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Cours Biochimie

Contenu: - Discuter les classes majeures de biomolécules
- Analyser les fonctions des biomolécules

- Comprendre la relation entre structure et fonction

Protéines Acides nucléiques Glucides
Acides amines, DNA, RNA, Lipides

structures, fonctions les nucléosides Molécules du métabolisme



Comment s'organise le cours?
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Exercices

Un exercice per semaine (une feuille, 5-7 questions)

Exercices Biochimie |

Problémes Lecon 1

1. A)Calculez le pH d'une solution 0.001 M HCI. B) Calculez la concentration de H" présent dans

une solution d'acide acétique a pH 4.

2. Unacide avec un pKa de 8.0 est & pH 7.0 en solution. Quel est le rapport des formes protonées

et déprotonées de cet acide ? Quelle est le pourcentage de |la forme protonee?

3. Dessinez les structures chimiques des acides aminés suivants au pH 7: alanine, thréonine,
glutamate et arginine. Identifiez les donneurs et accepteurs de liaison hydrogéne dans chaque

molécule.



Contenu du cours accessible sur Moodle (http://moodle.epfl.ch)

Mot de passe: chim10

BIOCHIMIE Livre: « Biochimie » Ry
- Berg, Tymoczko,

Stryer (7e édition)

BIOCHIMIE . : —_
Livre: « Biochimie »

Berg, Tymoczko,
Stryer (6e édition)

Livre: « Biochemistry »
Berg, Tymoczko,
Stryer (9th edition)




Les lecons

Lecon | Subject Page en Stryer
1 Introduction en biochimie / classes de 4-17 (1.2, 1.3), 25-
biomolécules / aminoacides 40 (2.1, 2.2)
2 Composition et structure des protéines | 40-59 (2.3-2.6)
3 Exploration des protéines et des 65-90 (3.1-3.3),
protéomes 93-101 (3.5, 3.6)
4 Structure de la DNA et RNA 107-119 (4.1-4.3)
5 Explorer les genes et les génomes 134-144 (5.1,5.2
premiéres 3
pages)
6 Synthese des protéines / expression 117-119 (4.3), 119-

recombinante

127 (4.4), 142-148
(5.2)

Pages indiquées pour la 6° édition de Stryer




7 Exploration de I'Evolution 164-180 (6.1-6.5)

£ Portrait de haemoglobin / des anticorps | 183-198 (7.1-7.4),
949-956 (33.1-
33.3)

9 Enzymes: concepts de base et cinetique | 205-227 (8.1-8.4,
8.5 premieres 3
pages)

10 Enzymes: stratégies catalytiques 241-270 (9.1-9.4)

11 Lipides et membranes cellulaires / Les 326-345 (12.1-

glucides 12.5), 303-315
(11.1, 11.2)
12 Meétabolisme 409-429 (15.1-

15.4)

13

Modele de DNA de Watson et Crick

vidéo




Lecon 1

* Introduction en biochimie

- Les classes de biomolécules

e Interactions moléculaires

- Forces des interactions

- Etat de ionisation (pH et pK,)

« Aminoacides

- Chimie et structure des aminoacides

- Les qualités des aminoacides



Les classes de biomolécules

Quels sont les composants des plantes ou des animaux?



Les classes de biomolécules

Quels sont les composants des plantes ou des animaux?

Avec quelles méthodes peut-on analyser les composants?




Figure 1-9a
Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition
© 2008 W.H.Freeman and Company



Figure 1-9a
Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition
© 2008 W.H.Freeman and Company

Quels sont les composants des cellules?

Avec quelles méthodes peut-on analyser les composants?




Nucleus (eukaryotes)

or nucleoid (bacteria, archaea)

Contains genetic material-DNA and associated
proteins. Nucleus is membrane-enclosed.

Plasma membrane

Tough, flexible lipid bilayer.
Selectively permeable to
polar substances. Includes
membrane proteins that

function in transport,

in signal reception,

and as enzymes.

Cytoplasm
Aqueous cell contents and
suspended particles

and organelles.

centrifuge at 150,000 g l

Supernatant: cytosol Pellet: particles and organelles
Concentrated solution , Ribosomes, storage granules,

of enzymes, RNA, mitochondria, chloroplasts, lysosomes,
monomeric subunits, ]/ endoplasmic reticulum.

metabolites, inorganic ions.

Figure 1-3

7 [l
Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition d m n t
© 2008 W.H.Freeman and Company S e I e



Differential centrifugation

Tissue
homogenization
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Level 4:
The cell
and its organelles

Level 3:
Supramolecular
complexes

" Chromatin

(V- 'I

Zlie
Plasma membrane

Figure 1-11
Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition
© 2008 W.H.Freeman and Company

paroi cellulaire



Level 4: Level 3: Level 2:
The cell Supramolecular Macromolecules
and its organelles complexes

"~ Chromatin

ks

Plasma membrane _

Figure 1-11
Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition
© 2008 W.H.Freeman and Company



Level 4: Level 3: Level 2: Level 1:
The cell Supramolecular Macromolecules Monomeric units
and its organelles complexes

o-

f‘“i‘i'k:z. W

Nucleotides
b

La biochimie s'occupe surtout des molécules des niveaux 1 et 2



Level 4: Level 3: Level 2: Level 1:
The cell Supramolecular Macromolecules Monomeric units
and its organelles complexes

o-

> 'O—ll’-O—C 2
A s . NH

Nucleotides A
o*i]f

Amino acids

Quelle part du pois d’une cellule est de H,O, protéine, DNA, lipide ?




Vue d’ensemble des composants dans une
cellule de bacterie (E.coli)

Percentage of Approximate
total weight of number of
+1cell different
Water 70 1
Proteins 15 3,000
Nucleic acids
DNA 1 1
RNA 6 >3,000
Polysaccharides 3 5
Lipids 2 20
Monomeric
subunits and
intermediates 2 500
Inorganic ions 1 20

Table 1-1
Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition

© 2008 W.H.Freeman and Company T

La part du poids d’une cellule (en %)



* Introduction en biochimie

- Les classes de biomolécules

» e Interactions moléculaires

- Forces des interactions

- Etat de ionisation (pH et pK,)

« Aminoacides

- Chimie et structure des aminoacides

- Les qualités des aminoacides



Interactions moléculaires

Les interactions moléculaires sont nécessaires pour...

...former des structures tridimensionnelles ...les fonctions des biomolécules




Interactions moléculaires

Les interactions moléculaires sont nécessaires pour...

...former des structures tridimensionnelles ...les fonctions des biomolécules

Quels types d'interactions est-ce qu’il y a

entre les atomes des biomolécules?



Interactions covalente et non-covalente

Interactions covalente: o ° 9
| .
Les atomes é Q l‘-,_q_.-'l Q ¢
~ 100 kcal/mOI partagent un ° | “ P o—H
électron e e 10

Shared Elecinons

Interactions non-covalentes:

Protein A
| 0
C CH, |
[ © 9@ oo | " | Noncovalent
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Protein B



Interactions covalente et non-covalente

Interactions covalente: o ° 9
| .
Les atomes é Q l‘-,_q_.-'l Q ¢
~ 100 kcal/mOI partagent un ° | “ P o—H
électron e e 1,0

Shared Elecinons

Interactions non-covalentes:

Protein A

¢ o by H - :
[ & et " | Noncovalent  Quels types d'interactions
@ H (I:HSCH CH; @ 0 [interactions
ox2, f o] e ©C cy non-covalents existent?
L SO, ) 1 WS

) > J ;// J J/‘<J’( )))

/')J/J/Jj,// - oL e
5 ¥ y

Protein B



Quatre interactions non-covalentes

e Interactions électrostatiques
e |nteractions Van der Waals

e Liaisons hydrogenes

Effets hydrophobe



1. Interactions électrostatiques

attraction é—» <—‘

Fa1

«—é éF”

Loi de Coulomb: E = kq,q,/Dr D = constante diélectrique, r = distance,
k = constante de proportionnalité

Interaction entre deux charges séparées dans I'eau par 3 A =~ 3 kcal/mol



2. Interactions de Van der Waals

répulsion
c
b
L
4 van der Waals
= contact distance
E " @ Distance
[ 0
=
L

attraction

Covalent van der Waals
radius radius
(0.062 nm) (0.14 nm)

—— Attraction

Résultat d’une asymétrie temporaire de la distribution électronique
autour d’'un atome/ molécule

~ 0.5 - 1 kcal/mol



3. Liaisons hydrogenes

e Une liaison hydrogene est

8+

formée entre un

28'% « hydrogen acceptor » et

5* un « hydrogen donor »
(b) e Interactions électrostatiques,
@ conséquence de la
polarisation d’une liaison X-H
Hydrogen bond
0.177 nm

Covalent bond
0.0965 nm 1-5 kcal/mol




Liaisons hydrogenes dans la glace

(@)
s\\\&(
/Y

"o ”?"




Between the
hydroxyl group
of an alcohol
and water

Between the
carbonyl group
of a ketone
and water

R2
|

C
RN

O—IIO

T
\

Between peptide
groups in
polypeptides

R
\c_/
/ H

\N—C\
— o
H
I
H _N
/\c/ \c/\
I I
R (0]

Between
complementary
bases of DNA

Thymine

C C .
I | Adenine
N

En général 1-5 kcal/mol, entre 1.5 et 2.6 A, souvent linéaire.



4. U'effet hydrophobe (the hydrophobic effect)

Waters released into bulk
Nonpolar  Highly ordered solution
substance water molecules

Une cage de

molécules d'eau Hydraphobie

aggregation

Unaggregated state: Aggregated state:

Water population highly ordered Water population less ordered
Lower entropy; energetically Higher entropy; energetically
unfavorable more favorable

 Important pour le « protein folding », membranes, DNA double-helix...



Vue d’ensemble des forces des interactions

Noncovalent interactions

A

Covalent bonds

Electrostatic

van der Hydrogen
Waals bonds
|
C€C GC=C

| A A u N .
0.24 x 100 0.24 x 107 0.24 x 102 '1 0.24 x 103
kcal/mol

3 kcaI/moI ~ 100 kcaI/moI

~ 0.5 -1 kcal/mol

1-5 kcal/mol



* Introduction en biochimie

- Les classes de biomolécules

e Interactions moléculaires

- Forces des interactions
» - Etat de ionisation (pH et pK,)

« Aminoacides

- Chimie et structure des aminoacides

- Les qualités des aminoacides



pH

Quel est la signification du pH?



pH
Quel est la signification du pH?

— +
Environmental Effects | pH Value | Examples p H - - Ioglo [H ]

Battery acid

Sulfuric acid

Leman juice, Vinegar

Orange juice, Scda Exe m p I e:

Allfish die (4.2) pH=4 Acidrain {4.2-4.4)
Acidic lake {4.5)

Frog eggs, tadpoles, craylish, Bananas (5.0-5.3) Concentration de H*= 10°® M

i i H=5
and mayflies die (5.5) P Clean rain (5.6)

Healthy lake (6.5)
Milk (6.5-6.8) l

ACIDIC

pH=3

NEUTRAL Rainbow troul
begin fo die (6.0

Pure water

~ Seawater, Eggs

Baking soda

Milk of Magnesia —

Ammaonia p H - 6

Soapy water

Bleach

Liguid drain cleaner

BASIC ’ " .
Dans l'eau, le H* est toujours

lié au H,0 (H,0 ")



pK,

Quel est la signification du pK ,?



K, (comme le pK,) decrit I'état d’ionisation
des molécules

O O
% _— <:/ + H+
OH O
acide acetique acéetate

(HAC) (Ac)



K, (comme le pK,) decrit I'état d’ionisation
des molécules

O O
OH O-
acide acetique acéetate
(HAC) (AC)
Définition de [HT][Ac]
'équilibre: Ky = =mmmmmmmmes
[HAC]

(Equation 1)



K, (comme le pK,) decrit I'état d’ionisation
des molécules

O O
OH O
acide acetique acéetate
(HAC) (AC)
sfinition d [R*][AC]
Dl’eélaniclli(l)gr:e;e K, = ===~ PK, =- |Og1o(Ka)
[HAC]

(Equation 1) (Equation 2)



pK, decrit I’état d’ionisation des molécules

< = L [H][AC]
OH O " Ka = mmmmmmmmeee-
acide acétique acétate [HAC]

(HAc) (Ac)



pK, decrit I’état d’ionisation des molécules

Co— P [H][AC]
‘<OH %o- " K, = -------m---
acide acétique acétate [HAC]
(HAc) (Ac) -
e
K, [AcT]
[H*] [HAC]

T

Le rapport de [Ac] au [HAC]



pK, decrit I’état d’ionisation des molécules

o) ]
< — %O . H [H*][Ac]
OH o} Ka = mmmmmmmmmmee
acide acétique acétate [HAC]
(HAc) (Ac) -
padl
constantede —> K, [Ac]
dissociation R ——
(fixe) [H*] [HAC]
concentration T
de protons

Le rapport de [Ac] au [HAC]



pK, decrit I’état d’ionisation des molécules

° 0 [H*][AC]
—~—— + H+
‘<OH %0' K, = -------m---
acide acétique acétate [HAC]
(HAC) (Ac) -
gl

constantede —> K, [Ac]

dissociation mmmmmmm T mmmmmmeeees Pourquoi est-ce que c’est
(fixe) [H*] [HAC] intéressant de savoir le
rapport de [Ac] au [HAc]?
concentration T

de protons

Le rapport de [Ac] au [HAC]



Quel est le rapport de [Ac] avec [HAc] a pH 7?

O o)
T
acide acétique acétate
(HAc) (Ac)
pK, (acide acétique) =4.75 pK, =-logy,(K,)
K, [AcT]

[H] [HAC]



pK, decrit I’état d’ionisation des molécules

oOH = %O + H ___I<_f__ = ____!'_A‘_(_::]____
acide acétique acétgte [H+] [HAC]
(HAc) (Ac)
pK, =-log,(K)) =2 K,=10%7>=0.0000178
pH=-log,,[Hl = [H']=107=0.0000001
[AcC] 0.0000178
S = 178

[HAC] 0.0000001



Une connaissance du pK, d’un groupe fonctionnel est indispensable

pour comprendre et prédire ses interactions avec d'autres molécules!!!

acide acétique

Monoprotic acids /0 4’0
Acetic acid CH3C\ _ CH3C\ + H*
(Ka=1.74 X 10-5 m) OH 0"
pKa=4.76
Ammonium ion NH; == NH3 + H*
(Ka =5.62 X 10_10 M) pKa =9.25
Diproric acids acide carbonique
Carbonic aci S - * T 2- +
Koo 1.70 % 10~ ; H,CO3 = |HCO; +H HCO; 5= CO2~ +H
Bicarbonate pK, = 3.77 . PKa=10.2
(Ka=6.31 % 1011w acide aminé
+ + +

Glycine, carboxyl PIH3 D 'l\lH3 (o} 'I\IH3 0o ?Hz 0

Ka=4.57 X 10-3m); 4 4 7 7

(Ka =4.57 X 10=3m); CHaC. | = CHxC| +H* QH2C = CHxC + H*
Glycine, amino N\ N N N

(Ka=2.51 X 10-10 ) PH 0 o o

pKa=2.34 . pKal=9.60
Triprofic acids phosphate inorganique

Phosphoric acid

(Ky=7.25 X 10-3 m);

Dihydrogen phosphate H3PO4 7= HPO; +/H* H,PO; = HPO2~ |+ H* HPO? == PO} + H*
(Ka=1.38 X 10~7 m); pKa=2.14 _ K. =12.4
Monohydrogen phosphate 2 Py =5iRe s )
ammsern NN .

1 2 3 4 S 6 7 8 9 10 11 12 13
pH



Exemple:

o) O
_H
L — W,
/N N™ “NH, /N N~ “NH,

guanine protoné guanine”
(GH) (G)
Ky [G7]

o (GH] pK, (guanine)=9.7

Quel est le rapport de [G ] au [GH] au cellules (pH 7.4)?



Exemple:

o) o)
%ij\,\r"' %NﬁN_
H = H + H*
/N N/)\NHZ /N N/)\NHZ

guanine protoné guanine”
(GH) (G)

oK, =-log,o(K,) > K, =10%7=0.0000000002

pH=-log,,[H'] > [H']=107“=0.00000004

[G7] 0.0000000002
B D = 0.005
[GH] 0.00000004



double hélice de DNA

B
H\c/" 0 H NH
. o s N
HZEN V4 \ / \c'“
/ \ /N _|
H—C N—H---=N c—N,
\ /’ \ 7 sugar
N=—€C C==N
sugar “o H
thymine adenine
H
0 N—H—-=--0 N
/C——C c—¢ /
H—-C \N-- N/ \c.—-—N\
\ / \ / sugar
N—C C==N
sugar % /

0
H
cytosine T guanine

liaison hydrogene

C

T---A
C---G
G---C
A---T
A---T
T---A
C---G




* Introduction en biochimie

- les classes de biomolécules

e Interactions moléculaires

- forces des interactions

- etat de ionisation (pH et pK,)
» « Aminoacides

- chimie et structure des aminoacides

- les qualités des aminoacides



(o}
H 1
HZN—(F—C—OH
H
Glyine (Gly, G)

C-OH

HN

Proline (Pro, P)

(0]

H 1
HZN—(IJ—C—OH

CHy

OH
Serine (Ser, S)

(0]

H 7
HZN—CII—C—OH
H
H
¢-0
OH

Acide glutamique

(Glu, E)

Les 20 aminoacides sont les constituants principaux des protéines.

(0]
H
HZN—(IJ—C—OH
CH;j

Alanine (Ala, A)

o)
H 1"
HoN-C~C-OH
CH,

7
HN

Tryptophane
(Trp, W)

o}
H 1"
H2N—(I3~C~OH

H(ID—OH
CHs

Threonine
(Thr, T)

Acide aspartique

(Asp, D)

Aminoacides

e O o}

1 H H 0
H,N-C-C-OH  H,N-C-C-OH HN-C-C-OH
HC-CHj, CH, HC-CH,

CH, HC-CHs CH,

Valine (Val, V) CHs CH3
Leucine (Leu, L) Isoleucine (lle, 1)
H G i 5 49
HN-C-C-OH H,N-C-C-OH HN-C-C-OH
CH, CH, CHz
CHe
i
CH,
OH Fhenylalanine Methionine (Met, M)
Tyrosine (Phe, F)
(Tyr, Y)

H 9 0 w5
HN-C-C-OH H,N-C-C-OH H,N-C-C-OH
CH, CH, CH,

SH C=0 CH,
Cysteine NHZ €0
(Cys, C) Asparagine (Asn, N) NH,

Glutamine (Glu, Q)

H 9 H n H 9

HZN—Cl)—C—OH H2N—9—C—OH H2N—(‘:—C—OH

CH, CH, CH;
N cn:HZ CI:HZ
_NH CH GH
— ) CH, NH

Histidine (His, H) l:le C:)=NH
NH,

Lysine (Lys, K)
Arginine (Arg, R)




Aminoacides

chaine d'aminoacides

nQ HQ i nQ He
HoN- C C-OH HN-C-C-OH  HN-C-C-OH HN-C-C-OH  H,N-C-C-OH
F CH, HC-CH; CH, HC~CH,

Glyine (G.G)  Ajanine (Ala, A) CHy HC-CHs CH, Primary protein structure
Valine (Val, V) CHy CHy Is saquence of a chan of amino acic:
Leucine (Leu, L) Isoleucine (lle, 1)
0 9 0 TR
cfo HaN- c c OH HoN- c c OH HoN- c C-OH H:N-C-C-OH
CH, CH,
HN . CH,
HN $
Proline (Pro, P) CH;
Phenylalanine Methionine (Met, M)
Tr\ﬁlrz;prx?e Tyrosme (Phe, F)
(Tyr, Y)
H 9 H 9 H 9 H 9 H 9
HN-C-C-OH HN-C-C-OH  H;N-C-C-OH  HN-C-C-OH HoN-C-C-OH
CH, HC-OH CH, CH, CH,
OH CHs SH ¢=0 CH,
Serine (Ser, S) Threonine Cysteine NH, \C:O
(Thr, T) (Cys, C) Asparagine (Asn, N) NH,
Glutamine (Glu, Q)
gy HQ HQ Hg He
H,N-C-C-OH HN-C-C-OH HN-C-C-OH  H,N-C-C-OH H,N-C-C-OH
CH, CH, CH, CH, CH,
CH, c=0 N CH, CH,
c=0 OH Vgl CH, CH,
OH Acide aspartique CH, NH
Acide glutamique (Asp, D) Histidine (His, H) NH, C=NH
(Glu, E) NH,

Lysine (Lys, K)
Arginine (Arg, R)

Les 20 aminoacides ont des groupes chimiques en commun. Lesquels?



Aminoacides

O O

H n H i
H;N-C-C-OH  H,N-C-C-OH
Quelles H CH,
groupes Glyine (Gly, G) Alanine (Ala, A)
chimiques
sons
commun
dans les H Q
. c OH H,N-C-C-OH
acides .
o CH,
amines: HN
z
, HN
Proline (Pro, P)
Tryptophane
(Trp, W)

O

H
H,N— c C-OH Holi-C
HC-CH; C
CH, HC
Valine (Val, V) C
L 2ucir
H S

HzN'(.:"C-OH HzN 'C“
CH, CH
. |

x
OH Phenyl
Tyrosine (Phe

(Tyr, Y)



Aminoacides

H| 9 H| 9 H|% H
CE-C-OH (;,--C-OH (?-'C-OH C'J
H CH3 H(':-CH:; (':
Glyine (Gly, G) Alanine (Ala, A) i b
Valine (Val, V) C
L 2ucir

= H| D H (2 H
C-OH C1C-OH C-{C-OH c-
i:] CH, CH, CH

HN

z :1 Z |

. H@ x
Proline (Pro, P) G =
OH eny

Tryptoph

');%%F.va;\e Tyrosine (Ph

(Tyr, Y)



chdine latérale

R\ e\H
. /C\
groupe amine — HsN COOH

groupe carboxyle

carbone o



chatne latérale

R\ ‘\\H
. /C\
groupe amine — H3N COOH

groupe carboxyle

carbone o

Les a-aminoacides sont chiraux

Les isomeres sont les images de I'un et I'autre dans un miroir




Mirror
image of —

original

molecule

Original
molecule

Deux nomenclatures:

Figure 1-19a

Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition

© 2008 W.H.Freeman and Company

Chiral
molecule:
Rotated
molecule
cannot be
superimposed
on its mirror
image



D / L nomenclature

CHO
OH
CH, OH

CHO CHO

@ o OE HO—I—H _ _
z L Isomer D iIsomer
CH,0H CH,0H

‘ L-glyceraldehyde

Les 20 aminoacides naturels sont tous des isomeres L



R / S nomenclature

S (sinister = gauche)

S- isomeére R- isomere

N>CO>C>H

Les 20 aminoacides (avec une exception) naturels sont tous des isomeres S



Etat d’ionisation des a-aminoacides

chdine latérale Ry H
+ OO
groupe amine —> H3N COOH groupe carboxyle
carbone o \

PK, =8 pK, =3.1



Etat d’ionisation des a-aminoacides

chdine latérale R, H

\ <
C
~ " >SCOOH

carbone a \

PK, =8 pK, =3.1

+
groupe amine —> H3N groupe carboxyle

Quel est I'état d’ionisation au pH 7.4?



Etat d’ionisation d’un acide aminé:
le group acide carboxylique

RH R H
X N .
H-oN COOH H-oN COO
COOH COO
K, [COO]
B pK, =3.1

[H*] [COOH]

Quel est le rapport de [COO] avec [COOH] dans les cellules (pH 7.4)?



Etat d’ionisation d’un acide aminé:
le group acide carboxylique

R H RH

Nooon ™ e ©
H,N~ >COOH H,N" >COO"

COOH COO°

pK, =-log,o(K,) = K,=103!=0.0008

pH=-log,,[H] > [H*]=1074=0.00000004

[COOr ] 0.0008
------------------------------------- = 20000
[COOH] 0.00000004



Etat d’ionisation d’un acide aminé: le group amine

R H R H
X — oneoon T M
"Hz;N~ "COOH H,N- "COOH
NH3" NH,
Ky [NH,]
B pK, =8

[HT  [NH;']

Quel est le rapport de [NH,] avec [NH,*] dans les cellules (pH 7.4)?



Etat d’ionisation d’un acide aminé: le group amine

R H R H

oo ™ oo ©
*HsN~ “COOH H,N~ >COOH

NH* NH,

oK, =-log,o(K) > K, =108=0.00000001

pH=-log,,[H] > [H*]=1074=0.00000004

[NH,] 0.00000001
——————————- = e - 0.25
[NH,*] 0.00000004



A pH neutre, les a-aminoacides se trouvent
sous forme d’ions dipolaires

R H+ R H* R
H H H
tHzN COOH s *HzN COO~ s H->N CO0O~

s

Zwitterionic form

\ Both groups

deprotonated

Both groups

/ protonated

Concentration ——




Les chaines latérales

HQ B i 5 iR H S
HN-C-C-OH  HN-C=C-OH  HN-C=C-OH H,N-C=C-OH  H,N-C-(
Glyine (Gly, G)  Ajanine (Ala, A) o

Valine (Val, V) CHj
Leucine (Leu, L) Isoleuc
o H 9 1S H
C-OH H,N-C-C-OH  H,N-C-C-OH H,N—C-
CH; C
(l3|"
5
Proline (Pro, P) ‘ CF
Tryplophane = oH e EC Methior

(Trp, W) erS|ne '

(Tyr, Y)



Les chaines latérales

Pourquoi est-ce les acides aminés ont des chaines latérales variables?

0 2 H D H 2 HE

H H
HZN@&—OH H2N—f—&—OH H,N-C=C-OH  H,N-C-C-OH

Glyine (Gly, G) Alanine (Ala, A)

Valine (Val, V)

Leucine (Leu, L) Isoleuc

(1? H O
C-OH HoN— C C OH HoN— C C OH HoN— C—

CH2

Proline (Pro, P)
Trypiophane Phe;z:laFr;me Methion
(Trp, W) Tyrosune

(Tyr, Y)



Fonctions des chaines latérales

1. Les chailnes latérales influencent la structure tridimensionnelle d’'une
protéine

2. Les chaines latérales influencent les interactions d’'une protéine
avec des autres molécules

3. Dans les protéines, quelques chaines latérales ont des fonctions
particulieres (par exemples elles aident a catalyser des réactions

chimiques)




La glycine et I'alanine sont les aminoacides les
plus petits

Glycine Alanine

(Gly, G) (Ala, A)
CH
*H3N COO~ *HzN COO~
H CHs
*HsN—C—CO0O" *H;N—C—CO0O0"
H H
Glycine Alanine

(Gly, G) (Ala, A)



La glycine et I'alanine sont les aminoacides les
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La glycine et I'alanine sont les aminoacides les
plus petits

Glycine Alanine

(Gly, G) (Ala, A)
Quelle est la
chaine latérale
de glycine?
+H3NACOO‘ *H;N CO0~
H CHs
*HsN—C—CO0O" *HsN—C—CO0O"
H H
Glycine Alanine

(Gly, G) (Ala, A)



Chaines latérales hydrocarbonée plus long

Valine Leucine Isoleucine Methionine
(val, V) (Leu, L) (lle, 1) (Met, M)
HsC
|C”3CH Ch >s
HsC e HoC H,C
e cH \c*/CH3 NeH
S Ve Ve e
*HsN CO0- *+H3N CO0~ +H3N dolo *HsN C0o0-
’—""s
/7 cHs N\
l' | ‘\
S
| | 1
1 ]
CH, ]
\ ’
N ’
\~~Cl—H;,,
*HsN—C—COO0"~ +H3N—(’2—COO‘ H;N—C—COO‘ *HsN—C—CO0O"~
H H H H
Valine Leucine Isoleucine Methionine

(val, v) (Leu, L) (lle, 1) (Met, M)



La proline

c2 2
——CH

/ HT H,e” CH,

- : \N+ C/ COO

N* ~ o 3
N, COO H, ‘
Proline H
(Pro, P)

Quelle est la chaine latérale de proline?



La proline a aussi une chaine latérale aliphatique mais
est aussi le seul aminoacide cyclique

Ic':b Ez

——CH
/ HT 2 H,e” CH,

G N \N+ c/ COO-

N* COO- o

H2 H2 ‘

Proline H

(Pro, P)

La proline joue souvent un rdle structurel important.



Prolin
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Phenylalanine
(Phe, F)

*HzN—C—COO0~

H
Phenylalanine
(Phe, F)

Chaines latérales aromatiques

Tyrosine

(Tyr, Y)

H
O
H
H
CH
H H 2
HsN (oolol
Ho. ¢
hills
HC\ C
N Ncn,
H |
+HsN—C—CO0O0"~
H
Tyrosine
(Tyr, Y)

pK, =10.9

tHzN—C—CO0~

H
Tryptophan
(Trp, W)

10,000 —
il
€ 8,000
s
£ 6,000} Trp
S
=
(3]
8
S 4,000
S
g
E
0 | | | |

220 240 260 280 300 320
Wavelength (nm)

Tyr et Trp déterminent les spectres UV
des protéines



Chaines latérales aromatiques

Phenylalanine Tyrosine

(Phe, F) (Tyr, Y)

Quel est I'état de
ionisation dans la
H AN chaine latérale de

Q Q Y tyrosine?

CH CH CH
e e e
*H3N Co0 HsN olon *H3N Co0-

H
/C\CH
w7
C HO ¢ CH
il hills ot
HN
HCx. € HCx. € \=C
\ﬁ/ \C‘H2 \ﬁ/ \C|H2 c \(|:H2
+HsN—C—COO +H3N—(|Z—COO H;N—(IZ—COO
H H H
Phenylalanine Tyrosine Tryptophan
(Phe, F) (Tyr, Y) (Trp, W)

pK, =10.9



Serine
(Ser, S)

+HsN—C—CO0O0"

Serine
(Ser, S)

Chaines latérales avec des groupes hydroxyles

Threonine
(Thr, T)

H—C—~CHs3
+H3N—(’Z—COO'

H

Threonine
(Thr, T)



Chaines latérales avec des groupes thiols

SH
H/g\ |
. CH, C‘le
/< +H;N—C—CO0O
+H3N COO~ |
Cysteine :
(Cys, C)



Un pont disulfure (= lien covalent) peut étre formé
par oxidation (réversible)

CO0~ COO0—
+ | * I
H;N—CH H;N— CH
Cysteine | I
CH, CH,
| 2H" + 2e~ |
SH S
- A | Cystine
SH N S
| 2H" + 2e~ |
. CH CH
Cysteine o .
CH —NH, CH —NH,

I I
COO- CO0-

Figure 3-7
Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition
© 2008 W.H.Freeman and Company



Chaines latérales avec des groupes basiques

Lysine Arginine Histidine
(Lys, K) (Arg, R) (His, H)

-

HZN g /.—NHz

e T
c|:H2 I‘|\;JH

H
CH CH N
[ [ we
CH, CH, \ g

| N
CH, (|:H; C|Hz
+HzN—C—CO00~ +H3N—c|—coo- +H3N—C|—COO‘
H H H
Lysine Arginine Histidine

(Lys, K) (Arg, R) (His, H)



Chaines latérales avec des groupes carboxylates

Aspartate
(Asp, D)

“e©

|

CH,

+HsN—C—C0O0~

H

Aspartate
(Asp, D)

Glutamate
(Gluy, E)

CH,

*HzN—C—COO0~

H

Glutamate
(Glu, E)



Asparagine
(Asn, N)

O\C/NHz

CH,
+HsN—C—CO0O0~

H

Asparagine
(Asn, N)

Chaines latérales avec des groupes carboxamides

Glutamine

(Gin, Q)

*HzN—C—COO0~

H
Glutamine

(GIn, Q)



Liste des groupes fonctionnels ionisables des 20 aminoacides

TABLE 3.1 Typical pK, values of ionizable groups in proteins

| Group Acid Base Typical pK,"
i i
Towraival o —— ;= 3.1
erminal o-carboxyl group A e
(0] 0]
+ H
Terminal oi-amino group _'N”(---H _ _N(«H 8.0



Liste des groupes fonctionnels ionisables des 20 aminoacides

I
TABLE 3.1 Typical pK, values of ionizable groups in proteins
Group Acid Base Typical pK,"
| CI)
inal o(- — - - 84
Terminal o-carboxyl group _C_H o
o 0}
i ; 0) (0]
Aspartic acid I Fo_ 41
Glutamic acid C \O’H /C‘\\O '
K
N‘\. —_ s N\
Histidine @\J — —@ 6.0
“H “H
+ H
Terminal oi-amino group _N”(«H — _N(’--H 8.0
H H
Cysteine _S/H =S g 8.3
. /H
Tyrosine o0 — 7 10.9
+ H
Lysine -N"\"“'-H _ _NQ"'H 10.8
H H
H H
N- N
Arginine H\N--TC/ " - H\N—C// 12.5
£ /0% VA
N-H N-H
H H

*pK, values depend on temperature, ionic strength, and the microenvironment of the
ionizable group.



Chaine d’aminoacides

Primary protein structure

Is saquence of a chan of amino acia

Comment est-ce que les acides aminés
peuvent étre connectés?



Les chaines latérales

HQ B i 5 iR H S
HN-C-C-OH  HN-C=C-OH  HN-C=C-OH H,N-C=C-OH  H,N-C-(
Glyine (Gly, G)  Ajanine (Ala, A) o

Valine (Val, V) CHj
Leucine (Leu, L) Isoleuc
o H 9 1S H
C-OH H,N-C-C-OH  H,N-C-C-OH H,N—C-
CH; C
(l3|"
5
Proline (Pro, P) ‘ CF
Tryplophane = oH e EC Methior

(Trp, W) erS|ne '

(Tyr, Y)



H
+ | -
HsN— C —C0O0
|
R4

Aming acid - 1

H

-

Chaine d’aminoacides

H
+ | _
HsN— C —C0O0
|
Ra

Aming acid - 2

HzO

H
|

+ | _
HsN— C —{CO —NH)— C —CDO

|
R4

OH
CH; CH,
7/
\(I:H
CH,OH I-ll |-|| = CIHZ H C|H3 ! cIH2
+
H;N—C—C—N—C—C—N—C—C—N—C—C—N—C—CO0O0"~
I Il [l (| [l I
(o] H H O H O H
Amino- Carboxyl-

terminal end terminal end

Figure 3-14
Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition
© 2008 W. H. Freeman and Company

Primary protein structure
Is saquence of a chain of amino acid
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Figure 3-13



OH

v |
CH, CH,
N \Cﬁ
(IZHZOH I-II I-II CH, C|H3 I-II CH,
+
H,N—C——C—N—C—C C—C C—C—N—C—COO"
| I | |l I |
H (0 H O H O H O H
Amino- Carboxyl-
terminal end terminal end

Figure 3-14

Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition

© 2008 W.H.Freeman and Company



+
NH, <

— amino-terminus (N-terminus)

NH
Glu CH—CH,—CH,—C00"
0=C

NH
LyS CH_CHZ_CHz_CHz_CHz_ﬁH3

COO™
Figure 3-15 \ carboxy-terminus (C-terminus)

Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition
© 2008 W.H.Freeman and Company




Level 4: Level 3: Level 2: Level 1:
The cell Supramolecular Macromolecules Monomeric units
and its organelles complexes

Nucleotides A
o*i]ﬁ

o-

oy
—~ \ | ‘

Figure 1-11
Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition
© 2008 W.H.Freeman and Company



