מבנה שלישוני

הגדרה:

המבנה השלישוני מתאר את צורת הקיפול של המבנים השניוניים בחלבון (סליל α ומשטח-β). המבנה השלישוני מתקבל על ידי שני סוגי קשרים:

· קשרים לא קוולנטים - קשרי מימן, קשרי ון-דר-ולס, אינטראקציות הידרופוביות, וקשרים יוניים), הנוצרים בין קבוצות צדדיות של חומצות אמיניות המרוחקות זו מזו ברצף הקווי 

· קשרים קוולנטים - קשרי דו-גופרית. 

בחלבונים נפוצים שני סוגים עיקריים של מבנה שלישוני: 
המבנה הסיבי והמבנה הכדורי (גלובולרי). חשוב לציין - במבנה הסיבי וגם במבנה הכדורי קיימים סלילי α ומשטחי β. כל אחד מן המבנים השניוניים - סלילי α ומשטחי β - מאורגנים במרחב בצורה שונה במבנה הסיבי או במבנה הכדורי.

חלבונים סיביים

צורה: צורתם של החלבונים הסיביים מוארכת, הקוטר שלהם זניח יחסית לאורך. המבנה הסיבי מורכב משרשרות פוליפפטידיות המסודרות במקביל. 
מסיסות במים: החלבונים הסיביים אינם מסיסים במים מאחר והם עשירים בחומצות אמיניות בעלות קבוצות צדדיות הידרופוביות. 
החלבונים הסיביים מתחלקים לשתי משפחות עיקריות: קרטין וקולגן. 
קרטין

הקרטין משמש בדרך כלל לחיפוי ולמגן. 
קיימים חלבוני α-קרטין המורכבים מסלילי α וכוללים את השערות, הציפורניים, חלבוני העור, והקרניים והצמר אצל בעלי חיים. 
קיימים חלבוני β –קרטין המורכבים ממשטחי- β ומצויים בקורי עכביש, משי, במקור של עופות ועוד.
קולגן

הקולגן הוא החלבון השכיח ביותר בגופם של בעלי חיים רבים וגם  באדם. זהו חלבון מבני המהווה את המרכיב העיקרי של רקמות החיבור - גידים, רצועות, עור, עצמות, סחוס וכלי הדם. הקולגן אינו גמיש, אולם בעל חוזק מתיחה רב. המבנה השניוני של הקולגן כולל שלוש שרשרות פוליפפטידיות מקבילות השזורות זו בזו ליצירת תת-יחידה מבנית חוזרת כפי שניתן לראות באיור הבא:
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Type structures of globular proteins.
Blue indicates o helices; orange, f sheets;
and green, irregularly structured regions.

(a) Predominantly e helix (helix bundles).
Top: Myohemerythrin. Bottom: Tobacco mo-
saic virus coat protein. (b) Predominantly 8
sheet. Top: Prealbumin (a dimer). Bottom:
Immunoglobulin, V, domain. These are both
examples of antiparallel 3 barrels. (¢) Mixed o
helix and  sheet. Top: Pyruvate kinase, do-
main 1. This contains an excellent example of
a parallel § barrel, seen here from the top. It
is also a common sequence type termed o/,
in which & and B regions alternate. Bottom:
Hexokinase, domain 2. This contains a clear
example of a twisted 3 sheet.

Myohemerythrin Prealbumin

Courtesy of Dr. Jane Richardson.

fobacco mosaic coat protein Immunoglobulin, V; domain Hexokinase, domain 2

)Predominantly e helix (b) Predominantly B sheet (¢) Mixed a helix and B sheet





לשרשרות אלו מבנה של סליל שמאלי בעל פיתול של שלושה שיירים והן מוחזקות על ידי קשרי מימן. לשלוש השרשרות אורך שווה, כאשר כל אחת מכילה כ-1000 קבוצות צדדיות של חומצות אמיניות. בחלק מחלבוני הקולגן, שלוש השרשרות זהות ברצף חומצות האמיניות, ובחלק רק שתיים זהות והשלישית שונה. 
חלבונים כדוריים

צורתם של החלבונים הכדוריים מעוגלת והם מסיסים בתמיסות מימיות. מסיסות זו נובעת מכך שהשרשרת המרכיבה אותם מקופלת כך שהקבוצות הצדדיות ההידרופוביות מצויות בתוך המבנה הכדורי, בעוד שהקבוצות ההידרופיליות מצויות על פני שטח החלבון. חלבונים אלו מאורגנים ככדור וניתן לאפיין אותם על ידי הרדיוס או הקוטר שלהם . לחלבונים הכדוריים חשיבות רבה בתהליכים ביולוגיים והם כוללים: אנזימים, נוגדנים, נשאים, הורמונים ועוד. באיור הבא ניתן לראות את המבנה השלישוני כדורי של האנזים פירובט קינאז המורכב משילוב של סלילי α ומשטחי β:
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משטחי בתא, סלילי אלפא וקשרים די-סולפידיים
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סוגי קשרים שקיימים במבנה השלישוני

1. קשרי דו-גופרית

Disulfide Bonds (or Disulfide Bridges)  

These bonds form when two cysteine molecules join together to form a bond between their two sulfur atoms (shown below). Such bonds cross-link polypeptide chains or parts of chains. Because they are nonpolar covalent bonds, they are very strong bonds and not easily broken. They are considered to be part of primary structure, although they do contribute to the three-dimensional conformation of the protein. 
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2. קשרי מימן

אין צורך לתת דוגמאות

3. קשרים יוניים

Ionic Bonds

A charged R-group in one part of a polypeptide chain can attract an oppositely charged R-group in another part of the chain. The force of such an electrostatic attraction is the ionic bond, sometimes called a salt linkage, salt bridge, or electrostatic bond. 
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4. אינטראקציות הידרופוביות

Hydrophobic Interactions

Non polar R-groups tend to cluster together in water. These weak associations are called hydrophobic interactions. When the polypeptide chain folds, the hydrophobic R-groups tend to be close to each other in the interior of the folded chain, whereas hydrophilic R-groups tend to be on the outside, attracted to water. The diagram below illustrates some hydrophobic interactions between R-groups. Hydrophobicity of various amino acids.
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הסבר

אלה לא ממש קשרים כימיים אבל לעתים קרובות מתייחסים אליהם כקשרים. אינטראקציות הידרופוביות נגרמות על ידי האפקט של מולקולות המים על שאר המולקולות.

כיצד הדבר מתבצע?

מולקולות בעלות דו-קוטב רגעי (מולקולות לא קוטביות) אינן יכולות ליצור קשרי מימן עם המים. למשל אלקאנים למינהם.

מולקולות מים שמקיפות מולקולה לא קוטבית מקבלות מבנה מסודר יחסית למבנה שנוצר על ידי קשרי מימן שמתחלפים כל הזמן בין מולקולות מים שונות.
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מה ניתן ללמוד מן האיור שלמעלה?

המבנה המסודר של 'כלוב' מולקולות המים שסביב מולקולה לא קוטבית נעשה פחות  מסודר .

למרות שהמולקולות של האוקטאן יותר  מסודרות.  המולקולות של המים פחות  מסודרות וכך עולה האי-סדר (אנטרופיה) של המערכת.

סיכום כל המבנים
1. Primary Structure- Polypeptide backbone 

2. Secondary Structure- Local Hydrogen bonds along the backbone 

3. Tertiary structure- Long distance bonding involving the AA side chains 

4. Quaternary structure- Protein-Protein interactions leading to formation of dimers, tetramers, etc. 
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