3. NoSi uni de Dbi och

Cn acest capitol vom trece “n revistt str
mol ecule ce constituie de fapt obiect de st
- proteinele, compuse din aminoacizi
- acizi nucleici, compuki din nucleotide

3.1. Aminoacizii

311. Structurt generalt

A. Aminoacizii(AA)s unt mol ecul e organi cegNH)are con:
K i O grupar @CCOOE)i dt car boxi l

B. For mul a ¢ e jNeCH-&IC@OHe Adamal dettarbon primgn u mi t K i
Ch)are cele 4 valenSareoclupagk @qsupaedea uami n
gruparea carboxil(Haatrei pateagteagtpobogonp
(RL.Aminoacizii difert((figuaBt®E). ei prin acest r a

Fig.3.1.1aFor mul a generalt a aminoacizilor
C. In materia vie iIntalnim doar 2 A, acei axki at©t “"n regnul
l a toatt scara evolutivt, demonstr®©nd el oc
numtr ul practic infinit al combinaSiilor P
imagim t i vt , explic©nd toate diversitbtSile, [
alfabetului se pot crea orice cuvinte.
D. infigura 3.1.1.b sunt prezentate structurile molecilare f or ma | or uzua
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Fig. 3.1.1.b. Structurile moleculare ale aminoacizilor

3.1.2. Formele ionice ale aminoacizilor

A. Gruparea carboxil are caracter ac
formaiCOO,cu sarcint negati vki.

B. Gruparea amino are ca caracter bazic

i d, put

, put
formai NH3", cu sarcint pozitivtk.

C. Avbnd <caracter dubl u, at Ot acid cOt K i
amfoter.

D. Formel e ionice care se pot for ma, fiind
posibilitatea ca o molecult st prezinte simu
izwiitotreirei sunt prezenta$Si “n figura 3.1.2. a.
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H,N - %C - H,N* - & -
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E K

Fig. 3.1.2.aForme ionice ale aminoacizilor

E. Sarcina pe care o are un aminoacid la un moment dat depinde -dé pH

medi ul ui . Cn mediu acid, u'noguparea cabowil . a b und
di soci aizhb drnupsacrhea ami no se va gtsi “n for
sarcintCpogéchimh. n mediu bazic, gruparea a
ionizatt, avoO©nd o sarcint globalt negativti.

F. Pentru fiecare aminoacipduleuii,s punatnoi tan u mi
izoelectricpent ru care gradul de disociere ca aci
numtr ul sarcinilor pozitive este egal cu

ansamblu este neutrt.
G. DependenSa s ar czarunei methde depseparare & protemelob a

numet ectrofCorbeamtdt de hOrtie de filtru ~ mbil
“n contact cu doi el ectrozi "ntre care se &
de vol Si . Pe piamntdtbu rste diem usnel wSi a unei prot
electric mol ecu(mieg ele'aseet f d@plSaeeadzet sarci na
depl asare este invers propor Sionalt cu mas
cOmpul ui el ectrmofcosmezimumekte el ect

313. PropriettSile aminoacizilor

A. AbundenSt

Cei20AA nu au o rtsp©ndire uniformiin"n prot
procent¢ge st e prezentatt “n tabel ul 3.1.3. a

B.lzomerie structurallt

Dact se traseazt un plan i maginar creat
azotul din amino, atunci pentru fiecare APA
radicaluluiR-f i e de partea st©ngt, fie de partea d
2 i zomer.i sterici, care poartt numele S Ki
se numekte chiralitate.

Ami noaci zi i din proteinele din naturt su
(Cys) care este R ki glicina (Gly) care est

C.lzomerie optict

Compuxki i care prezintt i zomer. structur al
serie de substanSe (numite Aoptic activeo)
polarizate c¢c©nd aceastt | umi niareleste rotit aver se
pl anul [umi ni i pol ar i z at-earesatebcplaralna@edpm pot f
K i L (levogire) care rotesc planul Il a st o©ng
produc “n propor Sii e g airh eumai orma la Fenamerallc i z i i |
“"nckt nu are o explicaSie unanim acceptatt.

3



Tabel3.1.3.aRt sp©ndirea aminoacizilor

Denumirea (Residue) cod 3-itere mdcl:l:e'é Abundenti />(%) E.C.
Alaning ALA A 13.0
Argining ARG R 5.3
Asparaging ASN M 9.9
Aspartat ASP D 9.9
Cisteing Cvs C 18
Acid glutamic GLU E 10.8
Glutaming GLN a 10.8
Glicing GLY G 7.8
Histiding HiS H 07
Isoleucing ILE | 4.4
Leucing LEU L 78
Lizing LYS K 7.0
Metioning MET h 38
Fenilalaning FPHE F 33
Fraling PRO P 46
Sering SER 5 6.0
Treanini THR T 4.6
Triptofan TRF W 1.0
Tirosina TYR Y 22
Yaling WAL W B.0
D. Ami noacizii esenSiali
Maj oritatea aminoacizilor pot fii sintetizaf
AA care nu pioatcteik poareti nafhil e de AA esenSi
de 9: Val , Leu, Il e, Lys, Thr, Me t |, Hi s, Trp
necesar.i “n aportul ali mentar, ei se gbsesc K
E. Not aSi i
Se folosesc fr ec wnatetfornmie din & litareodoravéhabile pr e s c
pentru recunoakterea denumiri.i l or . Tot uki .
simbolict cu c©te 1 Ilitert.

3.1.4. Hidrofobicitatea

A. Gruptrile din radicald:@ R sunt foarte wvar
confert aimkihopci mi bioad paloeteldi nledrogt de proprie
de aceste gruptri p (figwaBl4gpce o cl asificare a
- AA cu gruptri nepol are: Gly, Ala, Val, Leu,
- AA cu gruptri p ol arméerhr,rCgs, Met, Asn,cGintTgr, Tepl ect r i c:

Pro
- AA cu gruptri polare cu caracter acid: Asp,
- AA cu gruptri polare cu caracter bazic: Arg



Very hydrophobic amino acids

Leucine N
Methionine
Met or M
Valine
Val or V lle or | Leu or L

Amino acids that are part hydrophobic

Arginine

Arg or R

Lysine
Lys or K

Fort

2

Phenylalanine
Phe or F

Tryptophan
Trp or W

Cysteine
Cys or ©

Clearly polar amino acids.

Ly
nt

re C

Arginine g
Arg or R
Less hydrophobic amino acids, or indifferent amino acids: -
Lysine Aspartate
Lys or K Asp or D -
Alanine g Tyrosine Histidine 1;‘:1:"::”?
q Glutamate
Aa or A Tyr or ¥ His or H I Glu or E
& Asparagine
Jﬁ Asnor N
o
Fig. 31.4.a Clasificarea aminoacizilor
B. Polaritatea gruptrilor determint
gruptbtri pol are sunt hidrofobi, cei
ne’ " nctrcate electric sunt relativ sol
C. Sctri de hidrofobicitate
Evaluarea gradului de hidrofobicitate al unei moleaile t e di f i ci
adesea bazatt pe parti Sia molecul ei
sau stabilit diver se scfigurai3.l.4ledreaptai er ar hi zeaz
C (\SJ.L‘I b C
A
€ ‘1, L {‘;l
LF F LMW
M C F
Aliphatic TS G Y
HS WY TS ?;
T wY T
‘l:r P
NK,Q
- Charged E EH s
QE D N.Q §~R
* Negative DE Q.DE
R
Lot K R R K
Aronmtic
(1) (2) 3) )
Hydrophobic e e s b i[9, Reas i s e s
= (1) Jazin (1979)"; (2) Weolfenden, et al 2, (3) Kyte and Doolinle %, and (4) Rose,

D. Dact
caracterul polar/nepolar sau sarcina moleculei la pH fiziologic, putem prezenta
schemat.

Fig. 3.1.4.b. Hidrofobicitatea aminoacizilor
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E. Pentruaaveadb magi ne mai detaliatt asupra propr

ma i adtugtm determinktrile unor proprietbtSi fi
de echilibru de di s odunderese caguligc eusptter i proa p rdii ent Lr!
sunt sintetizatén tabelul 3.1.4.
Tabelul 3.1.4. PropriettSile aminoacizilor solubili
Name Solubility Crystal  [plat25 | Residue Volume ISutface Area ’S:dc Chain pKa
(2/100g, 25 °C) [Density (gfml)| °C N — s | -
| Alanne | 1665 [ 1401 6107 R[4 s | =T
| Arginine | 15 | 11 |07
v D[ mu1r [ 150 [ as
p 0.778 166 298 | N[ 141 [ 160 | _
[ Asparagme [ 353 | 154 [ - [c[ w85 | 133 [ 9195
[ Cysteine | very [ - [ 502 E' 1384 | 190 ‘ 4.6
Ghutarmic 0564 Las0 | 208 | Q[ 1438 [ 180 | -
Acid G 601 [ 75 | -
| Ghutamine | 25 [ - | - | [\ 182z | 15 | 6z
| Gly‘mfle | 249 | 1607 |6064 T 1667 s | -
| Hstdine [ 419 | - [ 764 Tl w7 | 0 | -
[ Lsolewsine [ 4117 | - [6038
: k[ 1686 [ 200 [ 104
[ Lewcine [ 2426 | 1191 [6036 | | |
(o | vy | o7 M 162.9 185 -
[ Methionine | 3381 | 1340 | 574 [F[ s [ 210 | -
[Phenylalanine | 2965 | - | 591 B[ m27 [ 45 | -
[ Proine [ 1623 | - [ &3 [s[ 00 | s | -
[ serine | 5023 [ 153 | 568 [T[  ns61 | 140 | -
[ Tiweonine | vey || - || - fw[ 2278 [ 255 | -
[Typtophan | 1136 | - | ses | [¥| 1936 [ 230 [ 97
[Tyrosine | 00453 | 1456 | 563 | [v[ 1400 [ 155 =
| Valine | 8.85 [ 1.230 ‘6.002 a-amino pKa=6.8 - 7.9, a-carboxyl pKa=35-43
3.2. Proteine
321. Legttura peptidict
A. Doi aminoaci zi se pot l ega chimic prin r
AA cu gruparea amino a celuilalt, clé mi nar ea wunei mol ecul e de ap
H,N-CH-R;i COOH+ H,N-CH-R,i COOHY
H,N-CH-R;i CO-NH-CH-R, COOH (3.21.3
B. Legttura formatt se numekte | egtturt pept
figura 3.2.1.a, i ar guntprezentae infighraB8.21.bl egtt ur i i p
C. Ne putem ukor imagina c¢ct dipeptidul for ma
carboxil, poate |l a r©ndul stu forma o nout | e
de mol ecult se nupmeotteciPgot i pephni dhusau mi ¢ 0
structurt se pot fol osi prefixele corespunztt



Fig. 3.2.1. a. Formarea |l egtturii pepti di

H R

1334

'\
P

Fig. 3.2.1.b. PropriettSile legtturii pe

322. Structura primart a proteinelo

AL O pri mt caracteristict, de i mportanSt
reprezentatt de succesiunea de AA care form

B. Aceastt succesiune poartt numel e de A
Pozi Siile aminoacizil ar ca@tnumercat gazujparreae

C. Determinarea structurii primare a proteinelor

Exi sttt mai multe metode de deter minare a
nu le vom trata Tn detaliu ci doar le vom enumera aici:

a) metode biochimice de determinare@ c venSei, cupri nz©nd:
- degradarea Edman
-fracSionarea prin digestie cu enzime prote
- spectrometrie de mast



- hidroli@toarn dediezimi narea )antitbtSilor de am
b) deducerea din secvenSa genel or

D. Exemple de structuri primare

Unadintreprime e structuri pri mare determinate a f
figura 3.2.2. a, de ctt-aeeordatprergid Nobél.n 1951, pent
A - chain — -y
| |
CREEEEEREREECNECEEEEE
' 2 ) “ . Y Ir 9 WAt A1 8 e W R “Szo F1]
s
. I
B « chain S

CELEREHEERCEEEEROEEE

Fig.3.22aStructura primart a proteinelor: insuli

323.Structura secundart a proteinel

A. O molecult proteickt poate avea de | a cOte
sut e. Prin propriettSile pe care | e au radic:é
ni kte structuri spaSial e speci(l948 aefosu k o r de r
pri mii. care au semnal at aceste structuri de
proteinelor.

B. Structura helix

Cea mai bine cunoscutt formb specifickt est
frecvent la proteine. Unii aminoacizi, mai ales Met, Ala, Leu, 6Glu Lys se di spun
forma unor spiralecear "~ nf tkura pe unrheliilX.ndAluSivi AAuanhs
se dispun "~ n (del iexx, e mpgd a) gEBergad discomtiRuitaea
spiralei, de aceea se Ki enlme samgAal alSiix "r edke
secundare varidasuntChreabekbuprdpdr Siile de A/
de tip- helix.

Tabelul 3.23.a. Rocent de AAin elice
Proteina % el ic
Mioglobina 70
Insulina 38
Ovalbumina 31
Serumalbumina 46
Pepsina 31
Ribonucleaza 16
Chimotripsina 15




C. St trecem “"n revistihelx@dguma@2a3.3pr opriettSi

ca4 N
i~ A~ T
® 0N
IS _—
b v A5 Q@
S| -
(3 2 N j=—{C /
N &
]' H 3.8 residues/turn
ol w

Fig. 3.2.3.a. Structurd helix a proteinelor

- 0 spirt cuprinde 3,6 AA

- pasul spirei 5,21 U

- forma spiralei careapa Kurub cu pasul spre
- cateneldradicalii R sunt orientate spre exteriorul cilindrului

D. Determinarea structurii secundare
Cea mai potrivitt met(otdtbl ezt ddér ReButzc

pentru structura mioglobingiradicalii X avand lungimeadednt de ordi nul de
al di stanSer®rO ilntme nt atr@miac emet odei este ct |
cristale, deci mol ecul el e care nu pot fi a

aceastt metodt.

B pleated sheet

Amino acid
subunits

Fig. 3.2.3.bStructurapliuri b a proteinelor



E. Fak i b1l e
0 altt formt " ntO©lnitkt ca stO@QuicitluetCsesand
Apl i ufigurae3.2.8 Al t ernanSa unor AA care genereaz
val enSel or duce |l a formareapamgid i cegiplbmiat &u
fOkii apar “n specialTr'pn r1Te.de asamehebrma u AA cr o1
RC este generatt “n zonele cu Ile, Val, Thr.
324. Structura terSiart a proteinelo
A. Pe 1 ©ngt structura secun dnalectle profeinet r e di f er
pot aptrea interac$Siuni
- legtturi "ntre pLtr Si prin punsSi de hidroger
Waals
- plieri, incovoieri.
Toate acestea genereazt o structurt tridi me
325 . Structura cuaternart
A. Cn cazul mol ecul el or foarte mari se pot
uni t £Si , formbnd aka numita structurt cuate

enzime specifice numite A holoenzi meo.

Primary structure

Q

/aipl;,a helix

tertiary
structure

quaternary
structure

Fig. 3.25. Structura proteielori viziune de ansabiu

B. Exemple

10



Structurt cuaternart " nt®©l nim " n speci al
hemogl obina, care are 4 subunittSi, o0 mol ecu

Cn aceeacxki cl ast ma i pupemcumckiuder aDBNI
componente ale canalelor ionice.

Cn figura 3.2.5 este prezentatt o sintezt

3.3. Componentele acizilor nucleici

3.3.1. Componentele unui nucleotid

Aci zi i nucl ei ci au Ki ei 0 @tvarcucebart sec
proteinelor. Unitatea de secvenSt, echival e
Un nucleotid are 3 componente principale:

- 0 pentozt
- un acid fosforic
- 0 bazt azotatt
3.3.2. Pentozele din acizii nucleici
A. Cn aci zili nucl eiepentozent ©l nim dout tipuri
- riboza- Tn acidul ribonuclei¢ARN)
- degz)oxiriboza- Tn acidul dé¢z)oxiribonucleic ADN
B. Structura chimict Ki numer ot3RAea at omil
/ §' carbon Y 5' carbon
5 5
HOCH OH
HOCH, o C|)H 2 0 |
4 C cr 4 C cr
A 4 A 4
H ¢ ¢ H " : ,C o f
3 2
3' carbon / ‘ 3' carbon
2-Deoxyribose Ribose

Fig. 3.2.2.

Ob s er vaomii G +C,/ K i
este Tnafara planului.

Structura

oxigenul

De asemenea, gruparéaH de la carbonul'le st e de

“n ti mp eCH gdriunp Lproiizki @Sniti ldee 2ceal al t L
C. Inmoleculelededeg o xi ri bozt
3.3.3. Bazele azotate
A. Fiecare tip de acid nucleic

Ki dout baze pirimidinice.

formeazt

ribozei Ki dezoxir
gn pl an,
aceeackhi, parte

parte a

[-Olgse&ikh epgziupiaa e

conSine 4 t

11



Bazele purinice sunt adeniga) K i g U@) niar oeke pirimidinice suntitozina
(C)k Timina(T) sau uracilu(U).Cn ti mp ce bazele A, G Ki C se
ARN, cea de a patra este diferitkt “n ADN " nt
uracilul.

B. Numerotarea atomilor din bazele azotate se face numai petamii ain

cicluri K i este redatt mpreunt cu structura
Ki bazele azotate derivate: A Ki G, respectiwv
PURINES
NH, o
¢ ¢
2 N < iSe—N
Loy Ld
HQ.%N/L\T H.-,N/L%I\i/(‘\"r
H H
Adenine (A) Guanine (G)
PYRIMIDINES
o (o] NH
I 1 |
HYII_/("\(H m\/'-'\%—c»-u nle"’ \"%H
oyc‘\ﬁ‘/cn OIC;\\,‘;CN ,,?C.\L.:‘-/KCH
H H H
Uracil (U} Thymine (T} Cytosine (C)

Fig. 3.3.3. Bazele azotate din acizii nucleici

3.3.4. Nucleozide

A. Bazel e azot apemntozepgrintr-ol eaegogtt tdie £t gl i cozi di ct,
structurt numitt Anucleozido. Denumirea nucl
azotat e; de ex de | a a@enhnnicupeéa)sam mdazil i bd
dezoxiadenozina prin legarea de(prin legarea de de xi r i bozt; similar
guani nt/ geaniogi o g 2z oz ntzZoxii cii dii wnii mée t i mi di nt
(cu dexoxiribozg) , respectiv uracili r i ¢cu nbéza).

Legarea bazelor azotate se face intotdeauna laomarld al pentozei. Bazele
purinice se |l eagt prin azotul din pozi Sia 9,

B. Structura nucleozidelor este prezentatt

(o)

i
o
o

." 1' .
HO HO OH

thymidive (DNA)

uridive (RNA)

Fig. 3.3.4.

Structura nucleozidelor

12



3.3.5. Nucleotide

Pentru f or mairileraucléi@ nugleoridele sunt fosfarilate. Cuplarea
mol ecul ei de acid fosforic se face | a carbo
numi tt Anucleotido. Dexki nucl eot i daed e, ca
adenilic, guaniliccitidilic sau timidii c , uneori s u ddeniflag guanilat, d e r ad
citidilat, timidilat) " n caz ul preci z%tor isiecwnewniStn udcel eaoctiidd
folosekte doar numel e bazei azotate din co
strucura nucleotidelor.
phosphoric acid
OH H,0
| “H,0 bas
O=P-—0OH « 0
(l)H o
OH N
(o OH H+—N \—NH,
; 2 base
OH OH
ribose ribose
Fig. 3.3.5. Structura nucleotidelor
3.4. Structura acizilor nucleici
341. For marea | anSul ui polinucl eotdi
A. Nucleotideles e p ot l ega unele de altele prin
intre ogrupare OH a fosforul ui |l egat de carbonul 5
di n p@iguta8.4ty
E_O R base
(0] (here: guanine)
O
N NH
(|) ik ( \ />\NH2
O=P—0.s N~ N
O 0]
"
5'=3 ribose
direction 2'
(I) OH
phosphate O=P—0O
5

Fig. 3.4.1.a. Formarea unui dinucleotid
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B. Prin repetarea procesuluisepo)a o b Sine un | anS care st cu
zeci pO©nt | a c Offigusad.4.10. i de nucl eotide

5'end
N “NH N
HO (__| Py
N7 SN NH,
N

o at
Co-3-0 5 B
o %
HO
end
Fig. 3.4.1.b. Formarea |l anSul ui polinucleoti
342. Structura primart a acizilor nu
A. Toate |l anSurile de aciziulndal aitoimudu 5dquk
l a atomul 386. O secvenSt de | anS36l wunui acid
B. SecvenSa bazelnorl aanzSotchd eacind rnucl ei ¢ poa
structurt pri mafigra3d.daci zi |l or nucl ei ci
DNA simple
representation
| Side chains
Sugar
AGCTGAT
L1111
Sugar
Fig.3.42Structura primarkt a unei secvenSe ADN
343. Structura secundart a acizilor

A. Descifrarea structurii acizilor nucleici a reprezentat un pas important n
"nSelegerea unui “ntreg kKkir de fenomene din b
Acumulareau n o r date experimentale privind const al
considerente teoretice privind structura trid

14



din urmt | a stabihleilix® méddenowlewiul #dutldleu ADN

Crickin©®53, | aureasSi ai premiul ui Nobel .

B. Mol ecul el e de ADN formeazt o dubl t elic
avoOnd orientate spre interior bazele azotat
se stabilesc nikte pumSispa&i hi dr agemo.r uPwiin
posi bile doar perechi “"ntre o adépnn2nt de p
pungSi d ¢és ehu drrotgreen 0o g @aninnt3 «kpiu ndS axidtea zhimndir o ¢
se poate vedea in figura 3.4.3.a.

Thymine )* Adenine

¥ fo HTTREN H—RM
Hc\c___f \c__c/Nq%T,—H

H—Cf \N—H Nf \‘C“’_N

1\M—c"lr \C_"f \
/ % {

H
H \N—--H ------ 0 Mo,
N/ NS
TN FN

— Moreresrs He— - [

H C\N_C/ﬂ H \CmH.'" \.

Egtusv(e \’n.. H_{ Guanine

H

Fig. 3.4.3.a. Perechile de baze azotate in ADN

C. PropriettSile geometrice al e dubl ul ui
experimental ki sunt redate sintetic “n fig

Fig. 3.4.3.b. Dublul helix ADN

D. PrezenSa Il egtturil or ditate rholeculelorgeaciziconf er
nucleici.
Cn moleculele de ARN, “n locul timinei gt

15



