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* Komposisi kimia dalam makhluk hidup
e Sifat kimia fisikadan pentingnya dalam kehidupan

® Sifat asam amino, jenis, dan kegunaan dalam kehidupan
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BIOKIMIA

Organisme hidup serta
proses?2 yg terjadi di
dalamnya secara kimia

v

Metabolisme

lImu ttg bendaZ2 serta
proses perubahannya
yg ditinjau berdasarkan
susunan dan sifat
atom2 atau molekul yg
membentuknya




Proteins Carbohydrates

amino acids

f"-“tlg'Z'EI'IEff'l Glycogen Glucose-S-Phosphate
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Lactic Acid Pyruwic Acid

acetyl Co A

Electron Transport Chain




e Studi ttg sel

® Studi ttg sifat senyawa serta reaksi kimia (dari 2 zat menghasilkan

zat lain) yg terjadi di dalam sel
e Studi ttg senyawa?2 yg menunjang aktifitas organisme hidup
e Studi ttg energi yang diperlukan dan dihasilkan




" Apa itu Biokimia?

e Definisi:

®*  Webster’s dictionary: Bios = Yunani, artinya “hidup” “Kimia

mahluk hidup; Kimia yang terjadi dan menjadi ciri kehidupan.”
*  WebNet dictionary: “Biokimia adalah kimia dari bahan-bahan
dan proses-proses yang terjadi dalam tubuh mahluk hidup; sebagai

upaya untuk memahami proses kehidupan dari sisi kimia.“
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Apa itu biokimia?

» Pemahaman bentuk dan fungsi biologis dari sudut
pandang kimia

» Bertujuan untuk memahami interaksi molekul-molekul tak hidup
yang menghasilkan fenomena kompleks dan efisien yang menjadi
ciri-ciri kehidupan serta menjelaskan keseragaman kimia dari

kehidupan yang beragam.




® Minerdl

B Karbohidrat
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Sejarah Biokimia

-] Unsur kimia utama
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Tabel 1. Unsur yang terdapat dalam tubuh manusia

UNSUR YANG TERDAPAT SECARA ALAMI DALAMTUBUH MANUSIA

Lambang

Oksigen
Karbon
Hidrogen
Nitrogen
Kalsium
Fosfor
Kalium
Sulfur
Natrium

Klorin

Magnesium

Nomor Atom

Psentase Berat




Sebagian besar unsur penyusun bahan hidup memiliki berat atom yang
rendah; H, O, N dan C adalah unsur dengan berat atom relatif paling kecil
yang masing-masing mampu membentuk ikatan tunggal, rangkap, rangkap

3. dan rangkap 4.
| 2
H He

Li | Be | [ Trace elements BlCINILO/| F | Ne

1|2 13 |4 |18 |18 f17 |18
Na| Mg Al | Si| P8 |Cl|Ar

9 (20 (2 (2 |29 |24 |25 |26 |27 (28 |20 %0 |81 |82 /%9 |84 |95 |36
K |[Ca|Se|[Ti |V |Ce|Mn|Fe|Co|Ni |Cul|Zn|Ga| Ge| As | Se | Br | Kr

37 38 R} 4 41 42 48 |44 45 46 (47 {8 49 ol 5] 52 53 54
Rb| Se | Y |Ze [Nb|Mo| Te | Ru| Rh | Pd | Ag| Cd| In| Sn| Sh| Te| I | Xe

5% 56 12 13 4 (G 14 i 10 |80 81 82 83 &4 RS 86
(s | Ba Hf | Ta | W |Re | Os | Ir | Pt | Au| Hg| TI | Pb| Bi | Po| At | Rn

\
8; SSRa '\\Lmuhanides Unsur dengan berat atom paling ringan
: N Actinides membentuk ikatan paling kuat
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Sejarah Biokimia

. COoC 0 Coor
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Asparagine Cysheine
%
@ Nukleotida
O—iCH,
CHLOH
]
\ W ~\ OH OH
o KarbOh ld rat - OH H Adenosine triphosphate (AT
H OH
Glucose
Ll \d ‘ﬁ'
° Ipl a _H —H _H _H CH _H CH — o
2 2 2 z 2
Hs z\CH;- 1\MIEI-I'; 1MICH;- HCH; z\xCH;- HCH;- 1\MICH‘;
Palmitate

Adenine

Ribose

/




" Sejarah Biokimia

>

Stored Other
nutrients cellular work
Ingested Complex

foods biomolecules

Solar Mechanical
rhotons worlk
Osmotic
worlk
i
ADP
Catabolic HPO2— Anabolic
reaction P reaction
pathways ATP pathways
(exergonic) S (endergonic)
CO,
NH3
= H,O <
72 /e - >
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Hubungan antara Biokimia dan iimu

lainnya

> yang mempelajari sifat-sitat biomolekul.

> yang memanfaatkan teknik-teknik fisika untuk
mempelajari struktur biomolekul.

> , yang memanfaatkan pengetahuan tentang metabolisme
untuk menjelaskan kebutuhan makanan bagi mahluk hidup
mempertahankan kehidupan normalnya.

> , Yang mencari pemahaman tentang keadaan sakit
dari sudut pandang molekular.
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Hubungan antara Biokimia dan ilmu lainnya

o 1, yang menunjukkan bahwa organisme sel tunggal
dan virus cocok untuk digunakan sebagai sarana mempelajari jalur-
jalur metabolisme dan mekanisme pengendaliannya.

° , yang mempelajari proses kehidupan pada tingkat jaringan
dan organisme.

o , Yang mempelajari pembagian kerja biokimia dalam sel.

o , yang mempelajari mekanisme penyusunan identitas

biokimia sel.
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Contoh:

® Protein dan asam nukleat komponen utama dalam sel

® Susunan kimia, struktur, sifat senyawa serta proses metabolisme

yg terjadi dalam sel

]

Beberapa sifat umum sel: faktor genetika,

pertumbuhan sel, penyediaan dan penggunaan
energi, aktifitas enzim




sederhana dan tidak
terorganisasi

Kompleks terorganisasi
secara sempurna

tidak memiliki
fungsional

Memiliki fungsional
khusus

Tidak memiliki, jika
dibiarkan di alam
terbuka cenderung
terurai sp mencapai
keseimbangan dng zat
disekililingnya

Memiliki 5 proses
kehidupan, mampu
mengubah energi
lingkungan mjd energi
kimia utk kehidupan

Tidak memiliki

Cenderung
memperhatankan
keberdaannya di alam




Perkembangan Biokimia

* Abad XVIII, ahli kimia swedia, Wilhelm Scheele =2 meneliti
susunan kimia jaringan tumbuhan dan hewan, mengisolasi asam

oksalat, asam laktat, asam sitrat, beberapa ester dan kasein dari
bahan alam

® 1903, ahli kimia Jerman, Karl Neuberg —> istilah biokimia




Perkembangan Biokimia

* Abad XIX, Friedrich Wohler 2 memanaskan alkali sianat +
garam amonium - garam amonium sianat - urea =2 bukti:
bahwa senyawa dari dalam tubuh manusia dapat dibuat di

lab.dari zat-zat yg berasal dari benda mati.

e Eduard & Hans Buchner =2 ekstrak sel ragi yg telah rusak dan
mati = fermentasi gula menjadi alkohol - pembuka

kemungkinan dilakukannya proses2 biokimia secara in vitro




Perkembangan Biokimia

® 1926, |B Sumner, urease dari jack beans dapat dikristalkan =
bukti: enzim dapat dipelajari dan diteliti dengan menggunakan
metode? kimia

* Abad XVII, Robert Hooke = observasi thd sel2

e Abad XX = mikroskop elektron - meningkatkan pemahaman
atas struktur sel yg kompleks.




Perkembangan Biokimia

® Abad XX, Gregor Mendel > gen: unit pembawa sifat-sifat yg
diturunkan secara individu =2 gen terdapat di kromosom >

DNA senyawa pembawa informasi genetika

® 1869, Friedrich Miescher mengisolasi asam nukleat: senyawa

sederhana dalam sel.

® 1953, James Watson dan Francis Crick =2 struktur DNA
berbentuk heliks ganda.
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Manfaat Biokimia

Bidang kedokteran : masalah gizi

Bidang farmakologi dan toksikologi

Obat-obatan mempengaruhi jalur metabolik tertentu,
misalnya anti biotik penisilin dapat membunuh bakteri
dengan menghambat pembentukan polisakarida pada
dinding sel bakteri —>bakteri akan mati karena tidak dapat
membentuk dinding sel.

Bidang pertanian

Penggunaan pestisida émenghambat enzim yang bekerja
pada ama/ organisme tertentu.

Pengetahuan tentang lingkungan hidup

Peningkatan kualitas produk bidang pertanian dan

peternakan - rekayasa genetika

™




“The aim of the science of biochemistry is to
explain life in molecular terms”

Hal yang dipelajari:

-Struktur kimia komponen makhluk hidup dikaitkan dengan
fungsi biologisnya.
-Metabolisme dan bioenergetika

-Biologi molekuler, proses dan komponen kimia yang
menyimpan dan meneruskan informasi biologis.




Peranan Biokimia

Kimia Klinik : membantu diagnosa penyakit dan

memonitor respon terhadap perlakuan
Farmakologi dan Toksikologi:

-berkaitan dengan pengaruh senyawa eksternal terhadap
metabolisme.

-obat dan racun umumnya berpengaruh thd. Jalur

metabolisme spesifik ./on atau oft
Tantangan:

-Lingkungan ) safe pesticide
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hidup memiliki nomor atom yang relatif rendah) seperti terlihat

padaTabel berikut :

Penggolongan

Nama unsure

Unsur utama penyusun senyawa organik

G HIHOLNLB LS

Unsur yang terdapat sebagai ion

NATlKE Mot gae|

Unsur Sekelumit (trace element)

Fe, Cu, Zn, Mn, Co, |, Mo, V, Ni, Cr,
F, Se, Si, Sn, B, As







BIOMOLEKUL







30 macam molekul kecil(monomer)




4 macam makromolekul utama penyusun
sel hidup




Hirarkie organisasi molekuler sel




- ASAM AMINO

(@) a-Aminc acid

Stuktur Asam Amino

Gugus
Amino

+ H

H

H

e

H
|
C
|
R

Variasi R

Gugus
Karboksil

Generasl Biologl

/




Klasifikasi Asam Amino




TABLE 141
The Essential and Nonessential Amino Acids in Humans

Essential Nonessential
Isoleucine Alanine
Leucine Arginine*
Lysine Asparagine
Methionine Aspartate
Phenylalanine Cystemne
Threonine Glutamate
Tryptophan Glutsmne
Valine Glycine
Histidine*
Proline
Sexine
Tyrosine

*Amino ackds that are essential for infants,




ALIPHATIC AMING ACIDS

Iscleucmne {lie) |




AMIND ACIDS WITH HYDRGKYL- OR SULFUR-CONTANING SIDE CHANS

s

L1

Phenylalaning (Phe) F  Tyiosine (Tyr) Y Tryptaphan (Trp) W Serine (Ser) $

ACIDIC AMIND ACIDS AND THER AMICES ! BASIC AMING ACIDS. !

Aspartc acid (hsp) D Glutamic acid (GIU)E ~ Asparagine (Ast)N - Glutartine (Gln) Q Histidine {His} H Lysine {Lys) K Arginine {Arg) R

Cysteine (Cys) G~ Threonine (Thr) T

Methionine (Met) M




Asam amino Non Protein

*Beberapa ditemukan asam amino nonstandar yang
tidak menyusun protein = merupakan senyawa antara
metabolisme (biosintesis arginin dan urea)

i & *HzN—CH,
HN—CH, H,C——CH, 0
H:’C—CHZ 0 Y /
N /4 CH—C
/CH—C\ o \\
*H;N o “HsN 0

Citrulline L-Omithine
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Pembentukan ikatan disulfida (jembatan
S-S)

Sistein berbeda dgn yg lain, karena ggs R
terionisasi pada pH tinggi (pH = 8.3) sehingga
dapat mengalami oksidasi dengan sesama
sistein membentuk ikatan disulfida

R-SH + HS-R > R-5---5--R




H
(AA™)

Asam amino alanin :

O NH OH NH; *
ygc:_dl_c:mH = H3c:_é|_c:cjm-

HEH H
(AA")

R = gugus metil

OH

,,__._‘L':'

Hag

NH;

|
HyC — O = CO0-

|

(BAY)
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AA!'"" adalah struktur ion asam amino dengan muatan bersih = +1.

A AP adalah struktur jon asam amino dengan muatan bersih = 0, netral dan
disebut Zwitter ion.

AA!" adalah struktur ion asam amino dengan muatan bersih = -1.

Catatan : Dalam penulisan reaksi kesetimbangan ionisasi asam amino,

struktur paling awal dimulai dari struktur yang paling terprotonasi( dalam
keadaan mengikat H™'). Penentuan gugus mana yang melepas H™ terlebih
dahulu dilakukan berdasarkan nilai pKa tiap gugus, makin kecil nilai pKa

makin mudah melepas H" (makin kuat sifat keasaman).

Di dalam medan listrik, struktur AA'" akan menuju ke kutub negatif
AA'"" akan menuju ke kutub positif dan AA° tidak dipengaruhi oleh medan
listrik. Prinsip ini dapat digunakan untuk memisahkan berbagai campuran
asam amino dengan teknik elektroforesis.




Asam Amino pKa, PKa, pKa,
(gugus —COOH) (gugus -NH;") (gugus R)

Glisin 2,34 9,6

Alanin 2,34 9,69

Leusin 2,36 9,6

Serin 2,21 9,15

Treonin 2,63 10,43

Glutamin 2,17 9,13

Asam Aspartat 2,09 9,82 3,86

Asam Glutamat 2,19 9,67 4,25

Histidin 1,82 9,17 6,0

Sistein 1,71 10,78 8,33

Tirosin 2,20 9,11 10,07

Lisin 2,18 8,95 10,53

Arginin 2,17 9,04 12,48
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Titik Isoelektrik (pI)

- pH larutan pada saat asam amino berada sebagai
zwitter ion (muatan bersih = 0) disebut titik isoelektrik atau
pH isoelektrik (pl).

-Jadi pada titik isoelektrik, asam amino berada sebagai
struktur zwitter ion (AA°) yang bersifat netral sehingga tidak
bergerak dalam medan listrik.

-Jadi pl alanin adalah : pH =pl = % (pKa, + pKa,)

-di mana pKa, dan pKa, merupakan nilai pKa yang mengapit
zwitter ion dalam reaksi kesetimbangan ionisasi. Jadi nilai titik
Isoelektrik adalah setengah kali jumlah nilai dua pKa yang
mengapit_struktur _zwitter _ion _dalam reaksi kesetimbangan
lonisasi.

- Pada saat pH larutan berada pada titik isoelektrik, sifat
kelarutan asam amino dan protein paling rendah, sehingga
dapat diterapkan dalam teknik pengendapan dan pemisahan

\*fr\:ﬁrm—:rm‘rnn—rlﬁm—n‘mfmn—/
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Protein

“proteus” === pertama atau utama

Jumlah A Fungsi

- Protein  merupakan makromolekul yang paling berlimpah di
dalam sel dan menyusun lebih dari setengah berat kering pada
hampir semua organisme.

Protein merupakan instrumen vyang mengekspresikan
iInformasi genetik. Seperti juga terdapat ribuan gen di dalam inti
sel , masing-masing mencirikan satu sifat nyata dari organisme,
di_dalam sel terdapat ribuan jenis protein berbeda, yang
masing-masing memiliki _fungsi spesifik yang ditentukan oleh
gen yang sesual. Protein karenanya, bukan hanya merupakan
makromolekul yang paling berlimpah , tetapi juga amat
bervariasi fungsinya.

-




Klasifikasi Protein Berdasarkan Fungsi




Sifat Umum Protein




Sifat Umum Protein




Denaturasi Protein

* Apayang terjadi pada saat kita merebus telur?

- Denaturasi protein didefinisikan : suatu keadaan telah terjadinya perubahan
struktur protein yang mencakup perubahan bentuk tiga dimensi dan lipatan—
lipatan molekul, tanpa melibatkan pemutusan atau kerusakan struktur primer
protein.

- Denaturasi menyebabkan protein kehﬂangan aktivitas biologisnya dan kelarutannya
akan berkurang sehingga mudah mengendap.

® Denaturasi dapat diakibatkan oleh panas, pH ekstrim; pelarut organik seperti
etanol atau aseton; zat terlarut tertentu seperti urea; detergen;logam berat, atau
hanya oleh penggunjangan intensif larutan protein dan bersinggungan dengan
udara sehingga terbentuk busa.

® Protein dalam keadaan alamiah disebut protein asli (natif); setelah perubahan
menjadi protein terdenaturasi.




Terdapat akibat kedua yang penting dari denaturasi protein yaitu :

protein yang bersangkutan hampir selalu kehilangan aktivitas biologi
khususnya. Jadi, jika suatu larutan enzim dipanaskan sampai titik didih

selama beberapa menit dan didinginkan, molekul ini biasanya akan
menjadi tidak larut, dan yang paling penting protein enzim tidak lagi
akan aktif mengkatalisa. Masing-masing pereaksi yang menyebabkan
denaturasi ini merupakan perlakuan yang relatif lunak. Nyatanya, uji
langsung memperlihatkan bahwa jika protein mengalami denaturasi,
tidak ada ikatan kovalen pada kerangka rantai polipeptida yang rusak.

[adi deret asam amino khas protein tersebut tetap utuh setelah
denaturasi; namun demikian, aktivitas biologis hampir semua protein
ini menjadi rusak.

Kita harus menyimpulkan bahwa aktivitas biologis protein
tergantung pada sesuatu yang lebih dari hanya deret asam
amino.
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Tingkatan Struktur Protein

® Agar suatu protein memiliki aktivitas biologi yang khas, maka
struktur molekul protein tidak hanya sekedar berupa urutan

asam amino dengan rantai polipeptida berbentuk linier.

* Rantai polipeptida yang panjang tersebut akan berlipat-lipat atau

bergulung membentuk suatu bentuk tiga dimensi yang spesitik
(konformasi). Konformasi ini merupakan pengaturan tiga
dimensi(dalam ruang) dari atom-atomnya, yang ditentukan oleh
urutan asam amino penyusunnya. Kapan rantai tersebut
berbelok, berpilin atau lurus ditentukan oleh urutan asam
amino penyusunnya.






Analog
sebagai
rantai tasbih

Dimensi

Tinjauan

Ikatan Yg
membentuk

Primer

urutan 20 jenis manik-manik
(asam amino) yg membentuk
rantai yg dihubungkan oleh
seutas benang (sebagai ikatan
peptida), tanpa meninjau
apakah rantai tersebut
membelok, berpilin, atau lurus

Satu Dimensi

Urutan  linier/lurus  rantai
asam amino dan meninjau
kerangka dasar protein

Ikatan peptida yang
menghubungkan antar
monomer asam amino

Sekunder

rantai yang sudah
terbentuk tersebut
berpilin membentuk
struktur khas seperti

“per” (heliks)
Dua Dimensi
konformasi spiral
(berpilin) yang
disebut struktur a-
heliks dan

Lembaranberlipat
(konformasi-B)

ikatan hidrogen antara
atom O dari gugus
karbonil (C=0) dgn
atom H dari gugus
amino (N-H) dalam
satu rantai polipeptida

Tersier

rantai yang berpilin tersebut
membelok, berlipat atau
bergulung membentuk
gumpalan atau gulungan
seperti bola

Tiga Dimensi
/Konformasi(penataan
gugus2 dalam ruang)

pelipatan(folding) rantai a-
heliks, konformasi-, dan
gulungan acak polipeptida
membentuk struktur tiga
dimensi protein globular
yang berbentuk bulat .

Interaksi non kovalen antar
gugus R dari asam amino




(a) Pamary
structure

(b) Secondary
struciure

(d) Quaternary
struciwre




Struktur Primer

: i
+H3N--C--C +  tHN--C—C =W +H3Pe-CeC—N--C—-C 4+ H,O
| ™ | \O | I AN
R1 - Rz B R1 H Rz (-

lkatan peptida

9 Ho
+H3N--C--C—N+- _Fc: — L -

L H'éz e

Ujung Amino(M} Ljung karboksil ()

o

%

Struktur Primer Protein/polipeptida
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Steakiur O helix
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Gambar 2.8.3. Struktur sekunder rantai polipeptida | c-heliks dan struktur
lembaran berlipat-lipat (pleated-sheet)
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Struktur Tersier




Jenis Interaksi kimia yang terlibat dalam
pembentukan struktur tersier protein

———T - . = = SEEES = \-.\
il T \
| 2 N \
i [ Il |
. =~ |I
: | |
; 0 '|
- (a) \ (b} |

" |
. - |
0 ,
I 0 O~ 0 /
¢ =
| | 4
]/0 .'L\ |
c? - 2 ciig \ =~
)\0. \ / \ =
/ / \
/ ‘ : > |
f \ ! J N

dilibatkan berbagai ikatan dan interaksi kimia seperti, ikatan disulfida antar asam amino

sistein, ikatan hidrogen, interaksi ionik antar gugus fungsi yang terionisasi, interaksi hidrofobik

dan hidrofilik, bahkan kemungkinan juga terdapat ikatan kovalen koordinasi seperti pada
metaloprotein.

/




Basic Principles of Protein Purification

C Organelle
Homogenization

Small molecule Macromolecule
Amino acid, Sugar, ENTRETE .
Nucleotides, etc acid Protein ([ Carbohydrate

Ammonium sulfate ‘ fractionation

Gel filtration lon exchange, Reverse phase Affinity

sps.paGE. | Chromatofocusing, chromatography, | . = atography,

UItrafiItratior,l Disc-PAGE, I-.”C’ Hydroxyapatite
Isoelectric focusing | Salting-out

K Juang RH (2004) R(‘h::\sitg
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Struktur Enzim




Sisi Aktif Enzim




Concerted Mechanism of Catalysis

Carboxypeptidase A

© @  ACTIVE

SITE

Substrate
peptide COO-..."Arg(145)

chain .
C-terminus

Check for
C-terminal

Juang RH (2004) BCbasics



Kinetika Enzim

Teori Steady State

Dalam kondisi Steady State, pembentukan dan
penguraian “keadaan transisi’(kompleks ES)
berlangsung pada kecepatan yang sama. Sehingga
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Enzyme Kinetics
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Jika digunakan substrat berbeda

V

Mmax

1/2

K., berkaitan dengan Afinitas Enzim

terhadap Substrat

Kin = [ket kol [k, )

Km Afinitas berubah




Turn Over Number, K.,

reaksi mendekati suatu laju maksimum V karena molekul enzim jenuh,

maks

yang dinyatakan dengan : Vs = Ks [E
Jika [substrat] rendah Second order
| | I .
g = VeS| KBS ks
> KL +[S] | K, +[S] K.,

x L___»\___I




Turn Over Number ®  “dari beberapa enzim

Enzymes Substrate Kot (S71)

Catalase H,O, 40,000,000
Carbonic anhydrase HCO, 400,000
Acetylcholinesterase Acetylcholine 140,000
3-Lactamase Benzylpenicillin 2,000
~umarase Fumarate 3800

RecA protein (ATPase) ATP

0.4

Jumlah produk yang dihasilkan oleh satu molekul
enzim dalam satu detik




Invertase (IT)

Non-reducing sugar
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Contoh Eksperimen Kinetika Enzim (Invertase)

1) Gunakan jumlah enzim tertentu (tetap) — E
2) Lakukan variasi jumlah substrat — S (sumbu x)

3) Ukur produk pada waktu yg tetap(P/t) — v (sumbuY
4) (x,y) plot mendapatkan kurva hiperbolik,dugaan— V,

5)Jdikay =1/2 V., hitung x ([S]) — K,

1 Vm ax [
A V,
1/2
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