חלבונים


חלבונים

תוכנית הלימודים

· מבנה כללי של חומצה אמינית
· קביעת מטען חשמלי של חומצה אמינית ב-pH=7
· חומצות אמיניות חיוניות
· יצירת קשר אמידי/פפטידי
· רישום נוסחת מבנה של דו-פפטיד על פי נוסחה מקוצרת
תוכן מסמך זה

הקדמה

טבלה 1. חלבונים המצויים בגוף האדם, המסה המולרית שלהם ותפקודם בגוף החי – עמוד 20

	תפקוד ביולוגי בגוף האדם
	מסה מולרית (גרם למול)
	שם החלבון

	וויסות רמת הסוכר בדם.
	5,730
	אינסולין

	הידרוליזה (פירוק בסביבה חומצית) של חומצת הגרעין RNA.
	12,640
	ריבונוקלאז

	הולכת אלקטרונים בתהליך חמצון-חיזור בתהליך הנשימה.
	13,370
	ציטוכרום C

	קשירת חמצן בשרירים בתהליך הנשימה.
	16,890
	מיוגלובין

	הידרוליזה של חלבונים בתהליך העיכול.
	23,800
	טריפסין

	הולכת חמצן בתהליך הנשימה.
	66,700
	המוגלובין

	הגנה מפני גופים זרים (משמש כנוגדן).
	160,000
	( גלובולין

	חומר מבני בעור, בסחוס ובעצמות, מקנה גמישות.
	345,000
	קולגן

	מרכיב סיבי השריר, חלק ממנגנון הכיווץ של השריר.
	525,000
	מיוזין


מה ניתן ללמוד מנתונים  אלה?

חוקרים במאה ה-19 שבדקו את הרכבם של חומרים כגון בשר, חלב וביצה מצאו: כי הם מכילים חנקן ונקרשים בחום, במגע עם חומצה ובמגע עם בסיס. 
אבל 

המבנה הכימי של החלבונים הוברר רק בתחילת העשור הראשון של המאה העשרים. 
החוקר אמיל פישר הראה שכל החלבונים בטבע בנויים ממולקולות גדולות מאד בצורת שרשרת.  השרשרת נוצרה מ - "חוליות". החוליות נקראות חומצות אמיניות. 
בכל חלבון יש רצף אחר של חומצות אמיניות.

כיוון שהיה ידוע על קיומם של אלפי חלבונים שונים, ניתן היה לשער שיש גם אלפים רבים של חומצות אמיניות שונות. 
אבל - התברר שהמספר האמיתי בטבע קרוב יותר לעשרים. 
ניתן להבין את רבגוניותם הרבה של החלבונים אם נשווה אותם למגוון המילים בשפה העברית שכולן מורכבות מעשרים ושתים אותיות בלבד. 
חומצות אמיניות הן מולקולות.

מה המבנה של החומצות האמיניות? מה משותף ומה השונה ביניהן?
נכיר את מבנה החומצות האמיניות בהדרגה

 מבנה של חומצה אמינית

קצה אמיני וקצה קרבוקסילי

בכל חומצה אמינית קיימת הקבוצה פונקציונלית שקרויה – קבוצה קרבוקסילית
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בכל חומצה אמינית קיימת הקבוצה פונקציונלית שקרויה – קבוצה אמינית
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כלומר:

המשותף לכל החומצות האמיניות הוא קיומן של שתי הקבוצות הפונקציונאליות האלה – קבוצה קרבוקסילית וקבוצה אמינית.

פחמן (
בכל חומצה אמינית מצוי אטום פחמן שקרוי פחמן (.  פחמן ( מצוי במרכזו של טטראהדר והוא קשור אל:

הקבוצה האמינית

הקבוצה קרבוקסילית

אטום מימן 

קבוצה רביעית שכרגע מסומנת באות R . 
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האות R  מייצגת מבנה שמשתנה בין חומצה אמינית אחת לשנייה.

במה נבדלת חומצה אמינית אחת מן השנייה?

באיור הבא מוצגת המבנה המרחבי של החומצה האמינית אלנין. בחומצה זו ה – R הוא CH3-.
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לכל אחת מן החומצות האמיניות יש R שונה.

העתיקו את נוסחת המבנה של החומצה האמינית ליזין וסמנו עליה את הקבוצות הפונקציונליות השונות, את פחמן ( וכן  את ה-R
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איזומריה אופטית

לפניכם שתי חומצות אמיניות, האם הן זהות?
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חומצות אמיניות אלה אינן זהות אלא הן איזומרים אופטיים אחת של השנייה. אם במולקולה יש אטום פחמן שקשור לארבע קבוצות שונות כמו במולקולות אלה, למולקולה זו יכול להיות איזומר שהוא תמונת ראי שלה. 

אטום פחמן שקשור לארבע קבוצות שונות קרוי אטום פחמן כיראלי. לגבי שתי החומצות האמיניות שמוצגות למעלה – הגוף יכול לנצל רק אחת מהן.

בחומצות האמיניות, הקבוצות הקשורות לאטום הפחמן המרכזי (פחמן (), יכולות להסתדר בשני מבנים מרחביים שונים כך שעבור אותה נוסחה אמפירית יתקבלו שני מבנים שהאחד הוא דמות ראי של השני (בדומה לכף יד ימין ושמאל, ראו איור ב2). שתי המולקולות המתקבלות בעלות תכונות כימיות שונות והן מסומנות באותיות L ו-D על פי המיקום של הקבוצות השונות סביב אטום הפחמן.  גם הידיים שלנו הן תמונות ראי אחת של השניה ואינן חופפות זו לזו:
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התופעה של מולקולות כיראליות, שאחת היא דמות ראי של האחרת נקראת איזומריה מרחבית או איזומריה אופטית. נהוג לכנות מולקולות בעלות אטום פחמן אסימטרי מולקולות כירליות (כיראלי, ביוונית – ידני). ניתן להפוך מולקולה אחת לשנייה רק על ידי ניתוק הקשרים הקוולנטים בין האטומים שבתוכה ויצירת קשרים חדשים
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טמפרטורת היתוך של חומצות אמיניות

לפניכם טבלה שמציינת את טמפרטורות ההיתוך של ארבע תרכובות בעלות מסה מולרית דומה. מה ניתן להבין מן הנתונים האלה על מבנה החומצה האמינית גליצין?

	טמפטרטורת היתוך (0C)
	מסה מולרית (בגרם למול)
	נוסחת התרכובת
	שם התרכובת
	

	-22
	74
	CH3CH2COOH
	חומצה פרופאנואית
	1

	-50
	73
	CH3CH2CH2CH2NH2
	בוטיל אמין
	2

	+235
	75
	?
	גליצין
	3

	+233
	68
	HCOO-Na+
	נתרן מתאנואט
	4


על פי הנתונים, למרות שלכל החומרים יש מסה מולרית דומה, הרי טמפרטורת ההיתוך של השניים הראשונים מאוד נמוכה לפיכך הם נוזלים או גזים בטמפרטורת החדר. לשניים האחרונים יש טמפרטורת היתוך גבוהה בהרבה והם מוצקים בטמפרטורת החדר.

מכאן הוסקה המסקנה שהחומצה האמינית גליצין ושאר החומצות האמיניות אינן חומר מולקולרי כפי שהיא הוצגו בעמודים הקודמים אלה הן חומרים יוניים.

נוסחת הגליצין היא:

+H3N-CH2-COO-
במצב המוצק – כל החומצות האמיניות מצויות במצב זה שקרוי דו-יון (או Zwitterion). הקצה הקרבוקסילי טעון שלילית והקצה האמיני טעון חיובית.
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הקשר בין חומצות אמיניות סמוכות, במצב המוצק, הוא לפיכך קשר יוני. קשר זה חזק מקשרי מימן ומקשרי ון-דר-ולס ועל כן החומצות האמיניות מוצקות בטמפרטורת החדר.

כיצד נוצר המטען החיובי והמטען השלילי?

מטענים אלה נוצרו בתגובות חומצה בסיס עם מים.

נתאר את התגובה בנפרד לקצה הקרבוקסילי ובנפרד לקצה האמיני:
CH3COOH + H2O(l) ( CH3COO- (aq) + H3O+(aq)

CH3NH2 + H2O(l)  ( CH3NH3+(aq)+ OH-(aq)
כלומר – בתמיסה מימית מגיב הקצה הקבוקסילי כחומצה והקצה האמיני כבסיס. 


הקו  - או – מציין שהקבוצה קשורה בקשר קוולנטי לשאר המולקולה.

	
	יש לזכור ש:


חומצות אמיניות מסיסות יותר במים או בממסים קוטביים מאשר בממסים לא קוטביים. האם עובדה זו מתאימה לכך שהן חומרים יוניים?

 מיון חומצות אמיניות לסוגים

קבוצה 1 - חומצות אמיניות בעלות קבוצה צדדית בלתי-קוטבית (הידרופובית).
	איזולאוצין
	לאוצין
	ולין
	אלאנין
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חומצות אמיניות בעלות קבוצה צדדית מורכבת יותר - בלתי קוטבית



 EMBED PBrush  
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קבוצה 2 - חומצות בעלות קבוצה צדדית קוטבית שיוצרת קשרי מימן עם מים (מבלי לעבור יינון במים ב-pH פיסיולוגי pH (7). 

לקבוצה זו שייכות החומצות האמיניות: סרין, תראונין, טירוזין, ציסטאין, גלוטמין ואספרגין (איור ב7).
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קבוצה 3 - חומצות בעלות קבוצה צדדית קוטבית שעוברת יינון במים ב-pH פיסיולוגי. 
לקבוצה השנייה שייכות חומצות האמיניות: 
ליזין, ארגינין, היסטידין  - בעלות מטען כולל חיובי
וחומצה אספרטית וחומצה גלוטמית - בעלות מטען כולל שלילי (איור ב8). 
איור ב8. חומצות אמיניות בעלות קבוצה צדדית קוטבית העוברת יינון במים ב-pH פיסיולוגי.
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אנימציה של 3 חומצות אמיניות עם מוזיקה (לא משהו אבל חביב – הקצה הקרבוקסילי בצהוב,.

http://www.youtube.com/watch?v=ha-DNTOooXk&NR=1 
מה זה BCAA ?
תוסף ה-BCAA מכיל בפועל שלוש חומצות אמינו בעלות שרשרת מסועפת ומכאן השם-BCAA
Branch Chain Amino Acid. לפני שנסביר מה המיוחד לשלושת החומצות הללו כדאי שנבין מה זה בכלל חומצת אמינו.

הגדרה: חומצות אמינו (ח"א) הן יחידות המבנה של החלבונים. כלומר, הן הלבנים שמהם מורכבים כל החלבונים בגוף שלנו ועל אחת כמה וכמה השרירים. בגופנו כ-20 ח"א שונות אשר עוברות תרגום ויוצרות את החלבונים השונים (זיכרו כי גם רצועות וגידים הם חלבונים ולא רק השרירים). 

את חומצות האמינו מחלקים לשלוש קבוצות עיקריות :
 
1. חומצות אמינו חיוניות - אלו שהגוף לא יודע לייצר לבד ולכן חייב לקבל באופן קבוע מן המזון. דוגמאות- לאוצין, איזולאוצין, ואלין, ליזין, טריפטופן, תראונין, פנילאלנין, ומתיונין.

2. חומצות אמינו לא חיוניות - הגוף יודע לייצר לבד ולכן לא קיים סיכון למחסור בהן. דוגמאות - אלנין, ספרגין, אספרטית, חומצה גלוטמית, גליצין, פרולין, סרין, ציסטאין, טירוזין.

3. חומצות אמינו חיוניות למחצה - חומצות אמינו שהגוף אמנם יודע לייצר לבד, אך ישנם מצבים שבהם הדרישה שלהן עולה ואז הגוף לא מצליח לייצר אותן בכמות מספקת. במצבים אלו הן הופכות להיות חיוניות. פעילות גופנית ממושכת ואינטנסיבית יכולה בהחלט ליצור מחסור בחומצות אמינו האלו ולגרום לצורך מוגבר של הגוף לספק אותן מבחוץ. דוגמאות - היסטדין, ארגינין וגלוטמין.

מי הן חומצות האמינו המסועפות?
חומצות אמינו מסועפות שרשרת המכונות בפי כולנו BCAA (Branch Chain Amino Acid) שייכות לקבוצת חומצות האמינו החיוניות והן לאוצין, איזולאוצין וואלין. המבנה הייחודי של השרשרת המסועפת מקנה לשלושתן יתרונות פיזיולוגיים בכל הקשור למהירות הספיגה, מהירות הגעתן אל השרירים בזמן פעילות (לא עוברות מטבוליזם בכבד כמו שאר חומצות האמינו אלא ממשיכות ישירות לשרירים) לצורך בניית השריר או/ו הפקת אנרגיה. מדובר ביתרונות חשובים מאוד שניתן לנצל בהקשר הספורטיבי לשיפור היכולות הספורטיביות וקיצור משך ההתאוששות. 

• שלושתן ביחד מהוות כשליש מכמות החלבונים בשרירי השלד. 

• מאמץ גופני גורם בעיקר לדלדול הוואלין שהיא חיונית לסינתזת ח"א אחרות: אלנין וגלוטמין אשר משוחררות בכמות גדולה במהלך מאמץ אינטנסיבי לזרם הדם.

• הן משמשות דלק מטבולי חשוב בעת פעילות אינטנסיבית ומסייעות ביצירת גלוטמין המהווה 60 אחוז מכלל חלבוני השריר. 

• יש ביכולתן לעבור חמצון בשרירי השלד כיוון שמחקרים הראו כי חמצון ה-BCAA  מתגבר בזמן פעילות גופנית.

• לחומצות האמינו המסועפות יש השפעה המונעת קטבוליזם (פירוק) של חומצות אמיניות אחרות, הכוונה היא בעיקר ללאוצין, החשובה להתאוששות ובניית השרירים.

מכל אלו ניתן לראות את מידת ההשפעה ואת הפוטנציאל שיש בנטילת ח"א מסועפות שרשרת בהקשר של פעילות ספורטיבית.

מקורות במזון
איפה ניתן למצוא את ה-BCAA במזון שאנו אוכלים? ריכוז חומצות אמינו מסועפות הינו גבוה ביותר בחלבונים שמקורם מהחי, בעיקר בבשר אדום ומוצרי חלב. המקור הטוב ביותר הוא חלבון מי גבינה (חלבון ה-Whey) מסונן שהוצאו ממנו השומן והלקטוז אך עדיין הריכוזים גבוהים גם בחלבון מי גבינה שלא סונן. ניתן למצוא ריכוז גבוה של BCAA גם בחלבון הביצה. ריכוזן נמוך יחסית של BCAA יהיה בחלבון צמחי כמו חלבון סויה. באופן כללי ניתן לומר כי כל מזון המכיל חלבון מכיל גם את ה-BCAA בכמות זו או אחרת.

הדרישות התזונתיות של ה-BCAA
רוב הדיאטות מספקות כמות מספקת של BCAA עבור מרבית האנשים. דיאטה ממוצעת מספקת 25-65 גרם/ק"ג משקל גוף של BCAA. ארגון הבריאות העולמי ((World Health Organization –WHO' הוציא המלצות לכמות ה- BCAA הדרושות לגופנו מדי יום. ההמלצות לא מתייחסות למצבים של ביצוע פעילות גופנית אינטנסיבית שעלולה להגביר את הדרישות של הגוף.

על סמך מחקרים, ספורטאים בדרך כלל נוטים לצרוך כמות גבוהה יותר של BCAA, כאשר חלקה מגיע מתוספים. מהנתונים עולה כי ספורטאים המבצעים אימונים עצימים, בחלק מהמקרים מגיעים לצרוך כמות של 5 גרם לאוצין, 4 גרם ולין ועוד 2 גרם של איזולאוצין ביום על מנת למנוע את פירוק השריר ולעודד את בנייתו, למרות שמרבית המחקרים לא תומכים בתוספת בכמויות הללו של ה-BCAA.

BCAA גם ברפואה

ברפואה נעשה שימוש בתוספים של BCAA בהקשר לכמה מחלות כמו למשל בכשל כלייתי, שחמת הכבד (צירוזיס) פנילקטנוריה, אנצפלותיה כבדית ועוד. במחקרים מדעיים נמצאו עדויות להשפעה המיטיבה של שימוש ב-BCAA באותם תחומים רפואיים, אך עדיין דרושים מחקרים נוספים.

 האם יש תופעות לוואי ולמי לא מומלץ?

מבחינת תופעות הלוואי מדברים על אפשרות לתופעות גסטרו-אינטסטינליות כמו נפיחות של הבטן, שלשולים וכאבי בטן. תופעות לוואי שעלולות להופיע כאשר נוטלים תוספים אחרים של חומצות אמינו בודדות. חשוב לציין כי תופעות אלו יחסית מינוריות ואין הרבה עדויות בספרות לתופעות לוואי הקשורות באופן ישיר לצריכה של תוסף של BCAA כל עוד מקפידים על הכמות המומלצת ולא מגזימים. במחקר אחד, שבו השתמשו בכמות גבוהה של BCAA (60 גרם)  נמצאה עלייה בריכוז בדם של חומצת האמינו טריפטופן וטירוזין. השינוי בריכוזים בדם של חומצות האמינו האלו, יכול היה באופן תאורטי, לגרום לדיכאון בקרב אנשים רגישים. עד אשר ידעו יותר, אנשים עם היסטוריה של דיכאון צרכים להתייעץ עם רופא לפני שנוטלים את התוסף. נטילת התוסף אסורה על אנשים עם מחלות בכבד או בכליה (כמו כל צריכה של כל חומצות האמינו בכמות גבוהה) ועליהם להתייעץ עם הרופא המטפל. 

הכתבה נכתבה בסיוע מיכל סגל- דיאטנית קלינית וספורט"


יעל דרור, דיאטנית קלינית וספורט. בעבר ספורטאית בנבחרת ישראל באתלטיקה ואלופת ישראל בדיסקוס. נותנת ייעוץ אישי לשילוב תזונה ותוספי מזון עבור ספורטאים מקצועיים, ספורטי פנאי, ילדים ונוער.



רוב החומרים ב� HYPERLINK "http://he.wikipedia.org/wiki/%D7%98%D7%91%D7%A2" \o "טבע" �טבע� מופיעים בתצורה (קונפורמציה) אחת מסוימת. הופעתם של חומרים אלו, אבני הבניין של היצורים החיים, כאננטיומר מסוים משפיעה גם ברמת המאקרו (הייצור השלם). לקונכיית ה� HYPERLINK "http://he.wikipedia.org/wiki/%D7%A9%D7%91%D7%9C%D7%95%D7%9C" \o "שבלול" �שבלולים�, למשל, מבנה סלילי כירלי. מסתבר שקונכיות המורכבות מסליל המתפתל עם כיוון השעון שכיחות פי 20,000 יותר מקונכיות בהן הסליל מתפתל כנגד כיוון השעון. זהו אינו צירוף מקרים, אלא תוצאה של סוג האננטיומרים של המולקולות המרכיבות את הקונכיות. הסיבה לדומיננטיות בטבע של אננטיומר אחד ולא של השני איננה ידועה. לשאלה זו חשיבות רבה, שכן פתרונה יגלה פרטים חשובים בנוגע ל� HYPERLINK "http://he.wikipedia.org/wiki/%D7%90%D7%91%D7%95%D7%9C%D7%95%D7%A6%D7%99%D7%94" \o "אבולוציה" �אבולוציה� ולהיווצרות החיים על-פני � HYPERLINK "http://he.wikipedia.org/wiki/%D7%9B%D7%93%D7%95%D7%A8_%D7%94%D7%90%D7%A8%D7%A5" \o "כדור הארץ" �כדור הארץ�.
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