ESTRUTURA
DAS
PROTEINAS




Todas essas forc¢as sao usadas para a
manutencao da estrutura tridimensional das
proteinas - conformacao

A conformacao de
uma proteina é
fundamental para a
funcao que ela
exerce
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Estrutura primaria
sequéncia linear dos
aminoacidos unidos
por ligacoes
peptidicas

Estrutura terciaria
arranjo
tridimensional da
cadeia polipeptidica,
interacoes entre
aminoacidos mais
distantes

Primary siructure
amno acd sequence

Secondary structure
regular sub-slructures

e

Quaternary structure
complax of protesn molacules

Tertiary structure
Ihrea-dimensional struclure

Estrutura secundaria

conformacao local de
alguns regioes da
cadeia polipeptidica (a-
hélice, B-pregueada e
dobras p)

arranjo tridimensional
de diferentes cadeias
polipeptidicas



Estrutura primaria das proteinas

& Sequéncia de aminoacidos unidos por ligacoes peptidicas
@#Terminal amino e carboxila

@Numero variavel de residuos de aminoacidos
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Tamanho diferentes das moléculas — numero de cadeias

Molecular ~ Number of Number of
weight residues polypeptide chains
Cytochrome ¢ (human) 13,000 104 1
Ribonuclease A (bovine pancreas) 13,700 124 1
Lysozyme (chicken egg white) 13,930 129 1
Myoglobin (equine heart) 16,890 153 1
Chymotrypsin (bovine pancreas) 21,600 241 3
Chymotrypsinogen (bovine) 22,000 245 1
Hemoglobin (human) 64,500 574 4
Serum albumin (human) 68,500 609 1
Hexokinase (yeast) 102,000 972 2
RNA polymerase (E. coli) 450,000 4,158 5
Apolipoprotein B (human) 513,000 4,536 1
Glutamine synthetase (E. coli) 619,000 5,628 12
Titin (human) 2,993,000 26,926 1




Number of residues
per molecule of protein*

o Amino Bovine Bovine
Co mposicao acid cytochrome c chymotrypsinogen
diferente de fin & %
. .. Arg 2 4
aminoacidos Asn 5 15
Asp 3 8
Cys 2 10
Gin 3 10
Glu 9 5
Gly 14 23
His 3 2
lle 6 10
Leu 6 19
Lys 18 14
Met 2 2
Phe 4 6
Pro 4 9
Ser 1 28
Thr 8 23
Trp 1 8
Tyr 4 4
Val 3 23

Total 104 245




Sequencia de aminoacidos pode ser usada para comparacao entre

proteinas de diferentes organismos
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Number of different am

ic: @ Asp [E Glu

Hydrophilic, basic: IE] His E Lys IE Arg E TrimethylLys

ic, aci

Hydroph

Polar, uncharged

@ Gly @ Asn @ GIn

Asn or Asp

E' Ser Thr @ Trp Tyr @ GIn or Glu

L_A_] Ala Cys E Phe E lle

E Leu

.

IC

Hydrophob

E Met IE| Pro E Val

Table 5-5 part 2 Fundamentals of Biochemistry, 2/e



Atraves da analise da sequencia dos aminoacidos de um
proteina pode-se avaliar a relacao evolutiva entre as espécies.

Birds
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Fungi Human, phesus ©  Pekin duck
: Chimpanzee \( :
D. klockeri monkey ¥ _Pigeon
H°'s§abbn 1% -
ol 1 \6 ,2 5 Snapping Reptiles
. 14.5 hee 9 3\ \3 Kangaroo turtle
C. krusei 3 eepDog i i &
Amphibians 2 Tuna
Bullfrog / Plants
12.5 Insects - Bonito Muna b
Silkworm o Fisl | *'ing nean
moth Drosophila 6, |~ 6.5
Baker’s yeast Hornworm 3 2, ?lcrewwor mije ey 12— Dogfish 5 5
moth y | = Lamprey - Sesame

2.\.., .:

4
N. crassa 6_ sunflower



Estrutura secundaria
das proteinas

& conformacao em o- hélice

& conformacao B-pregueada

& dobraf



Conformacao em o-hélice

Arranjo tridimensional que
a cadeia polipeptidica
assume conformacao
helicoidal ao redor de um
eixo imaginario




Mantida por
ligacoes de H entre
os grupos C=0 e o
N-H da ligacao
peptidica sendo
que cada volta da
hélice inclui 3,6
residuos de
aminoacidos




O hidrogénio do carbono o
fica para dentro da hélice
enquanto as cadeia laterais
ficam para o lado de fora

A presenca de grupos grandes,
eletricamente carregados ou polares
ou de Pro e Gli desestabilizam a
estrutura da a-hélice

COO0"

cl/H CO0"
7N + |
Hle C|H2 H3N—C —H

I
H,C CH, H




Conformacao [3-pregueada

Cadeia polipeptidica estende-se em zigzag e
podem estar arrumadas lado a lado formando um
estrutura chamada folhas 3 pregueada

Beta pleated
sheet



Folhas 3 pregueada

Ligacoes de H sao formadas entre as cadeias
adjacentes (C=0 e o N-H da ligacao peptidica)

Existem dois tipos de folhas B pregueada



Paralelas — mesma orientacéao Top view %

das cadeias (terminal amino e
carboxilico)

Anti-Paralelas —orientacéao
: oposta das cadeias (terminal
Y9%-> amino e carboxilico)




Proteinas globulares podem apresentar essas duas
estruturas, entretanto para ficar compacta a cadeia
deve apresentar dobras

o-hélice o-helice +
Conformacao [3

Conformacao 3




Elemento de conexao entre as regioes com

Dobras f3 . >
estrutura secundaria diferentes ou nao




Dobras B compreende uma estrutura que causa uma volta
de 180°

envolvendo 4 aminoacidos
forma ligacio de Hidrogénio entre oxigeénio da carboxila

do primeiro residuo com o H do grupo amina do quarto
residuo

Gli pode ser residuo 3 - tipo 11

Residuos 2 e 3 nao participam de
nenhuma interacao

Dobras $20 encontradas
normalmente na superficie das
proteinas — ligacoes de H dos
residuos 2 e 3




Estrutura terciaria e
quaternaria das proteinas




Estrutura terciaria - arranjo tridimensional da
cadeia peptidica estabilizado por interacoes entre
grupos de aminoacidos distantes

Estrutura quaternaria - arranjo entre cadeias
polipeptidicas (subunidades) que constituem um
proteina ativa

o Helix

. B Pleated sheet
Quaternary structure

Subunit 1 | Subumt 2

Hydmgm bond
Disulfide bond

ubunit 3 Subunit 4



Mantida por
interacoes
fracas (ligacoes
de H, ligacoes
ionicas e
interacoes
hidrofobicas) e
/ou ligacoes
dissulfeto entre
residuos
distantes na
propria
molécula




Considerando esses niveis de estrutura as proteinas
podem ser classificadas em fibrosas e globulares

Fibrosas
# Cadeias longas e folhas

# Tipo simples de estrutura
secundaria

# Funcao — estrutural,
suporte e protecao

I Caracterizadas por
proporcionar resisténcia
e flexibilidades as
estruturas onde ocorrem

I Sao insoluveis em agua

Globulares
@Cadeias esféricas ou globulares

@Diversos tipos de estrutura
secundaria

@Funcao — enzimas, reguladoras
e de defesa

“*Cadeia polipeptidica se dobra
formando uma estrutura
compacta - diversas estruturas e
funcoes

“*Grupos hidrofobicos interior
e hidrofilicos exterior — pontes
H com a agua - solaveis



Tanto as proteinas fibrosas como as globulares
podem se associar para desempenhar uma
funcao biologica (estrutura quaternaria)

Multimero - proteina formada por varias
subunidades proteicas

Oligomeros — poucas subunidades

Unidades de repeticao - protomeros

Quanto ao numero de subunidades as proteinas
podem ser:
Dimeros, trimeros, tetrameros ...



Molecular Number of Number of
weight residues polypeptide chains
Cytochrome ¢ (human) 13,000 104 1
Ribonuclease A (bovine pancreas) 13,700 124 1
Lysozyme (chicken egg white) 13,930 129 1
Myoglobin (equine heart) 16,890 153 1
Chymotrypsin (bovine pancreas) 21,600 241 3
Chymotrypsinogen (bovine) 22,000 245 1
Hemoglobin (human) 64,500 574 4
Serum albumin (human) 68,500 609 1
Hexokinase (yeast) 102,000 972 2
RNA polymerase (E. coli) 450,000 4,158 5
Apolipoprotein B (human) 513,000 4,536 1
Glutamine synthetase (E. coli) 619,000 5,628 12
Titin (human) 2,993,000 26,926 1




rlermoglobina —
tetramero (duas
cadeias a e duas
cadeias 3

Pode ser considerada
um dimero de dois
protomeros of
(unidade repetitiva)



RUBISCO

8 cadeias pequenas
8 cadeias grandes
Oligomero (8 protomeros)

Virus do mosaico do
Tabaco - capsula de
proteinas - Multimero



Questoes para serem respondidas individualmente e
entregues na proxima aula .

1 - Descreva quais os 4 niveis estruturais das proteinas e
caracterize cada um. Explique todas as forcas e ligacoes
quimicas que sao responsavels pela manutencao de cada nivel
estrutural das proteinas

2 — De exemplos de proteinas globulares e fibrosas determinando
suas funcoes biologicas.

3 - O que e desnaturacdo de uma proteina? O que pode causar a
desnaturacao e guais as consequéncias disso?

4 — Proxima aula é pratica — Laboratorio C.
Trazer informacOes sobre as tecnicas colorimétricas de
Identificacao e quantificacdo de aminoacidos e proteinas.




