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Fehérjék felosztasa

Biologiai funkcio alapjan

* Enzimek (pl.: tripszin, citokrom-c...)

» Transzportfehérjék (pl.: hemoglobin, mioglobin... )
« Védobfehérjék (pl.: ellenanyagok, interferonok...)

» Toxinok (pl.: ricin, kigyomérgek...)

* Hormonok (pl.: inzulin, novekedési hormon...)

» Kontraktilis fehérjék (pl.: miozin, aktin, dinein)
 Strukturfehérjék (pl.:kollagén, elasztin ...)

» Taratlékfehérjék (pl.:ovalbumin, kazein, ferritin...)
+ Egyeéb (pl.:hisztonok...)

Fehérjék felosztasa

Alak alapjan

« Fibrillaris fehérjék (pl.: kollagén...)

* Globularis fehérjék (pl.: hemoglobin, mioglobin... )
* Membranfehérjék (pl.: rodopszin...)

Masodlagos szerkezet alapjan

+ Kizardlag helikalis (pl.: mioglobin...)

 Alfa/béta szerkezetl (pl.: Triozfoszfat-izomeraz...)
 Alfa+beta (pl.:ribonukleaz...)

 Kizardlag béta (pl.:tenascin...)

Alfa/béta szerkezetli (Triézfoszfat-izomeraz) Alfa+beta (ribonukleaz)




Szerkezeti hierarchia

Elsédleges szerkezet
Masodlagos szerkezet
Harmadlagos szerkezet
Negyedleges szerkezet

Szupramolekularis szervez6dések

A fehérjek épitbkovei az
aminosavak

Az aminosavak R

altalanos felépitése: I"-le-(l'JH-COOH
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Az aminosavak tulajdonsagai
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Tukor
Kiralitask6zpont:
egy szénatomhoz 4 kiilénb6z6
atom ill. atomcsoport kapcsolodik

Optikai aktivitas Kéz:
(polarizaciosik elforgatasa)

Kiralitas az alanin példajan




D és L enantiomerek

(_‘:OOH
"‘-, Read dockwise
carbonatom ———
with hydrogen = CORN
above it (nearer
o you)

The L- configuration

El6 szervezetekben: L médosulat

A polarizaciés sik forgatasanak iranya és L-D k6z6tt nincs egyértelm( kapcsolat.

Pl.: (+)alanin (-)cisztein (-)tirozin (+)valin

Aminosavak kapcsolodasa:
peptidkotés

CHs HH (fHB "li |'I|
| ||
NH2-CH-C{0OH H{N-CH-COOH —m NH2-CH-C-N-CH-COOH
CIOH :
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Peptid 2.. kb 20 aminosav kapcsoldédasa (lancszerl molekula)

Fehérje tébb mint 20 aminosav kapcsolédasa

Az elsddleges szerkezet

Els6dleges szerkezet:
az aminosavak sorrendje a polipeptid lancban
Milyen irdnyban? N terminalis -> C-terminalis
R HR HR HR HR HR
NH2-(12H-(I‘i-I‘l-l-CIH-?[-I‘II-C!H-(I)I-f!-J-(])H -CI‘E-I!-I-CIH-CJ-II‘J-(]ZH-COOH
o] o) o) o]
PI: (mioglobin, 1YMB)
GLY LEU SER ASP GLY GLU TRP GLN GLN VAL LEU ASN VAL...

... ALALYS TYRLYS GLU LEU GLY PHE GLN GLY

Példa: Mioglobin
Elsédleges szerkezet 3 betlis koddal (153 as.):

GLY LEU SER ASP GLY GLU TRP GLN GLN VAL LEU ASN VAL
TRP GLY LYS VAL GLU ALA ASP ILE ALA GLY HIS GLY GLN
GLU VAL LEU ILE ARG LEU PHE THR GLY HIS PRO GLU THR
LEU GLU LYS PHE ASP LYS PHE LYS HIS LEU LYS THR GLU
ALA GLU MET LYS ALA SER GLU ASP LEU LYS LYS HIS GLY
THR VAL VAL LEU THR ALA LEU GLY GLY ILE LEU LYS LYS
LYS GLY HIS HIS GLU ALA GLU LEU LYS PRO LEU ALA GLN
SER HIS ALA THR LYS HIS LYS ILE PRO ILE LYS TYR LEU
GLU PHE ILE SER ASP ALA ILE ILE HIS VAL LEU HIS SER
LYS HIS PRO GLY ASP PHE GLY ALA ASP ALA GLN GLY ALA
MET THR LYS ALA LEU GLU LEU PHE ARG ASN ASP ILE ALA
ALA LYS TYR LYS GLU LEU GLY PHE GLN GLY




Példa: Mioglobin Merey és: elforg’;a‘t’hat() kétése’k a fehérje
gerincén rotacios szabadsagi fokok

Elsédleges szerkezet 1 betls kdddal (153 as.):
Aminosavankent:

>1YMB:A|PDBID|CHAIN | SEQUENCE 3 kotés
GLSDGEWQQVLNVWGKVEAD | AGHGQEVL I RLFTGHPETLEKFDKFKHLKTEAE ebbdl:
MKASEDLKKHGTVVLTALGG I LKKKGHHEAELKPLAQSHATKHKIPIKYLEFIS 1 fix (delokalizaci6)
DA IHVLHSKHPGDFGADAQGAMTKALELFRND I AAKYKELGFQG 2 elforgathato:
(FASTA format) @, ¥ dihedralis
szogek

2N rotacios szabadsagi fok: konforméacié

Masodlagos szerkezet Alfa hélix

A masodlagos vagy szekunder szerkezeten a
peptidgerinc hidrogénkotések altal stabilizalt
lokalis (legalabb négy aminosavra kiterjedd)
rendezettségeét ertjuk.

Fajtai: béta lemez —
alfa hélix

!




Alfa helix

Béta lemez

antiparallel

Masodlagos szerkezet megjelenitése
egy dimenzidban
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Stabilizalo hidrogénhidak

12-30 kJ/mol
vO: kovalens: 200 kJ/mol
Van der Wals:1-2 kJ/mol
termikus energia (RT):
2.5 kd/mol (T=300K)

_aE 1
Boltzmann faktor: € RT =0.000335=——
2981

(AE=20kJ/mol)

Ramachandran plot

1YMB
The Ramachandran Plot.
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Egyeb specialis helikalis szerkezetek

3,-hélix* i->i+3 (10 atom)
n-hélix  i->i+5*

Polyprolin I helix cis
Polyprolin Il helix*** trans

*az a-helix: i->i+4 3,6, helix .
**nem fordul el6 fehérjékben Polyprolin
*** vizben ez keletkezik | I




Egyéb nem helikalis szerkezetek

Hurkok és kanyarok
(loop) (turn)

‘ i gamma, tum
\{j&

‘1:+2

y-turn i->i+2

Harmadlagos szerkezet

A masodlagos szerkezeti elemek térbeli
elrendezédése (A teljes polipeptidlanc térbeli szerkezete)

Mioglobin

Tovabbi peldak

Lizozim (HEW)
Dihidrofolat reduktaz

Tovabbi peldak

Lipoxigenaz




Példak: Foszfoglicerat-kinaz Példak: GFP

A harmadlagos szerkezetet stabilizal A harmadlagos szerkezetet stabilizal
kotések kotések

1
CH38H

Oldallancok kézott: Oldallancok kozott o
diszulfid hid pe— diszulfid hid o
—— . onos - —
hidrogénhid e hidrogenhid ooy i
Van der Waals T ElEr VRl
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Negyedleges szerkezet Tovabbi példa: Transztiretin

Csak tobb -
lancbol allo 4
fehérjéknél.
PI:
Hemoglobin
tetramer

A fehérjeszerkezettel kapcsolatos
tovabbi fontos fogalmak

Domének

Prosztetikus csoportok
Poszttranszlacios modosulasok
Acitve site

Zseb

Abra forrasa: http://www.enzim.hu/~vertessy/kovari_phd.pdf




Domének

A domén a fehérjeszerkezet egy része,
ami 6nalléan feltekeredik, a fehérje
tébbi része nélkil is stabil és
mikddoképes. Gyakran az egyes
domének eltéré funkcidval birnak. pl.
ATP-k6té domeén, stb.

Tovabbi alkotoelemek: prosztetikus
csoportok

Nem fehérje természetli molekulak amelyek a fehérjéhez
erésen kapcsolodnak.

Pl: hem

Tovabbi alkotoelemek: koenzimek

Az enzimek aktivalasahoz szukséges, gyengén,
reverzibilisen kapcsol6dd, nem fehérje-természeti

molekula

Pl: coenzyme A NH;
N =
OH,C, CHs c”) o an N
HS\/\NJ\/\ JYQ/ P P <N N)
5 & O
O OH

Ciszteaminbdl, pantoténsavbdl és ATP-bél épill fel. O='|°—0'

pl: kromofor kialakulasa
a GFP-ben "

_glycine

y tyrosine




Aktiv centrum

Aktiv centrum (active site): az enzimnek az a
része, ahol a katalizalt reakcio végbemegy.

Hem-zseb (heme pocket)

Tunnel 2

heme nitric oxide/oxygen binding (H-NOX) domain
Winter M B et al. PNAS 2011;108:E881-E889
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Szupramolekularis szervezddések

» Coiled caoll
» Kollagén
* Fibrillumok

g
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kollagén fibrillumok

A fehérjeszerkezet meghatarozasra
hasznalhaté modszerek

Rontgen krisztallografia
NMR
Predikcios mddszerek (homologia modellezés)

A fehérjeszerkezet valtozasaira
érzékeny spektroszkopiai modszerek

« Cirkularis dikroizmus (CD)
Infravoros spektroszkopia (IR, FTIR)
Lumineszcencia spektroszkdpia

UV abszorpcios spektroszkdpia




Krisztallografia <-> NMR

mioglobin

Fehérje adatbazisok

- PDB
Protein Data Bank
3D szerkezetek kb (80 ezer)
Rontgenkrisztallografiai ill.
NMR mérésekbdl
Swiss-prot
Szekvenciak
Proteomikai segédprogramok,
Szerkezet becslés (homoldgia modellezés)
Kémiai paraméterek becslése (pl. izoelektromos pont...)
Szekvenciék hasonléséga...

PDB adatbazis: fehérje 3D
szerkezetek Rtg és NMR alapjan
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