Prostereoizomeria oraz Prochiralnos¢ Prostereoizomeria oraz Prochiralnos¢
Cl

H,
Gdy centrum niestere i (Cw moze by¢ pr e w H A 0s
centrum ster i poprzez ienie ji lub drugiego pozornie
identycznego ligandu przez inny, to takie dwa ligandy sa homomorficznymi. cr H H

cl cl E cl B
z

LIGANDY HETEROTOPOWE PLASZCZYZNA PROCHIRALNA
o <ACHIALNE DIASTEREOIZOMER
\ CENTRUM PROSTEREOGENNE

HO——C—H
| COH
CHy | STEREOIZOMERY
KWAS (S)-MLEKOWY C\ o
CcH,
COH J Br Br Ha
He

e H, N

CH,
KWAS PIROGRONOWY
KWAS (R)-MLEKOWY . trans
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PROSTEREOIZOMERIA

Stowa greckie:

zamiana jednego z homomorficznych atoméw H, lub Hg

homos — taki sam

morphe - forma przez atom chloru/bromu prowadzi do tworzenia sig
Prochiralne osie i y moga by¢ defini w heteros — rozne centrow w achi i
podobny sposéb w odniesieniu do chiralnych osi i ptaszczyzn. topos — miejsce

Prostereoizomeria oraz Prochiralnos¢

Prostereoizomeria oraz Prochiralnos¢
Roéznicowanie heterotopowych ligandéw lub stron moze odbywac sie na drodze:
Hg
C|\ /C' C «przemian chemicznych w stereoselektywnej syntezie
=C= HC H;
H(C C t:\H zl ol I 2 “»przemian bi icznych pod wply enzymow
B
CI\ Ha lm:—@—(:ﬂ2 “»spektr P! , a 6Inie przy p y spektroskopii NMR
\
c=c=c Hg COH
W \HB Ho,C__H
HC: CH, Ha——Hs
l i e W0 —on _tentis "
" magnetycznie rézne od HO,C
Cl., Ha C CH, Hg/Hy He—T—Hp
Y COH
c=c=¢! COH
Cl KWAS CYTRYNOWY KWAS cis-AKONITYNOWY

H Cl
Hy —@—cm pierwsza opisana (enancjoselektywna) asymetryczna synteza
T - ?OzH P‘l (IZOZH
b
e & Ho—S—oH RS- Me—G—CHs + Mo
CO,H COH H

Prochiralne osie i ptaszczyzny moga by¢ | |

definiowane w podobny sposéb w

odniesieniu do chiralnych osi i ptaszczyzn. (S)+) (':)5-5/—)
55% o

KWAS ETYLOMETYLOMALONOWY
KWAS 2-METYLOBUTANOWY




Prostereoizomeria oraz Prochiralnos¢ TRZYPUNKTOWY MODEL

KONTAKTOWY OGSTONA’A
ENZYMATYCZNA FOSFORYLACJA GLICERYNY T

1|
CH,0H CH,0P(OH),
| glicerokinaza |
ch‘:fou + ATP —> Hft‘tfoH + ADP,
CH,0H CH,0H

(R-()

A~ KATALITYCZNE MIEJSCE AKTYWNE
(R)-GLICEROLO-1-FOSFORAN B, C — MIEJSCA WIAZANIA PRODUKTU

GLICERYNA

FRAGMENT CYKLU KREBSA

4 COH !
?OzH [ akonitaza ?°7H
3CH2 CH, dehydrogenaza izocytrynianowa 2c=0
CH;COSCoA I NADP® ]
2(‘::0 enzym > HOL—C—OH — > 3CH,
] kondensacyjny 1 o
CoH ?H; (‘:H,
COH ScoH
KWAS SZCZAWIOOCTOWY KWAS CYTRYNOWY

KWAS a-KETOGLUTAROWY

ZWIAZKI O IDENTYCZNYM WZORZE
SUMARYCZNYM

CZASTECZKI IDENTYCZNE 1ZOMERY |

Klasyfikacja zwiazkéw i ligandéw wg
Hirschmana i Hansona, (1971r)

| 1zomeRy KONSTYTUCYUNE |

[ stereozomery |

|DIASTEREOIZOMERY| | ENANCJOMERY |

HOMOMORFICZNE
LIGANDY/STRONY CZASTECZKI

LIGANDY HOMOTOPOWE

LIGANDY KONSTYTUCYJNE
HETEROTOPOWE

LIGANDY HETEROTOPOWE

LIGANDY STEREOTOPOWE

[ uiGanDy piasTeREOTOPOWE |

| LIGANDY ENANCJOTOPOWE |

Homotopowe i heterotopowe ligandy/strony czasteczki

Dlaczego niektére homomorficzne ligandy nie sa
w do 6w, a ich sygnaly w

NMR nie s3 o takim samym przesunigciu chemicznym?
Co decyduje, ze takie ligandy sa réownowazne lub nie?

Istnieja dwa alternatywne kryteria stosowane do okreslania topowosci

stron grup : ligandoéw :
< addycji < substytucji
< symetrii < symetrii

Homotopowe ligandy/strony czasteczki

Kryterium substytuciji

Cl
D |
H A/' Df(‘:fHE ?I
cl cl obrét o 180° Hs—C—D
T T
HA*(‘:*HB Cl
I /
4w 4
D HA—C—D

Cl

COH cozH

D—C—OH -
COH D obroto1gos 1B ? oH
HA/ HO—C—Hg HO—C—D
Ha—C—OH ton T

2| COzH

HO—C—Hg co
|
COH “ H,ﬁt‘:—ou 7

KWAS (R)-(+)-WINOWY B\ HO—C—D

D |

COpH  KWAS @RaR)2:

DEUTEROWINOWY




Homotopowe ligandy/strony czasteczki

Kryterium substytuciji
'T‘B
CF‘C*HC
COH
Ha
Heg ¢l
Ha—C—Hc Hg—=cl HA*(‘:*HC
CO.H COzH
He
cl Ho
Ha—C—Cl
COH
Kryterium addycji

CHy CH;
HiC._CH I . T
¢ + HCN & — CyioH CooN
A S e
Pl Hie” \CN He” N\

o oH

Homotopowe ligandy/strony czasteczki

Kryterium symetri C——> 0$C, gdzie:1<n<w

SWOBODNY OBROT ~ —3  SYMETRIA ‘USREDNIONA'
o
Hg

O~
HA He H

konformacja ekliptyczna

Homotopowe ligandy/strony czasteczki

Kryterium symetri C——> 0$C, gdzie:1<n<w

o
Hc

1,3-DIOKSOLAN

protony heterotopowe: H, i Hg oraz Hji He

protony homotopowe: H, i Hy, HgiHc,

Heterotopowe ligandy/strony czasteczki — enacjotopowe

Kryterium substytuciji

Ha,  Hs

D-—Ha “ Hg —D /{
F/<CI ° F cl

|
enancjomery -

13CHy

13CH; -— CH, CH;— 13CH;




Heterotopowe ligandy/strony czasteczki — enacjotopowe
Kryterium substytuciji
COOH
HO—C—D g

HO—C—H, R

COOH P
B COOH
HO—C—Hpg
HO—C—H,
COOH
KWAS mezo-WINOWY HO—C—Hs p

Heterotopowe ligandy/strony czasteczki — enacjotopowe

Kryterium substytuciji

CN\..Ha Hon_Ma Ho M
| f f
Cl— Hg c G

Ha—ocl |

o

W

"y

e |
enancjomery -
Kryterium addycji

CH
H CH; (‘:Ha i

\‘c‘:f + HON —>
~ o .

Heterotopowe ligandy/strony czasteczki — enacjotopowe

Kryterium addycji

H CHs ?Ha ?HS
C + HCN ——> C. .\ + C..
/H \\~ v \‘OH H/ \‘CN
0 . H cN OH
(R (S)

Cr(CO);
HiC CH; /N
2
o
CHj )
H
,C cH (£
c
CHy g
Cr(co); \ /

Heterotopowe ligandy/strony czasteczki — enacjotopowe

Kryterium symetrii |:> ptaszczyzna o

H,
H OH
A),% H B
Ha
F cl OHcooH
COOH

Ligandy ji moga byé 6Zni przy pomocy:
% spektroskopii NMR w nieracemicznym, chiralnym medium
- i przy udziale chii ych r 6w lub

y
innego typu chiralnych czynnikéw
% asymetrycznej syntezy

< reakcji ych, i z enzym jest




Heterotopowe ligandy/strony czasteczki — diastereotopowe

Kryterium substytucji

COH

Heterotopowe ligandy/strony czasteczki — diastereotopowe

Kryterium substytucji

(‘:OzH (‘:OzH
c H
Ha—G—OH Ha—C—Hg HO—C—Hg N2 Ho oM Ho O
H—C—oH OH-—Hs  H—C—OH Ha— Ho H——o L Cl—Hg ﬂ Ha—cl L|
N,
H 7
COH co, COH H CH, v New, W Nen,
z E
erytro treo
B I Rt
diastereoizomery
-
COH COH COH M/
R R
H—C—OH Hf‘C70H H—C—OH
" Ha—C—OH HO ~—Hs  Ha—C—Hg Ha— Ho HO—C—Hp s
s H—C—OH H—C—OH H—C—OH s
COH COH COH
dla ycznych R >
Heterotopowe ligandy/strony czasteczki — diaster powe Heterotopowe ligandy/strony czasteczki — diastereotopowe
Kryterium substytucji Kryterium substytucji
H H OH Hg H He <‘302H (‘:OzH COH
bT Ho— Hg O‘ Ha—OH TO‘ " Ha—¢—D HA—C—He D—C-Hg  °
H Ha H Ha H OH s HO*?*COOH D -—Hs HO*?*COOH HA— D  HO—C—COOH s
H*(‘)fH H*(‘ifH H-C—H
cis trans COH COH COH
B
1 FA _— —
/ Fsﬂ"wla\ I
Bu Facl cl

Bu.

Cl




jadra rownocenne chemicznie i
magnetycznie

Jjadra (grupy) homotopowe @

Heterotopowe ligandy/strony czasteczki — diastereotopowe
Kryterium symetrii nierozréznialne w spektroskopii NMR
Jjadra (grupy) heterotopowe
BRAK ELEMENTOW SYMETRII jadra (grupy) enancjotopowe jadra (grupy) diastereotopowe
nierozréznialne w spektroskopii NMR
w srodowisku achiralnym
ALE rozréznialne w spektroskopii NMR
rozréznialne w spektroskopii NMR
w srodowisku chiralnym
PROCHIRALNOSC - NOMENKLATURA PROCHIRALNOSC - NOMENKLATURA
proﬁ o
Ha p Ha S04 CHs CH,
HyC—C—OH H3C—C—OH H3C—¢—OH HiC. ‘ t = | )7CH1}(137CH;7‘(|:7€H —S P
pro-S He Hs D R H o
\/ R S H c2:R, ca:s,
H, By,

poR 5L oy H——OH S

achiralne, prochiralne H——OH ~ —ioeyema H——OH R
pros HO——H HO——H S

CHs

CHy




CH(CHy),
@/CHzN(CHa)z (CH;),CHCR=C=CRR"
H ligandy diastereotopowe
!
Fe

C,HsCHBr—CO—C(CHy)===C=CH,

H ligandy enancjotopowe
H,C CH, cl H
Ve
l H /C=C=C\
H H
H,C CH,

Nomenklatura alternatywna

Nomenklatura alternatywna

addycja do réznego typu ptaszczyzn

COzH
HsC
H
Si
H
Si
HO,C
HaC' Hs
Si

Nomenklatura alternatywna

Ligandy A, B, C oraz A i A’ moga byé
rozwazane jako potaczone z centrum
tetraedrycznym

COH H

Hsi H HiCsi CHy




Nomenklatura alternatywna PROCHIRALNOSC - NOMENKLATURA
WIDOK OD STRONY H,
o
COH COH COH @ El
— Hs; Hge H: D a Hy
= o
Hs: Hre CHs; CHs
pro-s pro-R R WIDOK OD STRONY Hg
(e} Ha Br
/o)
Hy' a
H H H
5
= HJCSV+CH3Re e o CH. CH;
H. '3
Chssi CHiRe COH COH \c/ Cra | ° N |
T ow ~*HON —— Cyion CQ 1 ICN
pro-R pro-S s s\/ o Re v \CN H/ \OH
R) (S)

Izomery konfiguracyjne w przyrodzie zywej

ch

13 budowe pc ych dwéch typow biopolimeréw cechuje
jednorodnosé konfiguracyjna:

— we wszystkich organizmach zywych chemicznym budulcem bialek sa
aminokwasy szeregu L

— w czasteczkach kwaséw nukleinowych wystepuja cukry: D-ryboza i D-
2-deoksyryboza

— bioligandy, szczegdlnie te zwigzki, ktére petnia role czynnych grup biatek
ztozonych, np. chlorofil

Izomery konfiguracyjne w przyrodzie zywej

mostek metylenowy

piercien pirolowy 4 §
)
H

NSNS
i i
\ / PORFIRYNA R= —CH
(czerwone krysztaly) R R
A

oo,
RO Yo =

filtol

bakteriochlorofil

Chlorofil a




Izomery konfiguracyjne w przyrodzie zywej

NN

=4 )"
AN V4

Izomery konfiguracyjne w przyrodzie zywej

ZWIAZEK

(+)1ZOMER

(-)1ZOMER

(&) lub mezo

migsnie, niektore
bakterie

Bacillus polimyxa

Aerobacter aerogenes

PODSTAWNIK | Chlorofil a Chilorofil b Chlorofil c1 Chlorofil c2 Chlorofil d OH
c3 -CH=CH, -CH=CH, -CH=CH, -CH=CH, -CHO NN
c7 CH, CHO CH, CH, CH, w o niektére gatunki Quebracho niektére gatunki lian
o
cs -CH,CH, -CH,CH, -CH,CH, -CH=CH, -CH,CH, wozvToL
KATECHINA
c17 -(CH,),CO,- | ~(CH,),CO,-FITOL | -CH=CHCO,H | -CH=CHCO,H | -(CH,),CO,- oH
FITOL FITOL
Albies concolor Acacia mollissima Acacia catechu
C17-C18 P Jl
(+)2R3S
Wystepowanie Eukariota + Rosliny + czesé EPIKATECHINA %
sinice glonéw (prazynofity,
eugleniny, zielenice 5 .
wiasciwe) Angophora Acacia catechu Acacia catechu
intermedia
uzmk
Izomery konfiguracyjne w przyrodzie zywej Alkaloidy z rodziny Cinchona
¥ ) D B
(+)-1ZOMER (£)-1ZOMER ~_czESC CHINUKLIDONOW>>
a-PINEN N
R
N
R = OCHj; (8S,9R)-CHININA <_ Kora drzewa chinowego > R=0CH,; (8R,95)-CHINIDYNA
cytrynys iota R = H; (85,9R)-CYNCHONIDYNA R = H; (8R,95)-CYNCHONINA
pomararicze, kminek

LIMONEN

sosna tropikalna
(Pinius longifolia)

KAREN

sosna zwyczajna

KAMFORA
cynamonowiec
kamforowy
o

Reakcja katalizowane chiralnymi zasadami

PRZYKLADY

Wynberg et al. 1982

chinidyna
Cuc” S oen -

cic’
00 >95%

cinchonidyna

[¢]

a,

ee 75%

Hiemstra et al. 1981




" . L . OH rH
Izomery konfiguracyjne w przyrodzie zywej W " 7_001,4
zN—T—
HN

L-AMINOKWASY OBOJETNE &

STRUKTURA R- NAZWA SKROT PRy Phao K,
—H GLICYNA Gly/G 2.3 9.6
—CHj ALANINA Ala/A 2.3 9.7
—CH,CH, WALINA val/v 2.3 9.6
—CH,CH(CH,), LEUCYNA Leu/L 2.4 9.6
—CH(CH5)CH,CH; | 1IZOLEUCYNA le/1 24 9.7

—chy FENYLOALANINA Phe/F 1.8 9.1
—CH,CONH, ASPARAGINA As/N 2.0 8.8
—CH,CH,CONH, GLUTAMINA GIn/Q 2.2 9.1

—cw Trp/wW 2.4 9.4
?:@ TRYPTOFAN
\
M

Q PROLINA Pro/P 2.0 10.6
"COOH

N
H

~CH,OH SERYNA ser/s 2.2 9.2
—CH(OH)CH, TREONINA Thr/T 2.6 10.4
7‘:"24@70" TYROZYNA Tyr/Y 2.2 9.1
—CH,SH CYSTEINA Cys/C 17 10.8
—CH,SCH, METIONIA Met/M 2.3 9.2

* Aminokwasy egzogenne

L-AMINOKWASY OH rRY AMINOKWASY
e " >—co,H
R H
ZASADOWE
STRUKTURA R- NAZWA SKROT PKay PKoy K, oM COOH CooH
—CH,(CH,):NH, LIZYNA Lys/K 2.2 9.0 10.5 Hy M Hy H Ha "
71“2“7""_0/'" Arg/R 22 9.0 125 Ho- H -OH HsC: H
uy | ARGININA CHy CHs CHCHs
—cn; -
- His/H 18 9.2 6.0 (25,38) (2S,3R) (25,35)
J HISTYDYNA L-ALLOTREONINA L-Tre Llle
N
H
KWASOWE o
STRUKTURA R- NAZWA SKROT PRy Koo OH %OH
N
"o "o
—CH,COOH KWAS ASPARAGINOWY Asp/D 2.1 9.8 3.9 (ZS 45) (25 4R)
—CH,CH,COOH | KWAS GLUTAMINOWY |  GIu/E 2.2 9.7 4.3 N
— = L-ALLOHYDROKSYPROLINA L-Hypro
Aminokwasy egzogenne — organizm zwierzgcy nie potrafi ich
syntezowat z innych skfadnikéw zawartych w pokarmi




WEGLOWODANY
D-AMINOKWASY T LN E CH,OH
M—'—NHz > 2 | aldehyd glicerynowy dihydroksyaceton |
R =
R=CH, D-Ala R ?HOH ) ‘ c=0
CH,OH dt. wigzania C=0 0.123 nm CH,OH
R = CH,CO,H D-Asp 2 ALDOZA moment dipolowy u=2.7D KETOZA
R = CH,CH,CO,H D-Glu energia wigzania:
NH, NH, aldozy E=731kJmol!
HOMOH kwas a,a'-mezo-diaminopimelinowy ketozy E=747 kJmol!
o o
J c-o E = 359 kJmol! p=1.2D 143 nm
R=CH,Ph D-Phe O-H E = 465 kJmol"! p=15D [/=0.96 nm
2 \/ GRAMICYDYNA S
D'P‘he — L-Pro— L-Val — L-Om — L-Leu Charakter hy y - wiazania z i H,0 o energii E = 20 — 40 kJmol"!
L-Leu — L-Orn— L-Val — L-Pro — D-Phe
/ D-Val — Lac — LVal
Rechon,  ova - o
|
L‘—Val Dv‘VaI
Lac .
DVal — D-Hyvnl-r—L-val/
H. 20 . .
WEGLOWODANY c RODZINA D-ALDOZ 2" STEREOIZOMEROW
(!:HOH 2" STEREOIZOMEROW
¢ < ALDOHEKSOZY >
CH,0H
i i H |
H ! " s i i H "
i Wt i H—{—OH  NO——N o " T
v 0. OH " H i H— H H 1 Wt H—t H—ti)
H{1_0 H\c4o OH O i o CHOH CHaon CHOH aLon
% ‘ B D aNaD B GmA -
4 3
2 HC—OH HO—CH o r S .
I L- @ -ERYTROFURANOZA e g S " :
D- a -ERYTROFURANOZA 3 HE—OH 0—CH 2 : : s Wl .
o oM ) ‘\:HZOH (‘:H,ou o ; o e [
OH 0 i Giom Cyaon < ALBOPERTE, >
D-ERYTROZA L-ERYTROZA = 0.4~ ARABSIODA O:oh-NEVLSTR Dy LS
OH > o n i
el oo
OH OH )
L-B -ERYTROFURANOZA =l . = 1 He
D- -ERYTROFURANOZA i : i
. A CHON i on
> 04~y  TRIGTA
CHO 1
P
ENACJOMERY

RODZMA ALDOZ CHOH ALDOTRIOZA
i) RLDAD GLICTRTIWY

11



RODZINA D-KETOZ 2" STEREOIZOMEROW

KETOHEKSOZY >

fHZOH CH,OH (I:H2OH
=0 =0
o,?,ﬂ H—C—OH HO—C—H
—OH HO—C—H HO—C—H
__OH H—C—OH H—C—OH
CH,OH CH,OH CH,0H
oza D-ksylo-HEKSULOZA D-tkse HEKSULOZA

Loon

D-erytro-PENTULOZA D-treo-PENTULOZA
D-RYBULOZA CH,OH DKSYLULOZA

L

CHOH

D-glicero-TETRULOZA

WEGLOWODANY

Cykliczne i struktury ydow

ANOMERY

anomeryczny atom wegla anomeryczny atom wegla

6
6
4 _CH,OH
4 ___CH,0H o 2O "
5 5
Ha, 2 H < H
3 oH ! 3 OH
OH o
i D-gluk "
m‘g"(m‘g:;’“ glukoza B-D-glukopiranoza
12 150°C (AcOH)
[a] [a] +19
Stan réwnowagi:
o] +52 36.4% a-D-glukopiranoza
63.6% B-D-glukopiranoza

Anomery mozna rozréinié przy pomocy spektroskopii 'H NMR

% przesunigcie chemiczne 3 C1B mniejsze niz Cla.

“ wicynalne sprzezenie spinowo-spinowe 3y, dla p=7.9 Hz oraz a= 3.7 Hz

WEGLOWODANY

Konformacje piranoz

j tertrahydropiranu — model aldoz moze istnie¢:

OH,

szesciu konformacjach skreconej todzi: °S,, 2S,,'S,, 38,,'S,, 55,

dwanastu konformacjach potkrzestowych: °H,, Hy, °®Hg, Hy, THy, 2H,, 2H,, *H,, *H,, *H,, Hg, °H,

WEGLOWODANY
Konformacje piranoz

a-D-GLUKOPIRANOZA

KONFORMACJA “C,

CH,OH HoH L
0, 2 —
24 2 = 1 KHoHC — =
= X = 1(forc : — 0 = Ogcnon
0 2

CH,OH

RN =N peA > =
= =7 S

“"" LUSTRO T -
o = = 0 =
CH,0H
N 2
o 2 1|2
CHOHY; — CHOH 4 1 1 Mg = o
(°)
2 2 2 4
CH;0H CHOH

KONFORMACJA 'C,

0-L-GLUKOPIRANOZA

12



LIPIDY | PROSTAGLANDYNY
WEGLOWODANY

Konformacje piranoz

Wzgledna stabilnos¢ okreslonej konformacji piranozy zalezy od:

WEGLOWODANY
Cukry, zaréwno z szeregu L, jak i D spotyka si¢ w komérkach zywych

tarcuchy polisacharydowe moga byé tworzone z L i D monosacharydéw, np.

w skiad agaru wehodzi L- i D-galaktoza

L—fukoza (6- jest ki ji iadaj; 2za grupe krwi
B3 ie w grup j C5 oraz . . "
Ctillub C3 i e 1, ji D- fukoza wystepuje w y |
% efektu anomerycznego ‘ zasada j sci i inej ikow ustrojow zywych ‘
. e tzw. czynnika niestabilnosci A2 — ni wzajemne oddzi ie silnie [ jednolitosé kontf ina chi biatek i kwasow nukleinowych |
elektroujemnych podstawnikéw 1
komérek ‘
OH
o oH ‘ podobienstwo steryczne proceséw przebiegajacych w komérkach
—c H
H komérki sa do ia i i ia réznych i
j wiej i isku, np. L illus fermenti jest
2zdolny do utylizacji ich czterech
WEGLOWODANY WEGLOWODANY
tancuchy oligosacharydéw moga taczy¢ sie z:
‘ Eteryfikacja i ych grup hy ylowy:! ‘

‘ trwale, nie ulegajace mutarotacji, glikozydy ‘

POLISACHARYDY

TRISACHARYDY

laktoza (4-O-B-D- i D-g pi

sacharoza (a-D- i B-D-

maltoza (4-0-0-D- i D-
(3-0-a-D- B-D- ylo-a-D-glukopiranozyd)
(6-0-B-D-glukopil y D-glukopi ylo-B-D:

< biatkami, tzw. glikoproteiny
np. substancje grupowe krwi, kolagen,

zwiazki izaj p (-] ia ptynéw ustrojowych w rybach
i — czesc¢ bi a i peptyd y z reszt Ala i Thr,
3 y di ydowe: 4-O-8-D pi ( ido-2 y)-
p-D-galaktopiranozowe
< lipidami, tzw. glikolipidy (sfingolipidy — lipidowy ik to sfingenil
(E,2S,3R)-2-amino-4-oktad 1,3-diol p zk ym)

13



INOZYTOL (CUKROL) FYTAZA

scyllo-, muco-, neo-, allo-, epi- i cis-inozytol ﬂ

LECYTYNA, SPERMA

R R
R
RWR
R R

R =OH, myo-inozytol

R R R R R R

R R
RRR R R R &
ﬂRIR
R R R

FORMY MEZO-

|
|
|
|
R | R
|
R R IR R
|
|
|
|
RORLOR R
|
i

R =OH, chiro-inozytol

2

3
R

cykloheksanoheksaole

IZOMERY OPTYCZNE

LIPIDY | PROSTAGLANDYNY

CH,OH GH,OH CH,0COCH,

Ho—=—H H OH H 0COC,Hss
cHo(P) cHo(P) CH0COC Hgs

(-)-L-FOSFOGLICEROL (+)-D-FOSFOGLICEROL (28)-3-ACETYLO-1,2-

FOSFOLIPIDY

CH,OH
RCOO- H 0
I ®
CH,0—P—0CH,CH,NMe,

|
%e

(R)-FOSFATYDYLOCHOLINA

DISTEARYNIAN GLICEROLU
Enonymus verucosus

CH,0—CH=CHR'
R'COO H ‘(‘)
CH,0—P—OR

|
%o

®
R = CH,CH,;NMe,, CH,CH,NH, lub Ser

(R) PLASMALOGENY

LIPIDY | PROSTAGLANDYNY

1966 — USTALENIE KONFIGURACJI ABSOLUTNEJ

/\/\/1 5:\/:11\/9:\/:\/\/COOH

KWAS ARACHIDONOWY

OH

PROSTAGLANDYNA (PGE,,)

LIPIDY | PROSTAGLANDYNY

SSAKI:
KONFIGURACJA  C15-S (a)
C11-R,

C12-5,
C8-R;

14



LIPIDY | PROSTAGLANDYNY

KONFIGURACJA WIAZAN PODWOJNYCH

E-C13-C14
E-C13-C14 oraz Z-C5-C6

E-C13-C14; Z-C5-C6 oraz Z-C17-C18

OH

PGF,

2

indeks 1, np. PGA,

indeks 2, np. PGA,

indeks 3, np. PGA,

LIPIDY | PROSTAGLANDYNY

OH

\/:\/\/COOH
<:/\_/\/\/ )j o

KWAS ARACHIDONOWY
>

S

GH

prostacyklina PGX

OH

tromboksan TXA,

LIPIDY | PROSTAGLANDYNY

POLIPRENOIDY | STEROIDY

AKTYWNOSC BIOLOGICZNA PROSTAGLANDYN ZALEZY OD:

“diugosci faricuchéw bocznych

“konfiguracji faricuchéw bocznych

COOH COOH
cons”
CoA-pochodnej KWASU - KWAS MEWALDOWY
HYDROKSY-3-GLUTAROWEGO
Hc OH HG OH
Hooc > CH,OH HOH,C > COOH
S R
KWAS MEWALONOWY

PIROFOSFORAN
DIMETYLOALLILU

> KAUCZUK

PIROFOSFORAN
IZOPENTENYLU

15



POLIPRENOIDY | STEROIDY

CYKLOARTENOL

HO'

POLIIZOPRENOIDY

g

30 atomow wegla

cyklizacja 2,3-
epoksyskwalenu

LANOSTEROL

POLIPRENOIDY | STEROIDY

\(N\]/ACHZOH

GERANIOL FARNEZOL

[ WIAZANIA PODWOJNE O KONFIGURACUI trans (E) |

+ ZACHOWANA KONFIGURACJA NA C7i C11 TRAIRFITOL

% KO JANA C3 - R (dla

\(A/W\CHZOH

CYKLOARTENOL

HO'

30 atomow wegla

cyklizacja 2,3-
epoksyskwalenu

LANOSTEROL

wegla C3

®—@)—o—cHeH cHy

o\ﬂ{”‘:
» H N

D’ H
COOH
(2R)-2-deutero-5-fosfomewalonian Zealken
s yzacy - ulega atom wodoru pro-R
HC o /
3 >/—</ — ch>:</°
. 1 HR
H, H
' w a !
E-alken

9
7 A B W
f
D CHy
o
a-TOKOFEROL WITAMINA K,
POLIPRENOIDY | STEROIDY POLIPRENOIDY | STEROIDY
ﬂ Etapy bi i j pr i kwasu go w polip idy:
@ ja pi kwasu z zatomu

16



POLIPRENOIDY | STEROIDY

@ ja dwéch 5 — tworzy sie uklad 10-weglowy (odchodzi reszta pirofosforanowa)

CHy re-si

pirofosforan geranylu

POLIPRENOIDY | STEROIDY

prowadzi do farnezylu, w ktérym konfiguracja na
6 i (

(1R)-1-deutero-3-

ja3
atomach wegla C5 i C9 jest w z
metylo-2-butenylu (odchodzi reszta pirofosforanowa, a proces zachodzi z inwersja konfiguraci na atomie

wegla powiazanym z ta grupa)

pirofosforan farnezylu

POLIPRENOIDY | STEROIDY

farnezylu (‘glowa do glowy’) prowadzi do powstania czasteczki skwalenu

dwéch i
(qus(en:xka farnezylu alkiluje druga na atomie wegla C1, tracac grupe pirofosforanowa — tworzenie wiazania C-C przebiega
réwniez traci swoja grupe

jest atom wodoru pro-S na C1’ na atom wodoru

z inwersja kunflguracjl na atomie wegla C1
retencja ji na C1;

pochodzacy z koenzymu NADPH)
o, H
)\A/J\M \koﬂ ®
o H
M\Mo/@% ®

all-trans-skwalen

POLIPRENOIDY | STEROIDY

2 . T 0 T
@ utlememe wiazania podwdjnego C2-C3 skwalenu inicjuje cyklizace liniowe]
walenu do ktorej
szkieletu nglowago. all-trans-skwalen
grupa metylowa z atomu wegla C15 zostaje przesunigta na atom C14 )\
19

grupa metylowa z atomu wegla C10  zostaje przesunieta na atom C15

podstawnik wodorowy z atomu C18 zostaje przesuniety na atom C19

podstawnik wodorowy z atomu C14 zostaje przesuniety na atom C18

Ho- lanosterol

17



STEROIDY <

Konfiguracia C5 definiuje spossb
taczenia pierscieni

AIB cis (58)

CH; ESTRAMN

W zaleznosci od tego jakie podstawniki znajduja sie na atomach wegla
€10, C13 C17 rdzei weglowodorowy otrzymuje nazwe

ANDROSTAN
PREGNAN
CHOLAN

R=GHCH):CH(CHy); CHOLESTAN
CHy

STEROIDY

A/B trans (5a) AIB cis (58)

" id-tr id-

cis-transoid-trans-transoid-trans

STEROIDY
HO,, eq
Ho"®
1,080,
2 waNNTOL
1. AcOAg
ACOHHO
2400
33 l
1. CHOOGH HO (ax .
2.0 o R
7
Ho 7eq RO

2B3a

IZOMER TERMODYNAMICZNIE NAJSTABILNIE,)!

Henbest, 1957 i Shoppes, 1957

Nomenklatura a/p stron, ktéra stosuje sig dla steroidéw, jest ogéina dla réznego rodzaju pierscieni przy
zachowaniu nastepujacych regut:

1. Jezeli zwiazek jest i lub Sci nie sa to
jako stroneg a oznacza sig te, ktéra zapewnia zgodne z ruchem wskazéwek
zegara ie wokot kazdego pit ienia od najniz do

) gt atomu; jezeli j$cie to jest ni z
ruchem wskazéwek zegara — strone oznacza si¢ jako B. Pierscien badany jest
traktowany jako regularny, ptaski wielokat (zaniedbuje si¢ konformacje). Jezeli
uzywany jest system wi j ji, to ustala sig pi [
1-52>1a->2a>1".

2. Jezeli zwigzek ma pierscienie potaczone
tylko w orto-, to strona catego uktadu
pierscieni jest od pierscieni;

ieraj; najnizej p
niezwigzane atomy; numeracja jest
standardowa dla zwiazku.

18



ZWIAZKI PIERSCIENIOWE MOSTKOWANE "
|
|

(CHo)m ((‘:Hz)n (CHa)

|
H

BICYKLO[1.1.1]PENTAN BICYKLO[2.2.1]HEPTAN

BICYKLO[2.2.2]OKTAN BORNAN
NORBORNAN

Norbornan (bicyklo[2.2.1]heptan)

MONOPODSTAWIONE POCHODNE — CZTERY MOZLIWOSCI

T
T

egzo-A egzo-B

endo-A endo-B

o
~
'b
N
w
B3
X

Konfiguracja wokst Konfiguracja wokst
atoméw wezlowych atomu podstawionego
c1 c4 c2

egzo-A s s s

egzo-B R R R

endo-A s s R

endo-B R R s

Norbornan (bicyklo[2.2.1]heptan)

)
|
\

/

R

gtéwny produkt

Li/EINH,

Reguta Bredta W ukiadach z malymi mostkami sterycznie nie jest mozliwe istnienie podwojnego
wiazania przy przyczékowym atomie wegla

< atomy i z ym atomem wegla sg skrajnie niereaktywne
<
B/ : /:
o
< kwas i 'y nie ulega dekar
HooC i ; ~
o
% 2,6-bicyklo[2.2. ion nie wykazuj sciwosci y

A
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ZWIAZKI PIERSCIENIOWE MOSTKOWANE

= 2

pryzman kwadrycyklen kuban < HCC 126 twistan adamantan

DODEKAHEDRAN CygHy

Opis struktury biatek, wg Lindestroma-Langa podzielono na cztery
poziomy ich strukturalnego uporzadkowania:

| - rzedowa struktura biatek praktycznie pokrywa sie z sekwencja
aminokwasowa biatka: sekwencja wigzan kowalencyjnych wraz z informacjg o
rozmieszczeniu kowalencyjnych mostkéw disiarczkowych pomiedzy resztami
cysteinowymi

Il - rzedowa struktura biatek okresla konformacje poszczegolnych fragmentow
polipeptydowego faricucha ( wg in. konformacja gtéwnego tancucha czasteczki)

Il - rzedowa struktura biatek sposéb upakowania poszczegolnych fragmentéw o
regularnej konformacji w makroczasteczce biatkowej (konformacja catej
makroczasteczki wraz z danymi o przestrzennym rozmieszczeniu atomoéw bocznych
reszt aminokwasowych)

IV - rzedowa struktura biatek przestrzenna budowa asocjatéw biatkowych, tj.
sposo6b oddziatywania migdzy sobg makroczasteczek biatka w kompleksach

Podporzadkowane hierarchiczne poziomy uporzadkowania
strukturalnego biatek:

Struktura | — rzedowa
sekwencja aminokwasowa

Struktura Il - rzedowa

konformacje krotkich fragmentéw tancucha peptydowego

Struktura naddrugorzedowa

typ topologicznego uporzadkowania kilku przylegajacych do siebie
krotkich fragmentéw taficucha o zdefiniowanej strukturze drugorzedowej

Domena biatkowa

wiekszy odcinek tancucha polipeptydowego czasteczki biatka,
wyodrebniony w samodzielng tréjwymiarowa strukture

Biatko globularne

konformacja czasteczki biatka jako catosci

Agregat biatkowy

odpowiada strukturze czwartorzedowej

UCH BOCZNY

I =

plascryena grapy amidowe]

C - N (amina) 0.147 nm

@  comvesn
‘ ~ atom tlenu C=N 0.128 nm
’ - atom azotu amid
O —  atom wodoru 0.133 (Zitrans) nm

0.132 (E /cis) nm
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PEPTYDY

/N

Ce,

> >/o 132N\/ e

o H

wyjatki: wiagzania amidowe tworzone
przez Pro i N-alkilo-a-aminokwasy

PEPTYDY

HL O LANCUCH PEPTYOWY ——.

LANCUCHY BOCTHE

W biatkach natywny iaz:

rybonukleaza § Pro-93 i Pro-114
subtylizyna Pro-168
termolizyna Pro-51
anhydraza weglanowa Pro-29 i Pro-200

biatko Bens-Jonesa Pro-8i Pro-95

karboksypeptydaza His, uczestniczaca w wiazaniu kationu Zn*?

opis konformacji tancucha polipeptydowego wymaga okreslenia katow
dwusciennych ¢ iy dla kazdej reszty aminokwasowej faricucha

PEPTYDY
< kat $ci [} przez jedna — w ktérej lezy grupa
karbonylowa oraz druga — w ktérej lezy atom wegla C,* drugiej reszty aminokwasowej
(obroét wokot wigzania C(O) — N jest ni

cro UGRUPOWANIE AMIDOWE MOZE BYC ODCHYLONE OD
0 , GDY ZOSTAJI
O KONFIGURACJA ORBITALI LEKTRONOWYCH NA ATOMIE AZOTU N
Ca ca .
G
trans cis
@ =180° ® =180°
< kat Scil b ikaj z go obrotu wokét wiazania N-C,
<+ kat i v ikajacy z obrotu wokét wiazania C(0)-C,,

W zaleznosci od katéw ¢ i y podstawniki chiralnego atomu wegla Ca dla

PEPTYDY i szeregu L sa
¢ WZAJEMNA ORIENTACJA WIAZAN y WZAJEMNA ORIENTACJA WIAZAN
0>  Ca-C trans do N-H 0° Ca-N trans do c-0
+60° Ca-H cis do N-H +60° Ca-Cp cis do c-0
+120° Ca-Cp rans do N-H +120° Ca-H trans do c-0
+180° Co., - C’ cis do N-H 180° Ca-N cis do c-0
-120° Ca-H trans do N-H -120° Co-Cp trans do c-0
-60° Ca-CB cis do N-H -60° Co-H cis do c-0
»
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Mapa ji wg

Ramachandrana: o - prawoskretna a helisa,
@, - lewoskretna  helisa, 3, — helisa 3,5, B —

struktura B, Bp — adaptacja z Ramachandran et.al., Adv. Protein. Chem. 23, 283 (1968)

struktura B, C - struktura kolagenu, P —
struktura poli -L-proliny Il

Struktura a-helisy
zaproponowana przez L. Paulinga dla a-keratyny

w j a helisie jzL-

aminokwasoéw:

o boczne s3 skit na

<+ katy dwuscienne dla idealnie regularnej
wynosza ¢ = - 57° oraz y 47°

< wigzania wodorowe 1«5 (donor/akceptor
atomu wodoru)

Propozycja BRAGGI et al. rozrézniania helis przyjmuje:

podaje sig liczbe reszt aminokwasowych
przypadajacych na jeden skret

podaje sig jaka jest wielko$¢ pierscienia
tworzonego przez wigzania wodorowe

s \
[ y
e
J
|1
|~
b ; ]
/ A\
!
\ -
el \
N
)
v
\
-~

3,,— 0znacza, ze jeden skret helisy obejmuje trzy reszty
i a wiazania (1<4) ji

Struktura a-helisy w krambinie

pierscien 10-cztonowy

Regularna struktura ll-rzedowa

poli-L-walina,
poli- L-izoleucyna,
poli-L-prolina,
poli-L-treonina,

poli-S-metylo-L-cysteina

nie tworza konformaciji helikalnych
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Regularna struktura ll-rzedowa

$»=-139° oraz vy =+135° (
Cys4 ’ » E
ys:
_ - fl - ¥ 3
7 e o N\ Y ) - s
¥ " » { I ; \ 1
vl iosex pisuLFowy 4 i y N
1 I !
1 Koy A o -~ r o EEE L e -1 <
: ¢ - Cys32 e & | le3s ) 4 5
y o
\ A G A 4
Nk %
: 1 widok z géry ¥ \"“\ "
J 1
s " .
N N !
o o -t e Thrt
N o ‘». prosTeK DisULFIDOWY " -— - y B
i 1 Cys32 L 3
G ys:
e - " — S i
) v Cys4 ™~
Ctnrmininy b
sk lle35
model wstegowy —
Antyréwnolegta harmonijkowa struktura p harmonijka p widziana z
prop przez L. inga dla fibroiny j boku
widok z boku

Krambi B harmonijka

Izomeraza triozofosforanowa

trzy réwnolegle nici p

model wstegowy beczki B

Regularna struktura ll-rzedowa

go formuja sie:

Na pepty

< krétkie odcinki helisy 3,y
< B-zgiecia

wspoétrzedne dla B-zgiecia:
typl ¢, =-60°y,=-30°
- 60° y, = 120°
typll ¢, =gy =-60°

(dwuaminokwasowy fragment helisy 3,,)

93 = -90°y; = 0°
3= 80°y,=0°
W2 =y, = - 30°

D typ | rézni sie od Il orientacja grupy karbonylowej o)
. w reszcie nr2 j‘_‘\(':l)

9 A,
'\'_-) [ 50| stabilizowane wiazaniem wodorowym

144, ktére zamyka 10-czionowy pierscier
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Regularna struktura ll-rzedowa

B-zgiecie

gramicydyna S

L-Pro—L-Val——L-Om—-L-Leu—-D-Phe
1 1 1 1
1 1 1 1

1 1 1 1
D-Phe+—L-LeuL-Om—L-Val—~L-Pro

2 Val - O - Leu konformacja B
antyréwnolegta

Regularna struktura ll-rzedowa

Na zgieci f

pepty go formuja sie:

< y-zgiecie — wystepuje rzadko jest

zamyka 7-czlonowy pierscien

ym 14-3, ktére

trzy a helisy oplataja sie wokot
jednej osi — nie ma miejsca na
taricuchy boczne

PRAWOSKRETNA SUPERHELISA _
LEWOSKRETNA o HELISA ;\) -

-~ "
'(E..‘

POWTARZAJACA SIE SEKWENCJA Gly-X-Y,

1 skret - 3.3 reszty aminokwasowej,
a kazda reszta wydluza fanicuch o
0.29 nm (przyrost diugosci 0.96 nm
na 1 skret)

gdzie gléwnie X = Pro, Y = Hpr

KONFORMACJE PROLINY

< potkrzestowej C,

Cp
< kopertowej Cg
o} N
N\ C=0
) Ne— (N
/ ~_ . N CP=cu
VAR oo
e ¢ N AN et

Cr-endo, y=120°

Cy

Cr-egzo, y=-60°

wychylony z pt. pierécienia atom CY/CP lezy po

te] same] stronie pierscienia co atom wegla C' wychylony z pl. p

tom C1ICP lezy po
przeciwnej stronie pierscienia co atom wegla C’

0

POLIPROLINA | oraz POLIPROLINA Il

D=-83%y=+150°0=0°

D=-T78 y=+149° m=+180°
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KONFORMACJE POLIROLINY
AN

0 .
T -
o N C“\o«/ f cw\cu c
N\, [ . —
N H N
Cr-egzo, y=-60°

Cr-endo, y=120°

~

1 I~
cisPro < C=-HIC=0 trans*Pro
ZMIANA NIKA
POLIPROLINA | TUANA ROZPUSZOZANIR POLIPROLINA I

D =-83%y=+159° =0° ©=-78° y=+149°, 0= +180°

s al-trans

DMO CD MIOGLOBINY

B struktura

18], 10*

b

£ R E""I

CH,CH,CH,0H HCOOH

AWOSKRETNA HELISA LEWOSKRETNA

‘ poli —L-lizyna traktowana jest jako wzorzec

a-a helisa, roztwér wodny o pH ok. 11
o helisa b — B struktura, po ogrzaniu do temp. 52°
¢ - kigbek statystyczny, roztwér wodny o pH 5.7

zawartosé konformacii helikalnej w badanej prébce mozna oszacowaé

%H =

181200 - 4 000
33 000 - 4 000
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