom einer NH-Gruppe einer anderen Aminoséure, die um 4
Einheiten entfernt ist.

- Aufeine Windung kommen 3.6 Bausteine

Aminosduren mit groflen Seitenketten storen aus Platzmangel die helicale Konformation

—> diese wird dann also durch ,,ungeordnete Bereiche* unterbrochen
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- Prolin passt ebenfalls nicht in das System einer a-Helix, da es keine
Wasserstoftbriickenbindung ausbilden kann = wird also dort eingesetzt, wo ein Protein
zu Ende ist oder in eine offene Form iibergehen soll

- In der Natur findet man nur a-Helices mit Rechtsgewinde (Ausnahme: Kollagen)

B-Faltblatt:

R R- Boree. Bpe.. R
Vo, l’/ 2/ e e
0 H o] H 0 7 H 0O 7FH ¢
/ / /
\N—C‘? u/c/f’ \N—-Cﬂ ]N c \N—-Cf Neg s N—C ,/..Nf 7
;- N J \,C// Y Tl 4 i vy
/ | O/ . /1 B . 0 0
/ /R-. s RS/ R, / fH.
) oy R/ /R / 8/
o] H 0 H o] / H o] H| /
‘lh 7 a, 7 / !,/ 7 PRV Vs {/
C — (= N—{—C [ N—tg— J N=U
W—gc’ W—olc’ /}’ N c/— / \N—GLC/ /
gt | C{/ A i /
R e (Y
e B ~ L ~ L LR

- (Namensgebung: diese Struktur wurde von Pauling und Corey als 2. aufgedeckt )

- bildet zickzackformig gefaltete Flache,(dhnlich wie Ziehharmonika)

- CO- NH-Gruppen liegen starr in einer Ebene, die benachbarten Bindungen sind jedoch
frei drehbar

- Wasserstoffbriickenbindungen treten sowohl intramolekular, als auch
intermolekular auf, nimlich zwischen CO-und NH-Gruppen mehrere parallel, oder
antiparallel angeordneter Ketten

Tertidrstruktur:

(Leghédmoglobin. Die Polypeptidkette faltet sich iiberwiegend zu o-Helices.)

- 3 dimensionale Struktur, durch Faltung der Sekundérstrukturen

- Seitenketten der Aminosauren gehen untereinander Bindungen ein:

- 1.) zwischen unpolaren Gruppen: VAN-DER-WAALS-BINDUNG

- 2.) zwischen polaren Gruppen: WASSERSTOFFBRUCKENBINDUNG

- 3.) zwischen Seitenketten der sauren/basischen Aminosduren: IONENBINDUNG
- 4.)) zwischen 2 Cystein- Resten: DISULFIDBRUCKEN (kovalente Bindung)

H,N—CH—COOH HN—CH—COOH

CH, CH,

SH

-2H ‘?

SH S

' ¢

CH, H,
H,N—CH—COOH H,N—CH—COOH
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- 5.) HYDROPHOBE WECHSELWIRKUNGEN bei komplexeren Proteinen: hydrophobe
Seitenketten gehen ins Innere (moglichst wenig Kontakt mit Wasser), hydrophile
Gruppen zeigen nach au3en > Hydrathiille um das gesamte Protein = Protein wird in
Tertidrstruktur gehalten

Quartirstruktur:

(Bsp.: Himoglobin)
- supramolekulare Struktur
- mehr als 1 Untereinheit; mind. Dimer
- mehrere Tertidrstrukturen schlieBen sich zu diesen sehr groen Funktionseinheiten
zusammen > z.B. Himoglobin aus 4 Proteinuntercinheiten (2 o + 2 B-Ketten),
Ribosomen, Enzymkomplexe, Myosin, Lactat-Dehydrogenase
- versch. Strukturen: globuldr (kugelig) und fibros (langgestreckt)

Random Coil: (zufillige Spirale):
- Protein, oder Teilstiick eines Proteins, das keine erkennbare Sekundarstruktur aufweist;
Struktur, die nicht organisiert ist
- Prolin trdgt hiufig zur Bildung dieser Struktur bei

Coiled Coil:
- Proteinstruktur, bei der sich mehrere Proteine mit a-helikaler Struktur so umeinander
winden, dass wiederum eine iibergeordnete a-Helix (Superhelix) entsteht
- Vorkommen: hédufig im Muskel, aber auch in Haaren, Haut und Nervenzellen vor (z.B.
Kollagen)

Globuliire Proteine:

- Tertidr-/Quartirstruktur

- kugel- od. birnenférmig

- in Wasser gut 16slich

- im Inneren von globuldren Proteinen ist fast kein Wasser, da die nicht polaren
Seitenketten (hydrophob) nach innen zeigen. Z.B.: Gly, Ala, Val, Leu, Ile, Tyr,Phe. In
der Peripherie befinden sich iiberwiegend Aminosduren mit hydrophilen Seitenketten wie
Asp, Asn, Glu, Gln

Fibrillire Proteine:
- fadenformig, faserige Struktur
- meist unloslich
- gehoren zu Stiitz- und Geriistsubstanzen (Bsp.: Keratine)

Denaturieren:
- Strukturverdanderung = Form eines Proteins wird zerstort
- Spaltung von Wasserstoffbriicken- und Disulfidbindung - biologische Funktion geht
verloren, Primérstruktur bleibt jedoch erhalten, so dass bei der Renaturierung das Protein
wieder genau die gleiche Struktur einnimmt (Struktur in Aminosduresequenz festgelegt!)
- ABER: nicht alle Denaturierungen sind reversibel!
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- @Grinde fiir eine Denaturierung: Hitze, extreme pH-Werte, Harnstoff, Alkohol und andere
Losungsmittel

Bsp.: Dauerwellen

Durch Reduktionsmittel werden Wasserstoftbriickenbindungen in Keratin aufgebrochen.

Dann werden die Haare in die gewiinschte Form gebracht und durch Oxidationsmittel neue

Quervernetzungen erzeugt.

Fillung von Proteinen:

- Bildung von Niederschlag, Stoff zum Ausfallen bringen, der dann als Niederschlag
vorliegt

- Wodurch? Durch Zugabe bestimmter Substanzen

- Erhdhung der Konzentration iiber den Punkt der Sattigung hinaus, so dass der Stoff nicht
mehr geldst werden kann

- Zugabe eines anderen Losungsmittels, so dass der Stoff nicht mehr geldst werden kann

- Denaturierung = Hydrathiille kann nicht mehr gebildet werden, da hydrophile
Seitenketten nicht mehr nach auflen zeigen = Protein kann sich nicht mehr 16sen und
fallt aus

Elektrophorese:

Wie Aminoséduren konnen auch Proteinen voneinander getrennt werden. Dieses Verfahren ist in
der Medizin sehr niitzlich.

Durchfiihrung:

Ein Proteingemisch wird auf ein Gel aufgetragen und dann wird eine Spannung angelegt. Die
Proteine beginnen alle unterschiedlich zu wandern, wobei die Wanderungsgeschwindigkeit von
der GroBe und Ladung der Proteine abhédngt. Nach einer bestimmten Zeit werden die Werte
abgelesen.

Bei diversen Krankheiten kann nun die eine oder andere Proteingruppe erhoht oder erniedrigt
sein.

Funktion der Proteine:

- Biokatalyse: Enzyme sind Proteine; ermdglichen als Biokatalysatoren
Stoffwechselreaktionen

- Kommunikation: Viele Signalstoffe sind Proteine; z.B. Insulin, Somatotropin
(Wachstumshormon), Erythropoetin (Rote-Blutkorperchen-Bildungshormon)

- Transport: globulédre Proteine sind in Wasser und Blut 19slich; kdnnen Stoffe an sich
binden, die nicht wasserloslich sind und somit werden diese durchs Blut transportier.
Z.B. Sauerstoff bindet an Himoglobin. Wire in diesen Mengen physikalisch nicht 16slich

- Stiitzfunktion: Fibrilldre (fadenférmige) Proteine sind beim Aufbau der Haut (Kollagen),
Haare (Keratin) beteiligt

- Aktive Bewegung: Ohne Actin und Myosin wére unsere Muskulatur funktionslos...

- Blutgerinnung: Fast alle Faktoren, die zur Blutgerinnung beitragen sind Proteine
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