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Proteinele - molecule esentiale pentru viata

Principalele roluri ale proteinelor:

1) cataliza biologica — enzimele — proteine globulare ce catalizeaza in mod specific reactiile celulare si metabolice
Ex: alcool-dehidrogenaza — dehidrogenarea alcoolului etilic in aldehida acetica;

2) aparare — anticorpii (imunoglobulinele) — proteine globulare ce recunosc potentialii agenti patogeni;

3) transport — proteine globulare ce vehiculeazd molecule sau ioni in organism sau in celule — hemoglobina;

4) structural — proteine fibrilare — cheratina din par, colagenul din piele, ligamente;

5) miscare — proteinele fibrilare actina i miozina ce transforma energia chimica in miscare;

6) reglare — proteine de dimensiuni mici ce functioneaza ca mesageri intercelulari;

Majoritatea structurilor si functiilor fundamentale celei vii sunt realizate de proteine.
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Proteinele - molecule esentiale pentru viata

Proteinele sunt polimeri rezultati in urma condensarii unui numar mare de L-aminoacizi si formarii de
legaturi peptidice. Toate proteinele pot cotine pina la 20 aminoacizi proteinogeni diferiti. Acest
numar limitat de aminoacizi nu poate explica varietatea foarte mare de functii pe care
proteinele le indeplinesc.

Functia unei proteine nu este data de tipul de aminoacizi continut, ci de forma

tridimensionala pe care o adopta.
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- contin o grupare amino, o grupare carboxil si un atom de H legat de un atom de C central numit Ca

- majoritatea (exceptand glicina) contin o catena laterala R legatd de Ca
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Aminoacizi — particularitati structurale

Catena laterala R confera aminoacizilor proprietati specifice. Functie de proprietatile specifice,
aminoacizii proteinogeni se clasifica in:

A. Dupa tipul de catena R:
1. Aminoacizi alifatici

H.N—/—CH —C—0OH HN——CH—C—0H HN—CH—C—OH HN—CH—C—OH HN—CH—C—O0OH

Nepolar | |
Nepolar ok o
Polar, neutru Polar, neutru

Nepolar

Glicocaol, glicina (Gly, G)  a-Alanina (Ala, A) Serina (Ser, S) Cisteina (Cys, C) Metionina (Met, M)

ﬁ ﬁ

HN—/—CH—C—0OH HN——CH—C—O0OH H2N_CH—C_OH H2N_CH—C_OH H2N_CH—C_OH

CH—OH
| Polar,
CH3 dar
N I h|dro
epolar
Polar, neutru P Nepolar Negativ

Treonina (Thr, T)  Valina (Val, V) Leucina (Leu, L)  Izoleucina (lle, | Acid aspartic (Asp, D)
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Aminoacizi — particularitati structurale

” ” ” 2N—CH—C—OH CH—C—OH

HN—CH—C——OH  HN—CH—C——OH Hy;N——CH—C——OH
CH; CH,
c—=0 CH,
NH; c—o0
Polar, neutru NH,
Negativ Polar, neutru
Pozitiv Pozitiv

Asparagina (Asn, N) Acid glutamic (Glu, E) Glutamina (GIn, Q) Lizina (Lys, K) Arginina (Arg, R
2. Aminoacizi aromatici:

H2N_CH—C_OH Ho N_CH—C—OH N_CH—C_OH H N—CH—C_OH C_OH
. . nepolar
Pozitiv

Fenilalanina (Phe, F Tlrozma (Tyr, Y) Triptofan (Trp, W Histidina (His, H) Prolina (Pro, P)
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Aminoacizi — particularitati structurale

B. Dupa capacitatea de a interactiona cu apa:
1.Aminoacizi polari si hidrofili (S, C, T, Q, N, H, Y)
2.Aminoacizi nepolari si hidrofobi (G, A, V,L, I, M, P, F)
3.Aminoacizi polari dar hidrofobi (W)

C. Dupa sarcina electrica a catenei laterale la dizolvarea in apa,
aminoacizi polari se clasifica in:

1.Aminoacizi incarcati pozitiv - (H, K, R)

2.Aminoacizi incarcati negativ (D, E)

3.Aminoacizi polari dar neutri (S, C, T, Q, N, Y)

Alaturi de cei 20 de aminoacizi proteinogeni ‘comuni’, in
proteine mai pot incorporati in procesul de biosinteza si 2
aminoacizi suplimentari:

-Selenocisteina (Sec, U) — apare cu frecventa mica in
reprezentanti din toate regnurile, dar nu la toate
organismele unui regn

-Pirolizina (PyL, O) - apare la HSe

specii metanogene de Archaea and Bacteria

o)

o

NH,

H,N

ZT

O

HaC

o)
Inserarea acestor aminoacizi este realizata prin utilizarea unor codoni Stop (UGA si respectiv UAG)
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Legatura peptidica

Aminoacizii pot realiza reactii de condensare cu eliminare de apa intre grupele -NH2 si

—COOH, rezultand peptide sau proteine, in functie de numarul de aminoacizi care participa la reactie.
Legatura dintre aminoacizi se numeste legatura peptidica. De exemplu, glicina si alanina se
condenseaza formind o tripeptida numita glicil-alanil-glicina:

NH,——CH,—— COOH + NH,——CH——COOH + NH,——CH,——COOH ———>
CHs, Legatura peptidica

f_E f_E
NH,——CH, T: NH——CH |c NH—— CH,——COOH

Aminoacid N-terminal O CH; O Aminoacid C-terminal

Reactia de condensare are loc in ribozomi. Aici, in medie mai mult de 4 molecule NTP sunt hidrolizate
la NDP pentru a sintetiza 1 legatura peptidica dintr-o molecula proteica. Bilantul energetic este de 4 x
30,5 kJ/mol = 122 kJ/mol cheltuiti pentru a sintetiza o legatura peptidica ce contine 21 kJ/mol.

Acest cost energetic ridicat pentru sinteza unei legaturi peptidice se explica prin faptul ca scopul in sine
nu este de a sintetiza legiaturi peptidice oarecare, ci de a asambla aminoaciziii intr-o anumita
ordine (cine specifici ordinea?) pentru a forma un lant de aminoacizi clar definit. Energia suplimentara are
rol in a asigura inserarea corecta a aminoacizilor in procesul traducere a informatiei genetice.
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Legatura peptidica

Lanturile (catenele) de aminoacizi legati prin legaturi peptidice se pot clasifica dupa numarul de
aminoacizi in:

Oligopeptide — contin un numar mai mic de 10-20 aminoacizi;

Polipeptide - contin un numar mai mare de 20 aminoacizi;

Proteine - contin un numar mai mare de 50 aminoacizi;

Un aminoacid incorporat intr-o catend de aminoacizi este denumit rest de aminoacid (aminoacid
residue). Lantul de aminoacizi este o insiruire de unitdti -NH-Coa-CO- conectate prin legaturi

peptidice si poartd numele de schelet polipeptidic (peptide backbone). Radicalit R specifici fiecarui
aminoacid sunt grefati pe Ca ‘perpendicular’ pe scheletul polipeptidic.

OH
Radicali R
Legatura peptidica
CH; CH.
Nl
C‘,-H
CH,OH H H CH; H CH,
Capat N terminal 1(] (|3 c | | | | c 11] (|) CO%IPz'ltCterminal
sN—C——C—N—C—C—N—C—C—N—C—C—N—C—
| | ] ] ] Il]: D Schelet polipeptidic

Pentapeptida Serilgliciltirosilalanilleucina sau Ser—Gly—Tyr—Ala—Leu sau SGYAL.
Prin conventie peptidele se numesc si se noteza de la stanga la dreapta, in sensul sintezei lor de

23.02.2026 la capatul N terminal spre cel,C terminal. 3



Legatura peptidica este rigida si planara

Electronii t ai dublei legaturi C=0 intra in rezonanta cu atomul de N si legatura peptidica capata caracter partial de
dubla legatura. Legatura peptidica dintre atomul de Csi N devine mai scurta decat legatura C-N din amine iar cei 2
atomi nu se mai pot roti liberi unul fata de celalalt. Toti atomii gruparii peptidice devin co-planari, atomul de O din
CO fiind in trans fata de atomul de H din NH.

Capat N terminal

h

N-Ca Co-C C-N

Catena peptidica poate fi vazuta astfel ca un sir de planuri rigide (legatura peptidica) ce sunt
interconectate prin 2 legaturi simple la Ca (N-Ca si Ca-C) ce se pot roti. Acest asigura o oarecare
flexibilitate catenei polipeptidice. Unghiurile de torsiune (dihedral or torsion angles) au fost notate:

¢ (phi) pentru legatura N-Ca +180°

Y (psi) pentru legatura Ca-C. 120° 120°
Prin conventie, in notarea unghiurilor se presupune ca privitorul priveste de lungul legaturii

evaluate (din orice directie). Daca atomul cel mai apropiat si cel mai indepartat: . .
*sunt n pozitia cea mai indepartata unul fata de celalalt, unghiul este notat +180° sau -180° 0°

*sunt n pozitia cea mai apropiata unul fata de celalalt, unghiul este notat 0°

*pozitiile intermediare sunt notate cu + sau — functie de sensul de rotatie
23.02.2026 Curs II - Structura proteinelor 9



Graficul Ramachandran

Datorita impiedicarilor sterice dintre R si scheletul peptidic, unghiurile ¢ si Y nu pot lua toate valorile in proteine.
(valoarea de 0° nu este niciodata intalnita, prolina permite valori ale lui ¢ de -35° pana la -85° (de ce?)). Datorita
acestor limitari ale valorilor unghiurilor ¢ si  conformatiile posibile ale lantului polipetidic devin limitate.
Cunoscandu-se dimensiunile legaturilor si volumele atomice se pot calcula valorile posibile ale unghiurilor ¢ si
pentru orice peptida si corela cu impiedicarile sterice. Reprezentarea grafica a distributiei valorilor acestor unghiuri

pentru toti aminoacizii (exceptdnd G) se numeste Graficul Ramachandran. s pebloxe —

. ~ . e . . [ n . L35
Functie de impiedicarile sterice posibile, in graficul Ramachandran se pot descrie 4

zone disticte:

1.Zone favorabile - in care nu apar impiedicari sterice — marcate cu rosu, |
2.Zone permise - in care impiedicarile sterice sunt minime si apar prin permiterea _+5-
atomilor sa se apropie cu 0,1 nm peste limitele favorabile — marcate cu maro; |
3.Zone permise extinse - in care Tmpiedicarile sterice sunt extinse, se permit

20

Psi{degrees)
[=]
|

cateva grade de rotatie pentru legatura peptidica — marcate cu galben,; )
4.Zone ne-permise - In care impiedicdrile sterice sunt puternice si aminoacizii nu
pot avea valorile respective pentru unghiurile ¢ si y. 0T |

45 0 45 @ 135 180

Majoritatea resturilor de aminoacizi dintr-o peptida data T T b degee)
(puncte albastre pe grafic) se afla in zonele favorabile si permise.

Graficul indica ca o catena peptidcd nu poate lua orice conformatie
spatiala, ci este limita la cele favorabile si permise. Siereachemisty of poypeplde chan conflgurations

Show more

Journal of Molecular Biology

Volume 7, Issue 1, July 1963, Pages 95-99

ELSEVIER

https://doi.org/10.1016/S0022-2836(63)80023-6 Get rights and content
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Structura proteinelor

Catenele polipetidice sunt impachetate in conformatii tridimensionale specifice. In general, plierea
unei proteine in forma tridimensionala specifica se realizeaza spontan, pe baza principiilor de
minimizare a energiei. Plierea corectd a proteinelor este aminoacizii nepolari hidrofobi in interior,
iar cei polari la exterior, insa poate fi controlatd enzimatic si corectata atunci cand este cazul de catre

proteinele chaperone.
Exista 4 nivele de organizare a structurii proteinelor:
A. Structura primara - numarul, natura si succesiunea resturilor de aminoacizi= secventa de

aminoacizi.
Capat N terminal

1 vlspadktnv kaawgkvgah ageygaeale rmflsfpttk tyfphfdlsh gsagvkghgk
61 kvadaltnav ahvddmpnal salsdlhahk lrvdpvnfkl lshcllvtla ahlpaeftpa

121 vhasldkfla svstvltsky r
Secventa unei subunitati a hemoglobine;\ _
Capat C terminal

Cati aminoacizi are aceasta catena? Este o proteina sau o peptida ?
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Structura proteinelor

B. Structura secundara - este reprezentata de orientarea spatiala locala a unei catenei peptidice,
independenta de forma restului de catena peptidica.
Caracterul partial de dubla legatura al legaturii peptidice si legaturile de H dintre -C=0 s1 -NH favorizeaza aparifia

unor conformatii sau structuri spatiale specifice. Doua tipuri de structuri secundare sau dovedit a fi majoritare:

a-helixul peptidic (o-helix)

Scheltul polipeptidic se poate curba si plia sub forma unui tirbuson. Plierea poate avea loc spre dreapta sau spre !
stanga. Deci helix-urile din proteine sunt orientate. Datoritd unor restrictii sterice, tirbusonul spre stanga se

formeaza rar, majoritatea helix-urilor din proteine sunt spre dreapta.
Cel mai frecvent helix in proteine este a-helixul:

-Tirbuson rasucit spre dreapa, o spira completa are 3,6 resturi de aminoacizi;
- O din CO al fiecarui rest aac formeaza o legaturd de H cu protonul din NH al celui de-al 4 rest aac.

- Toate legaturile de H posibile a fi realizate se formeaza, structura secundara este stabila. Doar in
capetele helix-ului aminoacizii nu au parteneri pentru formarea de legaturi de H in cadrul aceluiasi helix.

Linus Pauling, Robert Corey si Herman Branson in 1951

Alte tipuri de helix-uri intalnite in proteine:

-Helixul 2, — legatura de H se stabileste cu cel
de-al doilea aminoacid,; y.
-Helixul 3, — legitura de H se stabileste cu cel  Jgr '

de-al treilea aminoacid, apare pe segmente scurte la
capatul unui a-helix; : . :
- Helixul &t — legatura de H se stabileste cu cel de-al cincilea I 2, ribbon J 340 helix f  helix / whelix

aminoacid, 4.4 aac pe spira, apare extrem de rar in proteine
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Structura proteinelor

o-helixul peptidic poate fi imaginat ca un cilindru, radicalii R fiid orientati catre exterior.

Amino terminus

© Carbon

(O Hydrogen
© Oxygen
© Nitrogen
@R group
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Structura proteinelor

Structura B-pliata (B-sheets)

Daca in cadrul structurilor helicale legaturile de hidrogen se formeaza in cadrul aceluiasi schelet peptidic intre aminoacizi apropiati, in
cazul structurilor B-pliate legaturile de H se stabilesc intre NH si CO ai resturilor de aminoacizi
amplasati fie pe catene diferite sau fie pe aceeasi catena dar la distante mari unul pe de

celalalt. @ = =

p view .
Functie de directia celor 2 catene diferite (sau portiunile ¢ ¥ ¢ £ 7 9 /7 &~
indepartate ale aceleiasi catene) ce formeaza o zona - . . -

pliata s-au descris structuri B-pliate: L

Side view

-Antiparalele — o catena are orientarea N-C si cealalta
C-N, un pliu are 7A;

-Paralele — ambele catene au aceeasi orientare, un pliu
are 6,5 A;

-Mixte - ambele tipuri de orientari, apar extrem de rar.

Top view

Structura B-pliata pot fi imaginata ca o foaie pliata,
Radicalii R fiid orientati alternativ catre partea Sideview
superioara si inferioara a planului foii.
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Structura proteinelor

Pentru ca portiunile diferite ale aceleiasi catene sa
poata forma structuri b-pliate, este necesar ca
scheletul peptidic sa faca o bucla. Cea mai simpla si
frecventa bucla este bucla in ac de par B (B hairpin
turn)

— 4 aminoacizi si o legaturda de H intre aac 1 s1 4

- functie de orientarea spatiald poate fi:

Tip I - contine foarte frecvent prolina P in pozitia 2
Tip II - contine foarte frecvent glicind G in pozitia 3

Type I Type II

Alte tipuri de structuri secundare intalnite frecvent:
-proeminenta B (B—bulge) — apare 1n catenele exterioare dintr-o
structura (-pliata antiparalela

-Bucle Q (2 loops) — asemanatoare acelor de par, dar contin 6-16
resturi de aac

-zone In bucla (loops or coils) — zone ce fac trecerea de la o

structura secundara la alta. Aici sunt incluse acele de par 3 si
buclele Q
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Structurile secundare si1 Graficul Ramachandran

Antiparallel Collagen triple
fsheets parallel  helix  piont twisted
( sheets (3 sheets

+180 , Left-handed
. o helix
5 120
TABLE 4-1 [ldealized ¢>and ¢ Anglesfor Common
: Secondary Structures in Proteins I
v
L B sbiet oo A
- o Helix =Bl —47° | T o —ngl;t;\l::in;ded
| | =3¢
1 3 Conformation
. Antiparallel ~139° +135° | -120 -
Parallel g8 1118 | B e
' Collagen triple helix Ly +153° | -180 0 +180
| Lollag b | ¢ (degrees)
- BTurn type I . s pEID Laxc
ST P 50 Structurd f-pliata T
ek 27 —90° 0° | stanga
£ Turn type II
i+1 —60° +120° |
o 21 +80° 0°

Note: In real proteins, dihedral angles often vary somewhat from these idealized values.

The i+1 and i+2 angles are those for the second and third amino acid residues in
the B3 turn, respectively.

Psi{degrees)
<

\

a-helix dreapta

-?OL

1359

A

186 -L35 -8 :
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