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Antibiotica uitgelegd

Antibiotica zijn in staat om de groei van bacteriën te remmen. 
Het antibioticum penicilline zorgt ervoor dat de bacterie geen stevige celwand meer kan bouwen. De bacterie kan zich niet verder vermenigvuldigen. De nieuwe bacteriën lopen als het ware leeg Ze ploffen uit elkaar, ze lyseren.

Je gaat hier lezen hoe dit precies werkt.

De celwand van een bacterie is opgebouwd uit lange ketens. De twee verschillende bouwstenen voor deze ketens zijn moleculen die lijken op suikermoleculen. In de figuur hieronder zijn ze weergegeven met witte en grijze bolletjes. Deze lange ketens worden onderling met elkaar verbonden door kleine stukjes eiwit. Er ontstaan eiwitbruggen tussen de suikerketens. Deze koppeling gebeurt niet zomaar. De bacterie heeft een enzym dat ervoor zorgt dat de kleine stukjes eiwit reageren met de lange ketens van suikermoleculen. Enzymen zijn zelf ook weer eiwitten.
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De eiwitbruggen bestaan uit aminozuren. Alle aminozuren hebben een afkorting. Een gedeelte van de eiwitbrug kun je opschrijven als Ala-Glu-Lys-Ala. De afkorting voor alanine is Ala. Glutaminezuur heeft als afkorting Glu. Lysine wordt afgekort door Lys. Zie tabel 67C in BINAS.
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Het inbouwen van het stukje eiwit wordt gedaan door een enzym. De naam van het enzym is DD-transpeptidase. Een enzym is een stof die ervoor zorgt dat een heel specifieke reactie bij een lage temperatuur kan plaatsvinden. Het enzym doet mee in de reactie maar verandert zelf niet. Het enzym kan dus opnieuw gebruikt worden om andere moleculen om te zetten.

 

Het enzym DD-transpeptidase koppelt twee eiwitstukjes (Ala-Glu-Lys-Ala-Ala) aan elkaar. Tijdens de reactie splitst de laatste Ala af. De reactievergelijking kan dus zo genoteerd worden:
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Het bijzondere is nu dat het enzym in de bacterie géén onderscheid kan maken tussen de structuur van penicilline en het kleine stukje eiwit (= Ala-Glu-Lys-Ala-Ala). Dat komt doordat een klein gedeelte van het penicilline- en een klein gedeelte van het eiwit uit het peptidoglycaan heel sterk op elkaar lijken.
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Het enzym bindt zelfs beter met penicilline dan met het kleine stukje eiwit! Het enzym kan dus niet meer gebruikt worden om nieuwe celwanden te bouwen. De bacterie kan niet verder groeien. De overgebleven cellen - die nog steeds schadelijk zijn - moeten nog wel gedood worden door de gastheer zelf.

 

Ringspanning

In het penicillinemolecuul zijn verschillende groepen te onderscheiden. Bijvoorbeeld een zeshoek en een vierkant. Zo’n vierkant is bijzonder. Moleculen met een vierkant in de structuur komen nauwelijks voor in de natuur. Scheikundigen kunnen moleculen met een vierkant maken via een organisch chemische synthese. Dat is in de praktijk vaak moeilijk. Dat komt door de hoeken in een vierkant van 90º. Hoeken van 90º zijn in koolstofverbindingen ongunstig. 

Enkelvoudig gebonden koolstofatomen en stikstofatomen hebben voorkeur voor hoeken van ongeveer 109º ((1) en (2)). Een koolstofatoom met daaraan een tweevoudige binding heeft een voorkeurshoek van 120º ((3)). Door de hoeken van 90º ontstaat er ringspanning in het penicillinemolecuul ((4)). Je kunt dat zien in de tekening hieronder. Het penicillinemolecuul is nu slechts gedeeltelijk weergegeven. 
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De ringspanning in het vierkant is verantwoordelijk voor de antibioticumeigenschap van penicilline. 
Eerst zorgt het ervoor dat het enzym van de bacterie ‘denkt’ te maken te hebben met een gedeelte van de eiwitbrug uit peptidoglycaan. Het enzym ‘vergist’ zich. In plaats van te binden aan peptidoglycaan bindt het enzym met een penicillinemolecuul. Hoe dat gaat staat in het volgende stukje.

Penicilline koppelt aan enzym

Als het penicillinemolecuul en het enzym elkaar gevonden hebben dan vindt er een reactie plaats.
Het penicillinemolecuul reageert met een OH-groep van het enzym. Deze reactie verloopt zo goed omdat tijdens de reactie het vierkant openspringt. Dat gebeurt tussen het N-atoom en het C-atoom dat gebonden is aan het O-atoom.


 [image: image6.jpg]bacterieel enzym

OH

o

Penicilline





Het vierkant verdwijnt. De vijfhoek blijft intact. Het penicillinemolecuul bindt op de volgende manier aan het enzym:
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Het enzym heeft de OH-groep van het bacteriële enzym nodig tijdens het vormen van stevige celwanden. De OH-groep is niet meer aanwezig door de reactie met penicilline. Het enzym kan zijn werk niet meer doen. Er ontstaan geen nieuwe sterke celwanden meer. De bacterie lyseert.  
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