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Introduction

* Les protéines sont des composés quaternaires (C,H,O,N) renferment le plus

souvent du souffre (S).

* |Is sont de structure complexe formant généralement de gros molécules (des

macromolécules).

* La structure de base des protéines sont les acides amines,









1- Les acides aminés
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Figure 1. Formule générale d un acide amine

R : un des 20 acides aminées




* Les acides aminés (ou amino-acides) sont des molécules qui possedent une
fonction carboxylique et une fonction amine primaire portée par un méme
atome de carbone, I'atome du carbone a : ce sont des acides a-aminés. lls

différent par la nature de la chaine latérale ou le radical R (figure 1).

e || existe différents R et donc différents acides aminés.

* Les acides aminés sont dans la cellule a I'état libre, mais ils sont surtout dans

les protéines.



Plus de 300 acides aminés ont été inventoriés. On distingue :

- Les 20 acides aminés constitutifs des protéines naturelles ou acides aminés
standards. Ills sont codés dans '’ADN et incorporés dans la chaine peptidique lors

de la traduction de ’ARNm.

- Et les autres, que l'on trouve soit a l'état libre, soit dans des peptides

synthétisés par des microorganismes ou des végétaux.

On a I'habitude d’utiliser des abréviations a trois lettres ou a une lettre pour

cette série de vingt aminoacides.



* Les Aa naturels: 20 Aa qui sont incorporés dans les protéines lors de la

traduction (Aa standards) + 1 Aa.

Alanine Glycine Proline
Arginine Histidine Sérine
Asparagine [soleucine Threonine
Acide aspartique |Leucine Tryptophane
Cysteine Lysine Tyrosine
Acide glutamique |Methionine | Valine
Glutamine Phénylalanine |Selenocysteine




Le role des acides aminés est multiple:
 Structurale: monomeres de protéines
* Energétique: substrats énergétiques

* Métabolique: précurseurs plus ou moins directs de molécules
d’intéret biologiques

* Fonctionnel: glutamine et transmission de lI'influx nerveux
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Classification des acides aminés (Radical R}




Tableau 1. Structure des acides aminés.
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AZ- Acides amines hydroxyles
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A4- Acides aminés aromatiques

Phenylalanine (Fhe, F)
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AS- Acides amines a fonction amine secondaire

Proline (Pro : P)
pHi= 6,30 ; PM=115




B- Acides amines dicarboxyliques (acides) : il s'agit de I'acide aspartique et I'acide glutamique,

Leurs formes amines sont respectivement |'asparagine et la glutamine

Acide aspartique (Asp, D) | Acide glutamique (Ghu, E) | |Asparagine [Asn, N) Glutamine (Gln,Q)
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C- les acides amines dibasiques

Lysine (Lys, K) Arginine (Arg, R) Histidine (His, H)
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* Les composés formés de plusieurs acides aminés sont appelés selon

leur taille des peptides, des polypeptides ou des protéines.

* Les acides aminés sont alors unis par une liaison amide entre le
carboxyle du premier acide aminé et la fonction amine de l'acide

amineé suivant:

H,N—CH—COmmNH—CH—CO—NH-CH—CO—-----

R Rs R



Proline - leucine - isoleucine — valine — Glycine — Methionine — Tryptophane-
Phenylalanine - Alanine

Serine - Threonine - Tyrosine — Cysteine - Glutamine — Asparagine- Lysine —
Histidine — Arginine






2- Les peptides

* La réaction du groupe carboxyligue d’un acide aminé avec le groupement
aminé d’'un acide aminé suivant, permet de former un amide secondaire avec

élimination d’'une molécule d’eau.

e Cette liaison, s’appelle liaison peptidique, permettant la formation d’un

dipeptide, etc...

* Un peptide: molécule comprenant au moins deux résidus d‘Aa.
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Les peptides et les proteines sont le résultats de U'enchainement des acides amines relie
entre eux par des liaisons covalente (liaison amide) formé par déshydratation entre le
groupement amine d’A.A et le groupement carboxyle d'un autre AA.
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* Les peptides ont toujours une extrémité amine libre ou extrémité N-terminale,

et une extrémité carboxyle libre ou extrémité C-terminale.



Orientation de la nomenclature de la chaine peptidique

On numerote les aminoacides en écrivant 'enchainement de gauche a droite a partir de
l'extremite N-terminal vers le C-terminal (extrémite COOH).

EXEMPLE: leucyl- glycyl- alanine.
« SENS DE LECTURE
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[(HaN—C C O—+NH— CHy;—CO—+NH—CH—{COOH)]
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* La liaison peptidique; permet la formation d’'un dipeptide avec deux amino-

acides, tripeptide avec trois, polypeptide avec plus de quatre amino-acides.

* Une chaine de (peptides contenant

peu d’amino-acides).

* Des chaines de



* Les chaines encore plus longues sont désignées comme des protéines (

* Deux ou plusieurs chaines polypeptidiques peuvent étre reliées par

* Par convention, le nom du peptide commence toujours par la gauche, c'est-a-
dire par I'extrémité N terminale, chaque acide aminé étant affecté du suffixe -

, sauf pour le dernier qui garde son nom complet, sans suffixe.



* L'adjectif peptidique se rapporte aux peptides et notamment les

liaisons des acides aminés qui les constituent.

* Ex: le leucyl-glycyl-alanine.
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* Si le peptide contient un résidu de cystéine il peut former une liaison

fl\le 'I\'HZ
|CYS (l.'ZYS
TYR TYR
| S
T l"‘E PHE ' Pont Disulfure
GLN GLN S
S | I
|ASN ,|’3\SN
(|3YS (|3YS
PRO PRO
LEU ARG
GLY LY
| l AA Cter: glycinamide
CO—NH> CO—NH» NH,-CH>-CO-NH,
OCYTOCINE VASOPRESSINE

* Hormones hypothaliques: 9 AA



La structure des Peptides

- Linaire: Nt — @ @— ct Fo

:
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- Cyclique:
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emi cyclique: . « Une liaison pont S-S est présente et réalisé par oxydation de
deux fonction Thiol de deux cystéine.







3- Les protéines

* Ce sont des macromolécules composées d’une ou plusieurs chaines

d'acides aminés (chaines polypeptidiques).

* Les protéines (ou les protides) sont des éléments essentiels car elles
N \ LI 4 [} ’ . ’
ont des roles tres variés au sein d’'une cellule et au sein d’un

organisme:
- un role structurel (I'actine),

- un role catalytique (les enzymes),
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g (orphan)
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Epidermal keratins

* koematin 1, 2. 6.6 ()

* karatin 9, 10,
1417, 19 (1)
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vivants



Ces protéines sont des

molécules de haut poids

moléculaire, la plupart sont

comprises entre 25 000 D et
150000D,certaines
possedent des poids
moléculaires plus bas ou

beaucoup plus élevés.




- un role de régulation de |'expression des genes (les facteurs de transcription),

etc.

* Les protéines sont synthétisées et dégradées en permanence dans les

cellules.

Une protéine est:
une seule chaine peptidique.

plusieurs chaines peptidiques.



* Homomultimerique = plusieurs chaines peptidiques identiques.
 Hetéeromultimerique= plusieurs chaines peptidiques différentes.

quand elle ne fournit que des acides aminés, apres

hydrolyse.

quand elle fournit des acides aminés et d’autres

molécules différentes, apres hydrolyse.

La partie protéique:



La partie non protéique:
* Les protéines peuvent étre covalement liées a d’autres molécules:
- a un lipide; on parle de lipoprotéine,
- a un glucide; on parle de glycoprotéine

- si c’est a un meétal; on parle de métalloprotéine



La structure des Protéines

Pour les protéines la relation l
structure-fonction est tres forte,
le role biologique de ces
molécules, ne peut €tre

maintenu que si l’organisation
tridimensionnelle est respectee.




- Structure Primaire

- Structure Secondaire

- Structure Tertiaire

- Structure Quaternaire



* La structure primaire est la structure chimique (covalente): quels

acides aminés et dans quel ordre.
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L'enchainement successif des acides aminés reliés entre eux par une liaison
peptidique constitue la structure primaire ou séquence de la protéine.

K\/ e ATING BCH



C’est 'organisation de la chaine polypeptidique dans I'espace par intervention des liaisons
Hydrogene entre éléments constitutifs proches. Cette structure due a la répétition d’'un motif
structural de base.

-Deux types principaux de structure secondaire : I’état etiré (feuillets plissés 3) et I'état hélicoidal
(hélice a).

motif structural de base.




* Lla structure secondaire correspond aux structures spatiales régulieres

(hélices a, feuillets B etc...).

Une chaine d’AA possede au niveau des liaisons peptidique de nombreux
groupements —CO- et —NH- ceux-ci peuvent établir en eux dans l'espace des

liaisons hydrogene et former une structure secondaire.

Les structures secondaires (stables) les plus fréquentes sont |'hélice a et

le feuillet B .



(Hélice étalée)
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* La kératine de nos cheveux est une protéine en hélice a qui forme

une fibre allongée.

Helice o



Feuillet B
* La chaine peptidique se trouve sous forme en
Zigzag.
* La chaine principale est étirée et deux segments
de la protéine se placent cote a cbte, unis par

des liaisons hydrogenes entre les groupements

C=0 et NH.

* La fibroine est une protéine sécretée par le vers
a soie qui donnera le fil de soie. Cette protéine

est constituée essentiellement de feuillets B.
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Structure Secondaire>
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5 La structure des Protéines

On voit que la chaine
peptidique est
maintenue dans cette
configuration
hélicoidale grace a des
liaisons hydrogéne
intrachaine.
(hélice comporte 36
résidus d'aminoacide
par tour de spire. (es

liaicons peptidiques
forment entre eux un

\ angle de 80° environ




La structure des Protéines

Exemple de protémcs nches en hélices

[
Myoglobine




* Les carboxypeptidases sont des

Myoglobine Carboxypeptidase

enzymes d'origine pancréatique et
intestinale présentes dans le
duodénum ; elles hydrolysent les

polypeptides.

* La myoglobine est une protéine

dont le principal rble est de

transporter |'oxygene au niveau des
muscles. Sa structure est tres
proche de celle de I'hémoglobine
qui transporte |'oxygene dans le

sang.









La structure des Protéines

par suite dinteractions
*  liaicons lydrogine,
hydrophobes ou




Structure de l'insuline

Formée de 2 § 4
chaines, A et = = — B
synthétisée sous

forme de Bcel
“’A:“ﬁl 0.:*&




Structure tertiaire

* Les protéines contiennent des régions formés d’hélice a et des feuillet

B (une organisation des structures secondaires entre elles).

* Cela implique l'apparition de liaisons hydrogene, ioniques, de forces

hydrophobes et parfois de ponts disulfure.



* La structure tertiaire correspond a la structure tridimensionnelle de Ia

protéine.

e Une structure tertiaire peut se modifier (se tordre, se déformer) sous
'effet de la fixation d’'une molécule (ligand) ou sous l'effet de la

variation d’un parametre physico-chimique (pH, température).



La structure des Protéines

polypeptide en
forme d’hélice




Structure quaternaire

e C’'est l'association de plusieurs chaines peptidiques pour donner un

complexe stable et actif.

 Plusieurs sous-unités tridimensionnelles (structures tertiaires) s'assemblent
pour former des unités fonctionnelles beaucoup plus grandes (enzymes,

ribosomes et des fibres protéiques).

* Les chaines peptidiques qui constituent ce complexe sont des protomeres

Ou sous-unités, chacune ayant une structure tertiaire définie.



Exemple: 'hémoglobine

chaine a

Un transporteur d’oxygene,

Possede une structure
quaternaire,

Formée de quatre sous-
unités (2 et 2).

-3 polypeptide en
forme d’hélice




Dénaturation des protéines

e La dénaturation est une désorganisation de la structure interne
(structures secondaire, tertiaire, quaternaire) des édifices protéique
sans rupture de liaison peptidique, ce qui la différencie de Uhydrolyse.




Dénaturation des protéines Q

* La dénaturation est une désorganisation de la structure interne
(structures secondaire, tertiaire, quaternaire) des eédifices protéique
sans rupture de liaison peptidique, ce qui la différencie de Uhydrolyse.
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» La dénaturation est une désorganisation de la structure interne
(structures secondaire, tertiaire, quaternaire) des édifices protéique
sans rupture de liaison peptidique, ce qui la différencie de Uhydrolyse.
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 La dénaturation est une désorganisation de la structure interne
(structures secondaire, tertiaire, quaternaire) des édifices protéique
sans rupture de liaison peptidique, ce qui la différencie de Uhydrolyse.

SDS-PAGE (polyacrylamide gel electrophoresis): denatured gel

Des facteurs physiques

h. . . Polyacrylamide gel:-SDS: native gel

ouc 'mlques qu' +SDS:denatured gel

- i : - h N hrei
lnﬂllellcellt ces : reducing reagent: beta-mercaptoethanol, DTT (dithiothreitol)

cysteine

interactions peuvent c
. ’, CH, ?
faire évoluer une / \ /\

protéine d’un état «

LJ - c CH,
natif » fonctionnel vers — e~ix
\un état « dénaturé » non ".' recductants 3
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SDS-PAGE separates protein samples by the mobility of each macromolecule depending
on the linear length of proteins’ primary structure and its mass-to-charge ratio.



Des facteurs physiques
ou chimiques qui
influencent ces
interactions peuvent
faire évoluer une
protéine d'un état «
natif » fonctionnel vers
un état « dénaturé » non

\\._ fonctionnel

sans rupture de liaison peptidique, ce qui la différencie de

SDS-PAGE (polyacrylamide gel electrophoresis): denatured gel

Polyacrylamide gel:-SDS: native gel
+SDS:denatured gel
reducing reagent: beta-mercaptoethanol, DTT (dithiothreitol)

Ve
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i

SDS-PAGE separates protein samples by the mobility of each macromol
on the linear length of proteins’ primary structure and its mass-to-charge

Dénaturation des protéines

e La deénaturation est une désorganisation de la structure interne
(structures secondaire, tertiaire, quaternaire) des édifices protéique

hydrolyse.

Les thiols réduisent les
ponts disulfure formes
entre des paires de
Tésidus cystéine

* Le detergent
desorganise lintérieur
hydrophobe des
protéines et donc
déstabilise 'ensemble
de la structure protéique



