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AMINOACIZII

1.1. DEFINITIE:

Aminoacizii sunt substanfe organice cu functiune mixtd care confin in

structura lor Si care au
formula generala:

Existi 300 de aminoacizi naturali, dintre care 21 intrd in constitufia
proteinelor.

¥ Concentratia AA liberi plasmatici este de 0,05 g / 100 ml.

I.2. CLASIFICARE

] " : .. : 9 :
sunt in general O-aminoacizi (cu o singurd exceptic —

prolina care are structura ciclicd); pot exista $1 sub forma ciclica
[l




Aminoacizi proteinogeni (l)
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Aminoacizi proteinogeni (ll)
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Aminoacizi proteinogeni (lll)
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Aminoacizi proteinogeni (V)

Mr  Denurre Detnarrare Pres- . .
crt umuald rat ionald curtare Forrwula structurala
Airoarid cu catena laterala B comtimand grupare bazmea
. CHy— CHo) 3—GCH—& OO H
L ac . o e-diarning- | | e < |
15 R CApE0IC Liz (k) NH- NH-
ac. (-aratrn-o- NH5— —HH—(CHo)3—CH —COoH
6 aginina | guanidino- | mwery | -
valenaric -
ar. t-aznino-f- |—| “Hy— CH—COOH
17 histidina 1irudazohl- | His (H) H NH NH -~
. T =




Aminoacizi proteinogeni (V)
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Aminoacizi neproteinogeni cu rol functional (l)
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Aminoacizi neproteinogeni cu rol functional (ll)
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I.3. PROPRIETATI FIZICE

® Substante solide

® Au puncte de topite ridicate (peste 200°C)

B Se descompun inainte de a se topt

® Sunt solubili in apa

m Sunt greu solubili in solven{i nepolari (eter, CHCI,,
CoH)

® Sunt uSor solubili in solufii diluate de acizi sau baze.




I1.4. PROPRIETATI OPTICE :

Pot prezinta activitate opticd datorita prezentei in molecula 2
unuia sau mal multor atomi de carbon asimetrici rezultand una
sau mai pulte perechi de enantiomeri care rotesc diferit planu
luminii polarizate (existd sub forma de D sau L)

@ In structura proteinelor nu se intalnesc decat L-

(stereospecificitatea enzimelor)

m D-AA apar doar ocazional, la unele microorganisme $1 a
rol specific




m AA sunt datoritd prezenfei concomitente a

cel putin unei grupari -COOH (slab acida) capabila sa cedeze
protoni $i a unei grupart —NH2 (slab bazicd) capabila sa
accepte protont:

+Ht Ht
RCHCOOH4—RCHCOOH—>RCHCOO'

pH <7 pH>7
NH5" NH, NH,




m [a pH-ul plasmei (7,4 - neutru) sau al spatiului intracelular (pH =
7,1), gruparea carboxil existd sub forma ionului :
lar gruparea aminica existd sub forma

# Deci, in sange Si in majoritatea fesuturilor, AA se gasesc sub forma

1onizata.

m Astfel, AA in solutie funclioneazi ca o




In functie de structura aminoacidului Si pH-ul mediului,
aminoacizii se pot prezenta ca Si cationi, anioni sau
amfioni.

I.a un anumit pH, numarul sarcinilor pozitive este egal cu
numadrul sarcinilor neigatlve S1 AA este neutru din punct
a acest pH, AA are solubilitate

dc; Vedere electric.
minima.

Acest pH se numeS$te pH ( Si reprezintd un
indice de caracterizare al fiecarui AA.

[a un pH mai mic decat pH-ul izoelectric al AA acesta
existd sub forma de cationi

[a un pH mai mare decat pH-ul izoelectric al AA acesta
exista sub forma de anioni




m Pentru aminoacizit neutrt, pl variaza intre 5 $1 8 $i se calculeaza cu formula:

«—COOH T pKa_NH;

2

B Aminoacizii cu caracter acid au pl in domeniul acid

PK o _coon T PK & coor
2

B Aminoacizii cu caracter bazic au pl in domeniul bazic

pl =




In functie de proprietatile acido-bazice, AA se pot
imparfi in:

= . alanina, wvalina,
izoleucina, prolina, fenilalanina, triptofanul, metionina

m , dar fara sarcina electrica: serina, treonina,
tirozina, cisteina, asparagina, glutamina, glicina

= : acidul aspartic, acidul glutamic

m : lizina, arginina, histidina




PROPRIETATI CHIMICE ALE AA (I)

m reaclii chimice comune determinate de prezenfa gruparii Col—
NH,
B Dezaminare
B Transaminare
m Acilare
® Formare de baze Schiff cu aldehidele
m amidificare cu gruparea —COOH de la alt AA

m Reactii chimice comune determinate de prezenta gruparii

Ca-COOH

m Esterificare

m Anhidrizare
B Decarboxilare - cu formare de amine

= Amidificare, de ex. cu gruparea —NH, de la alt aminoacid cu
formarea lega-tu-rii peptidice.




m Structura componentei —R a unui aminoacid
determina proprietafile sale particulare.

o —COOH sau —
NH, au semnificatie prin posibilitatea realizarii $i
pentru aceste grupari a reacliilor descrise pentru
grupadrile similare prezente la Ca;

m De asemenea, prezenfa suplimentard a unei grupari (—

COOH sau —NH,), creeaza




m Gruparile funclionale prezente in cadrul componentei —R a

unor aminoacizi sunt insa de o deosebitd importantd $i in
cadrul lanfului poliaminoacidic, ce se constituie (peptide,
proteine) cu participarea acestora.

® Gruparea —SH din Cis — pentru stabilizarea structurii spatiale in cazul

legdrii a doud molecule de Cis

# Grupirile —SH ale unor resturi cisteinil din constitutia unor proteine-

enzime, participa la realizarea activitafii enzimatice

m [z prin gruparea —NH, suplimentard are rol in realizarea unor
activitati (enzimatice) sau in stabilirea legaturii proteina - cofactor
enzimatic sau formarea de refele in structurile colagenului Si

elastinelor.




PEPTIDELE

Definitie $i proprietati

m  Sunt structuri poliamidice rezultate in urma reacliei intermoleculare, cu eliminarea de
molecule de apad intre gruparea carboxil a unut aminoacid S$i gruparea amino din alt AA.

Aminoacid Aminocacid
N—terminal C—terminal

m  Proprietatile electrochimice ale peptidelor sunt similare cu cele ale AA, fiecare peptida avind nn pH
1z0¢lectric.




Capitul N-terminal Capitul C-terminal

Legatura peptidica




Peptide naturale mai importante

m Glutationul
m Este o tripeptidd atipica (Y-Glu-Cis-Gli)
m Functioneazi ca un putandu-se prezenta in doud forme: redusa
Si oxidata
m Participa la procese de oxido-reducere in majoritatea {esuturilor, mai ales in hematii
® Hste activator al multor sisteme enzimatice

m Este un transportor neenzimatic de hidrogen

m Peptide cu rol hormonal

= Hormonii hipofizari posteriori, ocitocina $1 vasopresina sunt nonapeptide ciclice
m [nsulina, parathormonul, ACTH, calcitonina

= Angiotensina II — octapeptid

m Endorfinele S1 encefalinele
® Rol funcfional

m Efect analgezic puternic




PROTEINELE

m Definifie: Sunt substanle mwacromoleculare organice azotate, de
naturd polipeptidicad, cu marcatd varietate structurald $i cu
specificitate de specie $1 de organ.

® Functii:

o0 — intrd in constitutia oaselor, tendoanelor, pielii,
unghiilor, parului, membranelor celulare, organitelor celulare

8

m Miozina Si actina realizeaza contraclia musculara

m Finzimele reprezintd catalizatori (pepsina, amilaza)

m Imunoglobulinele au rol in apdrare

B Proteine transportor

m Unii hormont (insulina)

m Factori de tezaurizare a caracterelor genetice
(datorita aminoacizilor din constitutie)




m Compozitie chimica (vizand principalele elemente chimice)
m C = 50-55%
m O = 20-23%
= H=06-8%
m N =15-17%
m S = 0-4%

m Clasificare (dupa criteriul compozifiei chimice)
" — constituite doar din aminoacizi

O — sunt constituite dintr-o
componentd proteica simpld S$i o componentd neproteicd (grup
prostetic) — metalo-, fosfo-, glico-, lipo-, cromo- $1 nucleoproteine

m Concentratia proteinelor in plasma este de:

82/100 ml.




Structura proteinelor (1)

m Hste cea care asigura rolul lor biologic. Structura proteinelor este
stabilizatd de doud tipuri de legituri covalente puternice: legatura peptidica
St legdtura (puntea) disulfidicd.
Legatura peptidica are un caracter , se comportd partial ca
o dubli legitura: - NH — CO - | fiind astfel impiedicatd rotafia libera in
jurul acestet legaturi:

In schimb, rotatiile Libere pot avea loc , realizand

proteice in diferite circumstante.




Structura proteinelor (1)

m Alte tipurt de legaturi ce se pot stabili intre catenele laterale ale diferitelor
tipuri de AA: punti de H, punti disulfurice (covalente), legituri ionice,
esterice, intre gruparile — COOH $1 — OH de pe catene diferite, legaturi
apolare.

’...';:
L W0 /
My

mA

() s

H p==—= G e § o= CH g =R e R=-CH,=—=804" " 0,8=—CH,—R"

rest cisteina resturn ge acitl Cisieic

Legatura disulfidica se poate realiza intre 2 grupari ale unor resturt
de cisteind. Este o legatura rezistenta la agenti denaturanti.




Este datd de felul, numadarnl St secventa AA
La baza ei stau legituri peptidice

Secvenfa AA = structurd controlatd genetic ; unica pt. fiecare prot.; la
randul el determina structura tridimensionala $i activitate biologica

Actualmente este cunoscuta structurd primard pentru un numadr mare de
proteine:

conservativa (noul AA are aceeast
polaritate;ex-Val cu Ile. Apar la aceeasi prot dar de la specit diferite)
neconservativa (noul AA are alta polaritate,ca urmare, prot are
proprietatile foarte modificate)




data de legaturile intre catenele

laterale ale AA componenti; exista mai multe nivele de structura -
secundara,tertiara si cuaternara, orice modificare conformationala

afecteaza functia biologica specifica a prot.

m Este conformatia a catenel polipeptidice, data
de dispunerea spafiald a resturilor de AA

m Poate fi sau foarte

m Hste datd de legiturile de hidrogen




(L. Pauling, R.

B. Corey)

lantul polipeptidic se infiSoara ca
o spirald, cu grupadrile radical spre
exteriorul spirei, iar stabilitatea el
este data de legdturile de
hidrogen.

Existd O-helix cu infi$urare spre
dreapta (mai stabil) sau spre
stanga.

Proteinele contin portiuni de a-
helix, a cdror lungime depinde de
resturile  favorabile sau de
resturile  destabilizatoare  (ex:
prolina, hidroxiprolina). Exemplu

de




myosin head myaosin tail ATP and actin
binding sites

\ﬂ*\ “J\

*F ll‘

oy Xl a 1§ ii-

thin filament

troponin myosin/actin structure
Proteins used in muscle




este data de legaturile de hidrogen
realizate intre catene diferite sau
intre diferite segmente ale aceleiaSi
catene.

Plierea se face paralel (cu
extremitafile ~ N-terminale  de
aceea$l parte) sau antiparalel (cand

lanfurile polipeptidice sunt
orientate in directii opuse).

Legaturile de hidrogen sunt
perpendiculare pe axa catenel.
Exemplu: proteina din par —




Held together by hydrogen bonding between
adjacent sheets of protein.




reprezinté O
structura aparte formata din

care permite schimbarea brusca de directiec a catenei. In cazul

unul numar mare de coturl, avem o

reprezinta o grupare de 3 lanturi
polipeptidice spiralate (cu
rasucire spre stanga) infasurate
in jurul unui ax comun, formand
un Modelul prezinta
o rigiditate @ foarte @~ mare.
Colagenul e f. raspindit in
organism, 74% din piele,50%
dinc artilay are  structura
fibroasa,contine predominant gli,
pro,OH pro, OH lis.




Keratin « helix——

Two-chain
coiled coil

Pmtoﬁlament-{ we |

Y
5

Protofibril

(a)

FIGURE 4-11 Structure of hair. (a) Hair a-keratin is an elongated a helix with
somewhat thicker elements near the amino and carboxyl termini. Pairs of these
helices are interwound in a left-handed sense to form two-chain coiled coils.
These then combine in higher-order structures called protofilaments and
protofibrils. About four protafibrils—32 strands of a-keratin altogether—combine
to form an intermediate filament. The individual two-chain coiled coils in the
various substructures also appear to be interwound, but the handedness of the
interwinding and other structural details are unknown. (b) A hair is an array of
many a-keratin filaments, made up of the substructures shown in (a).

Intermediate
filament

Protofibril

“-.,'_ Protofilament

Two-chain
coiled coil

aHelix

(b) Cross section of a hair




Structura supersecundara (organizarea

domeniala)

m [a anumite proteine existd elemente de structura secundara care realizeaza
combinatii numite :helix-bucla-helix, bucla de legare
pt. Ca aflata intre doua helixuri, cheie greceasca,etc

Prin asocierea motivelor structurale rezulta domeniile (module
proteice)-struct.supersecundare, stabile, tridimensionale.Ele au

dar sunt

. O catena polipeptidica lunga se

poate structura in n domenii(cca 100-250 aa,cu miez hidrofob st un exterior
hidrofil) ex 1.lizozim mioglobina — toate domeniile au struct. d-helix legate
intre ele st pliate, dind o forma globulara proteinei; ex 2. domenii cu struct. O
—B permit adoptarea unei configuratii in butoi (triozo fosfat izomeraza) sau
hirtie rasucita(LDH);ex 3.toate domeniile au struct.[3 helix legate, dau o
structura globulara(SOD<Ig)

Deseori proteina are n domeni, fiecare asociat cu o alta functie a proteinei-ex. AG-
sintetaza are )

Pot exista in prot. care au functit asemanatoare(domeniul de
legare al NAD+ e acelasi la toate enzimele ce —1 utilizeaza)




m Fvolutia vietil a fost accelerata de aparitia
domeniilor.

m Exista cca din care

m Amplificarea si diversificarea functiilor

proteinelor s-a realizat prin aditia de noi domenit
la o proteina de baza




Consta in aranjamentul tridimensional al tuturor atomilor din moleculad(deci,
al variatelor structuri secundare)

Caracteristica acestei structuri este alternanta de-a lungul catenei polipeptidice
a unor pottiuni structurale regulate (O-helix sau foaie pliatd) $i rigide, cu
portiuni neordonate, flexibile, infiSurate aparent aleator

Unitatea de baza a structurii tridimensionale=domeniul

Prezintd un in raport cu diferifi factori chimici $i fizici,
iar desfacerea legaturilor implicate in organizarea acester structuri determind denaturarea
proteinelor, proces insotit de pierderea proprietatilor biologice

In funclie de structura terfiara, proteinele au fost impariite in

s Fibrilare — in care structura secundara este identica pe distante mari, iar
lanturile alaturate conferd forma alungita a proteinelor structurale

# Globulare — unde conformatiile O Si/sau B alterneazi cu regiuni in bucld
sau cotuti B, rezultand un aspect elipsoid







iInsoluble Iin water
form used by connective tissues
silk, collagen, B-keratins

Globular proteins
soluble in water
form used by cell proteins
3-D structure - tertiary




fegaturi de hidrogen
in stuctura helicals
]

@ fovte electrosiGtice
coorduiare Cu iory
medalics

legatiury de hidrogen
maslructumrz 0

® legaturi de
tudrogen utra

resltuile kaferaic ® intevaciwy

hedyr ofobe afe

. e * punl disudfidhce




Structura tertiara

Infasurarea are loc spontan,data de
ale resturilor AA

Legaturile sint majoritar hidrofobe,de
hidrogen,esterice, ionice,punti de sulf intre resturi
Cis — ele dau structuri puternic

stabilizate:

Structura III este f. labila la ag. denaturanti

Structurile II si IIT induc stereospecificitatea
responsabila de reactivitatea chimica si biologica a
proteinet




Reprezintd nivelul cel mai inalt de organizare structurald $1
apare la proteinele alcatuite din doua sau mai multe lanfuri
(catene) polipeptidice si cu masa moleculara mare-peste 60

000 Da

Se formeazd o unitate de sine stitdtoare numita
) care prezintda Structura spatiala bine definita Si activitate

biologicd

Subunitifile se numesc Si sunt asamblate prin
legaturi van der Waals sau prin punfi de hidrogen. Protomerii
sunt diferifi sau identici, fiecare avand propria structura
(primara, secundara, tertiara)




t. Iabila,

Efectul alosteric(allos = diferit, steros = structura) reprezinta
modificarea conformafionala discretd Si reversibild in geomettria spatiala

a structurii unei proteine. Noua conformatie confera proteinei proprietati
noi:de activator sau de inhibitor

Aspecte dinamice structurale — det prin RMN;, difractie raze X arata

, datorita

“defectelor de impachetare”;miscarile relaxeaza sistemul la o

temperatura data,pt. atingerea echilibrului.ex-schimbarea struct.
IV a Hb la legarea O,

Orientarea este




This example

shows four
different
proteins and
four prosthetic

group.




Ring structure

Contains Fe?t

Used In
metabolism.

Aggregate of
several types of
proteins and
structures.




Example - Cytochrome C




primary secondary

guaternary







