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Fetter och fettsyror tillhor gruppen lipider

v Vad ar lipider?: Lipider ar ett samlingsnamn for ett stort antal olika &mnen med gemensamma egenskaper.
Alla lipider ar opoldara @amnen som ar |6sliga i organiska lI6sningsmedel (t.ex. i dietyleter, aceton och kloroform)
men helt eller nastan helt olosliga i vatten.
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Lipider
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Ovriga; t.ex. vaxer,

Fetter o )
Fettsyror (trigl der) Fosfolipider Steroider karotenoider,
riglyceriaer fettldsliga vitgminer

v Lipider har viktiga funktioner: Lipiderna har manga viktiga funktioner i vara kroppar. De bygger upp
cellmembranen i alla celler, de bygger upp myelinskidorna som omger nervcellerna, de fungerar som en bra
energireserv i kroppen eftersom de innehaller mycket energi, de fungerar som hormoner eller ger upphov till
hormoner och hormonliknande amnen i kroppen, de fungerar varmeisolerande, de skyddar inre organ etc.




Vad ar fetter?

Vad ar fetter? Fetter ar organiska, opolara amnen som tillhér gruppen lipider. De
bestar framst av kol- och vateatomer, vilket gor att de har ingen eller mycket Iag
|6slighet i vatten, men l0ser sig bra i organiska I6sningsmedel (t.ex. dietyleter,
aceton och kloroform).

Fetter bestar av triglycerider (dven kallade triacylglyceroler): Fetter ar uppbyggda
av fettmolekyler som kallas triglycerider. Nar vi ater livsmedel som innehaller fett,
ar det framfor allt dessa triglycerider vi far i oss. Det kan dock dven forekomma
andra lipider i dessa livsmedel.

Oljor: Oljor ar ocksa fetter som bestar av triglycerider, men vi anvander ofta ordet
olja istallet for fett nar amnet ar i flytande form vid rumstemperatur.

Fetter ar energirika: Fetter bestar huvudsakligen av kolatomer bundna till
vateatomer med kovalenta bindningar. Dessa bindningar ar energirika, vilket
forklarar varfor fett har ett hogt energiinnehall. Fett innehaller cirka 9 kcal per
gram, medan kolhydrater och proteiner innehaller omkring 4,5 kcal per gram.

Triglycerid (triacylglycerol)




Fettsyror

v'  Fettsyror ar karboxylsyror:
= Fettsyror tillhor karboxylsyrorna och bestar av en kolvatekedja med minst fyra kolatomer. Kortare

karboxylsyror, som metansyra, etansyra och propansyra, ar mer vattenlosliga och saknar den langa
opolara/hydrofoba svans som kannetecknar fettsyror. Darfor raknas de inte som fettsyror.

= Alla karboxylsyror — inklusive fettsyror — har en karboxylgrupp (-COOH) bunden till kolvatekedjan. Vid
fysiologiskt pH (ca 7,4) avges dock en vatejon, H* (proton) fran karboxylgruppen, vilket gor att den
forekommer som en karboxylatgrupp (-COO").

v Fettsyror har den generella formeln: C H,,,,COOH (vid fysiologiskt pH; C H,,,,CO0").

v Smdrsyra: Smorsyra (butansyra) ar den kortaste och enklaste fettsyran och har formeln C;H,COOH. Som alla
fettsyror har den en metylande (-CH;) och en karboxylande (-COOH eller -COO").
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Metylgrupp C_ C Karboxylgrupp
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Typ av fettsyra:

Mattade fettsyror:

Tre huvudtyper av fettsyror

Kannetecken: Struktur/utseende:

= Mattade med vateatomer
* |nga dubbelbindningar

=  Rak struktur

=  Hogst smaltpunkt

Enkelomattade
fettsyror:

= ”Saknar” tva vateatomer
= En dubbelbindning

=  Bojd struktur

=  Medelhog smaltpunkt

Fleromattade
fettsyror:

= ”Saknar” minst fyra vateatomer
*  Minst tva dubbelbindningar

= Mycket bojd struktur

= Lagst smaltpunkt




Varfor har omattade fettsyror en bojd struktur?

v' Omattade fettsyror har en bojd struktur p.g.a. .
minst en dubbelbindning. Vid dubbelbindningen
sitter vateatomerna vanligtvis pa samma sida (cis-

struktur) och det innebar att hela den ométtade @)
fettsyran far en bojd form eftersom elektronerna
repellerar varandra och intar storsta mojliga OH

avstand fran varandra.

v' Maéttade fettsyror har en rak struktur darfor att de
saknar dubbelbindningar. Elektronerna repellerar O

varandra och intar storsta mojliga avstand fran
varandra vilket i det har fallet resulterar i en rak Q OH

kedja. Ao




Forklaring till de vanligaste omega-begreppen

9 =3 3 1
v" Omega-3: Fleromattade fettsyror som har sin HO J!Nﬂf/\/\/\/g— T Tt 18

forsta dubbelbindning pa det tredje kolet fran
omega-anden.

v" Omega-6: Fleromattade fettsyror som har sin m/:\/\/\/\)LOH

forsta dubbelbindning pa det sjatte kolet fran
omega-anden. Linolsyra; C18:2, w-6

v" Omega-9: Enkelomattade fettsyror som har sin \/\WV\)]\
OH

forsta och enda dubbelbindning pa det nionde
kolet fran omega-anden. Oljesyra; C18:1, w-9

Alfa-linolensyra; C18:3, w-3




Essentiella fettsyror

v Essentiella fettsyror: Kroppen kan gora de flesta fettsyror fran kolhydrater, proteiner eller fran andra fettsyror.
Men vissa fettsyror kan inte tillverkas i kroppen utan maste tillforas med fodan. Dessa kallas for essentiella
fettsyror.

v' 2 fleromiattade fettsyror ar essentiella: Det &r enbart de fleroméattade fettsyrorna linolsyra (omega-6) och alfa-
linolensyra (omega-3) som ar essentiella fettsyror for oss. Linolsyra finns i hdgre koncentrationer i oljor som
majsolja och solrosolja, samt i produkter som innehaller dessa oljor. Alfa-linolensyra finns framst i rapsolja, samt i
vissa notter och fron, som linfron och chiafron.

v" Funktioner hos de essentiella fettsyrorna:

= Byggstenar for annu langre fleromattade fettsyror.

= De essentiella fettsyrorna och de fettsyror som bildas fran dessa kan omvandlas till andra biologiskt aktiva
amnen, som till exempel prostaglandiner, tromboxaner och leukotriener. Dessa amnen fungerar som
signalmolekyler i kroppen och reglerar en mangd viktiga funktioner, sdsom blodtryck, blodets koagulering,
inflammatoriska processer, immunforsvarets aktivitet, njurarnas blodflode samt nervsystemets utveckling
och funktion.

= De ar viktiga bestandsdelar i cellmembranens fosfolipider (framforallt i hjarnans celler) och bidrar bl.a. till
att cellmembranen blir mer “flytande”, vilket underlattar transporten av amnen in och ut ur cellerna och
paverkar funktionaliteten hos receptorer och proteiner i membranet.




Transfettsyror

Vad ar transfettsyror?: Transfettsyror ar omattade fettsyror dar minst en Dubbelbindning
dubbelbindning ar i trans-form, vilket gor att vateatomerna sitter pa olika sidor av
dubbelbindningen och ger fettsyran en rakare form.

i cis-form.

vegetabiliska oljor, dar vate tillsatts under hogt tryck och temperatur for att omvandla
omattade fettsyror till mer mattade. Hardningen avbryts ofta innan alla bindningar
mattas, vilket kan leda till omvandling av cis-dubbelbindningar till trans-form.

Hur uppkommer transfettsyror?: De bildas vid industriell hardning (hydrogenering) av Q—P @
C C

Varfor industriell hardning?: Syftet med industriell hardning (hydrogenering) av
vegetabiliska oljor ar att gora dem mer fasta, hallbara och varmestabila. Det gor oljan
anvandbar vid fritering och i processade livsmedel som kakor, kex, pajer och frysta
ratter. Den hardade oljan harsknar inte lika latt och ger produkterna battre konsistens @

Dubbelbindning
i trans-form.

och hallbarhet. En nackdel ar att transfettsyror kan bildas som en odnskad bieffekt vid
ofullstandig hardning.

C C

Negativa for hdlsan: Ej naturliga transfettsyror ar negativa for var halsa. Bl.a. ar de
sammankopplade med 6kad risk for hjart- och karlsjukdomar.




Triglycerider (triacylglyceroler)

v'  Triglycerider dr uppbyggda av glycerol + tre fettsyror: 3 fettsyror
Triglycerider (triacylglyceroler) bildas genom att alkoholen
glycerol binder tre fettsyror. De fettsyror som binder till
glycerolmolekylen kan vara av samma eller av olika typ.

L
Glycerol H—Cll—Cl)—(I:—H
OHOHOH
O
Glycerol | AN N NN
H,C —O <€ Fettsyra 1
| o
HG — o)'l\/\/\/\/:\/\/\/\/ € Fettsyra 2

9 12 15

| o

€ Fettsyra 3
H,C —O «® /




Fosfolipider

v Fosfolipidernas uppbyggnad: Fosfolipider pdminner mycket om triglycerider, men istéllet for tre fettsyror
bestar fosfolipider av tva fettsyror bundna till en glycerolmolekyl (dvs. en diglycerid). Den tredje fettsyran har
ersatts av en polar fosfatgrupp, och ibland kan ytterligare en molekyl (t.ex. kolin) vara bunden till

fosfatgruppen.

1 polart/hydrofilt huvud:

Glycerol + fosfat + ytterligare en
molekyl (t.ex. kolin). Fosfatgruppen
ar negativt laddad vilket gor huvudet
polart/hydrofilt (kan binda vatten).

2 opoldra/hydrofoba svansar: Varje
svans utgors av en fettsyra. Dessa
svansar ar opolara/hydrofoba.

Bildkalla: "Phospholipid Chemicalmakeup" by Veggiesaur - Own work. Licensed under CC BY-SA 3.0 via Wikimedia Commons -
https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Phospholipid_Chemical makeup.png#/media/File:Phospholipid_Chemical makeup.png




Fosfolipider bygger upp cellmembranen

Fosfolipidernas uppgift ar bygga upp alla cellmembran. Cellmembranen bestar av tva lager med fosfolipider
plus olika proteiner och kolesterolmolekyler som sitter instuckna i cellmembranet.

Fosfolipidernas poldra/hydrofila huvuden ar vdanda utat i bada riktningarna medan fosfolipidernas
opolara/hydrofila svansar ar vanda inat mot varandra. Anledningen ar att de poldra huvudena soker sig mot
vattenmolekylerna som finns utanfor och inuti cellen och skapar starka bindningar till dessa. Svansarna
daremot kan ej skapa starka bindningar till vattenmolekylerna och kommer istallet vanda sig mot varandra och

skapa bindningar.

hydrophilic head

URRRRAR

+ hydrophobic tail

Phospholipid

Bildkilla: Copyrighted free use, https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=11601719




Fettsyrornas struktur paverkar egenskaperna

v Fetter med mycket mittade fettsyror far hard konsistens och héga A Short Spacmg ¢
smaltpunkter: Mattade fettsyror har inga dubbelbindningar och har 2
darfor en rak struktur. Triglycerider eller fosfolipider med mattade
fettsyror kan packas valdigt tatt p.g.a. fettsyrornas raka struktur. Detta gor £
att det blir manga kontaktpunkter mellan olika fettsyror och darmed §
manga van der Waalsbindningar (London dispersionskrafter). Det leder o
till att fetter med stor andel mattade fettsyror far hard konsistens och hog §
smaltpunkt (t.ex. smor).
v Fetter med mycket omittade fettsyror far 16s konsistens och laga
smaltpunkter: Eftersom omattade fettsyror ar krokiga gar dessa inte alls 4 < 8
att packa lika effektivt. Detta gor att det blir fa kontaktpunkter mellan ; R -
olika fettsyror och darmed fa van der Waalsbindningar (London Bilden visar 4 triglycerider med
dispersionskrafter). Det leder till att fetter med mycket oméattade mdittade fettsyror. Den raka strukturen
fettsyror far 16s konsistens och laga smaltpunkter (t.ex. rapsolja). hos fettsyrorna gor att triglyceriderna
far stor kontaktyta mot varandra vilket
v Cellmembranets egenskaper: Om ett cellmembran innehaller manga ger en hdrdare konsistens.
mattade fettsyror sa blir cellmembranet “stelare” och mindre flexibelt Bidila: By Laghi (Own work) [GFDL (httpy//w ghuorg/copyleft/fdLhtml)

or CC-BY-SA-3.0 (http://creativecommons.org/licenses/by-sa/3.0/)], via

jamfort med om det innehaller en hog andel omattade fettsyror. Wikimedia Commons




Fortvalningsreaktionen (saponifiering)

v Fortvalningsreaktionen: Fértvalningsreaktionen (eller
saponifiering) ar en kemisk reaktion dar fett, oftast DIN
triglycerider, reagerar med en stark bas och bildar KEM
tvalmolekyler (fettsyrasalter) och glycerol.

v Hardtval resp. flytande tval:

= Nar natriumhydroxid (NaOH) anvands som stark
bas, bildas hardtval eftersom fettsyrasalter med
natriumjoner har lag 16slighet i vatten och bildar m
fasta kristaller. Detta gor att tvalen far en hardare
konsistens. ﬂf X000 g\w N o

= Nar istallet kaliumhydroxid (KOH) anvands som oM
bas, bildas flytande tval eller sdpa. Fettsyrasalter RN ~-/Jm,
med kaliumjoner battre |6slighet i vatten vilket vél Glycerol

gor att tvalen far en mjukare och mer |6slig
struktur.

Natresmhydecusd

Triglycerider + Stark bas (KOH eller NaOH) - Fettsyrasalter + Glycerol

Kalla: https:/ /www.youtube.com/watch?v=FGXo4gAWpc4




Fortvalningsreaktionen i detalj

Triglycerid (triacylglycerol) Fettsyrasalter

Q 0
HZC_OJI\\/\/\/\/M/ K+ -OJl\/\/\/\/:\/\/

o OH o

H‘:_OMM é K+ M

0 OH- o

HzC—O)I\\/\/E/E/E/ K+ OJI\/\/\—/\\—//\\=/
OH-

Reaktionen:

1. Hydroxidjonerna (OH") fran den starka basen gor en nukleofil attack pa
karbonylkolet (C=0) i esterbindningarna hos triglyceriden. Detta leder till att
esterbindningarna bryts, vilket frigor glycerol och fettsyror i form av karboxylatjoner.

2. Depositivajonerna (Na* eller K*) fran basen binder sedan med jonbindningar till
det negativt laddade "huvudet" pa karboxylatjonen (en av syreatomerna med ett
elektrondverskott). Resultatet blir fettsyrasalter, vilket ar detsamma som Triglycerider + Stark bas (KOH eller
tvalmolekylerna. NaOH) = Fettsyrasalter + Glycerol

Glycerol

HC—0OH

HZC—O H
Hzc—'OH




Tvalmolekyler ar en typ av tensider

v Vad ar tensider?: Tensider &r amnen som har en polar/hydrofil del och en opolar/hydrofob del. Denna struktur
gor att de kan binda till bade vatten och fett, vilket gor dem effektiva for att 16sa upp fett och smuts i vatten.
Tack vare dessa egenskaper anvands tensider i rengéringsmedel som tval, schampo och diskmedel.

v Hur fungerar tensider?: Den opolara/hydrofoba delen (svansen) binder smutsen/fettet medan den
poldra/hydrofila delen (huvudet) binder till vatten och darmed kan smutsen skoljas bort med vatten!

@)
Den opoldra/hydrofoba svansen kan binda till smutsen/fettet Det poléra/hydrofila

O Na'  huvudet kan binda
till vatten
Natriumstearat dr den vanligaste
tensiden i de flesta hdrdtvdlar




Vad ar kolhydrater?

Uppbvggnad
Kolhydrater ar energirika foreningar som ar uppbyggda av kol (C), vate (H) och syre (O).

= Namnet kolhydrat kommer fran kol och vatten (hydro). Det visar att manga kolhydrater har den allmanna
molekylformeln ¢, (H,0),. Heltalen m och n kan vara lika men behdver inte vara det.

= Kolhydrater har minst tva hydroxylgrupper och paminner darfor om flervarda alkoholer.

= De enkla kolhydraterna (som ocksa ar byggstenar till de sammansatta och mer komplexa kolhydraterna) har
en aldehydgrupp eller ketogrupp (nar de forekommer i linjar form) och ar alltsa aldehyder eller ketoner.

Bildas i fotosyntesen: Vaxterna och andra fotosyntetiserande organismer som cyanobakterier (blagrona alger)
binder koldioxid och vatten och producerar kolhydrater i en process som kallas fotosyntes. Varje ar binds ca 100
miljarder ton koldioxid pa detta satt. Det ar den enkla kolhydraten glukos som bildas i fotosyntesen. Glukos kan
sedan anvandas for att bygga mer komplexa kolhydrater och daven andra typer av féreningar.

Anvandningsomraden hos vaxterna: Vaxterna anvander kolhydraterna som direkt energikalla eller sparar dessa
som energilager i form av starkelse (t.ex. ar potatisar lagrade kolhydrater i form av starkelse). Vaxterna anvander
aven kolhydraterna som byggnadsmaterial till cellvaggarna (i form av cellulosa).




Typ av kolhydrat:

Monosackarider:

Disackarider:

Oligosackarider:

Polysackarider:

Olika typer av kolhydrater

Enkel/sammansatt:

Enkla kolhydrater

Uppbyggnad:

Uppbyggda av 3-7 kolatomer men
3,5 eller 6 drvanligast. De haren
aldehyd- eller ketongrupp (nar de
ar i linjar form).

Glukos
Galaktos
Fruktos

Sammansatta
kolhydrater

Tva monosackarider har kopplats
ihop med varandra.

Maltos (glukos-glukos)
Laktos (glukos-galaktos)
Sackaros (glukos-fruktos)

Sammansatta 3-10 monosackarider har kopplats Maltooligosackarider (MOS)
kolhydrater ihop med varandra. Fruktooligosackarider (FOS)

Galaktooligosackarider (GOS)
Sammansatta Over 10 monosackarider har Starkelse (amylos & amylopektin)
kolhydrater kopplats ihop med varandra. De Cellulosa

vanligaste ar uppbyggda av enbart
monosackariden glukos.

Glykogen




Laktosintolerans

v’ Laktosintoleranta saknar enzymet laktas (eller har for lite av det). Om inte laktos kan spjalkas i tunntarmen
kommer bakterier i tjocktarmen spjalka laktosen vilket leder till gasbildning, buksmartor, diarré och andra
matsmaltnings-besvar. Vissa personer med laktosintolerans har en mildare form och kan hantera sma mangder
laktos, medan andra behover helt undvika det.

Tunntarmen

SRR Calletiies lnget |aktas Glukos Galaktos

Tjocktarmen

Bakterier Glukos Galaktos




Kolhydraternas funktioner i kroppen

Energikallai cellerna: Kolhydrater ar den framsta kallan till energi for kroppen. Nar vi ater kolhydrater bryts de
ned till glukos, som anvands av cellerna som bransle for att utfora sina funktioner.

Hjarnans favoritbransle: Glukos ar ocksa hjarnans primara bransle. Hjarnceller kréver en konstant tillforsel av
glukos for att fungera korrekt och kolhydrater ar den framsta kallan till denna glukosforsérjning. Hjarnan kan
namligen inte anvanda sig av fett och proteiner som direkt energikalla, vilket andra celler kan gora.

Energilagring: Overskott av glukos fran kolhydrater kan lagras i levern och i musklerna i form av glykogen for att
anvandas som energireserv vid behov. Om blodsockret sjunker och hjarnan borjar fa slut pa glukos sa kommer
levern kunna utsondra glukos i blodet sa att blodsockret h6js och hjarnan ater far tillgang till glukos.

Cellstruktur och signalering: Vissa kolhydrater bidrar till cellernas struktur och stabilitet. Dessutom fungerar
vissa kolhydrater som signalamnen och deltar i cellular kommunikation mellan olika celler.

Viktiga for immunforsvaret: Kolhydrater ar nédvandiga for att immunsystemet ska fungera korrekt. Manga
proteiner som ar involverade i immunfdrsvaret, sasom antikroppar och cytokiner, innehaller kolhydratkedjor.




Kolhydrater ar inte essentiella

Kolhydrater ar inte essentiella: Kolhydrater ar inte essentiella i strikt mening, eftersom vi kan tillverka
kolhydrater i kroppen fr&n andra amnen. Aven om kolhydrater inte dr "essentiella" i den meningen att de ar
nodvandiga for 6verlevnad, ar de fortfarande en viktig del av en balanserad kost och kan ha flera halsofordelar

nar de konsumeras i lampliga mangder och fran naringsrika kallor.

I glukoneogenesen tillverkas glukos: Kroppen kan faktiskt syntetisera glukos, den enklaste formen av kolhydrat,
fran andra kallor som aminosyror (finns i proteiner) och glycerol (finns i fettmolekyler/triglycerider). Glukos kan
aven bildas fran laktat (anjonen av mjolksyra), men eftersom laktat enbart bildas i cellerna nar glukos bryts ned
sa behovs det glukos for att bilda laktat! Processen dar glukos nyproduceras kallas glukoneogenes och sker

framst i levern och i mindre utstrackning i njurarna. Glukos kan sedan anvandas for att bygga andra kolhydrater

som kroppen behover.

Aminosyror (alanin), glycerol, laktat

Glukoneogenesen (i levern)

Glukos




Glukos kan forekomma i en linjar och tva olika

CH20H

v' Linjarform (ca 0,02 % i vattenldsningar): Den linjara formen haren

aldehydgrupp (vilket de cykliska formerna inte har. N #

|

v a-glukos (ca 36 % i vattenlésningar): OH-gruppen pa kol 1 pekar i RISt ==EH OH-gruppen
motsatt riktning som CH,0OH-gruppen om det &r a-glukos. Pa en Ho—c—H QOH H pekar bakat/

tvadimensionell bild ritar man ut att OH-gruppen pekar nedat pa "edat'3D

—c—oH o-glukos
alfa-glukos. | 3D pekar OH-gruppen bakat i planet. " | " ¢ OH

H—C —OH

v B-glukos.(ca .64 % i vattenlésningar): OH-gruppen pa kol 1 E>ekar i C|H20H CH,OH

samma riktning som CH,OH-gruppen om det ar B-glukos. Pa en o

tvadimensionell bild ritar man ut att OH-gruppen pekar uppat pa Linjar form O_ OH pe,;g:ggsftn

beta-glukos. | 3D pekar OH-gruppen snett framat i planet. B-glukos av glukos OH framét i 3D

ar stabilare an a-glukos och forekommer darfor i lite hogre grad i

vattenldsningar (ca 64 % jamfort med ca 36 %).

Iukos

v" Enantiomerer: a-glukos och B-glukos ar enantiomerer be OH

(spegelbildsisomerer). Pa kolatom nummer 1 pekar OH-gruppen at

olika hall i rymden.




Tva huvudtyper av bindningar forekommer
mellan glukosmolekyler

a-glykosidbindning:

Om tva a-glukos reagerar med
varandra bildas en a-
glykosidbindning. Om
bindningen sitter mellan kol nr.
1 (pa den ena glukosmolekylen)
och kol nr. 4 (pa den andra
glukosmolekylen) kallas
bindningen for en “a-1,4-
glykosidbindning”.

CH,OH
O
a-glukos OH
OH OH
OH

CH,OH CH,OH

a- o-
glukos o glukos

a-1,4-glykosidbindning

CH,OH CH,OH

|
B- B-
O

B-1,4-glykosidbindning

B-glykosidbindning:

Om tva B-glukos reagerar med
varandra bildas en B-glykosid-
bindning. Om bindningen sitter
mellan kol nr. 1 (pa den ena
glukosmolekylen) och kol nr. 4 (pa
den andra glukos-molekylen)
kallas bindningen for en "a-1,4-
glykosid-bindning”.

CH,OH
0. OH
OH B-glukos

OH




2 typer av polysackarider kallas for starkelse

Amylos Amylopektin OBS: Bada
OH starkelsesorterna
CHOH [ CHOH | CH.OH 5 a-1,6-glykosidbindning | por an helixstruktur
o) o] o] : (spiralform) vilket
OH OH OH inte framgar av
OH © O OH bilderna. a-
OH | OH _Nm OH bindningarna
a-1,4-glykosidbind ning sy OH :,::ﬁllff:r en sadan
v/ Starkelse: Starkelse bestar av langa kedjor av 0O
a-glukosmolekyler. Det finns tva huvudsakliga former HO
av starkelse, amylos och amylopektin. Starkelse ar den HOO""
viktigaste energireserven for vaxter och férekommer
framst i form av sma partiklar eller korn i vaxternas
fron, rotter och stammar. v" Amylopektin: Amylopektin dr en starkelsesort som bestar
av en lang forgrenad kedja med a-glukos bundna via a-1,4-
v" Amylos: Amylos ar en stirkelsesort som utgdrs av en glykosidbindningar och a-1,6-glykosidbindningar. a-1,6-
lang ogrenad kedja av a-glukos bundna via a-1,4- glykosidbindningarna ar vid forgreningarna (ungefar vid
glykosidbindningar. Amylos ansvarar framst for de var 20-30:e glukos). Amylopektin utgdr den storsta

gelbildande egenskaperna hos starkelse. andelen starkelse i de flesta livsmedel.




Polysackariden glykogen

v Uppbyggnad: Glykogen liknar de bada starkelsesorterna amylos och
amylopektin eftersom glykogen ocksa ar uppbyggd av a-glukos och har
a-1,4-glykosidbindningar. Saledes kan aven glykogen spjalkas av oss
manniskor.

v' Kraftigt forgrenad: Glykogen &r dock mer forgrenat jamfort med de
bada starkelsesorterna. Glykogen har en forgrening vid ungefar var 8-
12:e glukos (amylopektin vid ungefar var 20-30:e glukos medan amylos
saknar forgreningar).

v" Funktion: Djur lagrar kolhydrater i form av glykogen. Glykogen lagras
framforallt i muskelceller och i levern. Vid behov spjalkas glykogen till
glukos. Vid lagt blodsocker (hypoglykemi) spjalkar levern, under
paverkan av hormonet glukagon, glykogen till a-glukos som sedan
utsondras till blodet for att hoja blodsockret. Vid fysiskt arbete spjalkar
musklerna lagrat glykogen till a-glukos som sedan anvands som
energikalla i cellerna. Infor en fysisk prestation ar det bra att ata mycket
kolhydrater for att 6ka sina glykogenférrad i muskler och i levern.




Manniskor kan enbart spjalka kolhydrater som
har a-bindningar

CH,OH CH,OH

v" Amylas kan enbart spjilka a- v Idisslare och termiter kan spjilka
bindningar: Det kolhydrat- a- a- B-bindningar: Idisslare och
spjalkande enzymet amylas som glukos 0o glukos termiter kan daremot spjalka B-
utsondras fran bukspottkorteln bindningar eftersom de har
och fran spottkortlarna hos oss a-1,4-glykosidbindning bakterier i mag-/tarmkanalen som
manniskor, kan enbart spjdlka producerar enzymet cellulas.
kolhydrater som innehaller a- CH,OH CH,OH Dessa djur kan darfor ata cellulosa

(t.ex. gras) och anvanda det som
en energikalla.

glukos och darmed a-bindningar |

(obs. laktos innehallande B-

glukos kan spjalkas av enzymet B- 0o B-

laktas). glukos glukos
B-1,4-glykosidbindning

v Kostfibrer: Alla kolhydrater som innehaller B-glykosidbindningar och darfor inte kan spjalkas av manniskor kallas
for kostfibrer. Alla kostfibrer har en avlang struktur (fiberstruktur).




Vi kan ej spjalka kostfibrer p.g.a. B-bindningar

Kolhydrater

Glykogen Amylos Amylopektin Kostfibrer

(polysackarid) (polysackarid) (polysackarid)

(oligosackarider
polysackarider)

) 4 ) 4 ¥

a-bindningar a-bindningar a-bindningar B-bindningar
Spjalkas till glukos och Spjalkas till glukos och Spjalkas till glukos och Kan ej spjalkas, passerar
absorberas av blodet absorberas av blodet absorberas av blodet ut med avféringen*

*En del kostfibrer kan brytas ner av tarmbakterier till kortkedjiga fettsyror, som sedan absorberas och har positiva effekter i kroppen.




Kostfibrer

v Vad menas med kostfibrer?: Kostfibrer &r ett samlingsnamn pa olika former av icke-nedbrytbara kolhydrater som
finns i vaxter. Alla kolhydrater som innehaller B-glykosidbindningar ar kostfibrer eftersom vi inte har nagra
enzymer som kan bryta ned dessa i tunntarmen. Kostfibrerna kan inte tas upp av blodet fran tunntarmen och nar
darfor tjocktarmen utan att kunna bidra med nagon energi till kroppen. De flesta kostfibrer passerar sedan ut
med avforingen. En del kostfibrer kan dock brytas ner av tarmbakterier till kortkedjiga fettsyror, som sedan
absorberas och har positiva effekter i kroppen.

v Exempel pa olika polysackarider som riaknas som kostfibrer:
= Cellulosa: Cellulosa ar den vanligaste formen av kostfibrer och finns i vaggarna hos vaxtceller. Den ar
oloslig i vatten och bidrar till att ge struktur och stadga at vaxter.
= Pektin: Pektin dr en form av l6slig fiber som finns i manga frukter och bar, sarskilt dpplen och citrusfrukter.
= Betaglukaner: Betaglukaner ar en annan form av |6slig fiber som finns i havre, korn och vissa svampar.

v' Férdelen med kostfibrer:
= Battre blodsockerkontroll (kostfibrerna hojer inte vart blodsocker och gor dven att 6vriga kolhydrater tas
upp langsammare).
=  Ger mattnadskansla och inget energiintag vilket minskar risken for 6vervikt.
= Bra fortarmarnas rorelse och darmed tarmhalsan vilket minskar risken for bl.a. tjocktarmscancer.
=  Framjar tillvaxten av goda bakterier i tarmen.
=  Sanker kolesterolvardet vilket minskar risken for hjart-karlsjukdomar.




Polysackariden cellulosa ar en kostfiber

v Uppbyggnad: Cellulosa ar en lang ogrenad kedja av B-glukosmolekyler som dr sammankopplade med beta-1,4-
glykosidbindningar. Cellulosa har en rak och linjar struktur istallet for en spiralform som hos amylos och
amylopektin.

v Raknas som en kostfiber: Cellulosa ar en kolhydrat som manniskokroppen inte kan bryta ned pa grund av att vi
saknar de nddvandiga enzymerna for att bryta B-1,4-glykosidbindningarna. Darfor betraktas cellulosa som en
kostfiber.

v" Funktion: Cellulosa bygger upp vaxternas cellvdggar. Den linjara och raka strukturen av glukosmolekylerna i
cellulosa tilldter att manga cellulosastrangar bildar parallella fibriller som sedan staplas sida vid sida for att skapa
en stark och motstandskraftig struktur.

Cellulosa ar en lang ogrenad
kedja av B-glukosmolekyler
sammankopplade med
B-1,4-glykosidbindningar.




Jamforelse mellan olika polysackarider

Polysackarid: Uppbyggd av: Forgreningar: Bindningar: Funktion: Kan spjdlkas av

manniskor?

Amylos: Nej a-1,4-glykosid- Lagrad energi hos
bindningar vaxter
Amylopektin: He&4[1EH Ja, vid ungefar a-1,4- och a-1,6- | Lagrad energi hos Ja
var 20-30:e glykosidbindning | vaxter
glukos ar
Glykogen: a-glukos Ja, vid ungefar a-1,4- och a-1,6- | Lagrad energi hos djur | Ja
var 8-12:e glukos | glykosidbindning | (i framférallt muskel-
ar och leverceller)
Cellulosa: B-glukos Nej B-1,4-glykosid- Bygger upp cellvaggen | Nej
bindningar hos vaxter




Proteiner ar uppbyggda av aminosyror

v Uppbyggda av aminosyror: Proteiner ar uppbyggda av aminosyror som ar sammanlankade i en eller flera langa
kedjor. Aminosyrorna binds ihop med peptidbindningar — en sarskild typ av kovalenta bindningar med unika
egenskaper. Det finns 20 olika aminosyror som tillsammans bygger upp kroppens proteiner. For att ett protein ska
bildas krdvs minst 50 aminosyror, men de flesta proteiner bestar av flera hundra eller annu fler.

v Bestar av minst en polypeptidkedja: En langre kedja av aminosyror kallas for en polypeptidkedja och ett protein
bestar av minst en sadan polypeptidkedja. Proteiner kan dven besta av andra amnen som ar bundna till

polypeptidkedjorna.
Q!< <




Strukturen ar helt avgorande for proteinets
funktion

v’ Proteinets struktur bestimmer funktionen:
Polypeptidkedjan i ett protein ar veckad pa
ett specifikt satt, vilket ger en unik 3D-
struktur. Denna struktur avgor proteinets
funktion, till exempel kraver enzymer en viss
form for att binda sina substrat och
katalysera reaktioner. Om strukturen
forandras forlorar proteinet sin funktion.

Maltose substrate

¥y ¥

Glucose products

v Exempel: Enzymet galaktosidas maste ha en
viss 3D-struktur for att binda substratet
maltos och spjalka det till tva
glukosmolekyler. Om strukturen forstors,
forlorar enzymet sin formaga att binda
maltos och kan inte utféra sin funktion. Tack vare sin 3D-struktur kan enzymet galaktosidas binda

och spjdlka maltosmolekyler till glukosmolekyler.

Bildkilla: "Galactosidase enzyme" by Thomas Shafee - Own work. Licensed under CC BY-SA 4.0 via Commons - https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Galactosidase_enzyme.png#/media/File:Galactosidase_enzyme.png




DET VIKTIGASTE FRAN:

BLOCK 3, DEL 2




Oversikt dver olika typer av proteiner

Enkla proteiner
(enbart aminosyror)

Globuldra proteiner |
(funktionella proteiner)

Konjugerande proteiner
(aminosyror + prostetisk
grupp)

Proteiner

Enkla proteiner
(enbart aminosyror)

Fibrésa proteiner
(strukturproteiner)
Konjugerande proteiner
(aminosyror + prostetisk
grupp)

Exempel: Albumin,
globulin, insulin,
kymotrypsin och

ribonukleas.

Exempel: Hemoglobin,
cytokrom ¢, myoglobin,
olika glykoproteiner
och lipoproteiner.

Exempel: Keratin,
elastin,

Exempel: Kollagen (den
glykosylerade formen),
aggrekan (en proteo-

glykan)




Proteiner kan delas in i 2 huvudgrupper

Globulara proteiner (funktionella proteiner):

Fibrosa proteiner (strukturproteiner):

Struktur:
Loslighet:

Funktion:

Exempel:

Sfariska och kompakta

Langa och tradliknande

Losliga i vatten

Ol6sliga i vatten

Katalyserar kemiska reaktioner i kroppen
(enzymer), binder och transporterar molekyler
(transportproteiner), skyddar kroppen mot
patogener (forsvarsproteiner), medverkar i
kommunikation mellan celler och vavnader
(hormoner, receptorer) m.m.

Bygger upp olika vavnader. De ger styrka, hardhet
och stabilitet at olika vavnader. De fungerar som ett
skyddande lager for celler och organ. Vissa
tillhandahaller elasticitet i vavnader som maste
andra form och aterga till sin ursprungliga form (t.ex.
blodkarl och hud).

Hemoglobin: Transporterar syre fran lungorna
och koldioxid tillbaka till lungorna.
Insulin: Reglerar blodsockernivan genom att

signalera till celler att ta upp glukos fran blodet.

Immunoglobulin G (IgG): Ar en antikropp som
identifierar och binder till frammande dmnen
(antigener).

Kollagen: Bygger upp och ger draghallfasthet i
bindvay, senor, ligament och ben.

Keratin: Bygger upp och ger hardhet och styrka i har,
naglar, fjiddrar och horn.

Elastin: Mojliggor att vavnader som blodkarl och hud
kan t6jas och aterfa sin form.




Olika typer av globulara proteiner och deras
funktioner

v Enzymer: Manga proteiner fungerar som enzymer vilket innebar att de kan katalysera en kemisk reaktion
(paskynda reaktionen) utan att sjalva forbrukas. Laktas ar ett enzym som spjalkar disackariden laktos
(mjolksocker) till monosackariderna glukos och galaktos.

v Reglerande proteiner: Reglerande proteiner ar proteiner som kan paverka och férandra en cells aktivitet, t.ex.
aktivera ett specifikt protein i cellen eller 6ka uttrycket av en specifik gen. Ex. pa reglerande proteiner ar
framforallt olika hormoner i blodet som binder till receptorer pa eller i cellerna, men aven olika typer av
signalproteiner inuti cellerna. Insulin ar ett hormon som t.ex. kan aktivera vesiklar som innehaller GLUT4-
proteiner, vilket gor att cellen kan ta upp glukos fran blodet.

v Lagringsproteiner/férradsproteiner: Det finns proteiner som kan lagra @mnen och frigdéra dem vid behov. Till
exempel myoglobin som lagrar syre i muskelceller och gluten som lagrar kvave i vetekornet.

v Transportproteiner: Manga proteiner fungerar som transportoérer av andra amnen. | blodet finns hemoglobin
som transporterar syre, transferrin som transporter jarn, albumin som transporterar fettsyror och prealbumin
som transporterar hormonerna tyroxin (T4) och trijodtyronin (T3). | cellmembranen finns ocksa ett flertal olika
transportproteiner som ar avgorande for att olika amnen ska kunna transporteras in och ut ur cellerna.




Olika typer av globulara proteiner och deras
funktioner

v Forsvarsproteiner: De vita blodkropparna, leukocyterna, utsdndrar antikroppar och andra forsvarsproteiner
for att bekdampa virus och bakterier.

V' Receptorer: Receptorer ar proteiner som ofta sitter i eller utanpa cellmembranet och som olika hormoner kan
binda till. Nar hormonet binder till sin receptor startar en signaltransduktion inuti cellen som leder till att
cellen pa olika satt andrar sin aktivitet. Insulinreceptorn startar en signaltransduktion i cellen nar hormonet
insulin binder till receptorn.

v" Motorproteiner: Ett motorprotein &r ett protein som kan rora sig dver en yta och hjilper ofta till att forflytta
olika saker i cellen. Motorproteinet myosin som finns i vara muskelfibrer forskjuter de s.k. aktinfilamenten
vilket gor att hela muskelfibern dras samman. Motorproteinet dynein forflyttar kromosomerna under
celldelningen och flyttar dven cellens organeller. Manga motorproteiner binder till och utnyttjar cellskelettet
for att kunna forflytta olika molekyler eller organeller i cellen.




Manga proteiner innehaller prostetiska grupper

v Prostetiska grupper: Forutom en eller flera
polypeptidkedjor sa innehaller manga proteiner ofta en
eller flera s.k. prostetiska grupper. Prostetiska grupper ar
inte uppbyggda av aminosyror. Prostetiska grupper ar
antingen metalljoner eller organiska molekyler som sitter
hart och permanent bundna till sina respektive proteiner
(ofta med kovalenta bindningar). De prostetiska grupperna
kan dven vara en organisk molekyl som innehaller
metalljoner, t.ex. hemgruppen som binder en jarnjon.

Myoglobin
(en polypeptidkedja + en hemgrupp)

<= Prostetisk grupp
S remo/ekyf‘" (hemgrupp)

v'  Prostetiska grupper dr nédvindiga for proteinets
funktion: De prostetiska grupperna ar en integrerad del av
proteinstrukturen och ar nédvandiga for att proteinet ska
fungera korrekt. Ar proteinet ett enzym s& &r den
prostetiska gruppen ofta avgorande for att enzymet ska
kunna katalysera sin kemiska reaktion.

Bildkdlla: By ->AzaToth - self made based on PDB entry, Public Domain,
https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=68596




Enkla och konjugerande proteiner

Enkla proteiner:

Konjugerande proteiner:

Sammansattning:

Bestar av en eller flera
aminosyrakedjor (polypeptidkedjor).

Bestar av en eller flera
aminosyrakedjor (polypeptidkedjor)
och en prostetisk grupp

Exempel:

Albumin, globulin, insulin,
kymotrypsin och ribonukleas.

Hemoglobin, cytokrom c,
myoglobin, olika glykoproteiner och
olika lipoproteiner.




Aminosyrornas funktioner

Behovs for proteinsyntesen: Aminosyror ar byggstenar for proteiner. | cellerna anvands aminosyror for att
syntetisera proteiner genom att de binds samman i specifika sekvenser enligt instruktioner fran cellens DNA.
Denna process kallas proteinsyntesen och den sker i ribosomerna (“proteinfabriker”) i cellerna. Proteinerna
har i sin tur en rad viktiga funktioner i organismerna (enzymer, receptorer, transportorer, hormoner etc.).

Behovs for syntes av andra foreningar an proteiner: Aminosyror kan daven anvandas i kroppen for att
syntetisera en rad olika foreningar som inte ar proteiner, t.ex. kvavebaserna som ingar i nukleotiderna och
glukos (druvsocker). Vissa aminosyror (t.ex. alanin) kan vid glukosbrist transporteras till levern och dar
omvandlas till glukos via en process som heter glukoneogenesen.

Energi: Aminosyror kan vid behov anvandas for att producera anvandbar energi i cellerna (ATP-molekyler).

Signalering: Aminosyror kan fungera som signalsubstanser i olika celler och i nervsystemet. T.ex. tillverkas
signalsubstanserna/neurotransmittorerna glutamat, serotonin och dopamin fran enskilda aminosyror. Dessa
spelar en viktig roll i dverforingen av signaler mellan nervceller och i regleringen av olika fysiologiska
processer.




Essentiella aminosyror

v Essentiella aminosyror: Vissa aminosyror kan tillverkas i organismen (fran t.ex. glukos) medan andra maste
tillféras med fodan. De aminosyror vi maste tillfora med fodan kallas for essentiella (livsnodvandiga). Det finns 9
aminosyror som betraktas som essentiella. Dessa aminosyror ar essentiella eftersom kroppen inte kan producera
dem sjalv i tillrackliga mangder (fran andra @mnen), sa de maste erhallas genom kosten. Dessa aminosyror ar
grundlaggande for proteinsyntesen och andra biologiska funktioner i kroppen, och det ar mycket viktigt att fa
tillrackliga mangder av dem genom kosten.

v Brist pa essentiella aminosyror: Brist pa essentiella aminosyror kan leda till allvarliga hdlsoproblem, t.ex.
muskelsvaghet, svagare immunférsvar, haravfall, mentala problem och tillvaxthamning hos barn. Sjukdomar som
kwashiorkor och marasm kan ocksa utvecklas och fa dodlig utgang vid langvarig brist pa essentiella aminosyror.

v' Hér ar de 9 essentiella aminosyrorna:

1. Isoleucin 6. Treonin
2. Leu.cm /. Tryptofan *Histidin dr essentiell for barn, men kan syntetiseras i vissa
3. Lysin 8. Valin . : . o .

o o mdngder hos vuxna. | vissa kdllor anges ddrfér 8 aminosyror
4. Metionin 9. Histidin*

som essentiella. De flesta kéllor brukar dock ange histidin som
essentiell eftersom den inte kan syntetiseras i tillrdcklig stor
mdngd av kroppen och ddrfér dven mdste intas genom kosten.

5. Fenylalanin




Aminosyrorna har oftast en laddad struktur

v' Bilden till vanster visar den neutrala, oladdade formen av en aminosyra medan bilden till hdger visar den laddade
formen, vilket ar hur de flesta aminosyror ser ut vid fysiologiskt pH-varde (ca 7,4). Fysiologiskt pH-varde ar det pH-
varde som rader i vart blod och i vara vavnader.

Oladdad struktur Laddad struktur

Ensam vateatom H H Ensam vateatom
Aminogrupp (amingrupp) | Aminogrupp (amingrupp)
Central kolatom H2N —C—COOH H3N+— C—COO Central kolatom
Karboxylgrupp | | Karboxylatgrupp*
Sidokedja (R-grupp) R R Sidokedja (R-grupp)

*Karboxylatgrupp dr namnet pd karboxylgruppen ndr den dr i sin deprotonerade och negativt laddade form (-COO").




Aminosyror ar amfolyter vilket innebar att de
fungerar bade som syror och baser

v Syror, baser och amfolyter: Syror avger vatejoner/protoner (H*) medan baser upptar vitejoner/protoner (H*).
Amfolyter ar molekyler som bade kan avge och uppta vatejoner/protoner (H*) och darmed bade kan fungera som

en syra och en bas.

v Karboxylgruppen avger en vatejon/proton (H*): Karboxylgruppen ar en svag syra vilket innebar att den i en
vattenl6sning, vid fysiologiskt pH-varde, avger en vatejon/proton (H*) till en vattenmolekyl och blir da en negativt

laddad karboxylatgrupp; COO.
-COOH + H,0O m) -COO + H,0*
L H*—T

v' Aminogruppen upptar en viatejon/proton (H*): Aminogruppen ar en svag bas vilket innebar att denien
vattenldsning, vid fysiologiskt pH-varde, tar upp en vatejon/proton (H*) fran en vattenmolekyl och blir da en positivt
laddad aminogrupp; NH,*. Det ar kvdaveatomens fria elektronpar som kan skapa en bindning till en vatejon/proton.

NH, + H,0 W) -NH;* + OH
H+




Aminosyror upptrader oftast som zwitterjoner
(amfojoner)

v Zwitterjon (amfojon): En zwitterjon dr en molekyl med tva eller flera funktionella grupper dar minst en funktionell
grupp har en positiv laddning och minst en funktionell grupp har en negativ laddning, samtidigt som
nettoladdningen for hela molekylen ar noll (vid ett specifikt pH-varde).

v" Aminosyror ar oftast i form av zwitterjoner (amfojoner): Aminosyror har mycket sillan utseendet som bild 1 visar.
Vid fysiologiskt pH (ca 7,4) upptrader de flesta aminosyror som zwitterjoner (amfojoner) som bild 2 visar.

@]
COO
| o |
HN NH; HN NHs'
Aminosyran tryptofan i Aminosyran tryptofan i
neutral form (oladdad struktur) zwitterjonform (laddad struktur

men med nettoladdningen 0)




Vilka egenskaper har peptidbindningen?

v Peptidbindning: Peptidbindningen involverar inte bara
bindningen mellan kol och kvave, utan hela strukturen;
C=0 och N-H (se bilden langst ner till hoger).

v ”Dubbelbindningskaraktir”: Peptidbindningen har
delokaliserade elektroner, dar framfor allt kvavets fria
elektronpar kan réra sig mellan kvave- och kolatomen.
Detta gor att bindningen mellan kol och kvave (C—N)
inte ar en ren enkel- eller dubbelbindning, utan har sa
kallad "dubbelbindningskaraktar".

v Specifika egenskaper: Peptidbindningen &r stelare dn en
enkelbindning (p.g.a. att bindningen mellan C och N har
dubbelbindningskaraktar) och kan darfor inte rotera
fritt, vilket stabiliserar polypeptidkedjan. Denna Peptidbindningen
stabilitet ar en forutsattning for att mer komplicerade
proteinstrukturer ska kunna uppsta.

Bildkdlla: By Chemistry-grad-student - Own work, CC BY-SA 3.0,
https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=16345656




Aminosyrorna kan delas in i 4 grupper utifran
sidokedjornas (R-gruppernas) struktur

1. Aminosyror med poldra, oladdade, sidokedjor (hydrofila): Polédra sidokedjor innehaller oftast polara hydroxylgrupper (-OH)
eller tiolgrupper (-SH). Poladra sidokedjor kan binda till andra polara molekyler, t.ex. vattenmolekyler, genom vatebindningar
eller vanliga dipol-dipolbindningar, vilket gor att de ofta finns pa ytan av proteiner och interagerar dar med det omgivande
vattnet.

2.  Aminosyror med opolara sidokedjor (hydrofoba): Opolara sidokedjor innehaller en opolar grupp, oftast i form av en
kolvatekedja. Sidokedjan kan darfor inte skapa vatebindningar eller vanliga dipol-dipolbindningar och ar darfor olosliga i
vatten. Dessa aminosyror tenderar darfor att vara inuti proteiner dar de ar "skyddade” fran vattenmiljon. Ibland kan dock
sidokedjan innehalla en polar grupp men ar anda opolar och ol6slig eftersom den opolara delen av sidokedjan ar mycket
storre och far mycket storre betydelse for sidokedjans egenskaper.

3. Aminosyror med sura sidokedjor (negativt laddade): Sura sidokedjor innehaller i neutral form den sura karboxylgruppen
(-COOH). Karboxylgruppen kan avge en H* och omvandlas da till en negativt laddad karboxylatgrupp (-COO). Sidokedjan far
da en negativ laddning och kan da skapa en bindning till positivt laddade delar av andra molekyler, t.ex. till vattenmolekyler,
vilket gor att de ofta finns pa ytan av proteiner.

4. Aminosyror med basiska sidokedjor (positivt laddade): Basiska sidokedjor innehaller i neutral form den basiska
aminogruppen (-NH;). Aminogruppen kan uppta en H* och omvandlas da till en positivt laddad aminogrupp (-NHs*), en s.k.
protonerad aminogrupp. Sidokedjan blir da positivt laddad och kan skapa en bindning till negativt laddade delar av andra
molekyler, t.ex. till vattenmolekyler, , vilket gor att de ofta finns pa ytan av proteiner.




Tva olika enantiomerer av aminosyror: L och D

v Tva huvudtyper av enantiomerer: Enantiomerer dr molekyler som ar spegelbilder av
varandra. Aminosyror finns i tva huvudtyper: L och D. "L" (laevus) betyder "vanster" och
"D" (dexter) betyder "hoger". Om en aminosyramodell placeras med den centrala
vateatomen mot observatéren, ligger aminogruppen till vanster i L-formen och till
hoger i D-formen. De har samma atomer men spegelvanda 3D-strukturer.

v L-aminosyror: Denna typ av enantiomerer dr den absolut vanligaste i levande
organismer och ar en viktig byggsten for proteiner. De flesta organismer, inklusive Aminosyran L-alanin
manniskan, kan enbart anvdnda sig av L-aminosyror i proteinsyntesen och i andra ("vdnster hand”)
biokemiska processer.

v D-aminosyror: Denna typ av enantiomerer dr mycket mindre vanliga i biologiska
system, men forekommer i vissa organismer och miljéer. T.ex. finns det olika bakterieri
marken och i sjéar och hav som producerar dessa.

v Varfér inte D-aminosyror i vara celler?: D-aminosyror har en annan 3-dimensionell
struktur jamfort med L-aminosyror, vilket gor att de inte kan binda till olika molekyler i
och pa vara celler, vilka ar specialiserade pa L-aminosyrornas struktur.

Aminosyran D-alanin
(”héger hand”)




Sjukdomen fenylketonuri (PKU)

Vad ar fenylketonuri (PKU)?: Fenylketonuri, aven kallat PKU, ar en arftlig
sjukdom (autosomal recessiv monogen sjukdom) som innebar nedsatt formaga 0
att omvandla aminosyran fenylalanin till aminosyran tyrosin. Detta leder till hoga Fenylalanin

nivder av fenylalanin i blodet. Sjukdomen kan leda till skador pa hjarnan och
nervsystemet, vilket kan resultera i utvecklingsstorningar och andra symtom.

Vad beror PKU pa?: Sjukdomen uppkommer p.g.a. en mutation i genen som
kodar for enzymet fenylalaninhydroxylas (PAH). Detta enzym bildas i levern och
har till uppgift att omvandla aminosyran fenylalanin till aminosyran tyrosin. Om
inte enzymet fungerar som det ska sa ansamlas fenylalanin i kroppen.

Hur diagnosticeras PKU?: Diagnosen stalls genom ett s.k. PKU-prov. Ett blodprov 0O
tas fran den nyfoddes hal eller hand och sedan analyseras fenylalaninnivan med
olika metoder.

OH

Hur behandlas PKU?: Behandlingen bestar framst av en anpassad diet med ett
lagt proteinintag (och darmed Iagt fenylalaninintag). Ibland finns behov av HO NH,
kosttillskott med andra aminosyror. Det finns dven ett par mediciner som kan Tyrosin

O0ka omvandlingen av fenylalanin till tyrosin eller till andra @mnen.




Polypeptidkedjan veckas ihop (och ev.
modifieras) innan vi har ett fardigt protein




Aminosyrasekvensen bestammer proteinets
veckning, 3D-struktur och darmed funktionen

Aminosyra- Proteinets 3D-

sekvensen struktur Proteinets funktion

(primarstrukturen)

Olika aminosyrasekvenser (primarstrukturer) leder till att olika
proteiner veckas ihop pa olika satt och far olika tredimensionella
strukturer. Darmed far de ocksa olika funktioner.




Oversikt éver proteinernas 4 strukturnivaer

Strukturnivaer:

Ett proteins struktur kan beskrivas utifran fyra olika strukturnivaer. Alla proteiner har minst de tre forsta
strukturnivderna, medan kvartarstruktur bara finns i proteiner som bestar av flera polypeptidkedjor.

1. Primarstruktur:
Ordningen av aminosyror i
polypeptidkedjan eller
polypeptidkedjorna.

2.Sekundarstruktur:

Olika typer av veckningar som uppstar
lokalt 1angs polypeptidkedjan genom
vatebindningar mellan syreatomer och
vateatomer i polypeptidkedjans
"ryggrad”. Samma protein kan ha flera
olika sekundarstrukturer.

3. Tertiarstruktur:

Veckning av hela polypeptidkedjan
genom bindningar mellan
aminosyrornas sidokedjor, vilket gor att
olika sekundarstrukturer kommer nara
varandra och binder ihop.

(a) Primary structure

Chain of amino acids

Bonds —

Alpha-helix

(c) Tertiary structure

(da y lobi

(globular protein)

Strukturnivaerna uppstar efter

varandra: De olika strukturnivderna
uppstar efter varandra nar ett protein
bildas. Primarstrukturen uppstar nar
aminosyror kopplas ihop vid translationen
i ribosomen, medan 6vriga strukturnivaer
uppstar nar proteinet veckas ihop efter
translationen.

4. Kvartarstruktur:

Uppstar nar flera polypeptidkedjor eller
subenheter binder till varandra. Har skapar
aminosyrornas sidokedjor bindningar
mellan de olika polypeptidkedjorna.
Manga proteiner har dock inte en
kvartarstruktur eftersom de bestar av
endast en polypeptidkedja.

Bildkalla: By OpenStax College - Anatomy &amp; Physiology, Connexions Web site. http://cnx.org/content/col11496/1.6/, Jun 19, 2013., CC BY 3.0, https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=30131163




Sekundarstruktur

v Sekundarstruktur: Sekundarstrukturen ar de lokala veckningar som uppstar langs polypeptidkedjan. Veckningarna
beror pa spontana vatebindningar mellan syreatomer i karbonylgrupper (C=0) och vateatomer bundna till kvave
(N—H) i polypeptidkedjans "ryggrad" (inte mellan sidokedjor). Vanliga typer av sekundarstruktur ar alfahelixar och

olika former av betastrukturer (framforallt betastrangar och betaflak).
v" Exempel pa olika sekundarstrukturer: Det finns flera olika typer av sekundarstrukturer och alla dessa kan
forekomma i samma protein. De tva vanligaste sekundarstrukturerna ar alfahelixar och olika betastrukturer. Aven

olika typer av svangar ar vanliga sekundarstrukturer.

@ O  CHj
H @ [ 1
H,N C\N/\C/ C\N:s. C/OH
H y HH
O o)
HsC”~ “CH, OH
Syreatomer och viteatomer i polypeptidkedjans

Betastruktur Alfahelix “ryggrad” skapar vétebindningar med varandra
(obs. dock inte mellan néirliggande aminosyror)

Bildkilla: Thomas Shafee, CC BY-SA 4.0 <https://creativecommons.org/licenses/by-
sa/4.0>, via Wikimedia Commons (modifierad av Niklas Dahrén, kemilektioner.se)




Tertiarstruktur

v' Tertiarstruktur: Tertidrstrukturen &r den
tredimensionella storskaliga struktur som
uppkommer nar hela polypeptidkedjan veckas och
rullas ihop sa att olika sekundarstrukturer kommer
nara och binder till varandra. Tertidrstrukturen
visar alltsa hur sekundarstrukturerna ar placerade
i forhallande till varandra.

v' Sidokedjorna ger upphouv till tertidrstrukturen:
Tertidrstrukturen uppkommer p.g.a. att
aminosyrornas sidokedjor (R-grupper) attraheras
av och skapar bindningar mellan varandra. Det far
hela polypeptidkedjan att veckas ihop.

Bilden visar tertidrstrukturen
hos ett protein. Proteinet
innehdller bl.a. tvad betastréngar
(som tillsammans bildar ett anti-
parallellt betaflak) och en
alfahelix. Tertidirstrukturen visar
hur dessa sekunddrstrukturer
sitter i forhdllande till varandra.

Bildkdlla: Ruiming Zhao., Hui Dai., Su Qiu., Tian Li, Yawen He, Yibao Ma, Zongyun Chen, Yingliang Wu, Wenxin Li, Zhijian Cao, CC BY-SA 4.0 <https://creativecommons.org/licenses/by-sa/4.0>, via Wikimedia Commons




Proteinets tertiarstruktur skapas av olika
bindningar mellan sidokedjorna (R-grupperna)

Olika typer av bindningar eller
krafter uppstar mellan
aminosyrornas sidokedjor (R-
grupper), vilket far proteinet att
veckas och anta en specifik
tredimensionell struktur.

Y
NG 1)
c,\'\fO{’\ .-

Vatebindningar

Saltbrygga
("jonbindning”)

\
0’
/C,\'\’L
Vatebindning (till en vatten-
molekyl i omgivningen)

Hydrofob interaktion och
van der Waalsbindning
(London dispersionskraft)*

Disulfidbrygga
— CH,-S—S-CH,

*Van der Waalsbindningar (London dispersionskrafter) forekommer mellan alla sidokedjor, men fdr stérst betydelse hr.




Kvartarstruktur

v' Kvartirstruktur:

Kvartarstruktur uppstar nar flera polypeptidkedjor binder till
varandra. Kedjorna kan vara identiska eller olika.
Kvartarstrukturen beskriver hela proteinets tredimensionella
form och hur polypeptidkedjorna ar organiserade i forhallande
till varandra.

Kvartarstrukturen skapas och stabiliseras av bindningar och
krafter mellan aminosyrornas sidokedjor (R-grupper) i de olika
kedjorna.

Endast proteiner som bestar av flera polypeptidkedjor har en
kvartarstruktur. Varje kedja kallas da en subenhet.

Bildkdlla: Jmarchn, from Thomas Shafee, CC BY-SA
3.0 <https://creativecommons.org/licenses/by-
sa/3.0>, via Wikimedia Commons




Proteinet hemoglobin har kvartarstruktur

v’ Struktur:
= Haren globular struktur och bestar av totalt av 574 aminosyror. Hemoglobin
= Det ar ett tetramert protein, vilket betyder att det bestar av fyra

polypeptidkedjor (fyra subenheter) — tva alfa- och tva beta-kedjor.
= Varje subenhet innehaller en hemgrupp med en central jarnjon
(Fe?*) som kan binda syre.

v Funktion:

= Hemoglobin finns huvudsakligen i erytrocyterna (réda
blodkropparna), dar det fungerar som syretransportor.

= Hemoglobin binder syre i lungorna och transporterar det till
vavnader och organ dar det frigor syret.

= Hemoglobin binder dven en del av den koldioxid (CO;) som bildas i
vavnaderna och transporterar det till lungorna, dar det kan avges.

= Hemoglobin har en lagre affinitet for syre an myoglobin, vilket gor
att det effektivt slapper ifran sig syre i vdvnader med lag
syrekoncentration, sdsom muskler under fysisk aktivitet.

V" Ovrigt: Hemoglobin ar ansvarigt for blodets roda farg, eftersom JArNJONEN i e ek o oo e e oY o 30 4 Comere

https://commons.wikimedia.org/wiki/File:1GZX_Haemoglobin.png#/media/F

hemgruppen ger fargen. Nar syre ar bundet, far blodet en ljusare rod farg. 167X Haemoglobinong




Proteinet myoglobin har enbart tertiarstruktur

v’ Struktur:

= Haren globular struktur och bestar av totalt 153 aminosyror.

= Ar ett monomert protein, vilket betyder att det bestar av en
enda polypeptidkedja (en subenhet).

= Har ungefar samma uppbyggnad som en subenhet av
hemoglobin.

= |nnehaller en hemgrupp med en central jarnjon (Fe?*) som
kan binda syre.

Myoglobin

r

<= Prostetisk grupp
(hemgrupp)

v" Funktion:
®  Finns huvudsakligen i muskelceller, dar det fungerar som en
syrelagringsmolekyl. Nar syre behovs, sarskilt vid intensiv
muskelaktivitet, frigdr myoglobinet syret, vilket sedan
diffunderar genom cytosolen till mitokondrierna.
= Haren hogre affinitet for syre an hemoglobin, vilket gor att
det kan extrahera syre fran blodet till musklerna.

Polypeptidkedja

v Ovrigt: Mycket av den réda fargen hos kétt kommer fran

myogIObinet (jérnet | hemgruppen) | muskelcellerna. Bildkdlla: By ->AzaToth - self made based on PDB entry, Public Domain,

https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=68596




Sammanfattning: Proteinernas 4 strukturnivaer

1. Primarstruktur: Primarstrukturen ar ordningsféljden av aminosyror i proteinet.
Aminosyrorna anges fran N-terminalen till C-terminalen. Om proteinet bestar av
flera polypeptidkedjor anges sekvensen for respektive kedja. Primarstrukturen ar
avgorande for hur de hogre strukturerna i proteinet bildas.

2. Sekundarstruktur: Sekundarstrukturen ar de lokala veckningar som uppstar langs
polypeptidkedjan. Veckningarna beror pa spontana vatebindningar mellan
syreatomer i karbonylgrupper (C=0) och vateatomer bundna till kvave (N-H) i
polypeptidkedjans "ryggrad" (inte mellan sidokedjor). Samma protein kan ha flera
olika sekundarstrukturer, som alfahelixar och olika former av betastrukturer.

3. Tertiarstruktur: Tertidrstrukturen uppstar nar hela polypetidkedjan veckas ihop
genom att aminosyrornas sidokedjor skapar bindningar till varandra, detta gor att
olika sekundarstrukturer kommer nara och binder till varandra. Tertiarstrukturen
visar alltsa hur sekundarstrukturerna ar placerade i forhallande till varandra.

4. Kvartarstruktur: Vissa proteiner bestar av flera polypeptidkedjor och har darfor en
kvartarstruktur. Kvartarstrukturen ar den totala tredimensionella strukturen av
proteinet, inklusive hur de olika subenheterna (polypeptidkedjorna) ar arrangerade
i forhallande till varandra.

Primarstruktur

Kvartarstruktur




Denaturering av proteiner

v" Vad menas med denaturering?:
Proteiner har en specifik tredimensionell struktur som halls samman av olika typer av bindningar mellan

framforallt aminosyrornas sidokedjor. Vid denaturering bryts dessa bindningar, vilket far proteinet att

veckas ut och forlora bade sin form och funktion.
Primarstrukturen, som bestar av peptidbindningarna mellan aminosyrorna, paverkas inte, men de andra

strukturnivaerna (sekundar-, tertiar- och kvartarstruktur) forandras.

v' Exempel pa denaturering:
= Na&r dggvita koagulerar/stelnar vid upphettning (proteinet albumin denatureras av varmen).

= Nar mjolk surnar (kaseinproteiner denatureras av det lagre pH-vardet).
= Na&r hdr permanentas (disulfidbryggor i keratin bryts och omformas med hjalp av en kemikalie).




Exempel pa olika faktorer och amnen som
orsakar denaturering av proteiner

Faktorer/amnen:

Bindningar som bryts:

Mekanism:

Varme

Alla (disulfidbryggor kraver dock
mycket hog temperatur)

Atomerna i proteinet borjar vibrera sa kraftigt att bindningarna mellan
sidokedjorna tillslut brister.

Syror och baser
(forandring i pH)

Saltbryggor (jonbindningar) och
vatebindningar

Syror avger H* till sidokedjor och baser upptar H* fran sidokedjor vilket
innebar att sidokedjornas laddningar férandras vilket gor att bade
saltbryggor (jonbindningar) och vatebindningar kan upplésas.

Urea (urindmne)

Vatebindningar

Ureamolekylerna binder till polara sidokedjor i proteinet med starka
vatebindningar vilket bryter existerande vatebindningar mellan olika
sidokedjor.

Reducerande amnen
(t.ex. ammoniumtio-
glykolat)

Disulfidbryggor (svavelbryggor)

Thiolgrupper (-SH) kan reagera med disulfidbryggor genom att viateatomer
doneras till svavelatomerna i disulfidbryggan. Detta resulterar i att
disulfidbryggan bryts upp. -CH»-S-S-CH,- 2 -CH»-S-H + H-S-CH,-

Organiska
[6sningsmedel (t.ex.
aceton)

Stor hydrofoba interaktioner
(alltsa att opolara sidokedjor
spontant vander sig inat mot
proteinets centrum)

Organiska l6sningsmedel ar, i jamforelse med vatten, mycket mer opoldra
och gor att miljon runt proteinet bli mer opolart/hydrofobt vilket innebar
att opolara sidokedjor inte langre “behdver” vanda sig inat mot proteinets
centrum utan kan lika gérna vanda sig utat mot I6sningsmedlet.

Fysisk paverkan (t.ex.

kraftiga skakningar
och vibrationer)

Alla (ej disulfidbryggor)

Kraftiga skakningar och vibrationer kan i vissa fall kan leda till att
bindningar mellan sidokedjor bryts och att proteiner denatureras. Effekten
beror pa hur starka skakningarna ar och hur kansligt proteinet ar.




Enzymers aktivitet beror pa temperaturen

V' Vid laga temperaturer dr enzymaktiviteten lag: Vid laga temperaturer
minskar enzymaktiviteten, vilket leder till en lagre reaktionshastighet.
Detta beror pa att molekyler ror sig langsammare och att antalet
kollisioner mellan enzym och substrat blir farre.

v" Vid enzymets optimal temperatur dr enzymaktiviteten hogst:

= Varje enzym har en optimal temperatur, dar det fungerar som bast.
For de flesta enzymer i manniskokroppen ligger denna temperatur
runt 37 °C, vilket motsvarar kroppstemperaturen.

= Vid optimal temperatur har bade enzym- och substratmolekyler
hogre rorelseenergi, vilket leder till fler kollisioner per tidsenhet.

= Vid optimal temperatur ar enzymets tredimensionella form intakt,
vilket innebar att det aktiva centret har ratt form och kan binda
substratet eller substraten korrekt.

v'  Hog temperatur orsakar denaturering av enzymet: Nir temperaturen blir
for hog bryts de svaga bindningarna mellan aminosyrornas sidokedjor,
vilket leder till att enzymet denatureras och tappar sin funktion.
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Bildkalla: By Thomas Shafee - Own work, CC BY 4.0,
https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=47436206
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Syror och baser (lagt eller hogt pH) upploser
saltbryggor (jonbindningar) i proteinet

Lagt pH-varde
(t.ex. tillsatts av HCI):

Proteinets ryggrad

Syran avger en
H* till den
negativa
sidokedjan och
en anjon till
den positiva
sidokedjan
vilket
neutraliserar
deras
laddningar och
upploser

jonbindningen.

Ingen saltbrygga

(jonbindning)
O-H

Proteinets ryggrad

i

Proteinets ryggrad

Medelhogt pH-varde:

0“\\ e w
i

Proteinets ryggrad

I
I Saltbrygga
I (jonbindning)

Proteinets ryggrad

Proteinets ryggrad

Hogt pH-varde
(t.ex. tillsatts av NaOH):

Proteinets ryggrad

NH>  H,0
Ingen saltbrygga
(jonbindning)

Proteinets ryggrad

Proteinets ryggrad

H*+ OH-

Basen upptar
en H* fran den
positiva
sidokedjan och
avger en katjon
till den negativa
sidokedjan
vilket
neutraliserar
deras
laddningar och
upploser
jonbindningen.




Syror och baser (lagt eller hogt pH) upploser
saltbryggor (”’jonbindningar”) i proteinet

HCI (stark syra, ger lagt pH): Om vi tillsdtter en |6sning av en stark syra, t.ex. HCl(ag), kommer syran att avge en
vatejon/proton (H*) till en negativt laddad karboxylatgrupp (-COO") pa en sidokedja. Detta omvandlar
karboxylatgruppen till en oladdad karboxylgrupp (-COOH) och neutraliserar dairmed den negativa laddningen.
Samtidigt kommer kloridjonen (CI) fran HCI att attraheras av den positivt laddade aminogruppen (-NH;*) pa en
annan sidokedja och skapa en typ av jonbindning till denna. Denna attraktion kan delvis neutralisera den positiva
laddningen. Bada dessa effekter gor att saltbryggan/jonbindningen mellan sidokedjorna bryts upp, vilket 6kar risken
for att proteinet denatureras (sarskilt om detta sker pa manga platser i proteinet).

NaOH (stark bas, ger hogt pH): Om vi tillsatter en I6sning av en stark bas, t.ex. NaOH(aq), kommer hydroxidjonen
(OH") att attraheras av den positivt laddade aminogruppen (-NH;*) och ta upp en vatejon/proton (H*) fran denna.
Detta leder till att en vattenmolekyl bildas (H" + OH- = H,0) och att den positiva laddningen pa sidokedjan
forsvinner. Samtidigt kan natriumjonen (Na*) attraheras av en negativt laddad karboxylatgrupp (-COO") pa en annan
sidokedja, och skapa en typ av jonbindning till denna. Denna attraktion kan delvis neutralisera den negativa
laddningen. Totalt leder dessa forandringar till att saltbryggan/jonbindningen mellan sidokedjorna bryts upp, vilket
kan bidra till att proteinet denatureras om det sker pa manga stallen.




DET VIKTIGASTE FRAN:

BLOCK 3, DEL 3




Vad menas med proteinsyntesen?

Proteinsyntesen: Cellernas tillverkning av proteiner kallas for proteinsyntesen (syntetisera = tillverka).

Generna ar proteininstruktioner: Vara gener fungerar som proteininstruktioner (eller ritningar/recept/koder)
som visar vilka aminosyror som ska inga i proteinerna och i vilken ordning dessa ska sitta. | regel innehaller varje
gen instruktionen/koden for ett specifikt protein (vissa gener kodar dock for t.ex. tRNA och rRNA).

3 processer ar centrala vid proteinsyntesen (och ofta ar det enbart dessa man avser med proteinsyntesen):
= Transkription: Gen = mRNA (kallas egentligen for pre-mRNA innan modifieringarna).
= Modifiering och transport av mRNA: Modifiering av mRNA (pre-mRNA) till moget mRNA och sedan
transport av mRNA ut fran cellkdrnan till en ribosom.
= Translation: mRNA - polypeptidkedja.

Proteiner behover dock dven genomga en eller flera av foljande processer for att bli helt fardiga proteiner:
= Veckning: Efter translationen sker veckning av polypeptidkedjan (eller kedjorna) till ratt 3D-struktur.
= Ev. sammanfogning: Om proteinet ska besta av flera polypeptidkedjor (flera subenheter) sa behéver dessa
sammanfogas med varandra.
= Ev. modifieringar: En del proteiner genomgar olika modifieringar innan de ar helt fardiga proteiner.




Generna fungerar som proteininstruktioner

Generna kan ha olika liknelser:

Proteininstruktion, proteinritning, Gener
proteinrecept, proteinkod etc. V] DNA-molekyler frctelineinationer)
den liknelse du tycker ar bast!

onamotekt -/ XN

Gen

Nukleotider ar byggstenar

uonduysues |

e e _Fria nukleotider
o . ..
* (genkopior)
. :'. MRNA
Protein Aminosyror

fran maten
Aminosyror ar byggstenar

Organismens funktioner, Cellernas funktioner, .
Proteiner
egenskaper och utseende egenskaper och utseende




Oversikt éver protemsyntesen (alla steg)

. Transkription: Enzymet RNA-polymeras ldser av genen
som kodar for det protein som ska syntetiseras och gor
en genkopia, en s.k. mRNA-molekyl.

Fosforylering
PO42'

2-

PO~ 1. Transkription

2. Modifiering och transport av mRNA: mRNA modifieras
och mognar genom att intronerna klipps bort, exonerna
fogas samman, en 5'-cap kopplas pa i ena danden och en
poly(A)-svansi den andra dnden. Sedan sker transport
av mRNA till en ribosom dar translationen tar vid.

Gen

RNA-polymeras

mRNA ‘
Exon Exon

Intron

Intron Exon

5. Ev. modifieringar

Kvartarstruktur
med 2 polypeptidkedjor
m? - (:gly eptiy
Ntljge
ﬂeramin nm nga
Or,

4. Veckning och ev. sammanfogning 5. Ev. modifieringar av proteinet: En del proteiner
genomgar post-translationella modifieringari ER
och/eller i Golgiapparaten (t.ex. proteolys, glykosylering
eller fosforylering) innan de ar helt fardiga proteiner.

2. Modifiering och transport av mRNA

‘ \ Introner

3. Translation: | ribosomen kopplas aminosyror ihop till en
polypeptidkedja i den ordning som mRNA-sekvensen
anger.

Poly(A)-svans

4. Veckning och ev. sammanfogning: Polypeptidkedjan
(eller kedjorna) veckas ihop och far en specifik 3D-
struktur. Ev. sammanfogas flera polypeptidkedjor med
varandra. Manga proteiner ar fardiga efter detta steg.

3. Translation

@'omf av: Niklas Dahwén, kemilektioner.se




Vart?

Vad?

Oversikt dver proteinsyntesen (alla steg)

Steg 1 -

Transkription:

| cellkarnan

RNA-polymeras
laser av genen
(som kodar for det
protein som ska
syntetiseras),
kopplar ihop RNA-
nukleotider i ratt
ordning enligt
instruktionernai
genen (den
genetiska koden)
och bildar en
MRNA-molekyl
(pre-mRNA).

Steg 2 -
Modifiering och
transport av mRNA:

| cellkdrnan

MRNA:t (pre-mRNA)
modifieras innan
translationen sker.
Introner klipps bort,
exoner fogas samman,
en 5'-cap satts pa ena
anden av mRNA:t och
en poly(A)-svans pa
den andra. Det mogna
MRNA:t transporteras
sedan till en ribosom,
i cytosolen eller pa ER,
dar translationen
sedan tar vid.

Steg 3 -
Translation:

| en ribosom

| ribosomen kopplas
aminosyror ihop till
en polypeptidkedja i
den ordning som
MmRNA-sekvensen
anger. Ribosomen
Oversatter alltsa
mRNA-sekvensen till
en aminosyra-

sekvens. Varje kodon

(triplett av kvave-
baser) i mRNA
motsvarar en
specifik aminosyra.

Steg 4 -
Veckning och ev.
sammanfogning:

| cytosolen eller i det
endoplasmatiska
natverket (ER)

Polypeptidkedjan
(eller kedjorna) veckas
till en specifik 3D-
struktur. Veckningen
sker delvis spontant
men aven med hjalp
av sarskilda hjalp-
proteiner som kallas
chaperoner. For vissa
proteiner behover
flera polypeptidkedjor
sammanfogas for att
bilda ett fungerande
protein.

Steg 5 -
Ev. modifieringar av
proteinet:

| endoplasmatiska
natverket (ER) och i
Golgiapparaten

Vissa proteiner
genomgar post-
translationella
modifieringar innan
de blir fullt
funktionella. Exempel
pa modifieringar ar
fosforylering,
glykosylering,
hydroxylering,
lipidmodifieringar och
proteolys (klyvning)
av delar av
polypeptidkedjan.




DNA-molekylens uppbyggnad och den
genetiska koden

2 strangar: Varje DNA-molekyl bestar av tva strangar (eller kedjor) som ar
tvinnade runt varandra och bildar en sa kallad dubbelhelix.

4 olika DNA-nukleotider: Varje DNA-molekyl ar uppbyggd av fyra olika typer av
DNA-nukleotider (deoxiribonukleotider) som var och en bestar av en kvavebas,
en sockermolekyl (deoxiribos) och en fosfatgrupp. Kvavebaserna heter adenin
(A), tymin (T), guanin (G) och cytosin (C).

Kvavebaserna binder till varandra: Det ar via kvavebaserna som de tva kedjorna
i DNA-spiralen binder till varandra. Kvavebaserna pa de bada kedjorna binder till
varandra med vatebindningar. A och T kan enbart binda till varandra medan G
och C enbart kan binda till varandra. Det ser ut ungefar som en repstege dar
varje stegpinne bestar av antingen A och T eller G och C. Nar A bundit till T eller
G till C kallas det ett baspar.

Den genetiska koden: Det ar ordningsféljden av kvavebaser i varje gen som
utgor den genetiska koden. Den forsta tripletten av kvavebaser i genen kodar for
den forsta aminosyran i proteinet, den andra tripletten for nasta, och sa vidare.




Vad behovs for att kunna utfora transkription
av en gen?

v" RNA-polymeras: RNA-polymeraset dr enzymet som utfor transkriptionen.

v Transkriptionsfaktorer: Transkriptionsfaktorer ar proteiner som reglerar vilka gener som ska transkriberas. De
hjalper RNA-polymeraset att hitta ratt startpunkt och binda in till DNA. Ofta kravs flera transkriptionsfaktorer
for att aktivera transkriptionen av en gen.

v" RNA-nukleotider: For att mRNA ska kunna byggas upp kravs RNA-nukleotider (ribonukleotiderna), det vill siga
nukleotider som innehaller kvavebaserna adenin (A), uracil (U), cytosin (C) och guanin (G). Dessa finns fria i
cellkdrnan och anvands av RNA-polymeras for att skapa en mRNA-strang som ar komplementar till DNA-
mallen. Varje gang RNA-polymeras ldser av en kvavebas i DNA, valjer det ut en komplementar ribonukleotid
och fogar in den i den vaxande mRNA-kedjan.

v Energi i form av ATP: Transkriptionen kraver energi, som tillhandahalls av ATP. Energin anvinds bland annat
for att RNA-polymeraset ska kunna rora sig langs DNA-strangen och for att skapa bindningar mellan
nukleotiderna i mRNA.




Transkriptionsfaktorer binder till genens
promotor och aktiverar genen

v Transkriptionsfaktorer binder till promotorn: Transkriptionsfaktorer aktiverar en gen genom att binda till dess
promotor, en specifik nukleotidsekvens i borjan av genen. Promotorn ar ett icke-kodande omrade som ligger
precis fore den kodande sekvensen. Aven om promotorn inte kodar for ett protein, ar den avgdrande for att cellen
ska kunna reglera vilka gener som transkriberas vid ett givet tillfalle och pa sa satt kontrollera produktionen av
specifika proteiner.

v" RNA-polymeraset ”letar” efter aktiverade gener: RNA-polymeraset ror sig 1dngs DNA-molekylen tills det hittar en
gen vars promotor har aktiverats av transkriptionsfaktorer. Med hjalp av dessa faktorer binder RNA-polymeraset
till promotorn och pabdrjar transkriptionen. Promotorn tillsammans med transkriptionsfaktorerna fungerar lite
som ett "startblock" for RNA-polymeraset. RNA-polymeraset transkriberar enbart gener som har blivit aktiverade
av transkriptionsfaktorer.

RNA-

Transkriptions- polymeras

faktorer

[ Transkription

Kodande del av gen 1 Promotor till gen 2 (icke kodande del) Kodande del av gen 2




Transkriptionen bestar av tre steg:

v Steg 1 - Initiering: | detta steg sker genaktivering och inbindning av RNA-polymeraset. Genen aktiveras genom att
olika transkriptionsfaktorer binder till genens promotor. RNA-polymeraset ror sig sedan langs DNA-molekylen och
nar den stoter pa en aktiverad gen sa binder den till genens promotor med hjalp av transkriptionsfaktorerna.

v Steg 2 - Elongering: Syntesen av mRNA pabérjas (initialt kallat pre-mRNA innan det modifieras). RNA-polymeraset
laser av kvavebassekvensen pa mallstrangen (template strand) av DNA och bygger en komplementar mRNA-strang
genom att baspara fria RNA-nukleotider med DNA-nukleotiderna pa mallstrangen. Resultatet blir en kopia av den
andra DNA-strangen (kodstrangen), men med uracil (U) istallet for tymin (T).

v Steg 3 - Terminering: Transkriptionen avslutas ndr RNA-polymeraset nar en specifik DNA-sekvens, kallad

termineringssekvens (eller stoppsekvens), som signalerar att syntesen ska avslutas. RNA-polymeraset lossnar fran
DNA:t och det fardiga pre-mRNA:t frigors.

' Kodstréingen (coding strand)
AEEEEEEEEEEEEEEEE
Mallistréingen (template strand)

01w

Pre-mRNA
sitter bundna till promotorn (omoget mRNA)

Bildkalla: By Forluvoft - Own work, Public Domain, https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=2892073

RNA-polymeras




Modifiering av pre-mRNA till moget mRNA

Pre-mRNA (omoget) OBS: Innan
modifieringarna har

Intron Exon Intron Exon 3’
skett sa kallas mRNA
ofta for pre-mRNA
(omoget mRNA).
5'-cap Exon Exon Exon Poly(A)-svans
v"  Féljande modifieringar sker: mMRNA (moget)

1. 5'-cappning: En 5'-cap (eller 5’-huva), vanligtvis 7-metylguanosin, fasts vid 5'-anden av pre-mRNA:t

2. 3'-polyadenylering: En poly(A)-svans, bestdaende av manga adenin-nukleotider, laggs till vid 3'-anden.

3. Splitsning: Introner (icke-kodande sekvenser) klipps bort av ett enzymkomplex som kallas spliceosomen (alt.
splitsosom pa svenska), och exonerna (de kodande sekvenserna) fogas samman till ett kontinuerligt mRNA.

v’ Varfoér sker modifieringarna?:
= Cappning och polyadenylering: Detta skyddar mRNA fran nedbrytning av exonukleaser, vilket gér att mRNA-
molekylen 6verlever langre i cellen och kan anvandas effektivt vid proteinsyntesen. Cappningen underlattar
ocksa bindningen till ribosomen, medan poly(A)-svansen ar viktig for transporten av mRNA ut ur cellkdrnan.
= Splitsning: Detta kravs eftersom endast exonerna innehaller information for att bygga proteinet. En fordel
med att introner finns ar att cellen kan anvanda alternativ splitsning, vilket innebar att exoner kan
kombineras pa olika satt. Detta gor det mojligt att producera flera olika proteiner fran en och samma gen.




Transport av mRNA ut fran cellkarnan till en
ribosom

1. Steg 1: mRNA transporteras via aktiv transport (kraver ATP) genom karnporer (nukleoporer) i
kdirnmembranet. Speciella exportproteiner i kirnmembranet skoéter uttransporten. Poly(A)-svansen
spelar en viktig roll i denna process eftersom den binder till poly(A)-bindande proteiner (PABP), som i sin
tur interagerar med exportproteinerna. Denna interaktion underlattar transporten av mRNA genom
kdarnporerna och ut fran cellkarnan till cytosolen (den del av cytoplasman som ar sjalva cellvatskan).

2. Steg 2: Nar mRNA val ar ute i cytosolen (cellvatskan) kan det genomga en passiv diffusion (kraver inte
ATP) tills det hittar en ribosom att binda till. Det ar en slumpmassig process, dar mRNA ror sig genom
cytosolen tills det stoter pa en ribosom. mRNA binder till ribosomen via 5’-cappen som fungerar som en
igenkanningssignal for ribosomala proteiner och initieringsfaktorer under translationens inledning.




Var livsstil och olika miljofaktorer kan paverka
vilka gener som uttrycks (epigenetik)

v Epigenetik: Epigenetik handlar om hur olika miljéfaktorer och livsstilsval paverkar genuttrycket (vilka gener som
uttrycks och hur mycket de uttrycks) utan att forandra sjalva DNA-sekvensen (dvs. utan mutationer). Detta sker
genom mekanismer som t.ex. DNA-metylering och aktivering av olika transkriptionsfaktorer, som tillsammans
kan aktivera eller inaktivera gener.

v" Exempel 1 — Rokning: Rokning kan orsaka epigenetiska forandringar, bland annat genom att paverka DNA-
metylering. DNA-metylering innebdr att metylgrupper (-CH,) faster vid specifika platser pa DNA (framforallt pa
cytosinbaser), vilket kan tysta eller inaktivera vissa gener. Dessa forandringar kan inaktivera gener som normalt
skyddar mot inflammation eller cancer, vilket 6kar risken for sjukdomar som t.ex. lungcancer (om man roker).

v" Exempel 2 - Styrketrining: Regelbunden styrketraning paverkar genuttrycket i muskelceller genom att 6ka
aktiviteten hos transkriptionsfaktorer som MyoD och MEF2. Dessa transkriptionsfaktorer aktiverar gener
involverade i muskeluppbyggnad.

v" Exempel 3 — Kolhydratintag: Nar kolhydrater intas via fédan 6kar glukoshalten i blodet, vilket stimulerar
aktiveringen av transkriptionsfaktorer som PDX-1 och E47 i beta-cellerna i bukspottkorteln. Dessa
transkriptionsfaktorer aktiverar insulingenen, vilket leder till 6kad insulinproduktion i beta-cellerna och hjalper
till att reglera blodsockernivan.




Styrketraning okar transkriptionen av olika
"muskelgener”

Styrketraning »

Regelbunden styrketraning kan paverka genuttrycket i muskelceller: Regelbunden styrketraning paverkar
genuttrycket i muskelceller genom att 6ka aktiviteten hos transkriptionsfaktorer som t.ex. MyoD och MEF2.
Dessa transkriptionsfaktorer aktiverar gener involverade i muskeluppbyggnad. Detta leder till en 6kad syntes
av muskelproteiner och stérre muskler.

Transkriptions-

faktorer (t.ex.
MyoD och MEF2)

Transkription >

Promotor ”Muskelgen”

Storre muskler ﬁ "Muskelprotein” « “"Muskelprotein-mRNA”




Ribosomens uppbyggnad

v" Ribosomernas uppbyggnad: Ribosomer ar uppbyggda av rRNA (ribosomalt RNA) och proteiner. Det &r rRNA som
utfor den kemiska reaktionen dar aminosyror kopplas ihop med peptidbindningar. Denna katalytiska funktion hos
rRNA kallas for ribozymaktivitet. Det betyder att rRNA fungerar som ett enzym.

v" Ribosomen bestar av tva subenheter (bada dr uppbyggda av rRNA och proteiner):
= Lilla subenheten: Binder till mRNA forst och hjalper till att |asa av kodonen i mRNA (tripletter med kvavebaser).
= Stora subenheten: Innehaller platserna dar tRNA binder och dar aminosyrorna kopplas ihop.
= OBS: I vilande tillstand ar subenheterna separata. De satts ihop forst nar mRNA binder till lilla subenheten.

v"  Ribosomen har tre platser for tRNA:
= A-platsen (Aminoacyl): Har anlander ett nytt tRNA med en aminosyra.
= P-platsen (Peptidyl): Har sitter tRNA:t med den vaxande peptidkedjan.
= E-platsen (Exit): Har hamnar tRNA:t en kort stund innan det |lamnar ribosomen.

Ribosomen har tre

platser for tRNA men
P- och A-platsen dr ™ T
viktigast att kdnna till. | © . €L U 6§ u-6giusc gy

Ribosomerna bestdr av tvd
huvuddelar, en liten
subenhet (bld) och en stor
subenhet (réd).

Bildkilla: By Vossman - Own work, CC BY-SA 3.0, https://commons.wikimedia.org/w/index.php? curid=6865434




Vad behovs for att translationen ska
kunna ske?

Byggnadsmaterial: Proteininstruktion:
aminosyror m
Proteinfabrik: cenkann
ribosom MRNA

Energi:
ATP

Arbetare:

olika enzymer inkl. rRNA Transportbilar:
som ingar i ribosomen
tRNA




v

v

Den genetiska koden - ord med tre bokstaver!

Den genetiska koden: En gen
ar uppbyggd av ett stort antal

Gen (enbart den ena DNA-stridngen syns hér) Gen
nukleotider med fyra olika
kvavebaser (A, T, G och C)

Kvavebassekvensen utgor den

) ' e Transkription
genetiska koden och avgor vilka ‘

amingsyror som skainga i ?Iet MRNA (genkopia)
protein som genen kodar for. MRNA

| Kodon | | Kodon || Kodon | Kodon Kodon
Kvavebaserna ar ordnade i \ \ \ . f (genkopia)

tripletter, ddr varje triplett Metionin Leucin Valin Prolin Stopp M

(kodon) kodar for en specifik
aminosyra eller en stopp-signal. * * * * Translation

Polypeptidkedja

Transkriptionen: Under
transkriptionen skrivs den
genetiska koden om till en

mRNA-molekyl (genkopia). _ : . . ] - ]
I translationen kopplas olika aminosyror ihop Basparning nar mRNA ska bildas:

Translationen: | en ribosom kopplas med varandra till en polypeptidkedja. Adenin (A) i DNA — Uracil (U) i mRNA
Tymin (T) i DNA — Adenin (A) i mRNA
Cytosin (C) i DNA — Guanin (G) i mRNA
Guanin (G) i DNA — Cytosin (C) i mRNA

aminosyror ihop med varandra till en
polypeptidkedja utifran instruktionen/

koden i mRNA-molekylen.




Den genetiska koden (MRNA - aminosyror)

U C A G
U uuu Fenylalanin Ucu Serin UAU Tyrosin uGgu Cystein U
uuc Fenylalanin ucc Serin UAC Tyrosin UGC Cystein C
UUA Leucin UCA Serin UAA Stopp UGA Stopp A
UuG Leucin UCG Serin UAG Stopp UGG Tryptofan G
C Cuu Leucin CCcu Prolin CAU Histidin CcGuU Arginin u
cuc Leucin CccC Prolin CAC Histidin CGC Arginin C
CUA Leucin CCA Prolin CAA Glutamin CGA Arginin A
CUG Leucin CCG Prolin CAG Glutamin CGG Arginin G
A AUU Isoleucin uUcu Treonin AAU Asparagin AGU Serin U
AUC Isoleucin ucc Treonin AAC Asparagin AGC Serin C
AUA Isoleucin UCA Treonin AAA Lysin AGA Arginin A
AUG Metionin UCG Treonin AAG Lysin AGG Arginin G
G GUU Valin ucu Alanin GAU Asparaginsyra GGU Glycin u
GUC Valin ucc Alanin GAC Asparaginsyra GGC Glycin C
GUA Valin UCA Alanin GAA Glutaminsyra GGA Glycin A
GUG Valin UCG Alanin GAG Glutaminsyra GGG Glycin G

OBS: Den genetiska koden ar degenererad vilket innebar att flera olika kodon kodar fér samma aminosyra.




Steg 1: Initiering

-U-G-C-U-U-G-G-I.I-G-C-I.I-C-U-U
fodon2 Kedon3
Lilla subenheten (40 §)

==
Den lilla subenheten av ribosomen binder till mMRNA:t.

En tRNA-molekyl, som bar pa aminosyran metionin, binder till startkodonet

"AUG" pa mRNA:t. Startkodonet kodar alltid for metionin, vilket innebar att

alla polypeptidkedjor borjar med metionin (dven om den ofta tas bort efter

translationen).
Den stora subenheten av ribosomen ansluter och bildar ett komplett

ribosomkomplex. tRNA:t med metionin hamnar pa P-platsen i ribosomen.

Stora subenheten (605)

A
Genkopla (MRNA) AG-c--U-G-;U-G-'_E‘:u-c-_l‘Jm;u Genkopia (mina) AU -G -C-U-U-6-6:-U-G-C-U-C-U-U

xxxxx
e m




Steg 2: Elongering

En tRNA-molekyl med aminosyran metionin sitter
redan pa P-platsen. En ny tRNA-molekyl med en
aminosyra anlander till den tomma A-platsen. Om
antikodonet pa tRNA:t inte kan baspara med

kodonet pa mRNA:t, sa ar det fel aminosyra och (

tRNA:t lamnar ribosomen. Om antikodonet g

daremot basparar med kodonet pa mRNA:t, e R [——m—m—jm*
stannar tRNA:t pa A-platsen.

Aminosyran pa P-platsen kopplas ihop med
aminosyran pa A-platsen genom en
peptidbindning, en reaktion som katalyseras av
ribosomen. ATP kravs for denna reaktion.
Ribosomen forflyttar sig sedan en triplett langs
MRNA:t. tRNA:t pa P-platsen "knuffas" ut fran
ribosomen (forst till E-platsen och sedan l[amnar
det ribosomen), och A-platsen ar nu redo att ta
emot en ny tRNA. Denna process fortsatter tills
hela polypeptidkedjan ar fardig.

-c-u -G U-G-giu-C-you




Steg 3: Terminering

Stoppkodon: | slutet av mRNA:t finns ett stoppkodon som signalerar att translationen ska avslutas. Det
finns totalt tre stycken olika kodon i mMRNA som betyder “stopp” men enbart ett stoppkodon forekommer i
slutet av varje mRNA-molekyl. Ingen tRNA-molekyl kan binda till stoppkodonet sa darfor forlangs inte
polypeptidkedjan nagot mer nar stoppkodonet dyker upp pa A-platsen i ribosomen.

Release-faktorn binder till stoppkodonet: Nar stoppkodonet dyker upp pa A-platsen i ribosomen kommer
ett protein som kallas for release-faktorn (eller "slappfaktorn”) att binda till stoppkodonet pa mRNA:t
vilket leder till att translationen upphor. De bada subenheterna kommer da sldppa fran varandra och
MRNA:t och polypeptidkedjan kommer lossna.

Samma mRNA kan ateranvandas: Nar translationen har terminerats kan mRNA-molekylen adteranvandas
och translateras om och om igen. Den kan ocksa brytas ner av enzymet RNas. Da kan istallet nukleotiderna
ateranvandas for att bygga nya mRNA-molekyler.




Proteinveckningen sker till stora delar spontant
men aven med hjalp av chaperoner

v" Proteinveckningen sker till stora delar spontant:

=  Mycket av ett proteins veckning sker spontant. Aminosyror med opolara (hydrofoba) sidokedjor vander
sig spontant inat, bort fran det omgivande vattnet, for att undvika att stéra vattenmolekylernas
vatebindningsnatverk. Denna process kallas den hydrofoba effekten och bidrar till proteinets
stabilisering genom att minimera interaktionen mellan de opolara sidokedjorna och vattnet.

= Samtidigt orienterar sig polara (hydrofila) sidokedjor utat mot vattnet, dar de kan bilda vatebindningar
och andra bindningar med vattenmolekyler.

= Aven andra bindningar mellan sidokedjor — som vitebindningar, saltbryggor och disulfidbryggor —
uppstar spontant och hjalper till att stabilisera proteinets tredimensionella struktur.

v" Chaperoner hjilper proteiner med en del av veckningen: For vissa proteiner racker inte den spontana
veckningen. Da hjalper sarskilda proteiner, chaperoner, till. Flera olika chaperoner kan binda till
polypeptidkedjan och férhindra felveckning samtidigt som de underlattar korrekt veckning. Nar veckningen ar
klar slapper chaperonerna det fardigveckade proteinet.




Hydrofob effekt och hydrofoba interaktioner

v" Vattenmolekyler skapar ett natverk med vatebindningar: | en vattenlosning bildar vattenmolekyler ett dynamiskt
natverk av vatebindningar med varandra. Dessa bindningar bryts och aterbildas standigt, vilket skapar en relativt
hog grad av oordning (hog entropi) i systemet. Detta ar termodynamiskt fordelaktigt, eftersom naturen spontant
stravar mot hogre entropi.

v" Hydrofoba effekten (drivkraften): Opoldra (hydrofoba) sidokedjor i proteiner stdr vattnets natverk av
vatebindningar. D3 maste vattenmolekylerna ordna sig runt dem, vilket innebar att antalet mojliga vatebindningar
minskar och att vattnet hamnar i ett mer ordnat tillstand — alltsd med lagre entropi. Eftersom naturen “stravar”
efter hog entropi (hog oordning) ar detta ogynnsamt. For att undvika detta trycks de opolara (hydrofoba)
sidokedjorna istallet in mot proteinets inre — bort fran vattnet. Detta fenomen kallas den hydrofoba effekten och ar
en av de viktigaste krafterna bakom proteinveckning.

v" Hydrofoba interaktioner (resultatet): Nar de opolara sidokedjorna samlas i mitten av proteinet halls de ihop med
varandra. Det beror inte pa att de attraherar varandra elektriskt, utan pa att vattnet undviker kontakt med dem.
Detta kallas hydrofoba interaktioner — och de ar alltsa ett resultat av den hydrofoba effekten. Dessa interaktioner ar
inte kemiska bindningar i klassisk mening, utan snarare fysiska krafter som hjalper till att stabilisera proteinets
tredimensionella struktur.




Proteinernas veckning och struktur skapas och
stabiliseras av olika bindningar och krafter

Y
Olika typer av bindningar eller \'\’O" ‘O,C\’\l
AN

krafter uppstar mellan
aminosyrornas sidokedjor (R-
grupper), vilket far proteinet att
veckas och anta en specifik
tredimensionell struktur.

Vatebindningar

Saltbrygga
("jonbindning”)

\
0’
/C,\'\’L
Vatebindning (till en vatten-
molekyl i omgivningen)

Hydrofob interaktion och
van der Waalsbindning
(London dispersionskraft)*

Disulfidbrygga
— CH,-S—S-CH,

*Van der Waalsbindningar (London dispersionskrafter) forekommer mellan alla sidokedjor, men fdr stérst betydelse hr.




Proteiner kan besta av flera polypeptidkedjor
och dessa sammanfogas da efter translationen

v Proteiner har en eller flera polypeptidkedjor: En del proteiner innehaller Hemoglobin
enbart en polypeptidkedja medan andra proteiner kan innehalla flera (4 polypeptidkedjor)
olika polypeptidkedjor. Har proteinet flera polypeptidkedjor sa kallas
dessa ofta for subenheter (underenheter). Exempelvis har proteinet
hemoglobin 4 polypeptidkedjor, alltsa 4 subenheter.

v' Polypeptidkedjorna sammanfogas med varandra i cytosolen eller i det
endoplasmatiska natverket (ER): Polypeptidkedjor tillverkas en i taget i
ribosomerna och veckas efter translationen. Om proteinet bestar av flera
polypeptidkedjor, satts dessa samman efter att de har veckats korrekt.
Sammanfogningen sker oftast i cytosolen eller i det endoplasmatiska
natverket (ER). Denna process sker till stor del spontant genom att
bindningar uppkommer mellan sidokedjorna pa de olika
polypeptidkedjorna. Chaperoner kan assistera genom att stabilisera dessa
bindningar och sdkerstalla att subenheterna satts ihop pa ratt satt.

Bildkdlla: "1GZX Haemoglobin" by Zephyris at English Wikipedia -
Transferred from en.wikipedia to Commons.. Licensed under CC BY-SA
3.0 via Commons - https://commons.wikimedia.org/wiki/File: 1GZX_
Haemoglobin.png#/ media/File:1GZX_Haemoglobin.png




Exempel pa proteinmodifieringar

v" Vad menas med proteinmodifieringar?: Proteinmodifieringar, dven kallade posttranslationella modifieringar
(PTM), innebar ofta att olika molekyler kopplas pa proteinet (t.ex. olika prostetiska grupper). Dessa paverkar
proteinets struktur, funktion, stabilitet, lokalisering eller interaktioner med andra molekyler.

v' Har dr exempel pa proteinmodifieringar och vart de sker:

Fosforylering: Fosfatgrupper kopplas pa serin, treonin eller tyrosin. Sker ofta i cytosolen.

Glykosylering: Kolhydratkedjor fasts pa proteiner, oftast pa asparagin, serin eller treonin. Sker i
endoplasmatiska natverket och Golgiapparaten.

Hydroxylering: En hydroxylgrupp kopplas till prolin eller lysin, vanligt i kollagen. Sker i endoplasmatiska
natverket (ER).

Lipidmodifiering: Fettsyror fasts pa proteiner. Sker oftast i det endoplasmatiska natverket (ER).

Proteolys: Proteiner klyvs i mindre fragment, vilket kan vara nédvandigt for aktivering eller for att ta bort
onddiga delar. Proteolys kan ske pa olika platseri cellen inkl. i Golgiapparaten.




Exempel pa olika typer av prostetiska grupper
som kan kopplas pa proteinet vid modifieringen

v Prostetiska grupper: Prostetiska grupper ar molekyler som ejinnehaller aminosyror och som ar permanent
bundna till ett protein. De dr nddvandiga for proteinets funktion och kan vara sma organiska molekyler eller
metalljoner. Prostetiska grupper hjalper proteinet att utféra specifika funktioner, som att delta i kemiska
reaktioner eller binda till andra molekyler.

v Konjugerande proteiner: Konjugerande proteiner innehaller minst en prostetisk grupp.

Konjugerande proteiner:  Prostetisk grupp som kopplas till proteinet:

Glykoproteiner Kolhydratmolekyl (liten andel)
Proteoglykaner Kolhydratmolekyl (stor andel)
Lipoproteiner Lipidmolekyl (fettmolekyl)
Hemoproteiner Hemgrupp (porfyrin + jarnjon)
Flavoproteiner Flavinnukleotider (FAD och FMN)
Metalloproteiner Olika metalljoner som binder permanent




Glykoproteiner och proteoglykaner har
kolhydrater bundna till sig

v" Glykoproteiner vs. proteoglykaner: Manga proteiner genomgar en posttranslationell modifiering dar kolhydrater
binds kovalent till polypeptidkedjan (glykosylering). Proteiner med denna modifiering kallas glykoproteiner eller
proteoglykaner. Skillnaden mellan dessa beror pa andelen kolhydrater i proteinet. | proteoglykaner utgor
kolhydraterna ofta 80-95 % av den totala molekylvikten, medan de i glykoproteiner ofta utgor 1-60 %.

v Funktioner: Glykoproteiner ar vanliga i cellmembran och i blodet och har en rad olika funktioner. | cellmembranet
kan de t.ex. hjalpa till att stabilisera membranstrukturen genom att kolhydratdelen sticker ut fran cellmembranet
och skapar vatebindningar med det omgivande vattnet. Glykoproteiner kan dven fungera som receptorer i
cellmembranet och som hormoner i blodet. Proteoglykaner ar viktiga for att bygga upp vavnader som brosk, dar
deras hoga kolhydratinnehall gor att de kan binda mycket vatten, vilket ar avgoérande for broskets stotdampande

egenskaper.

Kolhydratmolekyl

Polypeptidkedja s —

Detta dr ett glykoprotein eftersom
kolhydratdelen utgér en mindre
andel av den totala molekylvikten.




Felveckade proteiner

v Felveckade proteiner: Felveckade proteiner har genomgatt veckning men av nagon anledning, har veckningen
blivit felaktig och proteinet har darmed fatt en felaktig tredimensionell struktur. Detta forandrar eller forstor
proteinets funktion. En del proteiner genomgar forst en korrekt veckning men sedan hander nagonting som gor
att den korrekta veckningen forandras och blir felaktig.

Korrekt
veckning

Felaktig
veckning

Korrekt 3D-
struktur

Felaktig 3D-

struktur

Korrekt
funktion

Felaktig
funktion




Sambandet mellan felveckade proteiner
och olika sjukdomar

Manga
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Felveckning Sjukdom

av proteinet

v Felveckade proteiner bildar amyloidplack: Amyloidplack dr ansamlingar/aggregat av felveckade proteiner
(amyloider) som klumpat ihop sig i eller utanfor celler. Detta sker ofta for att den forandrade strukturen minskar

proteinet |6slighet i vatten.

v" Amyloidplacken orsakar manga olika sjukdomar: Amyloidplack &r centrala i manga sjukdomar, inklusive
Alzheimers, Parkinsons, Skellefteasjukan, Huntingtons sjukdom, diabetes typ 2, galna kosjukan och Creutzfeldt-
Jakobs sjukdom. Minst 30 olika sjukdomar ar kopplade till felveckade proteiner och amyloidplack.




Orsaker till felveckning av proteiner

Genetiska mutationer: Genetiska mutationer kan forandra aminosyrasekvensen i proteiner, vilket kan stéra den
korrekta veckningen och resultera i en felveckad proteinstruktur. Felveckade proteiner kan antingen bli
funktionellt inaktiva eller skadliga for cellen.

Fria radikaler och oxidativ stress: Fria radikaler ar instabila molekyler med oparade elektroner som kan skada
celler genom att "stjala" elektroner fran andra molekyler, t.ex. proteiner, lipider och DNA. Nar mangden fria
radikaler blir for hog uppstar oxidativ stress. Da kan fria radikaler reagera med aminosyrors sidokedjor, vilket
forandrar deras kemiska egenskaper eller bryter viktiga bindningar — nagot som kan leda till att proteinet
veckas fel. De kan ocksa forsamra chaperonernas funktion, vilket ytterligare dkar risken for felveckning. Faktorer
som tobaksrok, luftféroreningar, tungmetaller, UV-stralning, alkohol, stress och inflammation kan 6ka
bildningen av fria radikaler och darmed risken for felveckade proteiner.

Aldrandeprocessen: Med aldern forsamras cellens formaga att hantera felveckade proteiner, delvis pa grund av
nedsatt funktion i det endoplasmatiska natverket (ER) och hos chaperoner. Nar dessa system inte fungerar
optimalt okar risken for att proteiner veckas fel och ansamlas i cellen. Langvarig exponering for fria radikaler
bidrar ocksa till detta, vilket kan leda till sjukdomar som exempelvis neurodegenerativa sjukdomar.




DET VIKTIGASTE FRAN:

BLOCK 3, DEL 4
(UNDER UPPBYGGNAD, INGAR EJ DETTA LASAR)
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