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Amino Acids and their interactions with heavy metals
In this study we attempted to characterize amino acids properties and their possible inter-
actions with the metal ions. In the first part of this study we described the structure of amino

acids, its biochemical properties and its role in organism. In the next and the most important
part we summarized accessible information about the metals and heavy metals which can form
a bond with amino acids. Especially the heavy metals could have really important role in the

process of metabolisms of amino acids, but this role is still unknown.
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Uvod

Nedostatek nékterych kovtl v metabolismu
zivocichti mtze vést k vaznému naruseni ho-
meostazy, stejné tak jako jejich pritomnost ve
vyssich koncentracich. U kovii je znamo vice
druhi toxického pusobeni. Arsen, chrom a
platina ptisobi kancerotoxicky. Zlato, kobalt,
chrom, nikl a platina ptsobi imunotoxicky.
Rtut ma teratogenni a embryotoxicky u€inek.
Kadmium, olovo a thalium jsou spermiotoxické.
Uran pusobi nefrotoxicky a méd, Zelezo, selen a
zinek neurotoxicky. Pokud by se kovy v organi-
smu pohybovaly volné bez kontroly, nastal by
stav, pri kterém dochazi vlivem jejich ptisobeni
k tvorbé reaktivnich kyslikatych sloucenin,
jako je peroxid vodiku, superoxid nebo hyd-
roxylovy radikal. Tyto anorganické slouceniny
pak mohou oxidovat biochemické molekuly a
naru$ovat tak homeostazu organismu. V prvni
obranné linii proti témto slou¢eninam zpra-
vidla vzdy stoji sloucenina, ktera je schopna
tyto Cinky zmirnit, nebo tplné vyrusit, a to
bez poskozovani organismu nebo naruseni
homeostazy. Déje se tak chemickou cestou for-
mou redukce vodikem. Aminokyseliny hraji
hlavniroli jako slozky proteint a meziprodukty
metabolismu. Kovové ionty jsou nezbytné jako
stopové prvky, ale pti vyssich koncentracich
se stavaji toxické. Té€zké kovy jsou obtizné od-
stranit z zivotniho prostiedi a na rozdil od

mnoha jinych znecistujicich latek nemohou
byt chemicky nebo biologicky degradovany
a nakonec jsou neznicitelné '. Dnes, mnoho
tézkych kovi predstavuje globalni nebezpeci
pro Zivotni prostredi. Napriklad, znecisténi
zivotniho prostiredi Cd, vyplyvajici zejména
z té€zby a taveni, $iteni Cistirenskych kall a
pouzivani fosfatovych hnojiv, se zvysuje. To
znamena, ze pouziti mikroorganismii a rostlin
pro dekontaminaci tézkych kovti ptitahuje stale
vétsi pozornost, protoze z nékolika problémti,
spojenych s odstranénim znecistujicich latek
za pouziti béznych metod 2. Mechanismy po-
dilejici se na bakterialni resistenci viici tézkym
kovtim jsou bud aktivni vylu¢ovani toxickych
kovu z buriky, nebo enzymaticka detoxika-
ce (toxické ionty prechazi na méné toxické Ci
méné dostupné kovového ionty). Detoxifikace
kovti tvorbou komplexti je vyuzivana u vétSiny
eukaryot ® (Obr. 1). Nejlepsi predpoklad pro
takovéto ti¢inky ma zejména thiolova skupina
aminokyseliny cysteinu a dale pak nukleofilni
vlastnosti postrannich retézct aminokyselin
jako methionin, histidin nebo tryptofan.

Cystein

Cystein je v organismu syntetizovan z me-
thioninu a serinu, kde je methionin preménén
na homocystein pres S-adenosylmethionin a
S-adenosylcystein *. Cystein je jednou ze dvou



Journal of Metallomics and Nanotechnologies 2014, 3, 49—52

neesencialnich sirnych aminokyselin, obsahu-
jici atom siry ve formé thiolové skupiny, ktera
je umisténa na poslednim y-uhliku retézce.
Diky tomu ma cystein nukleofilni vlastnosti a
proto je nejvhodnéjsi aminokyselinou pro vazby
kovovych iontii. Diky redoxnim vlastnostem a
schopnosti byt donorem elektroni je thiolova
skupina v cysteinu velmi dtilezita pii tvorbé
strukturnich interakci, pres redoxni kataly-
zu, hydrolyzu azZ po moznost vazby kovu, kde
se uplatnuje v podobé -S-S- mustki, redoxni
katalyzu anebo hydrolyzu (Obr. 2) °.

ma vyznamny derivat, kterym je homocystein.
Molekula homocysteinu neobsahuje methylo-
vou skupinu na atomu siry a proto ma dobré
moznosti pro vazbu kovu, je analogem cysteinu,
obsahujici jeden uhlik v fetézci navic ”.

Histidin

Pri interakci s kovy vyuziva koordina¢nich
vlastnosti aminokyselina histidin, a to diky
pritomnosti imidazolového dusiku, ktery ma
nukleofilni vlastnosti . Moznost tvorby inter-
akcikadmia s histidinem byla studovana také u
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Obr. 1: Schéma detoxikace téZkého kovu v rost-
linné bunce

Methionin

Methionin je druhou ze dvou neesencialnich
sirnych aminokyselin a oproti cysteinu, jehoz
je prekurzorem, ma méné€ vyrazné kov-vazajici
vlastnosti, jelikoz atom siry se zde nenachazi
jako snadné pristupna thiolova skupina, ale
jako disulfid. Methionin pti interakcich s kovy
vétsinou se projevuje jako donor elektronovych
part °, je to zpusobeno odliSnym umisténim
atomu siry v molekule cysteinu. Sira v methio-
ninu nemtize poskytovat valen¢ni elektron pro
potencialnivazbu s kovem, protozZe oba vazebné
valenc¢ni elektrony jsou vyuzity pro vazbu s
atomem uhliku v ramci struktury methioninu.
Z tohoto diivodu se methionin pfi interakcich
s kovy vétsinou projevuje v ramci struktury
proteinu pouze koordina¢nimi vazbamiatov
roli donoru elektronovych parti 7. Methionin

r— ROS
:;:Pkﬂ‘nl\r:‘:f aemmuu-y
vat vice zptlisoby
atojednak kova-
lentni interakci vzdalenéjsiho dusiku nebo elek-
trostatickou interakci s volnym elektronovym
parem dusiku, ktery primo sousedi uhlikem,
ktery spojuje imidazol s alifatickym retézcem.

Obr. 2: Schéma vazby Cd* + PC2 pomoci -S-S-
mustki

Tryptofan a Fenylalanin

Vyznamnou roli vinterakcich hraje tryptofan
afenylalanin. Mezi aminokyseliny, které z che-
mického hlediska mohou prispivat k interakcim
kovi s bilkovinami pres karboxylovou skupi-
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nu (-COOH) jsou aminokyseliny asparagova
a glutamova &, které tak mohou kovy pomoci
karboxylové skupiny stabilizovat v dané bilko-
viné. V ptipad€ glycinu byla moznost interakce
teoreticky studovana intramolekularné dokon-
ceivramcijeho struktury, kdy interagoval jak
karboxyl, tak aminoskupina .

Glutathion

Peptidy jsou kratké aminokyselinové tseky,
kde primarni struktura je dana sekvenci ami-
nokyselin. A tak 1ze predpokladat, Ze interakce
s kovem, které jsou ovlivnény slozenim peptidu,
I1ze také in vitro studovat zaménou sousedicich
aminokyselin s kov-vaznou aminokyselinou.
V organismu se vyskytuje vice peptidu, které
mohou interagovat s kovy. Glutathion (GSH)
smu (rostlinném i zivoc¢isném) 2. Jedna se o
tripeptid, ktery je sloZen z kyseliny glutamové,
cysteinu a glycinu. Vzhledem k pritomnosti
cysteinu v GSH byla moznost vazby s kovem
prokazanav literatute °. Glutathion je soucasti
biochemickych procest, které pomahaji udr-
zovat redoxni rovnovahu organismu pomoci
glutathion-askorbatového cyklu 2. Vazba kovu
na cystein v molekule GSH je nejvice ovlivnéna
redoxnimivlastnostmi daného kovu. Vyznam-
nym enzymem v ramci biochemie GSH je Glu-
tathion S-transferaza (GST), ktera katalyzuje
konjugaci GSH s xenobiotiky (karcinogeny a
produkty oxidativniho stresu) a tak je umoz-
néna jejich detoxifikace. Zvysena exprese GST
byla zpozorovana u pacientti s rakovinou pro-
staty (CaP) po aplikace chemoterapii 4.

Zaveér

Studium interakce aminokyselin s téZkymi
kovy je stale atraktivni téma a v posledni dobé
se jim vénuje zvySena pozornost. Metalomika,
je védni obor, ktery se zabyva systematickym
studiem metalomi, interakci a funk¢nich spo-
jeni kovil a jejich vztahy s geny, proteiny, me-
tabolity a ostatnimi biomolekulami v zivych
organizmech a ekosystémech. Metalomika je
zamérena na studium roli, prijmu, transportu
a skladovani stopovych kovti iontti toxickych a
esencidlnich pro organismus a také pochopeni
mechanismu Zivotnich procest spojenych s

kovy. V soucasné dobé¢ transport nékterych
kovii a mozZnosti vazeb kovii na nékteré volné
aminokyseliny, anebo mensi biomolekuly do-
posud nedostate¢né prozkoumané. Vysledky
interakce kovi s biomolekulami, jako jsou ami-
nokyseliny, peptidy a bilkoviny jsou diilezité pro
pochopeni obrannych mechanismu organismii.
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