Tema 4c
Estructura tridimensional de las proteinas.
Proteinas fibrosas. Proteinas globulares.

Proteinas fibrosas

= Estructuray funciéon de las queratinas
= Estructuray funcién del colageno

* Triple hélice de colageno
» Modificaciones postraduccionales de los aminoacidos del colageno
* Fibras de colageno

= Estructuray funcidon de la elastina

= Estructuray funcién de la fibroina

Proteinas globulares

= Mioglobina

* Estructura y funciéon. Grupo hemo
 Curva union O, a la Mioglobina



Proteinas fibrosas: generalidades

Tienen forma alargada o filamentosa

La estructura 1272 se caracteriza por la repeticion ordenada de algunos aminoacidos

Constan mayoritariamente de un unico tipo de estructura secundaria

Insolubles en agua

Funcion estructural: conexion, proteccion y soporte. Principales proteinas de la
piel, tejido conjuntivo y de las fibras animales (pelo, seda)

Confieren fuerza y/o elasticidad

Queratina (piel, pelo, uiias, etc)

Fibroina (seda)

Colageno

Elastina



Queratinas

= Dos tipos:

= g-queratina (pelo, unas, lana, cuernos)

= B-queratina (plumas, escamas)

a-gqueratina

Hélice a dextrogira

Consta de unos 300 aa

20% aa hidrofobicos

Capacidad de formar superenrollamientos



Queratinas

= Dos hélices dextrogiras se enrollan sobre si, giro levogiro
= Cada hélice 3,6 residuos por vuelta
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Queratinas

= Ricas en puentes S-S
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Colageno

= Proteina mas abundante vertebrados, aprox. un 30% de la proteina total del
cuerpo

= Principal constituyente del tejido conjuntivo
= Proporciona fuerza y resistencia estructural

= Presente en tendones, cartilagos, ligamentos, matriz organica de los
huesos y cornea del 0jo)

= Poco valor alimenticio




Estructura del colageno

= Hélice simple levogira Tropocolageno
\!
= Tiene 3,3 residuos/vuelta (muy extendida) o
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:'D

= Repeticion del tripeptido (Gly-X-Pro) o (Gly-X-4-OH-Pro)



Estructura del colageno

Hidroxilacion posterior a la sintesis del polipéptido

H
ch;f ™ CH— COOH = Confiere estabilidad, puentes de H entre 3 cadenas
| |
HC CHyp
éH = Prolil hidrolasa requiere acido ascorbico (vit C)

4-Hidroxiprolina

Falta vit C produce escorbuto

OH NH»>

l |
NHs —CHs—CH—CHs—CHs—C—H "
i = Une glucidos

COOH
5-Hidroxilisina



Estructura del colageno

H

Gl Gly 2
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et Sélo la glicina puede acoplarse en HC —— CH,

el centro de la triple hélice c'm

4-Hidroxiprolina

Helix 3




Fuerzas que estabilizan la estructura del colageno

Interacciones covalentes y no covalentes entre las cadenas estabilizan el tropocolageno

= NO covalentes

= |nteracciones ionicas
= Puentes de H (participacion de la Gly y la 4-OH-Pro)
= |nteracciones no covalentes entre las cadenas

= Repulsion estérica de los anillos de Pro

= Covalentes

= Uniones entre los grupos R de las Lys
= Intramoleculares
= Intermoleculares




Estructura del colageno

GLICINA

% P Solo la glicina puede acoplarse en
> el centro de la triple hélice

Triple hélice

Hélice colageno  Tropocolageno



Fuerzas que estabilizan la estructura del colageno

(I)H NH2 thl r!m
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Al-lisina Puentes de Lys entre cadenas de colageno

= Union de moléculas de tropocolageno por enlaces covalentes forman las fibras
de colageno

Fibra de colageno gm ) ———
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Coléageno triple hélice Uniones covalentes



Fibras de colageno

Cabezas de las Estrias
moléculas de colageno 640 A (64 nm)
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Seccnon de la
molécula de coldgeno

Alternancia de las moléculas de
tropocolageno da lugar a un patron
estriado al microscopio electronico

Courtesy of Karl A. Piez, Cdllagen Cprporation



Enfermedades del colageno

= Escorbuto:

Déficit de Vit C. fragilidad capilar, hemorragias, Niccolo Paganini

lesiones cutaneas. Violinista Italiano 1782-1840
Sindrome de Marfan

= Sindrome de osteogénesis imperfecta:
Mutacion Gly988/Cys en el colageno tipo |. Huesos
guebradizos, deformaciones en el esqueleto (nifos
de cristal).

= Sindrome de Ehler-Danlos.

Piel hiperextensible, exceso de movilidad en las
articulaciones. Rotura de arterias y vejiga (mas
graves).




Elastina

= Confiere elasticidad a las paredes arteriales y ligamentos

Enlace cruzado

= Red tridimensional sin estructura 22"a definida
= Constituida principalmente por aminoacidos apolares, como Gly, Pro, Ala y Val

= Forma numerosos enlaces cruzados entre Lys-Lys y Lys-Al-Lys



Elastina
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Formacion de entrecruzamiento covalente entre cadenas de
elastina a través de cuatro lisinas, (via formacion de desmosina)



Fibroina

= Constituye las fibras tejidas por gusanos y aracnidos
= Estructura 22"@; plegamiento B antiparalelo
= Repeticion de la secuencia (-Gly-X-Gly-)n : (-Gly-Ser-Gly-Ala-Gly-Ala)n

= Las hojas B se apilan alternando contactos los grupos R de la Gly y los de Ala o Ser
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Fibroina

= Fibras fuertes, pero poco extensibles

= Fibras flexibles, interacciones de van del Waals entre R de hojas 3 apiladas

Lamina 2

Lamina n

= Pequenas regiones de aa voluminosos (Val, Trp)



Proteinas globulares

= Contienen varios tipos de estructuras secundarias en la misma molécula

Plegamiento da estructura terciaria, y a veces cuaternaria, densamente
empaquetada de aspecto globular

Pueden poseer grupos prostéticos (Ej. grupo hemo)

Solubles en agua

Pueden unir ligandos

Enorme diversidad funcional

* Enzimas

» Receptores celulares
= Hormonas peptidicas
* Inmunoglobulinas

= Proteinas de transporte: Mioglobina y Hemoglobina



Mioglobina

Proteina de 153 aa

Concentracion elevada en musculo
esquelético y cardiaco

Almacena y facilita la difusion de O,

Molécula compacta



Mioglobina

70% aa en hélices o

8 segmentos de hélice a

5 zonas de curvatura

aa con R polares en el exterior y
con R apolares en el interior

Solo 2 aa polares en interior
Histidinas E7 y F8

Posee un grupo hemo que une O,




Mioglobina




Grupo hemo de Mioglobina
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Grupo hemo de Mioglobina
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Curva union O, a la Mioglobina
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