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Jihe Water Cycle
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This diagram shows the Earth’s “Natural” water cycle, omitting the significant impacts of human influences.
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Philip Ball,
Water is an active matrix of life for cell and molecular biology,
PNAS 114:13327-13335 (2017)

Woda odgrywa réznorodne strukturalne i dynamiczne
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kluczowych sit, ktére dyktuja konformacje i asocjacje \
makromolekularne, mianowicie przycigganie
hydrofobowe. Tworzy niezwykty zakres struktur, z ktorych
wiekszos$¢ jest przejSciowa, ktéie wspomagajg procesy
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posredniczy w interakcjach elektrostatycznych i podlega
fluktuacjom i nagiym zmianom przypominajacym
przejsScia fazowe, ktdre stuza funkcjom biologicznym.

Czyz nie jest dos¢ niezwykte, ze pojedyncza i pozornie

dos¢ prosta substancja molekularna moze dokonaé
wszystkich tych rzeczy? Patrzac na to w ten sposéb,

wydaje sie, ze w wodzie jest co$ jatkoweqo.
yaa) & J wyla 9 © 2010 Nature Education



Liquid water
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Woda wykazuje ponad 70 anemalii w swoich wtasciwos- — -50

ciach fizycznych [SCIENCE, 369, 974-979 (2020)] Ice

specific heat capacity: 2.1 kd/kg/K

Niezwykte wtasciwosci wody wynikaja z tworzenia wigzan

wodorowych pomiedzy czasteczkami wody, co prowadzi -100

do rozlegtej struktury niespotykanej w innych 0 500 1000 1500 2000 2500 3000 3500
substancjach utworzonych z matych czasteczek o Heat added (kJ /kg)

podobnej geomettrii.
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Dowody na isthienie wigzania wodorowego

Wiele pierwiastkéw tworzy zwigzki z wodorem. Jesli narysujesz wykres temperatur wrzenia zwigzkéw
pierwiastkéw grupy 4 z wodorem, zauwazysz, ze temperatury wrzenia rosna w miare przechodzenia w doét

grupy. 0
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Wzrost temperatury wrzenia nastepuje, poniewaz czasteczki staja sie wieksze i maja wiecej elektronéw, co
powoduje wzrost sit dyspersyjnych van der Waalsa.

Jesli powtdrzysz to ¢wiczenie ze zwiazkami pierwiastkow z grup 5, 6 i 7 z wodcrem, wydarzy sie cos dziwnego.
Chociaz w wiekszosci tendencja jest doktadnie taka sama jak w grupie 4 (z dokiadnie tych samych powodoéw),
temperatura wrzenia zwigzku wodoru z pierwszym pierwiastkiem w kazdej grupie jest nienormalnie wysoka.
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W przypadku NH;, H-0 i HF musza wystepowaé dodatkowe sity przyciggania miedzyczasteczkowego,
wymagajace znacznie wiekszej energii cieplnej do rozerwania. Te stosunkowo silne sity miedzyczgsteczkowe
sg opisywane jako wigzania wodorowe.

http://www.chemguide.co.uk/atoms/bonding/hbond.html



https://www.chem.uwec.edu/Chem150_Resources/

hydrogen bond hydrogen bond

water: ciusters linked by
H-bonds
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Sama natura ciekiej wody byta przedmiotem spordw i kontrowersji. W wielu przypadkach spory te wynikaty z
dtugotrwajacej rozbieznosci miedzy tendencja do méwienia o ,,strukturze wody” w kategoriach niemal
krystalograficznych a uznaniem, ze jest ona z natury dynamicznym bytem. Wykazano, ze ciekta woda zawiera
okoto 10% mniej wiazan wodorowych niz te w lodzie, co wskazuje, ze moga istnie¢ pewne czgsteczki wody o
konfiguracjach niepowiazanych wiazaniami wodorowymi i/lub cze$Sciowo wigzanych wigzaniami wodorowymi
czasteczek wody. Ciekta woda tworzy fluktuujaca sie¢ wigzan wodorowych, ale kazde wiazanie ma Sredni czas
zycia okoto pikosekundy. Zasadniczo strukture wody mozna postrzegac jako kompromis miedzy otwartymi
sieciami przypominajacyini 16d a losowym, Scistym upakowaniem przypominajgcym ciecz. Termodynamika
solwatacji w wodzie jest na og6t regulowana przez réwnowage miedzy oddziatywaniami entalpicznymi woda-
woda i woda-substancja rozpuszczona (wiazania wodorowe, elektrostatyczne i van der Waalsa) a entropowymi
konsekwencjami tworzenia i rozrywania stosunkowo uporzadkowanych sieci wigzai wodorowych,
uwarunkowanymi czynnikami geometrycznymi interfejséw i ewentualnie mikrosrodowiska.

PNAS 114:13327-13335 (2017); ChemPhysChem 17:902-912 (2016)



Hydratacja zwigzkow niepolarnych (hydrofobowych)

Parametry charakteryzujace hydratacje
ha podstawie pomiaréw rozpuszczalnhosci
w 300 K

AG°/KT AS°/k AH/KT

klatratowy hydrat czasteczki metanu

Mate hydrofobowe substancje rozpuszczone mozna zamkngé we wnekach, wokoét ktérych otaczajgce je
czasteczki wody zachowuja wiazania wodorowe poprzez przegrupowanie.



Hydratacja jonéw

Hydratacja jonu dodatniego (po lewej) i jonu ujemnego (po prawej). Gdy jony sa rozpuszczone w wodzie,
przyciagaja i utrzymuja wokét siebie kilka dipoli wodnych pokazanych w obszarze kotowym w obszarze
kotowym w srodku kazdej czeSci diagramu. Ujemna (tlenowa) strona dipolowej czasteczki wody przyciaga i
jest przyciagana przez kazdy jon dodatni w roztworze. Z powodu tej sity jon-dipol czasteczki wody grupuja sie
wokot jonéw dodatnich. Podobnie dodatnie (wodorowe) konce czasteczek wody sg przyciagane przez jony

ujemne. -
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Proces rozpuszczania ciata statego jonowego mozna podzieli¢ na dwa hipotetyczne etapy. Najpierw krystaliczna
sOl jest rozdzielana na jony gazowe. Energia cieplna pochtonieta, gdy jony sa rozdzielane w ten sposoéb,
nazywana jest entalpig sieci (lub czasami energia sieci). Nastepnie oddzielne jony sa umieszczane w roztworze;
to znaczy, ze czasteczki wody moga otaczaé jony. Zmiana entalpii dla tego procesu nazywana jest entalpia
hydratacji. Poniewaz nastepuje obnizenie energii potencjalnej jonéw i czasteczek wody, energia cieplna jest
oddawana, a entalpie hydratacji sa niezmiennie ujemne. Energia cieplha pochtonieta, gdy substancja
rozpuszczona rozpuszcza sie (pod cisnieniem 1,00 atm) nazywana jest entalpig rozpuszczania.

NaCl(s) — Na*(g) + Cl-(g) AH=+787 kJ/mole lattice enthalpy
Na*(g) + Cl-(g) = Na*(aq) + Cl-(aq) AH=-784 kJ/mole hydration enthalpy
NaCl(s) = Na*(aq) + Cl-(aq) AH= +3 kJ/mole enthalpy of solution



Hydration of polar compounds (example of inositol)
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Hydratacja cukréw i zwigzkoéw pokrewnych zalezy od rownowagi miedzy wewnatrzczgsteczkowymi wigzaniami
wodorowymi a wigzaniami wodorowymi z woda. Ta rdwnowaga obejmuje kilka warstw hydratujacych
czagsteczek wody. Niektére czgsteczki cukru mogg pasowac do struktury sieciowej ikozaedrycznych klastréow
wody z wigzaniami wodorowymi, zastepujac heksamer wody w formie krzesta w klastrze. Réwnikowe
alkoholowe atomy tlenu moga by¢ umieszczone w podobnych pozycjach jak atomy tlenu czasteczek wody.
Taka wzmocniona sie¢ wokot cukréw pizyczynia sie do tworzenia stabilnego szklistego stanu cukru i wody
oraz utrudnia proces krystalizacji podczas chtodzenia. Tak wiec w przypadku scyllo-inozytolu (przedstawio-
nego powyzej), ktdry ma szes¢ takich atoméw tlenu, kazda grupa hydroksylowa moze zaréwno oddagé, jak i
przyjac¢ wiagzanie wodorowe. Pozostate czgsteczki wody zostaty usuniete dla przejrzystosci obrazu.

Martin Chaplin, https://water.Isbu.ac.uk/water/sugar_hydration.html

Standardowe parametry termodynamiczne rozpuszczania molowego przy Sredniej temperaturze
m=305.65 K, z zaleznosci temperaturowej danych rozpuszczalnosci w wodzie:
AH° = 21.81 kJ-mol™; Tw-AS° =-10.21 kJ-mol™; AG° = 32.02 kJ-mol; kT(305.65 K) = 2.543 kJ-mol™
Fluid Phase Equilibria 365 (2014) 58-63



Sposréd wszystkich mozliwych reakcji chemicznych zachodzacych w wodzie, najbardziej
fundamentalna jest reakcja dysocjacji wody. W roztworze wodnym woda bedzie sie
samojonizowac i tworzy¢ jony wodorotlenkowe (OH") i hydroniowe (H:0Q").

2H,0 H,O" OH-

Q-9

H,O(l)eH "(aq)+OH “(aq)

\

Eksperymenty pokazujg, ze Sredni czas zycia pojedynczej czgsteczki przed autojonizacja wynosi okoto
11 godzin. Zdarzenie autojonizacji nie zostato bezposrednio zbadane eksperymentalnie, a szybkos¢
dysociacii jest uzyskiwana przy uzyciu statej rownowagi dysocjacji wody i szybkos$ci znacznie szybszej
reakcji rekombinaciji.

K, =[H "J[OH ] K*»®¢=10" pH=-log,,[H *]

w

Iloczyn jonowy wody

Mahmoud Mogadam and coworkers, Local initiation conditions for water autoionization, PNAS 115:E4569-E4576 (2018)
wikipedia



Autojonizacja wody to reakcja jonizacji w czystej wodzie lub roztworze wodnym, podczas ktérej czasteczka
wody, H.0, traci jadro jednego ze swoich atoméw wodoru, stajac sie jonem wodorotlenkowym, OH". Jadro
wodoru, H*, natychmiast protonuje inna czasteczke wody, tworzac jon hydroniowy, H:0*. W 1 dm wody
obojetnej znajduje sie srednio 2,5-10'® jonéw H* i tyle samo jonéw OH-. Kazda czgsteczka wody dysocjuje raz
na 11 godzin.
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W przyblizeniu co 0,5 ms czgsteczka wody w rozpuszczalniku ,tapie” proton, ,zatrzymuje” go przez 1 ps,
a nastepnie ,przekazuje” go sgsiedniej czasteczce wody (mechanizm Grotthusa, publikacja z 1806 r.

W publikacji z 1806 roku, “Teoria dekompozyciji cieczy przez prad elektryczny”, Theodor Grotthus wyjasnit
zjawisko elektrolizy wody zaktadajac, ze atomy tlenu sgsiadujacych ze soba czasteczek wody przekazuja
sobie atom wodoru. Woéwczas sadzono, ze czasteczka wody to HO.

Elektroliza wody to jej dekomipozycja na tlen i wodor pod wptywem przepuszczania przez nig pradu
elektrycznego. W 1800 roku Alessandro Volta wynalazt baterie elektryczna, a kilka tygodni pozniej William
Nicholson i Anthony Carlisle wykorzystali jg do przeprowadzenia elektrolizy wody. WyjasSnienie tego
zjawiska stato sig wyzwaniem dla najtezszych umystéw epoki.

Dyfuzja w wodzie, w polu elektrycznym

Kation Mobilno$é [cm?V-1s™]
Na* 0.519-10
K* 0.762-103
H* 3.620-10

M. Eigen, Angew. Chern., 1963, 75, 489; int. edn., 1964, 3, 1 ;



Dysocjacja czgsteczki wody w wodzie cieklej jest podstawowym zdarzeniem w chemii
kwasoéw i zasad, decydujagcym o pH wody.

INTERNATIONAL UNION OF PURE AND APPLIED CHEMISTRY

MEASUREMENT OF pH.
DEFINITION, STANDARDS, AND PROCEDURES
(IUPAC Recommendations 2002)

Pure Appl. Chem., Vol. 74, No. 11, pp. 2169-2200, 2002.
Working Party on pH
R. P. BUCK (CHAIRMAN), S. RONDININI (SECRETARY), A. K. COVINGTON (EDITOR), F. G. K. BAUCKE, C. M. A.
BRETT, M. F. CAMOES, M. J. T. MILTON, T. MUSSINI, R. NAUMANN, K. W. PRATT, P. SPITZER, AND G. S.
WILSON

1.1 pH, wtasciwos¢ pojedynczego jonu
Koncepcja pH jest wyjatkowa wsréd powszechnie spotykanych wielkosci fizykochemicznych wymienionych
w Zielonej Ksiedze IUPAC, poniewaz pod wzgledem definicji,

pH =-lo0g,,d,

okresla ona wielkosé dla pojedynczego jonu, aktywnos¢ jonu wodorowego, ktora nie jest mierzalna zadng
metoda termodynamicznie poprawna. i wymaga konwencji do jej oceny.

2.1 Aktywnos¢ jonow wodorowych

Warto$¢ pH zostata pierwotnie zdefiniowana przez Sgrensena w 1909 r. w odniesieniu do stezenia jonéw
wodorowych (w nhomenklaturze wspétczesnej) jako pH = —logio(cx+/c®) gdzie cu: jest stezeniem jonéw
wodorowych w mol dm=3, i ¢° =1 mol dm=* jest standardowa iloScig stezenia. Nastepnie przyjeto, ze bardziej
satysfakcjonujace jest definiowanie pH w kategoriach wzglednej aktywnos$ci jonéw wodorowych w roztworze

Y My
pH=-lo0g,,a,-=-10g,(| ———- (1)
gdzie ax: jest wzgledna (ha podstawie molalnosci) aktywnoscia i yu: jest molowym wspétczynnikiem
aktywnosci jonu wodorowego H* przy molalnosci my., m° jest standardowa molalnoscia. Wielkos¢é pH ma
by¢é miarg aktywnosci jonéw wodorowych w roztworze. Jednakze, poniewaz jest ona definiowana w
kategoriach wielkosci, ktorej nie mozna zmierzy¢ metoda termodynamicznie wazna, rownanie 1 moze by¢
jedynie pojeciowa definicja pH.



Chemiczny potencjal jonu wodoru (H*q) rozcienczonego w czystej wodzie

MH*(T:p’XH+):MI?I+(T’p)+MS$)(T3p:XH+>

(m)
w.(T,p.x .
a.(T,p,x,.)=exp(— (er[? H)) (Lewis)
, a..(T,p,x,)
yH"(r?p’XH*)EE - X -
@

MH+(T,p,XH+)=ME*(T,p)+RT]_11 aH+(T ,.p,XH.L):g,Lfr(T,p)+RT Inx .+RTIn yH+(T,p,XH+)

N ) | Yer N g YNy V YuCr
pH=-10g,,ay-=-100 | ygXx-|=— 109y, N _+N =-log, N,V =-log,o| ——
H H,O0 H,O0 Ch,0
y +C +
pH=-log,,a;,=-10g,,| ——|~=log,,Cp; €°=1M
C
Poniewaz y = 1 dla st¢zen ponizej 0.01 M, przyblizenie w powyzszym rownaniu, pH = —log Cw+, sprawdza si¢ powyzej pH 2. c°

jest stezeniem standardowym (Todd Silverstein, Frontires in Molecular Biosciences, 2021)



Jonizacja kwasu

AH+H,0 < A q+H;04 AH & AgqtHig,
Ay Ayo _ [AJ[H] Ay [AMHT] . AG/
Ka: — = K = Ry =" J—_eX — 14
Auydyo |AH][H,0] © Quy |AH | p(ART

aa: yaca VS' aa: an(x

tng°mmq |
;i(;zr::i::aczenla
pH.':“log;‘_o[Hhk] pK ,=—log,,[ K]
v
\ A AG,
pH:::pRa+10g10[[A?]]EpKa+logloKr=pKa+10g10 exp | RT)

Rownanie Hendersona-Hasselbacha




Rownowagi protonacyjne grup jonizowalnych w biatkach

AH A +H "

_[AT][H ] pH=-log,,[H ] A pK,=-log,,[K,]

K = (AH] 10 a Jiol D
.A._ + 4. _-l >
1og10(Ka):log10 ﬁ +10g10([H ]) = pH- 10910%A]—_‘ﬂ“‘ﬂka

Rdéwnanie Hendersona-Hasselbacha

[AH] _ oo [AH]_ | Gan=Gal|_ [ AG
Zatem loglom_pKa—pH, przyjmujac, ze [A _]-—(,Xp( RT } exp RT (prawo Boltzmanna)
otrzymujemy: /
log, |exp(——==
lo LAH]_ =log,o|exp(- G): gek i RT)):_ AG___pK,-pH
J107 g 7 O P TRT log, 10 2.303RT o P

to AGF® jest funkcja pH.

stad AG=2.303RT |pH-pK |
=0, G, roronatea=2-303RT [pH-pK,
G(x)=2.303RT x|pH—pK |

G

deprotonated



A. Eigen cation: H3;0™(H,O); | B. Zundel cation: H*(H,0),

...»O: :“ Mg ~
H,0°H “‘“‘/ \ "H<OH,

H,OeH H,OeH

C. Reed/Stoyanov cation: H*:(H,0),-(H,0),
(expanded Zundel)

Dwie najpowszechriek akceptowane struktury H.q zostaty zaproponowane w latach 60. XX wieku przez
Eigena i Zundela, a obie struktury charakteryzuja sie wiecej niz jedna woda hydratacyjna. Kation Eigena
(rysunek A) io tetrahydrat HsO4*, w ktérym iednostka H:O* jest potaczona wigzaniem wodorowym z trzema
wodami w drugiej powtoce hydratacyjnej. Te wigzania wodorowe s ,,normalnym” typem obserwowanym w
wodzie masowej i lodzie. Kation Zundela (rysunek B) to dihydrat Hs0.*, w ktérym H* jest réwno dzielone
miedzy dwie czgsteczki wody powioki wewnetrznej. Dwa centralne wigzania wodorowe sa symetryczne i sg
niezwykle krotkie i silne. Stoyanov i Reed zaproponowali heksahydrat jonu H1:06* (rysunek C) z rdzeniem
wewnetrznym podobnym do Zundela (ale z dtuzszymi, symetrycznymi wiazaniami wodorowymi) i czterema
czgsteczkami wody potagczonymi wigzaniami wodorowymi w drugiej powtoce hydratacyjnej. Ltadunek +1
protonu jest zdelokalizowany w catym kompleksie heksahydratowym.

Podsumowujac, zapisany jako Hs;O*, jon hydroniowy jest uzyteczna fikcja, ale jesli to mozliwe, nalezy go
zastgpic prostym zapisem H*q jako oznaczenie kompleksu heksahydratowego.

Todd Silverstein, Frontiers in Molecular Sciences, 2021, 8, Art. 764009



Badanie rownowag protonacyjnych w biomolekutach metoddami spektroskopii NMR

https://www.researchgate.net/publication/266562962;
W przypadku jadra atomu wodoru, protonu, spin 1=1/2
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NMR - przesuniecie chemiczne

Lokalne pole magnetyczne, ktéremu podlega dane
jadro, rozni sie od pola zewng¢trznego ze wzgledu na
wplyw otaczajacych je elektronéw i innych jader.
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Czestotliwos¢ rezonanscwa danego jadra jest okreslana w odniesieniu do czestotliwosci rezonansowej odniesienia wybranego
zwiazku odrniesienia, np. tetrametylosilanu (CH3)4Si, i jest podawana jako przesuniecie chemiczne, 0.



MNMR Chemical Shift
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Jezeli w widmie NMR czasteczki biatka mozliwe jest przypisanie zarejestrowanych przesunieé
chemicznych do konkretnych aminokwasow, mozliwe jest miareczkowanie catej czasteczki biatka i
okreslenie wartosci pKa. kwasowych i zasadowych grup funkcyjnych.
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Jonizacja kwasow dwuzasadowych: istniejg cztery stale dysocjacji kwasu i cztery poziomy energii swobodnej Gibbsa
odpowiadajace czterem dyskretnym stanom protonacji czasteczki kwasu dwuzasadowego. Stala dysocjacji kwasu i w
konsekwencji wartos¢ pKa dla danej grupy jonizowalnej zalezg od stanu protonacji innych grup ze wzgledu na ich
oddzialywania, ktore zmieniaja si¢ wraz ze zmiang stanu protonacji grup.



Mozemy formalnie rozszerzyé stosowalno$¢ wzoru G(x) na czasteczke biatka zawierajaca M grup

protonowalnych: M
G(T,p,pH,x;,X,,...,x,)=2.303RT Y x,(pH-pK "))

wektor protonacji j=1

ale dla kazdego j mamy 2" r6znych wartosci pK;?. Zauwazmy, ze 22° to ponad milion.
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Wykorzystanie algorytmu Monte Carlo przedstawionego przez Metropolisa i in. do wygenerowania
zestawu standw protonacji czgsteczki biatka zgodnego z prawem rozktadu Boltzmanna-Gibbsa

Procedura Monte Carlo daje wartosci pKa
losujemy pierwszy wektor protonacji { X119 X155 XM 1 JL grup protonowalnych,réwhowazne
’ ’ ’ warto$ciom pKa 'otrzymywanym ze
spektreskopii NMR.

obliczamy jego swobodng energi¢ Gibbsa G, (Xl 1s-> Xy 1o PH, T)
losujemy zmiany w wektorze protonacji { X12sX99seeus Xp 2 }

%
obliczamy druga swobodna energie Gibbsa G, ( ) S IR S pH, T)

poréownujemy G, i G,

akceptacja stanu2gdy G,<G,

G,— G,
akceptacjastanu2gdy G,>G, A E€U|[0,+1]<e ®
G2_Gl
. ! - dodajemy stan 1 do listy
odrzucenie stanu?2 gdy (12 > G1 oraz <§>€ KT zaakceptowanych stanéw

Losujemy kolejny stan protonacji, obliczamy jego swobodna energiee Gibbsa i préownujemy z energia stanu
zzakceptowanego w poprzednim kroku. Posteujemy analogicznie jak poprzednio, aby go zaakceptowac lub
odrzucié. W przypadku odrzucenia “stary” stan dopisujemy do listy zzakceptowanych stanéw, a jak
akceptujemy nowy stan to on jest dodawany do listy. Uzywamy Ni,; pierwszych losowan do ekwilibryzaciji
ukfadu, a kolejne Nseeciea lOSOWan do wygenerowania zespotu stanéw protonacji zgodnego z rozktadem
Boltzmanna.



“model compound” pK,’s for proteins

Amino Acid pKa Value
Name Alpha Carboxy |+Alpha Amino! Side Chain
Glycine 2.34 9.60
Alanine 2.34 9.69
Valine 2.32 9.6
Leucine 2.36 9.60
Non-Polar Amino Acids [lsoleucine 2.36 9,68
Methionine 2.28 9.21
Phenylalanine 1.83 9.13
Tryptophan 2.38 9.39
Proline 1.99 10.60
Serine 2.21 9.15
Threonine 2.63 9.10
= 2 Cysteine 1.71 10.78 8.33
Polar Aming Acids Tyrosine - 9.11 10.07
Asparagine 2.02 8.84
Glutamine 2.17 9.13
el Aspartic Acid 2.09 9.82 3.86
Acidic Amino Acids Glutamic Acid 2.19 9.67 4.25
Lysine 2.18 8.95 10.79
Basic Amino acids Arginine 2.17 9.04 12.48
Histidine 1.82 9.17 6.04

Amine Acid Tutorials + Cheat Sheet Leahdsci.com/AminoAcids




Tworzenie wigzania peptydowego
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Kiedy dwa aminokwasy tworza dipeptyd poprzez wigzanie peptydowe, jest to rodzaj reakcji kondensacji. W
tego rodzaju kondensacji dwa aminokwasy zblizaja sie¢ do siebie, przy czym ugrupowanie kwasu
karboksylowego niebedacego tancuchem bocznym (C1) jednego zbliza sie do ugrupowania aminowego
niebedacego taricuchem bocznym (N2) drugiego. Jeden traci wodér i tlen z grupy karboksylowej (COOH), a
drugi traci wodor z grupy aminowej (NHz). W wyniku tej reakcji powstaje czasteczka wody (H20) i dwa
aminokwasy potaczone wigzaniem peptydowym (-CO-NH-). Dwa potaczone aminokwasy nazywane sa
dipeptydem.

Tworzenie wigzania peptydowego zuzywa energie, ktéra w organizmach pochodzi z ATP. Organizmy
wykorzystuja enzyimy do produkcji peptydoéw nierybosomalnych, a rybosomy do produkciji biatek w
reakcjach rdéznigcych sie szczegoétami od syntezy odwodnienia.

Tworzenie wigzan peptydowych w zywych komérkach zachodzi w centrum transferazy peptydylowej (PTC)
duzej podjednostki rybosomu i obejmuje przeniesienie grupy peptydylowej z peptydylo-tRNA do
aminoacylo-tRNA. Pomimo licznych badan kinetycznych i teoretycznych wiele szczego6tow tej reakciji
pozostaje niejasnych [Chem. Pharm. Bull. 69:734-740 (2021)].

wikipedia



Jak rybosomy robia wiazania peptydowe?
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Rybosomy to maszyny molekularne syntetyzujace hiatka w komorce. Niedawne analizy biochemiczne i struktury
krystaliczne rybosomu bakteryjnego o wysokiej rozdzielczosci wykazaty, ze aktywne miejsce tworzenia wigzan
peptydowych - centrum peptydylotransferazy -- sktada sie wytacznie z rRNA.

Rybosom wigze dwa substraty tRNA, jeden z rosnhacym fancuchem peptydowym przytgczonym wysokoenergetycznym
wigzaniem estrowym do jego 2' hydroksylu (peptydylo-tRNA w miejscu P, pomarariczowy), a drugi z pojedynczym
aminokwasem zestryfikowanym do jego 3' hydroksylu (aminoacylo-tRNA w miejscu A, z6tty). Podczas tworzenia wigzania
peptydowego grupa a-arninowa amincacylo-tRNA w miejscu A atakuje wegiel karbonylowy peptydylo-tRNA w miejscu P,
tworzgc nowy peptydylo-tRNA, ktory jest o jeden aminokwas diuzszy w miejscu A i deacylowany tRNA w miejscu P.
Centrum transierazy peptydylowej znajduje sie na podjednostce 50S (zielona). W podjednostce 30S (szarej)
rozpoznawane sa aminoacylo-tRNA zgodnie z dopasowaniem ich antykodonéw do kodonu mRNA w miejscu A.

Druga aktywnos$cia enzymatyczng zwigzana z centrum peptydylotransferazy jest hydrolityczne rozszczepienie wigzania
estrowego w peptvdylo-tRNA podczas zakonczenia syntezy biatka. W przeciwienstwie do tworzenia wigzan peptydowych,
ktore jest wewrietrzng aktywnoscia rybosomu i zachodzi bez czynnikdw pomocniczych, uwalnianie peptydu wymaga
wyspecjalizowanych czynnikéw uwalniajacych, ktére rozpoznajg kodony terminacyjne i promuja hydrolize peptydylo-
tRNA w miejscu P.

TRENDS in Biochemical Sciences 32:20-26, 2007



Tworzenie wigzania peptydowego (przeniesienie peptydylu) inicjowane jest przez nukleofilowy atak
grupy a-aminowej aminokwasu, estru potagczonego z tRNA w miejscu A, na estrowo-karbonylowy
wegiel tancucha peptydowego potaczonego z 3'-tlenem tRNA w miejscu P. Transfer peptydylu wymaga,
aby grupa a-aminowa aminokwasu w tRNA w miejscu A miata tadunek obojetny, a nie w formie

protonowanej NHs".

P site tRNA Adenine 76
@)

Peptide J

A site tRNA

Proponowany mechanizm transferu peptydylu.
Nukleofilowy atak grupy a-aminowej aa-tRNA w
miejscu A (niebieski, tutaj Phe-tRNA Phe) na
estrowo-karibonylowy wegiel peptydylo-tRNA w
miejscu P (czerwony) skutkuje stanem
przejSciowym.

Aminoacyl-tRNA  pKZ? * piKabs
Asn-tRNAAST 6.8 5.9 = 0.2
Phe-tRNAP® 7.2 6.1 +0.1
lle-tRNAl 7.8 6.1 +0.2
Ala-tRNAAI 7.9 6.3 +0.1
Gly-tRNASY 7.8 7.36 + 0.04
Pro-tRNAPro 8.6 7.8+0.2

*pK., of the a-NH: group of aa-tRNA in bulk water.

Wartosci pKa grupy a-aminowej r6znych aa-tRNA w roztworze
w temperaturze 20 °C ekstrapolowano ze zmierzonych
wartosci pKa. wolnych aminokwasow i estréow aminokwasoéw.

Zbadano zaleznos$é od pH katalizowanego przez rybosomy
transferu peptydylu z fMet-tRNA™¢t do r6znych aa-tRNA:
Phe-tRNAFP", Ala-tRNAA?, Gly-tRNA®Y, Pro-tRNAP™,
Asn-tRNAAs" i lle-tRNA'", wybranych tak aby obejmowaty
szeroki zakres wewnetrznych (intrinsic) wartosci pKa. grupy a-
aminowej ich aminokwaséw. Szybkos$ci przenoszenia
peptydylu byty rézne przy pH 7,5 i wykazywaty r6zna
zalezno$¢ od pH, wyrazong iloSciowo jako wartosé pH
(réwnowazna pK.°*), przy ktorej szybkos$¢ byta rowna
potowie warto$ci maksymalnej. Uzyskane wartosci pK.°"s
byty przesuniete w dét w stosunku do wewnetrznych
(intrinsic) wartosci pK. aa-tRNAs w roztworze (czyli nie na
rybosomie).

PNAS 108:79-84 (2011)
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