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Proteinele sunt componentele

majore ale organismelor vii si

indeplinesc o multitudine de
functii esentiale.

Proteinele regleaza activitatea
metabolica, catalizeaza reactiile
biochimice, mentin integritatea

structurala a celulelor si a
organismelor.



Clasificarea proteinelor
dupa func,!lile lor biologice :

Tipul:

Exemple:

. Enzime- catalizeaza reactiile biologice

ADN-polimeraze
Dehidrogenaze, Ribonucleaze

. Hormoni

Insulina,

. Proteine de transport

Hemoglobina

. Proteine, ce asigura miscarea

Actina si miozina in muschi

. Proteine, ce asigura protectia imuna

Imunoglobulinele (anticorpii)

. Receptori

Receptorii hormonali

. Proteine de semnalizare cu functii
reglatoare in celule

Factorii de transcriptie si
translatie

8. Proteine structurale

Colagenul, Cheratina

9. Proteine de rezerva

Ovalbumina, cazeina




Proteinele sunt cele mai variate si numeroase molecule,

prezente in celulele vii.
Cum ar putea o singura clasa de molecule sa indeplineasca functii atit

de diverse si de numeroase? Raspunsul este varietarea enorma a
structurilor posibile ale proteinelor.

Ribonucleaza Colagen Hemoglobina



Nivelele de structura a
proteinelor

primar
secundar -

tertiar
cuaternar
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-Este dererminata genetic;
-Determina structurile ulterioare ale proteinei si proprietatile ei



Structura secundara

este o0 aranjare ordonata a polipeptidel intr-o forma
mai compacta, stabilizata de legaturi de hidrogen.

Structura secundara descrie orientarea
relativa a aminoacizilor situati aproape unul de altul
In secventa polipeptidica. Exista 3 tipuri principale
de structura secundara:

.alfa-helixul
‘helixul colagenului
beta-structura.



a-Helixul- este o structura helicoidald, care formeaza un cilindru rigid
de mare regularitate. Alfa-helixul este o spirala exclusiv de dreapta. Formarea
alfa-helixului este spontana si este stabilizata de legaturi de hidrogen. Legatura
de hidrogen se formeaza intre atomii legaturii peptidice, si anume intre grupa C=0
a unui aminoacid si grupa N-H a aminoacidului al patrulea ce urmeaza mai departe
in catena.

Aceata orientare a legaturilor de hidrogen produce o spiralizare
helicoidala a scheletului peptidei astfel, incat radicalii sunt orientati spre exteriorul
helixului si perpendicular pe axul sau. Alfa-helixul include 3,6 aminoacizi intr-o
spira. Pasul spiralei— distanta ce separa fiecare spira a helixului — este de 0,54
nm.
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Helixul colagenului.

Un alt tip de helix intalnim in colagen,
proteina exclusiv de importanta a
matricei extracelulare a tesutului
conjunctiv. Helixul colagenului este o
spirala de stanga cu pasul de 0.96 nm
si 3.3 aminoacizi la o spira. Spre
deosebire de alfa-helix, in cadrul
helixului colagenic legaturile de hidrogen
nu sunt posibile. Conformatia este
stabilizata de asocierea a trei spirale,
care formeaza spirala tripla a

colagenului.
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B. Helixul colagenului

A. Alfa-helix



Beta-structura

Apare in rezultatul alinierii unei polipeptide de-a lungul altea. Beta-
structura este de asemenea stabilizata de legaturi de hidrogen intre
atomii legaturii peptidice, si anume intre grupele C=0 si N-H ale
diferitor regiuni ale polipeptidei, sau chiar intre doua polipeptide
diferite.
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In cazul in care catenele extinse sunt aliniate una langa alta, legaturile de
hidrogen formeaza punti intre catene.
Catenele orientate in aceiasi directie (directia capetelor N-terminal si C-
terminal este aceiasi), formeaza beta-structuri paralele, iar cele orientate
in directii opuse — formeaza beta-structuri antiparalele.

1. Antiparallel 2. Parallel



Radicalii nu sunt implicati in stabilizarea
alfa-helixului sau a beta-structurii,

dar unii radicali pot destabiliza structura

regulata a alfa-helixului, de exemplu — i
radicalii voluminosi, cei incarcati cu ;b o
aceiasi sarcina electric, prolina. »
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Structura tertiara a proteinelor

- este aranjarea catenei polipeptidice in spatiul

tridimensional. In dependenta se forma moleculei proteice in
spatiu deosebim:

Proteine globulare si  Proteine fibrilare
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Fibrila de colagen Fibra de keratina

Mioglobina



Stabilizarea structurii tertiare a proteinelor
are loc datorita interactiunii intre radicalii
aminoacizilor localizati departe unul de altul
In secventa polipeptidica.

Intre radicali se formeaza urmatoarele tipuri
de legaturi:

Legaturi Legaturi
necovalente - covalente -
slabe trainice




Legaturi slabe necovalente:
» Legaturi de hidrogen intre radicali
(daca radicalii contin grupari hidroxil
sau amino).

» Legaturi ionice intre radicalii ce
poseda sarcini pozitive si negative.

* Interactiuni hidrofobe (legaturi Van
der Waals), intre radicalii nepolari.




Legaturi covalente trainice:
 Legaturi disulfitice — legaturi covalente intre
grupele -SH ale cisteinei cu formarea unel legaturi

-S-S-:

Cys-SH + HS-Cys =—» C(Cys-S-S-Cys

* Legaturi esterice — intre grupele carboxilice din

radical (a
radical (a
Glu-COO

e asp sau glu) si grupele hidroxil din
e ser, tre sau tyr):

4 + HO-Ser =—» Glu-CO-0O-Ser

* Legaturi pseudo-peptidice - intre grupele
carboxilice din radical (ale asp sau glu) si grupele
amino din radical (ale lys):

Glu-COOH + H,N-Lys == GIlu-CO-HN-Lys




Unele legaturi, ce stabilizeaza structura tertiara a proteinei

Legaturi de Legaturi

hidrogen

Interactiuni
hidrofobe



Structura tertiara a proteinelor este determinata de secventa
aminoacizilor in catena si este cea mai convenabila din punct de vedere

energetic.

In structura tertiard a
proteinelor globulare aflate
in mediul apos radicalii
hidrofili vor fi orientati spre
suprafata moleculei, iar cei
hidrofobi vor fi situasi in
interiorul moleculei proteice.

Multe proteine deja la
nivelul tertiar isi manifesta
activitatea sa biologica si
sunt capabile sa-si

indeplineasca functiile.

Radicali
hidrofili

unfolded polypeptide

Radicali
hidrofobi

Radicalii
hidrofili situati la
suprafata

Radicalii
hidrofobi situati
in interior

folded form in aqueous environment




Structura cuaternara a proteinelor

- reprezinta asocierea a doua sau mai multe catene
polipeptidice (protomeri) intr-un complex unic , numit
oligomer. Oligomerul poate fi alcatuit din doua sau mai multe
lanturi polipeptidice identice sau poate include polipeptide
diferite.

Legaturile, care stabilizeaza

B structura cuaternara sunt
de regula legaturile necovalente
intre suprafetele de contact ale
protomerilor, mai rar legaturi
covalente.

Subunitate B
(protomer) -
proteina

globulara
(globina)

Hemoglobina



Nivelele de organizare a moleculei proteice:

Structura Structura Structura Structura
primara secundara tertiara cuaternara

__________
______________
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Secventa de it Helix Catena polipeptidica Subunitati asamblate
aminoacizi in spatiu tridimensional



Denaturarea

Conformatia nativa a proteinei poate fi
pierduta in rezultatul denaturarii:
destrugerii structurii secundare, tertiare
si cuaternare a proteinei sub actiunea
unor factori fizici si chimici ale mediului
— valori extreme ale pH-ului,
temperatura inalta, prezenta solventilor
organici, detergentilor, si altor agenti
denaturanti.

Denaturarea nu afecteaza legaturile peptidice, astfel
structura primara (secventa aminoacizilor legati prin legaturi
peptidice) nu se distruge la denaturare.

Efectele denaturarii:
* Pierderea activitatii biologice
« Scaderea solubilitatii



Refolding sau renaturarea

Mative form

radomcoil | Proteina denaturata poate
@ spontan sa revina la
Ao conformatia sa nativa, dar
N \ N .
Denaturation numai 1n cazul daca

Refolding

agentii denaturanti nu au
(ﬁ* fost destul de puternici si
"> |daca actiunea lor a fost de
naveform | SCUTtA durata.




Clasificarea proteinelor

conform compozitiei chimice

- Proteine simple - sunt alcatuite numai din aminoacizi
si nu contin alte grupari chimice; la hidroliza se descompun
numai in aminoacizi.

- Proteine conjugate - proteine ce contin o structura
neproteica, numita . Aceasta grupare este
legata de partea proteica, , prin legaturi
covalente sau necovalente si este necesara pentru activitatea

biologica a proteinei — de exemplu
Astfel, la hidroliza, pe langa aminoacizi, se vor obtine si alte

mponente chimice.



http://www.biology-online.org/dictionary/Prosthetic_group
http://www.biology-online.org/dictionary/Prosthetic_group
http://www.biology-online.org/dictionary/Prosthetic_group
http://www.biology-online.org/dictionary/Haem
http://www.biology-online.org/dictionary/Haemoglobin

Proteine simple -

Proteinele care formeaza doar alfa-aminoacizi la
hidroliza: albuminele, globulinele, histonele,

glutelinele, prolaminele, protaminele.

Albumina

Globulina Histone


http://www.mondofacto.com/facts/dictionary?alpha-amino+acids
http://www.mondofacto.com/facts/dictionary?hydrolysis
http://www.mondofacto.com/facts/dictionary?alpha-amino+acids
http://www.mondofacto.com/facts/dictionary?globulins
http://www.mondofacto.com/facts/dictionary?alpha-amino+acids
http://www.mondofacto.com/facts/dictionary?histones
http://www.mondofacto.com/facts/dictionary?alpha-amino+acids
http://www.mondofacto.com/facts/dictionary?glutelins
http://www.mondofacto.com/facts/dictionary?alpha-amino+acids
http://www.mondofacto.com/facts/dictionary?prolamines
http://www.mondofacto.com/facts/dictionary?alpha-amino+acids
http://www.mondofacto.com/facts/dictionary?protamines
http://www.mondofacto.com/facts/dictionary?alpha-amino+acids
http://fr.wikipedia.org/wiki/Fichier:Serum_Albumin.png
http://fr.wikipedia.org/wiki/Fichier:Serum_Albumin.png
http://cellbiology.med.unsw.edu.au/units/images/Nucleosome.jpg
http://cellbiology.med.unsw.edu.au/units/images/Nucleosome.jpg
http://www.bioc.uzh.ch/bipweb/lexikon/proteine/shbg/shbg3d.html
http://www.bioc.uzh.ch/bipweb/lexikon/proteine/shbg/shbg3d.html

Proteine conjugate

Proteinele conjugate sunt clasificate in baza
naturii chimice a gruparii lor prostetice.

Unele exemple de proteine conjugate:

glicoproteine, lipoproteine,
fosfoproteine, cromoproteine

(hemo- si flavoproteine),
metaloproteine.

.


http://en.wikipedia.org/wiki/Glycoprotein
http://en.wikipedia.org/wiki/Lipoprotein
http://en.wikipedia.org/wiki/Glycoprotein
http://en.wikipedia.org/wiki/Phosphoprotein
http://en.wikipedia.org/wiki/Glycoprotein
http://en.wikipedia.org/wiki/Hemoprotein
http://en.wikipedia.org/wiki/Glycoprotein
http://en.wikipedia.org/wiki/Metalloprotein
http://en.wikipedia.org/wiki/Glycoprotein

Glicoproteinele — gruparea prostetica
este de natura glucidica

Sunt cea mai humeroasa si cea mai raspandita
grupa de proteine conjugate, incepand de la
glicoproteinele localizate pe suprafata
membranelor celulare, care formeaza
glicocalixul, pana la asa compusi importanti
ca produsi de leucocite.



http://en.wikipedia.org/wiki/Antibodies

Hemoproteinele - gruparea prostetica
este hemul

Hemoglobina

.




Lipoproteinele - gruparea prostetici
este de natura lipidica
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gl lipid
) \ bilayer

protein molecule

Apoprotein

lipid molecule

Majoritatea lipidelor sunt Membrana celular
transportate in sange in

componenta unor complexe

olubile numite lipoproteine


http://en.wikipedia.org/wiki/Hemoprotein
http://en.wikipedia.org/wiki/Hemoprotein
http://en.wikipedia.org/wiki/Hemoprotein
http://en.wikipedia.org/wiki/Hemoprotein

Colagenul

» Colagenul este cea mai abundenta proteina in organism
(constitue pana la 30% din masa uscata). Fibrele de
colagen sunt flexibile, dar foarte inelastice, cu rezistenta
ridicata la tractiune.

» Colagenul are o compozitie aminoacidica unica, care este
importanta pentru structura sa tridimensionala si
proprietatile sale fizice caracteristice.

» In catena sa polipeptidica se repeta secventa Gly-X-Y,
unde Gly - glicina (33%), X - prolina si hidroxiprolina (25%),
Y - alanina (11%), lizina, hidroxilizina sau alti aminoacizi.
Astfel, aproape o treime este glicina, iar continutul prolinei

este, de asemenea, neobisnuit de mare.




» In colagen sunt prezenti aminoacizi neobisnuiti
modificati: hidroxiprolina (Hyp) si 5-hidroxilizina (Hyl).
Colagenul este unica proteina naturala, ce contine toti
acesti aminoacizi.

7
—NH—(H—C—
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Rest de Rest de Rest de 5-
4-hidroxiprolina 3-hidroxiprolina hidroxilizina

» Colagenul nu contine cisteina si triptofan.




Structura secundara reprezinta spirala colagenica
(helixul colagenic), care se deosebeste de a-helixul
clasic, fiind mult mai extinsa si rasucita spre stanga.
Aceste particularitati sunt determinate de:

» Prezenta a unei cantitati mari de prolina si
hidroxiprolina, ceea ce descreste elasticitatea catenei
polipeptidice si necesita formarea unui helix mai
extins.

» Fiecare al 3-lea aminoacid este glicina, fapt absolut
necesar pentru formarea ulterioara a triplului helix -
radicalul nici unuia din aminoacizi nu va incapein |
spatiul dintre cele 3 catene polipeptidice din centrul |
triplului helix.

» Triplul helix e stabilizat de legaturi de hidrogen intre |
legaturile peptidice (-C = O —-—- HN =) a diferitor
catene, precum si de legaturile de hidrogen formate
cu participarea grupelor —OH ai hidroxiprolinei.




Catenele polipeptidice pot fi de cateva tipuri: o (I, Il, 1ll, 1V),
a, (circa 30 de tipuri), si se deosebesc prin:

- hidroxilarea prolinei si lizinei;

- secventa aminoacidica.

Se cunosc mai mult de 30 de tipuri de colagen, care difera
prin tipul catenelor polipeptidice constituiente. Cele mai
importante sunt primele 5 tipuri de colagen.

Colagenul de tup I, Il si lll se numeste fibrilar deoarece
formeaza fibre, care participa in formarea structurii tesutului
conjunctiv;

Colagenul tip IV si V se refera la tupurile amorfe de colagen
(formeaza membrana bazala a vaselor sanguine).




Unitatea structurala de baza a colagenului este tropocolagenul
(280 nm lungime, 1.5 nm latime), care se polimerizeaza si formeaza
fibrilele de colagen. Tropocolagenul consta din 3 catene polipeptidice,
care formeaza triplul helix de stanga.

Fiecare catena polipeptidica a colagenului consta din circa 1000-
1100 aminoacizi.

—t
Three chains Procoliagem
assemble peptidase Assembly Assembly
> e D s
:l 67 nm

il WU

Precursor Procollagen Collagen ' — Lr‘
o chain (triple helix molecule ‘
with loose ends) Collagen fibril Collagen fiber




Elastina -

» este proteina principala a fibrelor elastice,
alcatuind 90% din masa lor. Spre deosebire de
colagen este extensibla.

» Elastina contine circa 10% prolina, 30% glicina, este
bogata in lizina, contine multi aminoacizi nepolari,
putina hidroxiprolina si hidroxilizina.

» In spatiul extracelular formeazad agregate unite prin
legaturi covalente. Asa structura i atribuie
elasticitate).

-1

Stretch
>
<

Relax '
o ‘ Cross-link

Elastin Molecule

Elastin Fiber
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