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Polimeraza RNA Il - enzym, ktory katalizuje transkrypcje DNA do mRNA. Aby mégt on prawidtowo
funkcjonowac, musi by¢ odpowiednio sfatdowany.
Zrédto: NIH Image Gallery, flickr.com, licencja: CC BY-NC 2.0.

Faldowanie biatek w komoérce ma fundamentalne znaczenie dla jej funkcjonowania. Aby
biatko mogtlo pelni¢ swojg funkcje, musi nie tylko sktadac si¢ z odpowiednich aminokwasow
ulozonych w odpowiedniej kolejnosci, ale tez mie¢ odpowiednig konformacje. Zaburzenia
procesu faldowania biatek powigzano z wieloma chorobami, w tym chorobg Alzheimera.
Twoje cele

e Opiszesz mechanizm faldowania biatek z uwzglednieniem roli chaperonow.

» Wyjasnisz, dlaczego proces faldowania biatek musi zachodzi¢ w komorkach.

» Wymienisz zagrozenia ptyngce z nieprawidtowego sfaldowania tancucha
peptydowego.




Przeczytaj

Przestrzenny uktad biatka to jego struktura trzeciorzedowa. Dla przypomnienia:

o Struktura pierwszorzedowa to tancuch aminokwasow.

o Struktura drugorzedowa to tancuch aminokwasow zwiniety w a-helise lub
B-harmonijke.

o Struktura trzeciorzedowa to pofaldowany tancuch aminokwasowy zawierajacy
struktury drugorzedowe (a-helisy oraz p-harmonijki). Pofatdowanie powoduje
uzyskanie odpowiedniego dla danego biatka uktadu trojwymiarowego. Uktad
przestrzenny utrzymywany jest przez wigzania oraz oddziatywania mi¢dzy
aminokwasami.

Wiecejna ten temat przeczytasz w e-materiale pt. Struktury przestrzenne biatek.

Na czym polega?

Okreslenie ,faldowanie bialek” odnosi si¢ przede wszystkim do nadawania biatkom
struktury trzeciorzedowej. W procesie tym lancuchy polipeptydowe ukladajg si¢ w taki
sposob, aby fragmenty majace docelowo byc¢ blisko siebie znalazty si¢ w swoim sgsiedztwie.
Dzieki temu mozliwe jest utworzenie m.in. wigzan wodorowych i mostkow disiarczkowych,
ktore stabilizujg strukture biatka. Omawiany proces moze odbywac sie w trakcie translacji
lub po jej zakonczeniu.

Z czego wynika?

Faldowanie biatlek wynika w glownej mierze z wlasciwosci aminokwasow i obecnych w ich
strukturze grup funkcyjnych. Jednym z mechanizméw ustalania prawidtowej konformacii
biatka jest utworzenie mostkow disiarczkowych, czyli wigzan migedzy atomami siarki reszt
cysteinowych. Ulozenie tancucha peptydowego w taki sposob, aby reszty cysteiny znalazty
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sie w bliskiej odlegtosci, promuje powstawanie mostkow disiarczkowych, a aminokwasy
pomiedzy tymi resztami tworza petle.

W faldowaniu udziat biora biatka zwane chaperonami, czyli biatkami opiekunczymi (od
angielskiego stowa chaperone oznaczajacego opiekuna). Chaperony uczestniczg

w regulacji tego procesu przez likwidacje przypadkowych, nieuporzagdkowanych struktur
powstajacych w wyniku blednego faldowania sie fragmentow polipeptydow. Nastepnie
biatka te pozwalajg na poprawne zwiniecie sie fancuchow polipeptydowych, az do
osiaggnie¢cia prawidlowej konformacii. Jesli proces ten zajdzie prawidtowo, chaperon
odtacza sie od formowanej czasteczki. Proces fatldowania biatek jest niezwykle wazny, aby
biatka mogty petni¢ swoje funkcje, a do uzyskania prawidtowej konformaciji niezbedny jest
naklad energii.

Biatko Hsp70 (kolor czerwony) tworzace ,kieszen”, w ktorej fatdowany jest peptyd (kolor zielony).
Zrédto: Meng0987, Wikimedia Commons, licencja: CC BY-SA 4.0.

Chaperony

Chaperony to biatka uczestniczace w nadawaniu wilasciwej struktury przestrzennejinnym
biatkom lub kompleksom biatek. Stanowig takze mechanizm zabezpieczajacy przed
agregacja nowo zsyntetyzowanych lancuchow peptydowych. Wystepujg u organizméow
prokariotycznych i eukariotycznych. U tych drugich znajduja sie w cytoplazmie oraz
organellach komorkowych - mitochondriach oraz chloroplastach.



Do chaperonow zalicza si¢ takze biatka szoku cieplnego, ktorych ekspresja wzrasta m.in.
w warunkach podwyzszonej temperatury. Ich zadaniem jest ochrona komorki przez udziat
w faldowaniu biatek oraz przywracaniu wlasciwejkonformaciji zdenaturowanym

i zagregowanym czgsteczkom biatkowym. Nazewnictwo biatek szoku cieplnego wywodzi
sie od ich masy czgsteczkowejwyrazonejw kilodaltonach, np. Hsp70 to biatko o masie

70 kDa.

Chaperony odpowiadajg takze za rozfaldowanie i ponowne sfaldowanie biatek, ktore
przeznaczone sg do transportu do wybranych organelli komorkowych. Transport
transmembranowy biatek w formie sfaldowanejnie jest mozliwy, stad koniecznos¢
rozfaldowania ich struktury trzeciorzedowej przed transportem i ponowne zwinig¢cie po
osiggnieciu celu.

Do grupy biatek opiekunczych zwigzanych z procesem faldowania biatek naleza m.in.:
Kalneksyna

Kalneksyna to chaperon zwigzany z btonami komorki. Biatko to rozpoznaje miejsca
glikozylacji biatek blonowych i uczestniczy w ich faldowaniu. Ma ona takze zdolnos¢ do
przeznaczania btednie sfatdowanych biatek do degradacii.

Endoplazmina

Kolejnym znanym chaperonem jest endoplazmina, ktorej systematyczna nazwa to heat
shock protein 90kDa beta member 1(HSP90B1). Endoplazmina odpowiada za faldowanie
biatek TLR - jednego z rodzajow receptorow wykrywajacych patogeny - oraz integryn -
biatek budujacych receptory transbtonowe komorek zwierzecych. Chaperon ten jest

niezbedny w regulacji odpowiedzi immunologiczne;j.

Biatka opiekuncze dzielg sie na bardzo wiele grup. Jednym z najprostszych podziatow jest
ten uwzgledniajacy ich lokalizacje: na zwigzane z rybosomami i cytoplazmatyczne.



Zrédto: Wikimedia Commons, domena publiczna
Model ,beczutki” chaperonu Hspé60 z ,pokrywka” Hsp10. Dla lepszej
przejrzystosci ilustracji poszczegdlne ,Sciany” oznaczono réznymi kolorami.

Chaperony zwigzane z rybosomami odpowiadaja za fatdowanie biatek
bezposrednio po ich syntezie na rybosomach. Biatka te stanowig takze
zabezpieczenie przed przedwczesnym, nieprawidtowym fatdowaniem
powstajgcego taricucha polipeptydowego. tancuch polipeptydowy jest
,przytrzymywany” przez chaperon do czasu zakonczenia translacji. Mechanizm
ten zapobiega agregacji biatek.

Chaperony cytoplazmatyczne odpowiadajg za procesy fatdowania biatek,

a takze ich rozfatdowania, kiedy sg przeznaczone do transportu
transmembranowego. Do chaperondéw cytoplazmatycznych zalicza sie biatka
Hsp70 oraz chaperoniny, ktére oddziatujac razem, tworza srodowisko
oddzielajace biatka przeznaczone do fatdowania od innych czynnikow, ktére
mogtyby zaburzyc ten proces.

Chaperony mogg takze wchodzi¢ w interakcje miedzy soba. Przyktadem jest
interakcja biatka Hsp60 z biatkiem Hsp10, tworzacego model zamknietej
beczutki. Zapewnia to warunki sprzyjajace fatdowaniu tarncucha
polipeptydowego.




Z punktu widzenia komorki faldowanie biatek jest bardzo waznym procesem. Dzigki
odpowiedniej konformaciji bialek mozliwe jest dzialanie enzymow, tworzenie struktur
komorkowych, czy transporterow transbtonowych, zapewniajgcych mozliwos¢ transportu
substanciji do i z komorki. Jak powazne moga by¢ zatem straty wynikajgce z nadania
tancuchom aminokwasowym niepoprawnej struktury trzeciorzedowe;j?

Jednym ze skutkow zaburzenia faldowania biatka moze by¢ utrata jego funkcjonalnosci, np.
czgsteczka enzymu nie bedzie mogla katalizowac¢ reakcji. Funkcje te przejmg wtedy
pozostate biatka o prawidtowej aktywnosci katalitycznej, zatem dojdzie jedynie do
zmniejszenia ogolnej wydajnosci reakcji. Niebezpieczne jest takze tworzenie przez
nieprawidtowo sfaldowane biatka agregatow. Istniejg jednak mechanizmy pozwalajgce na
usuwanie zle sfaldowanych biatek na drodze degradacji proteosomalnejoraz w lizosomach.
Niektore biatka o nieprawidtowejkonformacji majg wiasciwosci toksyczne — mogg
uszkodzi¢ lub nawet zabi¢ komorke badz caty organizm.

Przykladem tego rodzaju zagrozenia sg
priony - biatka odpowiedzialne za rozwoj
chorob uktadu nerwowego: choroby
Creutzfeldta-Jakoba oraz kuru, czyli tzw.
Smiejgcej sie Smierci. Okreslenie to pochodzi
od Smiechu pacjenta towarzyszacego jej
objawom: chory dostaje drgawek, z czasem
traci mozliwo$¢ chodzenia, siedzenia,
utrzymywania moczu i katu, a w ostatnie;j
fazie umiera. Smiertelno$¢ kuru wynosi
100%.

Wiecejna ten temat przeczytasz
w e-materiale pt. Choroby prionowe.

Zrédto: Liberski PP, Wikimedia Commons, licencja: CC BY 3.0.

Stownik

konformacja

uktad przestrzenny czgstek
mostek disiarczkowy

utworzenie wigzania kowalencyjnego miedzy dwoma atomami siarki dwoch réznych
czgsteczek, powodujace przycigganie ich do siebie
priony

biatkowe czasteczki zakazne (ang. proteinaceous infectious particles); chorobotworcze
czgsteczki biatka o takiej samej sekwencji aminokwasow jak prawidtowe biatka zdrowej
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komorki, w przypadku ktorych jednak konformacja ulega zmianie z globularnejna
nieprawidtowa
wiazanie wodorowe

oddziatywanie miedzy naladowanym dodatnio atomem wodoru a innym atomem
naladowanym ujemnie, powodujace przycigganie ich do siebie



Animacja

Film dostepny pod adresem /preview/resource/RbVtSBrxbWtZd

Fatdowanie biatek w komorce i jego znaczenie.
Zrédto: Englishsquare.pl sp. z 0.0., licencja: CC BY-SA 3.0.

Animacja pod tytutem: Faldowanie biatek w komorce i jego znaczenie.

Polecenie 1
Wskaz konsekwencje nieprawidtowego sfatdowania biatek dla funkcjonowania komorki.

Polecenie 2
Opisz dwie funkcje biatek opiekunczych.
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Sprawdz sie

Pokaz ¢éwiczenia: O @

Cwiczenie 1

Wskaz poprawng odpowiedz.
Termin ,fatdowanie biatek” odnosi sie do nadawania biatkom struktury:

() drugorzedowej

() trzeciorzedowej

() czwartorzedowej

() pierwszorzedowej

Cwiczenie 2

Zaznacz wszystkie prawidtowe odpowiedzi.

Konsekwencja nieprawidtowego sfatdowania biatka moze by¢:

zmiana jego struktury pierwszorzedowej

jego degradacja w lizosomie

jego agregacja

O 0O 0O d

utrata jego aktywnosci



Cwiczenie 3

Uzupetnij tekst o kryterium podziatu biatek opiekunczych.

Istnieje wiele kryteriéw podziatu chaperonéw, jednym z nich jest lokalizacja. Chaperony

Zwigzane z odpowiadaja za fatdowanie biatek bezposrednio po ich
te zabezpieczaja przed przedwczesnym fatdowaniem taricucha Mechanizm ten
zapobiega biatek w komérkach. Drugg grupe stanowia chaperony{
Odpowiadajg one za procesy fatdowania biatek, a takze ich , kiedy biatka te
przeznaczone s3 do transportu transmembranowego. Chaperony tego typu tworza
srodowisko sprzyjajagce fatdowaniu biatek.

transportowi ’ ‘ rybosomami ’ ‘ modyfikacji ’ ‘ cytoplazmatyczne ’

btonami cytoplazmatycznymi ’ ‘ syntezie ’ ‘ polinukleotydowego ’ ‘ agregacji ’

polipeptydowego ’ ‘ rozfatdowania ’ ‘ wakuolarne ’ ‘ degradacji ’
Cwiczenie 4
Wskaz, czy podane stwierdzenia sg prawdziwe czy fatszywe.

Stwierdzenie Prawda Fatsz
Fatdowanie biatek moze odbywac sie juz w trakcie
O O

translacji.
Fatdowanie biatek nie wymaga naktadu energii.

Transport biatek przez btone mitochondrialng wymaga ich
rozfatdowania.

W matriks mitochondrium biatka nie mogg by¢ ponownie
fatdowane.

O | OO
O | OO



Cwiczenie 5

Zaznacz prawidtowe odpowiedzi.
Czym s3 biatka chaperonowe?

O

Jest to biatko, w ktérym moga wystapi¢ oddziatywania miedzy przestrzennie
oddalonymi miejscami w czasteczce, ktére powodujg zmiane konformacji
i zaburzenia jego aktywnosci biologiczne;j.

Jest to klasa biatek zaangazowanych w transport transmembranowy biatek, przez
usuwanie sekwencji sygnatowych stanowiacych o ich lokalizacji.

S3 to biatka bioragce udziat w nadawaniu wtasciwej struktury przestrzennej innym
biatkom lub kompleksom biatek.

S3 to chromoproteiny biorgce udziat w procesach oddychania organizméw.



Cwiczenie 6

Na rycinie przedstawiono biatko o strukturze przestrzennej oraz oddziatywania, ktére
warunkuja te strukture.

fancuch
polipeptydowy

niepolarne
fancuchy boczne
aminokwasow

Zrédto: Englishsquare.pl Sp. z 0.0., licencja: CC BY-SA 3.0.

Nazwij wigzania chemiczne oznaczone numerami 1 i 2 oraz wskaz, ktore reszty

aminokwasowe uczestniczg w wytworzeniu wigzania nr 2.




Cwiczenie 7 @

,Biatka, aby mogty petni¢ swoja funkcje w komérce, nie tylko musza posiadaé¢ wtasciwag
sekwencje aminokwasowa, ale niezwykle wazna jest ich prawidtowa i specyficzna struktura
trzeciorzedowa, ktérg uzyskuja w procesie fatdowania. Tworzacy sie polipeptyd moze
teoretycznie przyjmowac wiele réznych konformacji, ale tylko jedna z nich odpowiada
natywnej formie i jest wystarczajaco stabilna oraz biologicznie aktywna w warunkach
fizjologicznych. Sekwencja aminokwaséw nie okresla jednoznacznie tréjwymiarowej struktury
biatka, jednak w przypadku prostych, krotkich polipeptydéw stanowi wystarczajaca
informacje umozliwiajgca im osiggniecie stanu natywnego. Wieksze biatka o wielodomenowej
strukturze nie sg w stanie spontanicznie osiggna¢ wtasciwej konformacji. CzeSciowo zwiniete
tancuchy polipeptydow osiggaja stan posredni, czesto charakteryzujacy sie eksponowaniem na
zewnatrz obszaréw hydrofobowych, co sprzyja skupianiu sie nieprawidtowo sfatdowanych
biatek w agregaty (...) Biatka opiekuncze uczestniczace w procesie zwijania biatek zostaty
zidentyfikowane u wszystkich gatunkéw i we wszystkich krélestwach istot zywych. Ich
wspolng cechg jest zdolnos¢ do rozpoznawania reszt hydrofobowych, ktére sg najczesciej
eksponowane przez biatka niewtasciwie sfatdowane. W oparciu o lokalizacje komérkowa
biatka opiekuncze moga by¢ podzielone na dwie grupy. Jedng z nich stanowia biatka
opiekuncze rozpuszczone w cytoplazmie, ktére wigza sie posttranslacyjnie do
nowopowstatych lub majacych nieprawidtowa konformacje biatek. Do drugiej grupy mozna
zaliczy¢ zwigzane z rybosomami biatka opiekuncze odpowiedzialne za fatdowanie
kotranslacyjne, czyli takie, ktére juz podczas translacji oddziatujg z syntetyzowanym
taricuchem polipeptydowym”.

Zrédto: ,Biatka opiekuricze - ,molekularne przyzwoitki” w fatdowaniu biatek”, C. Bregier, H. Fabczak i S. Fabczak, KOSMOS
(56), s. 409-419, 2007.

Na podstawie powyzszego fragmentu tekstu oraz wiadomosci zawartych w e-materiale
wyjasnij, dlaczego w procesie ewolucji niezbedne byto wyksztatcenie mechanizmu fatdowania

biatek z udziatem chaperonéw.

Cwiczenie 8 O

Wykaz zwigzek miedzy wysoka temperaturg i dziatalnoscig biatek szoku cieplnego.




Dla nauczyciela

Autor: Anna Juwan
Przedmiot: biologia
Temat: Faldowanie bialek w komorce i jego znaczenie
Grupa docelowa: uczniowie III etapu edukacyjnego - ksztalcenie w zakresie rozszerzonym
Podstawa programowa:
Zakres podstawowy

Tresci nauczania - wymagania szczegotowe

VI. Ekspresja informacji genetycznej w komorkach cztowieka. Uczen:

5) opisuje proces translacji i przedstawia znaczenie modyfikacji potranslacyjne;
biatek;

Zakres rozszerzony
TreSci nauczania - wymagania szczegotowe
XIII. Ekspresja informaciji genetycznej. Uczen:

6) opisuje proces translacji i przedstawia znaczenie modyfikacji potranslacyjne;
biatek;

Ksztaltowane kompetencje kluczowe:

» kompetencje cyfrowe;

» kompetencje osobiste, spoleczne i w zakresie umiejetnosci uczenia sig;

» kompetencje matematyczne oraz kompetencje w zakresie nauk przyrodniczych,
technologii i inzynierii.

Cele operacyjne (jezykiem ucznia):

e Opiszesz mechanizm faldowania biatek z uwzglednieniem roli chaperonow.

o Wyjasnisz, dlaczego proces fatdowania biatek musi zachodzi¢ w komorkach.

« Wymienisz zagrozenia ptyngce z nieprawidtowego sfaldowania tancucha
peptydowego.

Strategie nauczania:



» konstruktywizm;
o konektywizm.

Metody i techniki nauczania:

e zuzyciem komputera;

e Cwiczenia interaktywne;
e burza mozgow;

e Sniegowa kula;
 analiza animacji;

o gradydaktyczna.

Formy pracy:

praca indywidualna;

praca w parach;
praca w grupach;
praca catego zespotu klasowego.

Srodki dydaktyczne:

» komputery z gtoSnikami, stuchawkami i dostepem do internetu;
 zasoby multimedialne zawarte w e-materiale;
 tablica interaktywna/tablica, pisak /kreda.

Przed lekcja:

1. Uczniowie zapoznajg si¢ z trescig w sekcji ,Przeczytaj.
Przebieg lekcji
Faza wstepna:

1. Nauczyciel wyswietla i odczytuje temat lekcji oraz zawarte w sekcji ,Wprowadzenie”
cele zajec. Prosi uczniow lub wybrang osobe o sformulowanie kryteriow sukcesu.

2. Wprowadzenie do tematu. Nauczyciel inicjuje burze mozgow, zadajac pytanie:
- Dlaczego mechanizm faldowania biatek musi zachodzi¢ w komoérkach?
Uczniowie zapisujg swoje pomysty na tablicy. Nauczyciel podsumowuje burze mozgow.

Faza realizacyjna:

1. Praca z animacja pt. ,Faldowanie bialek w komorce i jego znaczenie”. Uczniowie
zapoznajg si¢ z animacja udostepniong przez nauczyciela. Nastepnie nauczyciel prosi
uczniow, by metoda kuli $niegowej rozwigzali polecenianr1i 2.

Nauczyciel objasnia metode i wynikajgce z niej kolejne etapy pracy:
1) najpierw uczniowie bedg indywidualnie opracowywac odpowiedzi na zadane



pytania;

2) potem potlgczg sie w pary i porownaja swoje propozycje, a na osobnejkartce zapisza
wspolne odpowiedzi;

3) kolejnym krokiem bedzie potaczenie si¢ par w czworki, ktore - jak poprzednio -
skonfrontujg swoje odpowiedzi;

4) na koniec uczniowie utworza 8-osobowe zespoly i znéw poréwnaja swoje
propozycje;

5) przedstawiciele poszczegolnych zespotow 8-osobowych zaprezentuja na forum klasy
uzgodnione w grupie odpowiedzi.

2. Utrwalenie wiedzy i umiejetnosci. Uczniowie w parach wykonuja ¢wiczenie nr 7 (,Na
podstawie powyzszego fragmentu tekstu oraz wiadomosci zawartych w e-materiale
wyjasnij, dlaczego w procesie ewolucji niezbedne byto wyksztalcenie mechanizmu
faldowania biatek z udziatem chaperonow”) z sekciji ,Sprawdz si¢”. Nastepnie
poroéwnuja swoje odpowiedzi z najblizej siedzgcymi sgsiadami. Nauczyciel w razie
trudnosci naprowadza podopiecznych na wlasciwe rozwiazania lub wyjasnia
watpliwosci.

Faza podsumowujaca:

1. Uczniowie dzielg si¢ na zespoty i na podstawie przeczytanego tekstu oraz informacii
zawartych w medium w sekcji ,Animacja” uktadajg dla innych grup pytania quizowe
dotyczgce mechanizmu fatdowania biatek. Nauczyciel wraz z uczniami okresla zasady
rywalizacji i punktowania dobrych odpowiedzi (np. gra na czas lub na liczbe
poprawnych odpowiedzi). Przeprowadzenie gry w klasie. Nauczyciel lub wybrany
uczen dba o prawidtowy przebieg quizu zgodnie z wczesniejszymi ustaleniami.
Nauczyciel oglasza zwycieskg druzyne.

Praca domowa:
1. Wykonaj ¢wiczenia od 1 do 6 oraz 8 z sekcji ,,Sprawdz si¢”.
Materialy pomocnicze:

e Jane B. Reece i in., ,Biologia Campbella”, ttum. K. Stobrawa i in., Dom Wydawniczy
REBIS, Poznan 2021.

» ,Encyklopedia szkolna. Biologia”, red. Marta Steplewska, Robert Mitoraj, Wydawnictwo
Zielona Sowa, Krakow 2006.

Wskazowki metodyczne opisujgce rézne zastosowania animacji:

Uczniowie mogg przed lekcja zapoznac sie z multimedium zamieszczonym w sekcji
»~Animacja”, aby przygotowac si¢ do pozniejszej pracy na zajeciach.



