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(IZOO' Standardne AK (20):
+ SO zapisane z
H3N _CI: —H genetskim kodom.
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20 standardnih AK:

poimenovanje in okrajSave

Imena so trivialna — po izvoru
(asparagin iz asparagusa) ali
lastnostih (glicin je sladek,
grsko yAukepoo).

Tricrkovne okrajSave — prve tri
crke (z nekaj izjiemami).

Enocrkovne okrajSave po
pravilih, ki jin je iznasla M.
Oakley Dayhoff, zaCetnica
biokemijske informatike.

ime aminokisline

enocrkovni zapis

tricrkovni zapis

glicin
alanin
valin
levcin
izolevcin
metionin
fenilalanin
prolin
serin
treonin
cistein
asparagin
glutamin
tirozin
triptofan
aspartat
glutamat
histidin
lizin
arginin

G

OO T MmO <O =0 =0 O T e = = I

Gly
Ala
Val
Leu
|le
Met
Phe
Pro
Ser
Thr
Cys
Asn
GIn
Tyr
Trp
Asp
Glu
His
Lys
Arg



ZAKAJ SO OKRAJSAVE TAKO POMEMBNE?

Sekvence razlicnih proteinov primerjamo, ker nam to lahko da veliko podatkov o
njihovi sorodnosti, lastnostih, strukturi in funkciji (veC pri proteinih!).

Primerjavo naredimo navadno z racunalniSko poravnavo sekvenc.

EnocCrkovni zapisi AK zahtevajo manj (raCunalniSkega) prostora.

Poravnava sekvenc razlicnih dendrotoksinov (DTX) iz strupa mambe in
pankreatiCnega tripsinskega inhibitorja (BPTI) iz goveda:
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—

* nepolarne
Glede na radikal (R) | oelle mEmElbiE
standardne AK | ozitivne
razdelimo po — * polarne nabite gegativne
polarnosti (in drugih . aromatske
lastnostin) delimo v:
_* (posebne)
skupina | skupina Il Skupina [l
nepolarne aminokisline polarne, nenabite aminokisline polarne, nabite aminokisline
Gly Ser Asp (-)
Ala Thr Glu (-)
Val Cys Lys (+)
Leu Tyr * Arg (+)
lle Asn His (+)
Pro GIn
Met
Phe *
Trp *

* Aromatske AK se lahko uvrd&ajo v posebno podskupino
Nekateri Stejejo v posebno skupino tudi Gly, Pro in Cys



NEPOLARNE Z ALIFATSKIM R
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POLARNE Z NENABITIM R

COO™ COO™ ] CoO™ !
+ I + ! + :
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POLARNE S POZITIVNIM R

CO0" CO0" CO0"
HN—C—H  H;N—C—H HsN—C —H

CH, CH, CH;

CH, CH, C—N\H

CH, CH, s

CH, NH o)

*NH, C—NH,
NH,

Lysine Arginine Histidine



POLARNE Z NEGATIVNIM R
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AK Z AROMATSKIM R

COO COO COO™
4 I e I % I
H;N—C—H H;N—C—H H;N—C—H
CH, CH, CH,
= = C=C\H
NH
. i -

Phenylalanine Tyrosine Tryptophan



Absorbirajo svetlobo v UV-
obmocju, najbolje okrog A =
280 nm.

Pomembno za identifikacijo
proteinov, ki jin sestavljajo.

So zelo velike.

Pomembno pri zamenjavah z
drugimi AK.

Vzpostavljajo posebne Van
der Waalsove interakcije.

Pomembno za stabilnost
proteinov.

AROMATSKE AK
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POSEBNOSTI ,POSEBNE‘ SKUPINE AK (Gly, Pro, Cys):

(|3OO
H,N—C—H
|
H
Icoo'
H2||\1 T H
H,C.  CH
Z 2
Nt
COO
+H3N—C—H
CH,

Gly: radikal je —H, majhen, tezko uvrstimo po (ne)polarnosti,

edina AK, ki ni kiralna.

Pro: cikliCen, radikal in —NH, povezana, kar omejuje gibljivost

polipeptidne verige.

Cys: po dva se lahko
povezeta s kovalentno
vezjo v cistin. To zelo
stabilizira strukturo
proteinov.

Pozor: oksidacija (=) / redukcija (€)!

CO0
HsN—CH
CH,
SH
SH
CH.
CH - NH

CO0O

CO0
H,N—CH
CH,
S
S
CH,
CH—NH,

COO



PREGLEDNICA STANDARDNIH AK

Isoelectric
Gly \ Point
4
57 75 067 597 , .
(click for more detaled
1.0 6.01 G'ly & | amino acid inforration)
Ala vl 75
71 89 Monoisotopic AA Residue Monoisotopic Mass
Mass (IVlass -13.0106) (click for ion trap
22 5.98 (dick forthe calculated NS data)
1sotopic distribution)
Leu
113.1 1311
2.3 597 |25 567 1.1 547| [-075 587
Val Phe Tyr || Met || Thr
99.1 117111471  165.1 41631 181.1 |13 149[,4 101 119
31 6.02| [1'5 589|029  648|[017 507|[-1LT 568
Ile Trp Pro Cys Ser
1131 131.1)1861 20410497 11514103 121187 105

[onSource, LLC Copynght 2000-2006



NESTANDARDNE AMINOKISLINE:
Najdemo jih v peptidih, proteinih, celicnih stenah ter proste

e D — aminokisline

V naravnih proteinih jih niso zasledili, najdemo pa jih v nekaterih fizioloSko
pomembnih peptidih in v celiCni steni (o slednjih vecC pri ogljikovih hidratih).
|dentificiranih Ze skoraj 1000.

e posebne aminokisline

Tiste, ki jih najdemo v proteinih, nastanejo s potranslacijskimi modifikacijami
1z standardnih AK. Takih modifikacij je znanih skoraj 100. Nekatere, posebej
proste, ki imajo pomembno viogo v metabolizmu, pa nastanejo s sintezo, ki
je neodvisna od sinteze proteinov.

Namen potranslacijskin modifikacij je vnos novih funkcionalnih skupin, ki
omogocajo nove funkcije.



POSEBNO V KOLAGENU STA POGOSTA OH-Pro in OH-Lys

H

HO—C CH,

|
H,C_, CH—COO

/N\

H H
4-Hydroxyproline

H;N—CH, —CH — CH, —CH, —CH —COO"

| |
OH * NH3

5-Hydroxylysine



Nastane z metiliranjem Lys in je poznan samo v miozinu.

CH; —NH—CH,—CH,—CH, —CH2—(|ZH—COO'
*NH,

6-N -Methyllysine

HSe —CHZ—(IZH—COO'
*NH

Selenocysteine

Nastane iz Ser in je le v zelo redkih proteinih.



v-KARBOKSIGLUTAMAT VEZE KALCIJEVE IONE

Je v mnogih proteinih, ki vezejo Ca2+, npr. v fibrinogenu

(|300'

~00C —CH—CHZ—(|ZH —CO0"
*NH,

y-Carboxyglutamate



H:N  COO"
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CH
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CH—(CH,), N (CHz)z—cQ
“00C I . 2 COO
N
(CHy)4
DEZMOZIN JE CH
ZNACILEN ZA Hsﬁ/ \COO'
ELASTIN

Desmosine



ORNITIN IN CITRULIN
STA POMEMBNA PRI
METABOLIZMU DUSIKA,
V PROTEINIH JU NI.

Pbﬁ——CHf—CHf—CHr—$H——COO'

*NH;
Ornithine

HoN—C ——I\ll —CH, —CH,—CH,— |CH —CO0"

Q

R-NH,
Aspartate

Cytesol

PO.-O- C - NH
/ A .
}\\\ Citrulline 4 o

O|H * NH;
Citrulline
H.0
> Arginine H,N- f:l - NH,
|Fumargte T v
I‘g\_ / Ulec
Urea
Argininosuccinate

Carbamoyl phosphate

Mtochondrial
matrix
0O, + NH,*




ime @ @

glicin 24 9.8

alanin 2,3 9.9

valin 2,3 9.6

KISLINSKO-BAZICNE tn 24 05
LASTNOSTI AK metionin 23 22
fenilalanin 1,8 9,1

prolin 2,0 10,6

Serin 2.1 9,2

freonin 2,6 10,4

cistein 1,8 10,8

asparagin 2,0 8,8

COO' glutamin 2.2 91

tirozin 2,2 91

I triptofan 2.4 9,4

+ aspartat 2,0 10,0

— H3 N — C —H glutamat 2,2 9,7
histidin 1,8 9,2

I lizin 2,2 9,2

R arginin 1,8 9,0

"Vrednosti pk, se nanasajo na o-karboksilno skupino, vrednosti pK, na c-aminsko
skupino in vrednosti p&;, na skupine, ki lahko ionizirajo v stranski verigi [R).

A



DISOCIACIJA AMINOKISLIN -

OD NAJBOLJ PROTONIRANE DO

NAJMANJ PROTONIRANE OBLIKE

lon dvojCek
zwitterion
R—C—COOH —— R—0—C00~ <> R—C—C00
+NH, STt ive *NH: 22 At pNID,
+1 0 -1
AH, (+) AH A (-)
(AH)(H") (A)(H*)
= (a7 a2 = =Ry

pKai-- log (Ka1)

Amfoteriéne spojine,

pKaz= - log (Kaz)

amfoliti (dvojni naboj, + in -)

Lahko delujejo kot kisline ali kot baze.



Vrednost pKa skupin —COOH in —NH,, je odvisna od skupin, ki so v blizini.

pK, 2 4 6 - 10 12

3 H H'
,

.

J
>~

CH,~COOH === CH,~C00~ | CHy—NH, —<= CH4—NH,

H" H®
Acetic acid Methylamine |
The normal pK, for a The normal pK, for an
carboxyl group is about 4.8. amino group is about 10.6.
NH; H* NH, H’ NH,
| | Z | i |
H—C—CO0H —=<— H—C—CO00 '_L“ﬁ* H—C—C00"
I \ l
H H* H H/ H
a-Amino acid (glycine) a-Amino acid (glycine)
pK, = 2.34 . pK, = 960
Repulsion between the amino Eldctronegative oxygen atoms
group and the departing proton in the carboxyl group pull el
lowers the pK, for the carboxyl away from the amino group, |
group, and oppositely charged lowering its pK,.

groups lower the pK, by stabi-
lizing the zwitterion



pufrsko obmocje

+ == \\\
NH 3 l \\\
I : pK 1\\
CH b 1 — —
i
COOH |
13 :

Glicin in alanin se obnasata podobno!

\,
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0 0.5 1 1.5

OH~ (equivalents)

pl je izoelektricna toCka

pH

ION DVOJCEK

NH;CHRCOOH(A)

PKl — 23

@1[,;(2111{()0()11([\)
NH;CHRCOO ™ (B)

NH,CHRCOO™(C)

NH;CHRCOO™(B)
NH,CHRCOO™(C)

0.0

E—)

|

I

0.5 1.0 155 2.0
moli OH" ———
_ K, + pK,

2



IZOELEKTRICNA IN IZOIONSKA TOCKA AMINOKISLIN

Je tisti pH, pri katerem ima aminokislina neto naboj nic.
|zoionska toCka — pH dolocen v vodi.
|zoelektriCcna toka — pH dolo€en v enem izmed pufrov.

OOH 00~ ¢oo~ ¢oo~
H3N+-(C::H <p—Kl H3N’-(§H ..&2. HaN*=CH ‘p_Kg_ HN=CH

pH ©

, S :
HsN—CH-COO
ion dvojcek :

| T I N S —

0 0.5 1 1.5 2 25 3
Equivalents of OH

1 l pl — aritmetiCna sredina med tistima dvema

0.5 10 L 20 pKa vrednostima, ki obdajata ion dvojCek
OH equivalents



Kaj e imamo kisle oziroma bazi¢ne radikale? Primer: Glu

c|00|-| cloo- cloo- cloo-
4 kS -
H3N—C|H H3N—C|H H3N—C|H H2N—(|ZH
iy T T T
K K K

cH, P ' cH, P R CH, % CH,

| —— | —— I s I

COOH COOH coo- coo-
ION DVOJCEK

10} Glutamate

_ PR+ PKg
- > o

pl

————————————————

0 1.0 2.0 3.0
OH™ (equivalents)



Primer: His

COOH CoOo- Cco0- COO0-
+ | + | + | |
HsN—CH H3N—C|H H3N—C|H H2N—C|H
cle y cle ) (|ZH2 ) C|H2 y
c—N_ c—N_ Cc——N c——N
” +/CH L€ ” +/CH PKg ” /CH PK, ” /CH
C—N N~ C—N 1 N C—N — N C—N
H H ~— H H <~— H ~— H
10 L Histidine PK> = |
.................................. o ION DVOJGEK
8r A IEhiiet.
PKr = : :
6.0 : i | PK; + PK,
4] 3 L i~ : ! ! 1 Pl =
| l | 2
| I I
o | | i
PRy = T
2 B TR
i | I i
: 1 : k :
0 1.0 2.0 3.0

OH™ (equivalents)



KAKO UGOTOVIMO ALI IMA PRI DOLOCENI VREDNOSTI pH
DOLOCENA SKUPINA NABQOJ?

(neprotonirana oblika)
pH = pKa + log --------------=---mmm - s
(protonirana oblika)

pH = pKa; (neprotonirana) = (protonirana)
pH < pKa; (protonirana) > (neprotonirana)
pH > pKa; (protonirana) < (neprotonirana)

COOH (oo CO0- CO0-
" g | g | |
HsN —ClH HsN —(le HsN —c|H HzN-—CIH
c||-|2 y cle y cle . cle ’
Cc——N c——N Cc——N C N
N AN N N
” +/CH pPK, ” +/CH PKg ” /CH pPK> “ /CH
C——N —_— C——N —_— C——N —_ C——N
H H <— H H <— H <— H
10| Histidine P;‘217=
8 L 1
pKR -
6.0
pH 6 [ ;
4t
pK; =
o i e
0 1.0 2.0 3.0

OH~ (equivalents)



AK LAHKO IDENTIFICIRAMO S POSEBNIMI REAGENTI

O O
Lo 709 HO &
O: >(‘ + H;N—C—H + >(,< :@
ﬁ? OH IL HO |7
O O
ninhidrin aminokislina ninhidrin

ity 22"

o, + R—¢

0 0 o
I (\

(“
O: C—N—(‘ H,O + HY

A 1]()11(‘110 barvilo




QM : H:§_¢_Coo- -ooc_i_ Q

-fluoro-2 4-d1mtrobenzen
(Sangerjev reagent)

2 4-dinitrofenilni derlvat ammoklslinc
(rumene barve)

H R
] é | R
+ P—=N—C—000™ —= H
4 0
H H
fluorescencni derivat amina
H,C CH
\N/
li[ R
O v —
g H H
SOC1
danzilklorid

Il
fluorescenc¢ni derivat danzil4




NASTANEK PEPTIDNE VEZI

i "
Hs;N—CH—C—OH + H—N—CH—COO0"

A

O
hidrpliza H-0 H,O kondenzacija
(eksergongka reakcija) 2 (endergongka reakcija)
R’ H R?

+ N |
HsN—CH—C—N—CH—COO"

|
O




(G)

QT QS DS 0

Peptidi so stabilni zaradi velike aktivacijske
energije pri tvorbi in razpadu peptidne vezi!
Za njihovo_sintezo pa potrebujemo energijo.

produkti
(peptid + voda)

endergonska
reakcija

reaktanti
(aminokisline)

Aminokisline

AN
v

peptid + H,O



@
| 1
.,-r"[ {F';If - ,.a-'{'-‘u.tﬁff -
H

peptidna vez v polozaju trans resonancni hibrid

(0)
\v
|

=

karbpksilni
kanec

I 1 T ]
L amidne ravnine znotraj iztegnjene verige tetrapeptida



PEPTIDNA VEZ IMA DELNO ZNACAJ DVOJNE VEZI - JE TOGA!

OH
7
I N | I I CQZSCH3
CH,OH H H H CH, H CH3 |-| CH,
|-|3|§'|cI c§|\||c|c§|\||cc§|\||c|:c;|\||cc00'
' 1 Bl Bl B
Amino- | | | Carboxyl-
terminal end terminal end
1. AK 2. AK 3. AK itd.
N -C

Ser - Gly - Tyr - Ala - Leu



Glu

Lys

Peptide ostevil€imo in zapiSemo s tricrkovnim ali
enocCrkovnim zapisom od N-konca k C-koncu!

2 CH _CHZ— CHZ_COO_

NH

COO"

Ala-Glu-Gly-Lys
AEGK

4 CH—CH,—CH,—CH,—CH,—NH,




