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Wechselwirkungen Wechselwirkungen inin
biologischen Makromolekbiologischen Makromoleküülenlen
Biochemie Biochemie II - II - EinfEinfüührung hrung in die in die StrukturStruktur und  und Dynamik Dynamik von von MakromolekMakromoleküülenlen

WasserstrukturWasserstruktur

NichtNicht--kovalente Wechselwirkungenkovalente Wechselwirkungen
Elektrostatische WechselwirkungenElektrostatische Wechselwirkungen

Ion-Ion, Ion-Ion-Ion, Ion-DipolDipol, , DipolDipol--DipolDipol, , DispersionskrDispersionskrääftefte
Hydrophobe WechselwirkungenHydrophobe Wechselwirkungen
H-H-BrBrüückencken

Kovalente WechselwirkungenKovalente Wechselwirkungen

WechselwirkungenWechselwirkungen auf auf supraatomarer Ebene supraatomarer Ebene::
Elastische WechselwirkungenElastische Wechselwirkungen
Hydrodynamische WechselwirkungenHydrodynamische Wechselwirkungen
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WasserstrukturWasserstruktur
•• Biologische MakromolekBiologische Makromoleküülele

existieren existieren in in hochpolarer Umgebunghochpolarer Umgebung

•• Wasser Wasser hat hat tetraedrische Symmetrietetraedrische Symmetrie

•• PolaresPolares, , polarisierbares Molekpolarisierbares Moleküüll

•• H-H-BrBrüückencken-Donor und --Donor und -AkzeptorAkzeptor

•• Struktur flStruktur flüüssigen Wassers sehrssigen Wassers sehr
äähnlich derhnlich der von von Eis  Eis I, I, aber aber H-H-BrBrüückencken
fluktuieren im psfluktuieren im ps--BereichBereich

(Quelle: Edward Goo, Univ. of Southern California;
http://www-classes.usc.edu/engr/ms/125/MDA125/water/index.htm)
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Ion-Ion-Ion-Ion-WechselwirkungenWechselwirkungen
•• BspBsp.: .: geladene Gruppen geladene Gruppen in in ProteinenProteinen, , NukleinsNukleinsääurenuren

((LysLys++, , ArgArg++, His, His++, , GluGlu--, Asp, Asp--, , TyrTyr--, PO, PO44
--))

•• Coulomb - Potential:Coulomb - Potential:
Einheit der LadungEinheit der Ladung::

1 C (Coulomb) = 1 A s1 C (Coulomb) = 1 A s
1 1 esu esu = 3.3356= 3.3356⋅⋅1010-10-10 C C

•• DielektrizitDielektrizitäätskonstante tskonstante εε::
HH22O = 80; O = 80; innerhalbinnerhalb von von

BiomolekBiomoleküülen kleinerlen kleiner

U(r) = q1q2
4πεε0

⋅
1
r

q1 q2

r
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Ion-Ion-WW in Ion-Ion-WW in LLöösungsung
•• Gegenionen sind Gegenionen sind um um das Zentralion assoziiert das Zentralion assoziiert ((‘‘IonenwolkeIonenwolke’’))

•• Poisson-Poisson-BoltzmannBoltzmann--GleichungGleichung

•• Linearisierung fLinearisierung füührt zuhrt zu::

MerkregelMerkregel::
κκ -1 -1 =  3  =  3 ÅÅ f füür I = 1 r I = 1 MM

10 10 ÅÅ f füür I = 0.1 r I = 0.1 MM
30 30 ÅÅ f füür I = 0.01 r I = 0.01 MM
etc.etc.

∇2Φ r( ) = − ρ r( )
4πεε0

; ρ r( ) = ciqie
− qiΦ r( ) kT

i
∑

Φ r( ) ≈ C e−κ r

r
κ ∝ I      (' Debye - Länge' )

I =
1
2

ciZi
2

i
∑   (' Ionenstärke' )
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Ion-Ion-DipolDipol--WechselwirkungenWechselwirkungen
•• BspBsp.: .: geladene Gruppen geladene Gruppen / / permanente permanente DipoleDipole

(-OH, -NH(-OH, -NH22, >C=O, etc.), >C=O, etc.)

•• Definition Definition DipolmomentDipolmoment::
µµ = q = q⋅⋅dd

EinheitEinheit::
1 D (1 D (DebyeDebye) = ) = 1010-18-18  esuesu⋅⋅cmcm

BspBsp.: q = .: q = ±±e, d = 1e, d = 1ÅÅ
  µµ  = 4.8 D= 4.8 D

U(r) = q1µ2 cosθ
4πεε0

⋅
1
r 2

-q +qd

q1 µ2

r
θ
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Ion-Ion-induzierter Dipolinduzierter Dipol--WechselwirkungenWechselwirkungen

•• BspBsp.: .: geladene Gruppen geladene Gruppen / / polarisierbare Gruppenpolarisierbare Gruppen
((aliphatischealiphatische//aromatische Restearomatische Reste))

•• Definition Definition PolarisierbarkeitPolarisierbarkeit::
µµ =  = αα  ⋅⋅  EE

U(r) = q2α
8πε 2ε0

⋅
1
r 4

+q

αr

δ-

δ+
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DipolDipol--DipolDipol--WechselwirkungenWechselwirkungen
•• Feste OrientierungFeste Orientierung

U(r) = µ1µ2 cosθ
4πεε0

⋅
1
r3

µ1 µ2

r

θ
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DipolDipol--DipolDipol--WechselwirkungenWechselwirkungen
•• Statistische Orientierung unter thermischer BewegungStatistische Orientierung unter thermischer Bewegung

µ1 µ2

r

U(r) = − 2µ12µ22

3kT 4πε 0( )2
⋅
1
r6
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DipolDipol--induzierter Dipolinduzierter Dipol--WechselwirkungenWechselwirkungen

U(r) = −
2µ 2α 2

16π 2ε0
⋅
1
r 6

µ
α

r
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IndInd. . DipolDipol--indind. . DipolDipol--WechselwirkungenWechselwirkungen

U(r) = − f (I)α 2

16π 2ε0
⋅
1
r6
; f (I) = 3I1I2

2 I1 + I2( )

α
α

r

II11, I, I22: : IonisationsenergienIonisationsenergien
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Van-Van-derder--WaalsWaals--WechselwirkungenWechselwirkungen
Summe Summe aller Dipolaller Dipol--DipolDipol-WW -WW mit statistischermit statistischer

OrientierungOrientierung

UUvdWvdW(r) = - A/r(r) = - A/r66

LennartLennart-Jones-Potential-Jones-Potential
AbstoAbstoßßung der Elektronenwolken ung der Elektronenwolken ((PauliPauli--PrinzipPrinzip))

UUreprep(r) = + B/r(r) = + B/r1212

UUL-JL-J(r) = - A/r(r) = - A/r66 + B/r + B/r1212
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Gay-Berne-PotentialGay-Berne-Potential
LJ-Potential for anisotropic particles (ellipsoids)LJ-Potential for anisotropic particles (ellipsoids)

e.g. e.g. nucleosomenucleosome--nucleosome nucleosome interactioninteraction

  
r 
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•• Potential depth estimated from comparison of the phase diagram of Potential depth estimated from comparison of the phase diagram of nucleosome nucleosome liquid crystals withliquid crystals with
simulations of a liquid of ellipsoidal particles. Pure simulations of a liquid of ellipsoidal particles. Pure discoidal discoidal columnar hexagonal phase is onlycolumnar hexagonal phase is only
observed for narrow range of potential depths, here observed for narrow range of potential depths, here EEminmin  in radial direction = 0.25 in radial direction = 0.25 kTkT, in axial, in axial
direction = 1.25 direction = 1.25 kTkT
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WasserstoffbrWasserstoffbrüückencken
•• Wechselwirkung zwischen kovalenter Wechselwirkung zwischen kovalenter X-H X-H BindungBindung und und

freiem Elektronenpaar freiem Elektronenpaar an Atom Y. (X, Y an Atom Y. (X, Y elektronegativelektronegativ))

X-HX-H……OO Bindungsabstand Bindungsabstand (nm)(nm) Energie Energie (kJ/mol)(kJ/mol)

O-HO-H……OO 0.2700.270 -22-22
O-HO-H……OO-- 0.2630.263 -15-15
O-HO-H……NN 0.2880.288 -15-15……-20-20
NN++-H-H……OO 0.2930.293 -25-25……-30-30
N-HN-H……OO 0.3040.304 -15-15……-25-25
N-HN-H……NN 0.3100.310 -17-17
HS-HHS-H……SHSH22 -7-7

((QuelleQuelle: : BergethonBergethon, The Physical Basis of Biochemistry, Springer, New York 1988), The Physical Basis of Biochemistry, Springer, New York 1988)
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Hydrophobe WechselwirkungenHydrophobe Wechselwirkungen
•• Hydrophobe Gruppen Hydrophobe Gruppen in in BiomolekBiomoleküülen assoziierenlen assoziieren::

hydrophobe hydrophobe AS (AS (LeuLeu, Val, , Val, IleuIleu, , TrpTrp, , TyrTyr, , PhePhe, Met) , Met) imim Kern Kern
von von ProteinenProteinen
OberflOberfläächen der chen der DNA-DNA-Basen unpolar Basen unpolar -> -> StapelStapel-WW-WW

•• GrundGrund: : EntropieabnahmeEntropieabnahme des des Wassers  Wassers in in der der 1. 1. HydrathHydrathüüllelle,,
keine keine H-H-BrBrüücken zur hydrophoben Oberflcken zur hydrophoben Oberfläächeche

•• Freie Enthalpie der HydratationFreie Enthalpie der Hydratation:   :   ∆∆GG00
HH =  = ∆∆GG00

vdWvdW +  + ∆∆GG00
cavcav +  + ∆∆GG00

ee

•• ∆∆GG00
vdWvdW < 0 (WW  < 0 (WW der der 1. 1. HydrathHydrathüülle mit der Oberfllle mit der Oberfläächeche))

•• ∆∆GG00
cavcav > 0 ( > 0 (EntropieabnahmeEntropieabnahme des des Wassers  Wassers an an der Oberflder Oberfläächeche))

•• FFüürr hydrophobe Gruppen hydrophobe Gruppen::
((∆∆GG00

vdWvdW +  + ∆∆GG00
cavcav) > 0 ; proportional ) > 0 ; proportional zur zur ‘‘solvent accessiblesolvent accessible

surfacesurface’’ (SAS) (SAS)
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Hydrophobe WechselwirkungenHydrophobe Wechselwirkungen

•• HydratationsHydratations--
enthalpienenthalpien von von
AminosAminosääurenuren
(van (van HoldeHolde/Johnson/Ho,/Johnson/Ho,
Principles of PhysicalPrinciples of Physical
Biochemistry)Biochemistry)
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Hydrophobe WechselwirkungenHydrophobe Wechselwirkungen
•• HydratationsenthalpienHydratationsenthalpien von von Nukleins Nukleinsääurebasenurebasen

•• AT und GC AT und GC unterscheiden sich unterscheiden sich in in der Dipolder Dipol--DipolDipol-WW:-WW:
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Hydrophobe WechselwirkungenHydrophobe Wechselwirkungen
•• BeispielBeispiel: B-Z-: B-Z-ÜÜbergang bergang in DNAin DNA

(van (van HoldeHolde/Johnson/Ho, Principles of Physical Biochemistry)/Johnson/Ho, Principles of Physical Biochemistry)
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Kovalente BindungenKovalente Bindungen
•• EnergienEnergien::

–– Kovalente Bindungen Kovalente Bindungen ≈≈ 300-600 kJ/mol 300-600 kJ/mol

–– H-H-BrBrüücken cken ≈≈ 15-30 kJ/mol 15-30 kJ/mol

–– Andere schwache Andere schwache WW WW ≈≈ 0-10 kJ/mol 0-10 kJ/mol

•• RT (T=298K) = 2.5 kJ/molRT (T=298K) = 2.5 kJ/mol

•• Kovalente Bindungen werden durch thermische EnergieKovalente Bindungen werden durch thermische Energie
nur leicht verformtnur leicht verformt::

U(r) = U(r) = kkbond bond (r - r(r - r00))22 ( (elastische elastische Deformation)Deformation)
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Forces in larger systemsForces in larger systems
•• Superposition of arbitrary potentials will always result in a totalSuperposition of arbitrary potentials will always result in a total

potential which is harmonicpotential which is harmonic

for large nfor large n

•• Reason: central limit theorem of Reason: central limit theorem of staticticsstatictics

–– If XIf X11,,……,,XXnn  are n independent random variables with finite variance,are n independent random variables with finite variance,
their sum is always Gaussian-distributed:their sum is always Gaussian-distributed:

•• Thus: in large Thus: in large biomolecules biomolecules (DNA, filamentous proteins) the(DNA, filamentous proteins) the
response to an external force is in general elasticresponse to an external force is in general elastic

((HookeHooke’’s s law)law)

U(x) = Vi x( )
i=1

n

∑ =
D
2
x2

Z = Xi
i=1

n

∑ = Ae
− z 2

σ 2
 
 

 
 ∝ e−

U x( )
kT

F = −Dx
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Elastische KrElastische Krääftefte
•• KrKrääfte zwischen Untereinheitenfte zwischen Untereinheiten von von Biopolymeren k Biopolymeren köönnen nnen oftoft

durch ein durch ein harmonisches harmonisches PotentialPotential  beschrieben werdenbeschrieben werden::

•• U(x) = 1/2 D (x - xU(x) = 1/2 D (x - x00))22 ; F(x) = - D (x - x ; F(x) = - D (x - x00))
((Hookesches Gesetz mit Federkonstante Hookesches Gesetz mit Federkonstante D)D)

•• U(U(θθ) = (2L)) = (2L)-1-1 A ( A (θθ -  - θθ00))2 2 ; T(x) = - A / L ; T(x) = - A / L ⋅⋅  ((θθ -  - θθ00))
((BiegepotentialBiegepotential; A [N m; A [N m22]; T ]; T ist Drehmomentist Drehmoment))

•• Definition fDefinition füürr fadenf fadenföörmige Polymerermige Polymere::

PersistenzlPersistenzläängenge L Lpp  = A / = A / kT kT (f(füürr Biegung Biegung und Rotation) und Rotation)

= die L= die Läänge, nge, nach der das Makromoleknach der das Makromoleküül l die die ursprursprüünglichengliche
Orientierung verloren Orientierung verloren hathat

x

θ
L
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Hydrodynamische WechselwirkungenHydrodynamische Wechselwirkungen

•• treten bei der Bewegungtreten bei der Bewegung von von Molek Moleküülen oder Untereinheiten len oder Untereinheiten inin
LLöösungsung auf auf

•• ReibungskraftReibungskraft auf auf eine Kugel  eine Kugel (Radius R), die (Radius R), die sich durch ein sich durch ein MediumMedium
der Viskositder Viskositäät t ηη  mit der Geschwindigkeit mit der Geschwindigkeit v v bewegtbewegt::
F = - f F = - f ⋅⋅ v  v mit mit f = f = 66##ηηR R (Stokes(Stokes’’  GesetzGesetz))

•• Reibungskoeffizient Reibungskoeffizient f f hhäängt mit dem Diffusionskoeffizienten ngt mit dem Diffusionskoeffizienten DD
zusammenzusammen: f = : f = kT kT / D  (/ D  (nach nach Einstein)Einstein)

•• BewegungBewegung von von Untereinheiten gegeneinander Untereinheiten gegeneinander::
Eine Eine Kraft an i Kraft an i induziert eine Strinduziert eine Ströömungsgeschwindigkeit bei mungsgeschwindigkeit bei j j nachnach

  T: T: ‘‘OseenOseen-Tensor-Tensor’’
((rotationsgemitteltrotationsgemittelt))

i j

Δvi = T ⋅Fj

T =
1

6πηrij
⋅ I

ri
j
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Hydrodynamischer ReibungsfaktorHydrodynamischer Reibungsfaktor von von Biopolymeren Biopolymeren

•• AbschAbschäätzungtzung f füürr ein Molek ein Moleküül aus l aus N N kugelfkugelföörmigen Untereinheiten mitrmigen Untereinheiten mit
Radius R Radius R nach der nach der KirkwoodKirkwood--NNääherungherung::

•• AnnahmenAnnahmen::
–– Untereinheiten kleinUntereinheiten klein, , alle gleichen alle gleichen RadiusRadius

–– OseenOseen-Tensor -Tensor rotationsgemittelt rotationsgemittelt ((keine Orientierung keine Orientierung in in der Strder Ströömungmung))

f =
N ⋅6πηR

1 + R
N rij

−1

j≠ i
∑

i
∑
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The EndThe End


