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Enzyme

4.1 Allgemeine Eigenschaften der Enzyme

Enzyme sind katalytisch wirksame Proteine (Ribozyme sind katalytisch wirksame RNA-Molekdle). Ein Enzym
beschleunigt die Einstellung des Reaktionsgleichgewichts. Enzyme zeigen Reaktionsspezifitat (Wirkungsspe-
zifitat) und Substratspezifitat. Wechselwirkungen zwischen Enzym und Substrat bewirken, dass der ES-
Komplex rasch in den EP-Komplex tibergefiihrt wird. Der katalytische Zyklus der meisten Enzyme lauft inner-
halb von Millisekunden ab.

4.2 Katalyse und Aktivierungsenergie
Die Reaktion ES = EP ist schneller als die Reaktion S = P, weil sie aufgrund der Wechselwirkungen zwischen

Enzym und Substrat (iber einen weniger energiereichen Ubergangszustand verliuft. Das Enzym veréndert
das Gleichgewicht zwischen Substrat und Produkt nicht.

4.3 Enzymkinetik

- Die Michaelis-Menten-Gleichung beschreibt eine Sattigungskurve. Ky, entspricht der Substratkonzentration,
bei welcher die Reaktion mit halber Maximalgeschwindigkeit ablauft. Die Maximalgeschwindigkeit V. wird
bei hohen Substratkonzentrationen erreicht: bei [S] = 10 Ky, ist v=10/11 Vmax = 91% von Vpmax.
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- Die RGT-Regel gilt auch fir enzymkatalysierte Reaktionen.

- Kompetitive und nichtkompetitive Enzyminhibitoren erniedrigen die Affinitat des Enzyms flir das Substrat
bzw. die Geschwindigkeit der Umsetzung des ES-Komplexes.

- Spezifische Enzyminhibitoren sind irreversibel (Affinitatsreagenzien, mechanismusaktivierte Inhibitoren)
oder reversibel (kompetitive und nichtkompetitive Inhibitoren).

4.4 Struktur der aktiven Stelle und Wirkungsmechanismen von Enzymen
Die Aktivitat vieler Enzyme ist von einem Nichtproteinbestandteil, der prosthetischen Gruppe, abhangig. Die
typischen Merkmale der enzymatischen Katalyse, hohe Substrat- und Reaktionsspezifitdt, sowie ein grof3er
Teil des reaktionsbeschleunigenden Effekts sind jedoch auf den Proteinteil des Enzyms zuriickzufiihren:
Holoenzym = Apoenzym (Protein)+ prosthetische Gruppe

Proteinseitenketten und prosthetische Gruppen (Coenzyme oder Metallionen) binden das Substrat an die
aktive Stelle. Durch ihre Wechselwirkungen mit dem Substrat beschleunigen sie die Umwandlung des ES- in
den EP-Komplex. Die aktive Stelle der meisten Enzyme liegt in einer ausgepragten Furche an der Oberflache
des Enzyms. Die Furche schlie3t sich beim Binden des Substrats und 6ffnet sich erst wieder bei der Freiset-
zung des Produktes. In der Phase des Bindungswechsels ist die aktive Stelle der meisten Enzyme (Ausnahme:
Hydrolasen) fiir das umgebende Wasser unzuganglich.

4.5 Beispiele von Enzymmechanismen
Zu den Serinproteasen gehoren u.a. die Pankreasproteasen Chymptrypsin, Trypsin und Elastase, das an der
Blutgerinnung beteiligte Thrombin, das an der Zell-Lyse bei Immunreaktionen beteiligte Komplement C1
sowie das von Bakterien sezernierte Subtilisin (gentechnisch abgewandelte temperaturstabile Varianten
finden breite Verwendung als Zusédtze zu ,bioaktiven” Detergenzien). Die Serinproteasen und auch die Ace-
tylcholinesterase an den motorischen Endplatten sind Serinenzyme: Ein besonders reaktiver Serinrest an der
aktiven Stelle wird bei der Hydrolyse des Substrats voriibergehend acyliert. Diisopropylfluorophosphat und
andere Alkylphosphate (Organophosphate) hemmen die Serinenzyme durch irreversible Alkylierung des
Serinrests an der aktiven Stelle. Organophosphate sind Nervengifte, einige werden als Insektizide verwendet.
Enzyme mit Pyridoxalphosphat (einem Vitamin Bs-Derivat) als prosthetischer Gruppe katalysieren man-
nigfache Reaktionen im Stoffwechsel von Aminosauren (Razemisierung, Transaminierung, Decarboxylierung,
Aldolspaltung u.a.m.). Bei allen Reaktionen wird in einer ersten Zwischenverbindung das Aminosaduresubstrat
kovalent mit dem Coenzym verbunden (Imin-Zwischenverbindung).



4.6 Regulation der Enzymaktivitat
Bei oligomeren Proteinen mit Kooperativitat binden die einzelnen Untereinheiten den Liganden nicht unab-
hangig voneinander. Die Besetzung einer ersten Bindungsstelle mit dem Liganden erleichtert die Besetzung
der weiteren Bindungsstellen. Der Sattigungsgrad der Bindungsstellen spricht damit empfindlicher auf die
Ligandenkonzentration an.

Allosterische Effekte sind von fundamentaler biologischer Bedeutung. Die Bindung des Effektors (nicht-
kovalent oder auch kovalent) ausserhalb der aktiven Stelle erméglicht die Verknlpfung der Stoffwechselre-
aktionen und vieler anderer zelluldrer Vorgange zu einem regulatorischen Netzwerk.



