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INTRODUCTION

» acides aminés = molécules organiques possédant un squelette
carboné et deux fonctions : une amine (-NH,) et une acide (-
COOH).

» Unités structurales de base des protéines.

» Les acides aminés ont des propriétés physicochimigues dont
'intérét majeur d'étude est leur évaluation qualitative et
quantitative.




PROPRIETES PHYSIQUES

1.Isomérie optique.
2. Solubilité.
3. absorption de la lumiere et fluorescence.



Isomérie optique

» Les acides aminés a I'exception de la glycine ont un carbone central
(Ca) présentant quatre substituants différents qu’on appelle carbone
asymétrique ou carbone chiral.

» carbone asyméhique isomérie optique/ définir la série de
I"AA.
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SOLUBILITE

» solide/ sous forme de cristaux.

» relativement solubles dans I'eau /leur caractere
lonique et de leur possibilité de former des liaisons
hydrogenes avec les molécules d'eau.

» solubilité plus faible pour les acides aminés
hydropholes.

» Faible solubilité dans les solvants organiques quelgues
myg/L.



Absorption de la lumiere

» les aminoacides n'absorbent pas la lumiere visible, leurs solutions sont incolores.

» les chaines latérales aromatiques des aminoacides ont des spectres d'absorption
caractéristiques dans I'vltraviolet moyen :

» Le tryptophane et la tyrosine présentent la particularité d’émetire une
fluorescence lorsqu’ils sont soumis a des longueurs d’ondes (TRP: 274nm et
TYR:280nm) appartenant aux UV,

» Cette réactivité est due au noyau aromatique et a la présence d’électrons
délocalisés,

» Cette propriété ne concerne pas la phénylalanine

intérét: détection et dosage par spectrophotométrie
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PROPRIETES CHIMIQUES

Propriétés ioniques

» Indépendamment de la nature du radical R,
tous les acides aminés possedent deux
fonctions ionisables & pH physiologique.



Composés amphoteres

» 2 groupements : -COOH acide et NH, basique.

» En solution, deux formes, I'une chargée RCOOH, RCOO" et
I'auire neutre R-NH3*, R-NH2.

=) composés amphoteres



L'état d’ionisation / pH :
>

>

En milieu acide : la fonction amine NH, s’ionise en captant un proton, I'acide
aminé se trouve sous forme de cation (R-NH;*).

En milieu basique : la fonction acide COOH s’ionise en libérant un proton,
I'acide aminé se frouve sous forme d'anions (R-COO").

Le pH pour lequel les deux dissociations s'effectuent est appelé point
isoélectrique pH;

Définition du pH,: c’est le pour lequel on a un ion dipolaire ou Zwitterion de

charge nette nulle, ne migrant pas dans une charge électrique.




cation Zwitterion anion

NH; NH; NH,

> S, > S,
R—C—COOH <+—— R—C—COO «— R—C—COO

low pH pH high pH

L'ion Zwitterion est une forme neutre des acides aminés qui possedent
autant de charges positives que de charges négatives.



Notions de pkl, pk2, pkr

Fonction -COOH : pki

-COOH COO- + H*

» COOH/ comportement acide faible : capable de céder un proton.
» La dissociation est incomplete et réversible.

» On définit ainsi la constante de dissociation ou constante d’acidité
K1 pour chagque acide aminé.



K1=[-COO-][H*]/[COOH]

pkl= -logkl <« pk;=-log[-COO-][H*]/[COOH]

PH = - log [H*]

pour pH = pK,; — - log [H*] = -log [-COO-] [H*]/[COOH]
— [-COO-]/[COOH]=1

Donc pour pH=pK1 la concentration de la forme dissociée est égale a celle de la
forme non dissociée.

pk1 correspond au pH de la demi dissociation de la fonction carboxylique.

Plus pk1 est faible plus la fonction est acide.




Fonction amine -NH2 : pk2

NH2/comportement basique : capable de fixer un proton.
-NH, + H* > NH3*

L'équilibre de dissociation : k2= [-NH,][H*]/[NH,*]
pky= -log [-NH,][H*]/[NH;"].

pour pH = Pk, — - log [H*] = -log [-NH2] [H*]/[NH3+]
—  [-NH3+]/[NH2]=1



» pH=Pk, [forme dissociée] forme non dissociée].

» Plus pk2 est élevée plus la fonction a un comportement
basique élevé.



Lorsque le radical R n'est pas ionisable, le
oH ou I'acide aminé est amphotere qui
correspond au pH. ou pH iso-électrique ou
pH iso-ionique se calcule parla formule :

PH; = 1/2(pk;+pk,)




Radical R : pKr

Le pKr est défini pour les groupements
R ionisables.



Titration des acides amineés

» On peut titrer un acide aminé et déterminer les pK des fonctions
carboxylique et amine.

» |l s’agit d'une courbe donnant le pH en fonction de la quantité de
base ou d’acide ajoutée et qui permet la mise en évidence des
différents pK de I'acide aminé.

» Le titrage implique I'élimination ou I'addition graduelle de protons.



1.Aminoacides a chaine latérale ne

comportant pas de groupe ionisable

Les acides aminés nevutres sont les acides aminés avec
un seul groupement a amine, un seul groupement a
carboxylique et un groupement R qui ne s’ionise pas

possedent des courbes de titration proches a celle de
la glycine.



Courbe de titration de I'alanine

( NH,CHRCOO™)

o 8
11 4 PK: =9,7
10 —f-

S—=r +

(NH,CHRCOO™) _
Bl pHi ( NH,CHRCOO™)
7
+
- pH = 6,0 ( NH3;CHRCOO™)
+

5= (NH,CHRCOOH )

4— PK, =23

3_._

2= +

( NH,CHRCOOH )
=1
1
( NH;CHRCOO™)
’ | | l
1 | 1
| 0,5 | 1,5

Equivalents OH —»



2 fonctions acido-basique
profonées /une forme
cationique /charge positive
(NH;+-CH,-COOH),

Ajout de soude NAOH
dissociation un point

[N H3+'CH2'COOH] — [N H3+'CH2'
COO-]

a ce point le pH est
égal au 1epK
(Pk1=2,3 pour ala).
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oH=Pk1

50% NH 3+'CH2'COOH .

50% NH,*-CH,-COO-.

La partie plate autour de
ce pK, correspond d
zone tampon
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ajouter de la soude
point d’inflexion.

ce pH correspond au pH
isoélectrique ou pHi
(pHi=6 pour Ala).

toute I'Ala est sous une
forme dipolaire avec 2
charges, une (+) et une
(- ) avec une charge
globale nulle.

pH=pHi —100 % sous
forme NH;*-CH,-COO-
(ion Zwitterion)
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ajout de soude ——

nouvelle dissociation+ perte
du proton de I'amine

a égalité de
conceniration des 2
especes, le pH correspond

au 2 eme pK (Pk2=9,7 pour
ala).

[NH,+-CH,-COO-] = [NH,-CH,-COO-]
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Acides aminés possédant un groupement

ionisable

» On attribue au radical R acide une constante de
dissociation K, et un Pk,

» Lorsque I'acide aminé est sous sa forme la plus
protonée , trois fonctions sont susceptibles de libérer
un proton .

» L'ordre de libération dépend des différents Pk : du plus
faible (plus acide) au plus élevé (moins acide).



Exemple d’'un acide aminé a chaine latérale

comporiant un groupement acide

»Cas de l'acide glutamique :
H,N— CH— COOH
CH,

CH,

COOH
A. Glutamique Glu (E)



COOH COO~
_H |
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Exemple d’'un acide aminé a chaine latérale
comporiant un groupement basique

»Cas de la lysine : O‘j‘c—c';—NjH
HO %Hz H

G

T

CH
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AUTRES PROPRIETES CHIMIQUES DES ACIDES

AMINES

= Propriétés du COOH.
« Propriétés du NH2.
« Propriéetés du COOH et NH2.



Propriétés du COOH

1. Esteérification

2. Amidification

3. Décarboxylation



Estérification

» Estérification de la fonction acide par un alcool en milieu acide fort.

» Intérét:

les esters étant des liquides distillables, ils peuvent ainsi €tre séparés
par distillation fractionné ou par chromatographie phase gazeuse.



Amidification

Amidification = Réaction avec une amine.

Intérét :
« L'asparagine et la glutamine sont formeés suivant cette réaction.
=  L'amidification conduit a la formation de la liaison pepftidigue.



Décarboxylation

COOH .
R-CH —>»  R=CH=NH, + (0
NH, aming



- &D

Histidine histamine : médiateur de la réaction inflammatoire.
CO2
Cystéine | cystamine : entre dans la composition du CoA-SH.
COo2

Acide glutamique acide Y aminobutyrique (GABA) : mé&diateur du SNC.

———



Réaction du NH,

1. Addition de carbonyle.
2. Arylation.

3. Acylation.

4. Carbamylation.

5. Désamination.



Addition de carbonyle

G005 C00H 0, COOH

| H
R—CH-’N\/\S/C -R' —» R-CH-N- =R R-CH-N—C-R‘
H H 0 l"l"' i
' H OH] H
aldehyde bacacans .

base de Schiff



= Les fonctions a aminés des aminoacides réagissent réversiblement avec
les aldéhydes pour donner des bases de Schiff qui sont relativement
labiles.

»  Ces bases de Schiff apparaissent tres souvent comme infermédiaires
dans des réactions enzymatiques impliquant les aminoacides comme
substrats.

» NB : La proline qui contient une fonction amine secondaire ne reagit
pas avec les aldéhydes.



NO, NO,

<y § )
O,N F .-~ N=CH—COOH —3 O,N I\IJ—CH—COOH
= H
fluoro-2, 4-dinitrobenzéne 2. 4-dinitrophényl aminoacide
FDNB (réactif de Sanger) DNP aminoacide

Couleur jaune



» Cette réaction a l'aide d'un dérivé aromatique
activé a permis a Frederik SANGER d'etablir la
poremiere structure primaire d'une protéine :
'insuline, hormone pancréatique qui controle la
production et 'utilisation du glucose.



» Le réactif de Sanger a été supplanté par un réactif donnant un produit
plus stable et fluorescent permettant une plus grande sensibilité dans la
détection : c'est le chlorure de dansyle (1-diméthyl-amino-naphtalene-5-
sulfonyle).

SOl H !

T \LEE

O ~O)

CH; @ ... N=CH=COOH —» CH, @
H

Chlorure de dansyle dansy 1‘3“'1iﬂ03ffide
(DNS Cl) DNS aminoacide

Fluorescent

R

|
SO, -I\II —CH-COOH




Carbamylation

» La carbamylation avec le phénylisothiocyanate (PTC), a un pH basique de 9,
donne des dérivés qui absorbent dans l'ultraviolet et facilement separable
par chromatographie.

» De plusla réaction avec I'acide aminé terminal d'une protéine libere le
dérivé d'addition et une protéine amputée de son aminoacide N-terminal :
en itérant le processus, la détermination de la structure primaire de la
protéine sera possible (dégradation recurrente d'Edman).



S
I H_ 'f S R
@ C# D IN-CH-COOH —» [
7 4 C CH-COOH
N H " ’
N N
H H

phénylisothicyanate phénylthiocarbamyl aminoacode

PTC (réactif d'Edman) PTC-aminoacide
Absorbe dans I'UV



i N NH
/C—NH — > /C—N\H + RZ—C{-I

e N : \CH - R 1 N _ C =O
H 0/_3 / \C /CH R, /
X [ |
N O peptide (n-1)
R,—CH’ | o
\C -0 Phénylthiohydantoine-aminoacide
PTC-peptide 7 PTH-aminoacide

Absorbe dans I'UV



Désamination

R=Cl=C00H —> R=C-CO0H  —> R-C=C00H +
NH, NH 0

acide aming acide 0-iming acide o-cétonique



La reaction avec la ninhydrine

» L'acide aminé est completement dégradé par une réaction de
désamination et de décarboxylation.

R R

I I
O O
OH H
ninhydrine O NH5 O

©¢: N @ produit violet

O O



Caractéristiques de la réaction a la ninhydrine:

réaction colorimétrique sensible.

Lecture a 570nm.

Les iminoacides (proline) donnent un composée jaune, lecture a 440 nm.




CONCLUSION

» Laréactivité chimique des acides aminés est en relation
directe avec la réactivité chimique de ces groupements
fonctionnels.






