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Objectifs : extraits du programme

Précisions et limites :
Le panorama se limite aux points suivants :

- localisation cellulaire de la biosynthése des principales molécules ;

- voie d'acheminement des molécules vers leur localisation fonctionnelle, en se limitant au cas de I'adressage des protéines.
La présentation des interconversions se limite aux exemples suivants, sans détail des réactions chimiques et des différentes étapes :

* synthése d'acides gras et lipides a partir d'acétyl coenzyme A ;

* synthése de polyosides a partir de glucose-1-phosphate ou de glucose-6-phosphate (végétaux) ;

* synthése d'acides aminés (alanine) a partir de pyruvate.

(3) La matiére organique absorbée ou stockée peut entrer
dans les voies cataboliques desquelles la cellule tire son
énergie. Le catabolisme peut étre oxydatif aérobie
(respiration) ou non (fermentation).

La glycolyse est une voie métabolique permettant la
biosynthése d’ATP (par transphosphorylation ou
phosphorylation liée au substrat), de coenzymes réduits et
de pyruvate par une chaine de réactions partant du
glucose. L'oxydation du glycéraldéhyde-3-P dans le cytosol
en est une réaction clef.

La glycolyse est I'objet d’un contrdle cellulaire. Il participe
a I'ajustement de la production d’ATP aux besoins de la
cellule.

Dans le cas de la fermentation, la glycolyse est la seule
voie de production d'ATP. Des réactions biochimiques
spécifiques de chaque voie fermentaire oxydent les
coenzymes réduits, les rendant a nouveau disponibles
pour la glycolyse.

- Construire un bilan de matiére et d’énergie de la
glycolyse.

Savoirs visés | Capacités exigibles

SV-E-2 Le devenir de la matiére organique

Précisions et limites :
Le bilan énergétique de la glycolyse est a connaitre.
Seules les fermentations lactique et alcoolique sont a connaitre.

Le contréle de la glycolyse se limite au cas de la phosphofructokinase 1 (PFK1).

Dans les cellules, aussi bien autotrophes
qu’hétérotrophes, la matiére organique a trois devenirs :
elle peut (1) étre stockée ou exportée, (2) servir a la
biosynthése de nouvelles molécules organiques, ou (3)
entrer dans les voies cataboliques fournissant son énergie
ala cellule.

(1) Le stockage de la matiére organique permet de
constituer des réserves.

Chez les Chlorophytes, les trioses phosphates produits par
le cycle de Calvin sont stockés transitoirement sous forme
d'amidon dans le stroma chloroplastique ou sont convertis
en glucides exportables vers d'autres cellules.

Le glucose absorbé par une cellule hétérotrophe animale - Réaliser des colorations de tissus afin d’identifier
peut étre stocké sous forme de glycogéne dans le cytosol. différentes réserves cellulaires au microscope optique.
Le stockage ou le déstockage des réserves glucidiques
dépend de I'activité d’enzymes.

Le cycle de Krebs est une voie de convergence du
catabolisme utilisant I'acétyl-CoA chez toutes les cellules a
catabolisme aérobie. Il réalise la décarboxylation
oxydative totale des composés, couplée a la production de
nucléotides énergétiques et la réduction de coenzymes.

- Construire un bilan de matiére et d’énergie du cycle de
Krebs.

Précisions et limites :

En dehors de I’équation bilan du cycle de Krebs, seules les réactions suivantes sont attendues :

- entrée de I'acétyl-coA dans le cycle de Krebs

- réactions conduisant de I'alpha-cétoglutarate au succinate en montrant les couplages entre réaction d’oxydo-réduction et

transphosphorylation.

Précisions et limites :
Pour le stockage et le déstockage, on se limite a I'exemple de la glycogéne synthase et de la glycogéne phosphorylase. Aucun détail
sur les enzymes et leur contréle, autres que ceux présentés sur la glycogéne phosphorylase dans le cours d’enzymologie, n’est
attendu. Le détail des mécanismes catalytiques des réactions en jeu est hors programme.

(2) La matiére organique permet de synthétiser de - lllustrer la notion de carrefour métabolique a partir de
nouvelles molécules : c'est I'anabolisme. 'exemple de 'acétyl Coenzyme A

Les principales molécules du vivant ont un squelette
carboné qui dérive d'intermédiaires de voies du
métabolisme.

Des interconversions entre familles de molécules sont
possibles, elles aboutissent a la biosynthése des
principales molécules a role structural, métabolique ou
informationnel a partir de carrefours métaboliques.

La chaine respiratoire est une chaine de transfert
d'électrons issus de coenzymes réduits vers un accepteur
final minéral a plus fort potentiel d’oxydoréduction. Ce
transfert est associé a des conversions chimio-osmotiques
(via la chaine respiratoire) et osmo-chimiques (via I'ATP
synthase) qui permettent la production d'ATP.

L’ATP est donc synthétisée en quantité variable selon le
métabolite initial et la voie métabolique.

- Schématiser I'organisation fonctionnelle de la chaine
respiratoire.

- Expliquer le modele de la chaine respiratoire en utilisant
les variations de potentiel d’oxydoréduction (AE’) et
d’enthalpie libre de réaction (ArG’).

- Comparer les chaines de transfert d’électrons des
chloroplastes et des mitochondries.

- Comparer le bilan énergétique de la respiration cellulaire
avec pour substrat initial le glucose et un acide gras.

- Comparer le bilan de production d’ATP de la fermentation
et de la respiration

Précisions et limites :

Les acquis de spécialité de terminale sont remobilisés. Le fonctionnement des translocateurs de protons de la chaine respiratoire

n’est pas attendu.
La liste des transporteurs d’électrons n’est pas exigible.

Liens :

Nutrition d’un organisme végétal (SV-B-2)

Réle énergétique des biomolécules (SV-D-2)
Enzymes et couplages (SV-E-3)

Expression génétique, traduction, adressage (SV-F-2)
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Introduction I. Une matiére organique qui peut étre oxydée lors de la
production d’ATP : le catabolisme oxydatif
Produit a partir de matiére minérale par les autotrophes, ou prélevée dans le milieu

par les hétérotrophes (revoir le chapitre précédent : chapitre 9), la matiére organique e Lhydrolyse de TI'ATP ) (adénosine triphosphate) est la principale _réaction
est utilisée dans des voies métaboliques variées que le programme regroupe en trois exergonique source d’énergie de la cellule. U'ATP est une molécule présente en
faible concentration dans les cellules (de l'ordre de 5 mmol+L™") mais cette

idées :
= Le catabolisme, c'est-a-dire les réactions de dégradation de la matiére organique, concentration instantanée ne sayrait masquer un renouvellement constant : ,chez
qui sont quasi-toujours des réactions oxydatives et libératrices d’énergie ; elles un homme' adult'e 'de' 7,0 kg, il y aurait en moyenne plus de 40 kg d’ATP
sont donc coupables a des travaux endergoniques, par exemple la régénération consommeés et régénérés chaque jour. o .
d’ATP. On peut distinguer deux grands types de réactions cataboliques Revoir le | présentant la structure du métabolisme dans le chapitre
o Les dépolymérisations, par hydrolyse (attaque par I'eau ; cas typique lors de la sur Fapprovisionnement des cellules en matiére organique (chapitre 9)
digestion) ou phosphorolyse (attaque par un phosphate inorganique ; cas o Cette ATP est donc renouvelée en permanence par les cellules ; elle est obtenue
typique lors de mobilisation des réserves). par des voies cataboliques d’oxydation de matiére organique.
o Les réactions cataboliques des petites molécules organiques qui permettent Je m'obstine a considérer qu'ATP est un nom féminin, puisque ce sigle désigne 'adénosine triphosphate (adénosine étant
notamment la production d’ATP et qui seront le coeur du I. un nom féminin et triphosphate un adjectif épithéte, ou un nom en apposition).

= L'anabolisme, cest-a-dire les réactions de synthése biologique de la matiére
organique (= biosynthéses), qui sont généralement des réactions réductrices et
consommatrices d’énergie ; elles sont donc couplées a des travaux exergoniques,
par exemple la consommation d’ATP. On peut distinguer deux grands types de
réactions anaboliques :
o Les polymérisations et combinaisons de molécules ou groupements ;
Les modalités de polymérisation des acides aminés sont vues dans le chapitre sur I'expression génétique (chapitre 14)
Les modalités de polymérisation des nucléotides sont vues dans le chapitre sur 'expression génétique (chapitre 14) (ARN)
et dans le chapitre sur la transmission de I'information génétique (chapitre 15) (ADN)
Les modalités de polymérisation des oses et d'autres composés sont abordées dans ce chapitre, ainsi que dans le chapitre de
biochimie structurale (chapitre 8) et a I'occasion de chapitres divers
(exemple : syntheése de cellulose au niveau de la paroi végétale dans le chapitre 6)
o Les réactions anaboliques assurant la production des petites molécules
organiques, point évoqué dans ce chapitre.
= La production et la mobilisation de réserves, c’est-a-dire de molécules organiques
provisoirement stockées dans la cellule ou I'organisme et qui sont utilisées de
maniére différée par la cellule et/ou I’'organisme. Cela fait largement appel a des
processus de polymérisation-dépolymérisation. 1. La notion de respiration cellulaire : une oxydation compléte de la matiére
(") Le programme invite a évoquer ces aspects surtout chez les Eucaryotes, mais des organique

références aux Bactéries seront proposées. e La respiration cellulaire est une voie métabolique catabolique aérobie
(= nécessitant du dioxygéne) permettant la production d’ATP qui peut étre
Comment la matiére organique est-elle utilisée dans les cellules (surtout définie de deux fagons :
eucaryotes) ? = Au sens_strict: elle désigne I'ensemble des mécanismes mitochondriaux
d’oxydation du pyruvate (ou de I’'acétylcoenzyme A) assurant la production
d’ATP. C’est, en théorie, la vraie définition.
= Au sens large :
o Solution 1: elle peut désigner I'ensemble des mécanismes cataboliques
des petites molécules organiques (sucres, acides aminés, acides gras...),
y compris et surtout les phases mitochondriales. Elle se superpose alors
techniqguement a la notion de catabolisme oxydatif aérobie (= en présence
de dioxygéne).
o Solution 2: elle peut désigner seulement le catabolisme oxydatif du
glucose, y compris et surtout les étapes mitochondriales. C’est
couramment, dans la pratique, le sens le plus fréquent.

v’ Construire un bilan de matiére et d’énergie de la glycolyse

v’ Construire un bilan de matiére et d’énergie du cycle de Krebs

v' Schématiser |'organisation fonctionnelle de la chaine respiratoire

v Expliquer le modéle de la chaine respiratoire en utilisant les
variations de potentiel d’oxydoréduction (AE’) et d’enthalpie libre de
réaction (ArG’)

v/ Comparer les chaines de transfert d’électrons des chloroplastes et
des mitochondries

v' Comparer le bilan énergétique de la respiration cellulaire avec pour
substrat initial le glucose et un acide gras

v' Comparer le bilan de production d’ATP de la fermentation et de la
respiration

Capacités exigibles

A. Le catabolisme oxydatif : une vue d’ensemble

v Dans les cellules, aussi bien autotrophes qu’hétérotrophes, la
matiére organique a trois devenirs : elle peut (1) étre stockée ou
exportée, (2) servir a la biosynthése de nouvelles molécules
organiques, ou (3) entrer dans les voies cataboliques fournissant
son énergie a la cellule.

Bilan (adapté du

programme)
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2. L’exemple du catabolisme du glucose : une vision globale

a. Equation-bilan de la respiration cellulaire (sens large)

e Comme dans le cas de la photosynthése ou I'on s’intéressait a la formation d’'un
glucose, il est fréequent de présenter symétriquement la respiration cellulaire (au
sens large) comme I'oxydation compléte d’une molécule de glucose. Le glucose
est effet la molécule la plus catabolisée chez la plupart des cellules.

e L’équation-bilan est alors :

6 O, + C¢H1206 — 6 H,O + 6 CO,
Dioxygéne + Matiére organique — Eau + Dioxyde de carbone

On notera que le processus consomme du dioxygéne et rejette du dioxyde de carbone comme
déchet, ce qui explique les échanges gazeux respiratoires abordés dans d’autres chapitres.

La respiration a I'échelle de 'organisme est en fait constituée des échanges gazeux permettant la
respiration cellulaire a I'échelle des cellules.

b. Trois étapes principales

e La respiration au sens large, considérée au travers de I'exemple de I'oxydation du
glucose, peut étre découpée en trois grandes étapes (figure 1).

{ Energie chimique (électrons riches en énergie) P\( Pouvoir réducteur
‘ (___,__,_,“__.,_H,M,‘.,,AM..,__;..H‘__.*. (NADH,H*)

Hz0 3

? ‘ Pouvoir réducteur
‘ 1 (FADH;)
|
\ Glycolyse
Acide
Glucose [» S 0.
»’ H20

‘
Cytosol ‘ lCrétes
|
|
|

mitochondriales /T\(
f Par la phosphorylation :
L 4 au niveau du substrat \

phosphorylation
oxydative
4 A 4
3 i Sl
ATP ATP = AT o
AR AT AT

Sites de formation

de PATP au cours de la respiration
cellulaire. La glycolyse a lieu dans le
cytosol. Le cycle de Krebs et les réactions
de la chaine de transport des électrons se
déroulent a I'intérieur de la mitochondrie.
Au cours de la glycolyse, chaque molécule
de glucose est dégradée en deux molécules

d’acide pyruvique. Celles-ci pénétrent dans la
matrice mitochondriale, ot le cycle de Krebs
les décompose en CO,. Pendant la glycolyse
et le cycle de Krebs, de petites quantités
d’ATP sont produites par phosphorylation
au niveau du substrat. L'énergie chimique
provenant de la glycolyse et du cycle de
Krebs, sous forme d’électrons riches en

énergie captés par les coenzymes, est
alors transférée a la chaine de transport
des électrons (ou chaine respiratoire), qui
est intégrée a la membrane des crétes. La
chaine de transport des électrons effectue
la phosphorylation oxydative, qui produit
la plus grande partie de 'ATP résultant

de la respiration cellulaire.

A FIGURE 1. Vue d’ensemble de la respiration cellulaire au sens large. D’aprés MARIEB (2005)

On notera la production d’ATP a toutes les étapes.

On notera la production de pouvoir réducteur (NADH,H* + FADH,) lors de la glycolyse et du cycle

de KREBS puis sa consommation par oxydation lors de la phosphorylation oxydative.

(a)

phosphorylation. (a) La phosphorylation
au niveau du substrat a lieu lorsqu’un
groupement phosphate riche en énergie
est transféré directement du substrat

a ’ADP pour former I'ATP. Cette réaction
se déroule a la fois dans le cytoplasme et

a. La glycolyse cytosolique
e La glycolyse (= voie d’EMBDEN-MEYERHOFF) est, rigoureusement, I"oxydation du
glucose en pyruvate. L’acide pyruvique a pour formule CH; — CO — COOH.
o Elle ne fait pas intervenir les gaz-respiratoires.
e Elle se déroule dans le hyaloplasme.
e Elle permet la production de :
= deux molécules d’ATP (en réalité, 2 ATP sont consommés et 4 autres produits
par la réaction)
= et deux molécules de pouvoir réducteur (ici 2 NADH,H*).
e On peut proposer I'équation-bilan suivante :
C¢H1206 + 2 NAD* + 2 ADP + 2 Pi— 2 CH;COCOOH + 2 NADH,H* + 2 ATP
e Tous les couplages en jeu sont de type chimio-chimique. L’ATP y est produite par
phosphorylation au niveau du substrat (figure 2.a).

Forte concentration d'ions H*
dans I'espace intermembranaire

® @
Membrane

Catalyse a

IR (crame e

ATP
synthétase

Pouvoir 4 yf (7
réducteur ADP + e

Faible concentration d'ions H*
dans la matrice mitochondriale

< ATP

(b)

Mécanismes de dans la matrice mitochondriale. (b) La
phosphorylation oxydative, qui a lieu dans
les mitochondries, refléte I'activité des
protéines de transport d’électrons; celles-ci
jouent le réle de «pompes », créant ainsi
un gradient de protons de part et d’autre
de la membrane des crétes. L'énergie qui

alimente cette pompe est celle qui est
libérée par 'oxydation des molécules de
nutriments. Lorsque les ions H* refluent
passivement vers la matrice liquide de

la mitochondrie, I'énergie de leur gradient
de diffusion sert a lier les groupements
phosphate a 'ADP.

A FIGURE 2. Les modalités de phosphorylation de ’ADP en ATP dans le catabolisme oxydatif :

(a) phosphorylation au niveau du substrat et (b) phosphorylation oxydative.
D’aprés MARIEB (2005)

B. Le cycle de KRreBs au niveau de la matrice mitochondriale
e Le cycle de KREBS ou cycle de l'acide citrique (= cycle des acides
tricarboxyliques) est un ensemble de réactions cycliques dont les enzymes
sont situées, dans le cas des Eucaryotes, dans la matrice des mitochondries et
permettant la production d’ATP et de pouvoir réducteur (NADH,H* et FADH,).
e |l permet la production de 2 ATP ainsi que de pouvoir réducteur (8 NADH,H" et
2 FADH,). Il y a en outre dégagement de CO..
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e On peut proposer I'équation-bilan suivante (en incluant la transformation du
pyruvate en acétyl-CoA au départ) :
2 CH;COCOOH + 8 NAD* + 2 FAD + 2 ADP + 2 Pi + 6 H,O
— 8 NADH,H* + 2 FADH, + 2 ATP + 6 CO,
e Tous les couplages en jeu sont de type chimio-chimique. L’ATP y est produite par
phosphorylation au niveau du substrat (figure 2.a).

Y. La chaine respiratoire et la phosphorylation oxydative au niveau de I’espace

intermembranaire
e La chaine respiratoire est une chaine d’oxydoréduction localisée au niveau de
la membrane interne des mitochondries :
= |I s’y déroule une oxydation des coenzymes réduits produits précédemment qui
permet de libérer des électrons et des H* tout en apportant de I’énergie.

= Ces réactions permettent I'établissement d’'un gradient de protons au niveau de
I’espace intermembranaire (couplage chimio-osmotique).

= Le dioxygéne est I’accepteur final d’électrons et est réduit en eau.

o L’ATP synthétase présente dans la membrane interne mitochondriale permet la
phosphorylation d’ADP en ATP par utilisation de la force proton-motrice
(couplage osmo-chimique). Pour 2 molécules de pyruvate au départ, il y a
environ 34 ATP produites.

e |l existe donc un couplage global entre la chaine d’oxydoréduction et la
production d’ATP : c'est un couplage globalement chimiochimique. Rappelons
qgu’on appelle phosphorylation oxydative ce mode de phosphorylation (figure 2.b).

¢. L’existence d’oxydations incomplétes et anaérobies* de matiére

organique : les fermentations
e On appelle fermentation une glycolyse qui n’est pas suivie des étapes
mitochondriales de la respiration cellulaire et ou les coenzymes réduits sont
ré-oxydés par la transformation du pyruvate en un résidu organique. |l y a alors
production de 2 ATP.

* Les fermentations au programme se réalisent en conditions anaérobies, c'est-a-dire en
I'absence de dioxygeéne — ce qui constitue leur principal intérét fonctionnel —, mais il existe aussi
des fermentations aérobies bactériennes (ex. fermentation « acétique »).

3. L’existence d’autres voies d’entrée dans le catabolisme oxydatif : autres
oses, glycérol, acides gras, acides aminés
e Dautres voies d’entrées variées dans le catabolisme oxydatif existent (figure 3 ;
encadré A).

a. Les polymeres, diméres, etc. (peptidiques, glucidiques...) : une préalable
dépolymérisation
e Les polymeéres (protéines, polymeéres glucidiques notamment ; /e cas des acides
nucléiques existe mais il est beaucoup plus rare comme source du catabolisme)
peuvent étre dépolymérisés en monomeéres ou dimeéres (ces derniers étant alors
hydrolysés ou phosphorolysés en monomeéres).

b. Les oses, des substrats pouvant entrer dans la glycolyse (ou la voie des

pentoses phosphates)
e Les oses autres que le glucose (fructose*, galactose®...) qui peuvent entrer dans la
glycolyse (figure 3 ; encadré A) en des points variés moyennant quelques enzymes
permettant leur conversion et/ou leur activation.

| | N
| Glycérol I IAcides gras—l
| |

Glycolyse

Tra’nsarr')ina'tion ADP > 5
Désamination
\—CEAD+ - NADH B-oxydation
ol
N Fermentation < \ -
Décarboxylation
oxydative | COy j
— > | Acétyl-CoA
Y k—» NADH -
A
NHq* | —— NAD* — NADES—— | NADH
—— FAD Cycle de Kreb Tane
y eKrebs | . FADH, 7
CO,
Phosphorylation 8 NADH )
/_7 oxydative FADH,
& ADP f\ 0,

H,0

A FIGURE 3. Principales voies du catabolisme oxydatif des cellules eucaryotes.
D’aprés RICHARD et al. (2015)

= Chez les Mammiféres, seuls les hépatocytes peuvent métaboliser le fructose ; on y trouve une
fructokinase capable de phosphoryler (a partir ’ATP) le fructose.

= Chez les Mammiféres, la plupart des tissus peuvent métaboliser le galactose (grace a une
galactokinase initiant la voie de LELOIR).

e Enfin, remarquons que les oses peuvent subir la voie des pentoses phosphates,
une voie anabolique et catabolique qui permet la synthése du ribose
phosphorylé et de NADPH,H+ dans sa phase oxydative mais aussi la
production, dans sa phase non oxydative, de substrats de la glycolyse (F6P,
G3P...) a partir du ribose (encadré A).

II's"agit d'une voie majeure, mais elle est hors programme.
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Encadré A Ladiversité des voies d’entrée dans la glycolyse et I'existence

de la voie des pentoses phosphates
Pour information — d’apres RICHARD et al. (2015)
Seule la phase oxydative de la voie des pentoses phosphates est ici représentée.

Lactose Maltose

dro Hydgrolyse
// Voie des Pentoses phosphates

Galactose —> Glucose —> Ribose-5P + 2 NADPH + 2 H+ + CO2

o
e |
\ >
Amidon 25 Glucose 1-P —> Glucose 6-P

Glycogéne

Phosp

l o
(%]
S

o
Mannose ——> Fructose 6-P <—— Fructose <—S- Saccharose

l

Fructose 1,6 bP

N

Glycéraldéhyde-3P > Dihydroxyacétone phosphate

'

2 Pyruvate + 2 ATP + 2 NADH + 2 H+ Glycolyse

Les voies d’oxydation des oses simples

Une anecdote ! La voie d'ENTNER-DOUDOROFF
Pour information — hors programme
Chez certaines Bactéries (dont Escherichia coli, de nombreux Rhizobium...) et ‘archées’, il existe
une voie de métabolisation du glucose en pyruvate proche de la glycolyse avec le gluconate
comme intermédiaire : la voie d’ENTNER-DOUDOROFF.

¢. Le glycérol, un substrat pouvant entrer dans la glycolyse

e Le glycérol, triose fréquent dans les lipides, peut aussi entrer étre transformé en
glycérol-3-phosphate puis dihydroxyacétone phosphate (figure 4) ; il peut alors
entrer dans la glycolyse.

Le glycérol peut aussi, sous cette forme de dihydroxyacétone phosphate, entrer dans la néoglucogenése, production

anabolique de glucose a partir de substrats non glucidiques.

e Ce métabolisme est trés répandu chez les organismes vivants (Métazoaires,
‘plantes’, ‘champignons’, Bactéries...) mais, chez les Mammiféres, seuls les
hépatocytes peuvent cataboliser ou anaboliser le glycérol.

+ étape 5
A NAD i

glycolyse
glycérol glycérol-3-phosphate dihydroxyacétone-3- === glycéraldéhyde-3-
phosphate phosphate
HAP)
ADP NADH + H* l l
Néoglucogenese Néoglucogenese
possible possible

A FIGURE 4. Entrée du glycérol dans la glycolyse [pour information].
Document G. CHABOT, dans MAHEU (2014)

d. Les acides gras, substrats possibles de la 3-oxydation (= hélice de LYNEN)
Voir plus loin
e Les acides gras subissent la béta-oxydation ou hélice de LYNEN qui aboutit a la
production d’acétylcoenzyme A et des coenzymes d’oxydoréduction réduits
(NADH,H* et FADH,).
e Cette réaction est cytosolique chez les Animaux (les ‘champignons’, les
Bactéries...) et se déroule dans les péroxysomes chez les ‘plantes’.

e. Les acides aminés, substrats possibles de transaminations et

désaminations
Voir plus loin
e Les acides aminés subissent des réactions variées, dont des transferts de
groupement amine (transaminations) et/ou des pertes de groupement amine
(désaminations). Les réactions sont cytosoliques et permettent de produire du
pyruvate ou de 'acétylcoenzyme A.

f. Etles nucléotides ? Des substrats rarement catabolisés
o Dans certaines conditions, les nucléotides peuvent aussi étre catabolisés mais ce
type de métabolisme est plutét rare ; les nucléotides ont en effet de nombreuses
autres fonctions et sont énergétiquement coliteux a produire.

B. La glycolyse, une oxydation partielle du glucose en pyruvate
e On rappelle que la glycolyse est typiquement /a voie métabolique d’oxydation du
glucose en pyruvate, méme si d’autres substrats peuvent entrer en divers points
de la glycolyse (fructose, glycérol...), y compris des substrats déja activés
(glucose-6-phosphate directement issu de la phosphorolyse d’amidon ou de
glycogéne, fructose-6-phosphate activé dans une cellule du foie ou une cellule
végétale, trioses phosphates dans les cellules végétales...) (encadré A).

1. Une dizaine de réactions que I'on peut diviser en deux phases clefs :

investissement puis remboursement d’énergie
e La glycolyse comprend une dizaine de réactions qu’il n'est pas nécessaire de
retenir dans le détail, méme en réalité connaitre ce détail n'est pas si compliqué
si 'on a compris le principe des réactions en jeu et peut permettre de vraiment
comprendre cette voie (figure 5).
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Stoechiométrie : 1
a2

Steechiométrie : 2
a2

CH,OH

fe gl

Glucose

ﬂ Hexokinase
B

CH, o—@®

e )l

GIucose-G-phosphate

Phosphoglucose &

isomérase
CH,0 —
O CH,OH
H  HO
H OH
HO H

Fructose-6-phosphate

Phosphofructokinase -\

-

®—0—CH, o_ CH,—0—®

H OH
HO H

Fructose-
1, 6-diphosphate

Sk
Aldolase e

f——

®—0—CH, Triose phosphate |
isomérase C=0
I E—
CHOH
ape B ]
CH,—0—®
Phospho- Phosphoglycé-
dihydroxyacétone raldéhyde (PGAL)

U

Les 10 étapes
de la glycolyse. Le diagramme
de droite situe la glycolyse dans
la respiration cellulaire aérobie.

Chaine de tran:
d’électrons «
phosphorylat
oxydative

11

PHASE D'INVESTISSEMENT D’ENERGIE

o Le glucose entre dans la cellule a Iaide d’une perméase par diffusian facilite
puis il est phosphorylé par I’enzyme hexokinase, qui lui adjoint un groupement
phosphate provenant de I’ATP. La charge électrique négative du groupement
phosphate emprisonne le glucose dans la cellule, car la membrane plasmique
ne laisse pas passer par diffusion simple les ions et les molécules chargées

En outre, la phosphorylation accroit la réactivité chimique du glucose

Dans ce diagramme, les fleches couplées I

représentent le transfert d’un groupement /|

phosphate ou d’'une paire d'électrons d'un réactif a un autre

9 La phosphoglucose isomérase transforme le glucose-6-phosphate
(groupement phosphate lié au sixieme atome de carbone du glucose)
en un isomere, le fructose-6-phosphate

o De nouveau, de I'énergie doit étre investie. Une enzyme, la phosphofructokir
transfére un groupement phosphate de I’ATP au fructose-6-phosphate. Jusque-
le bilan de I’ATP indique un déficit de deux moles (Rappe!: Méme si nous expliqt
les changements chimiques en parlant de molécules, gardez a I'esprit que chaq
coefficient représente la substance en moles). Le fructose porte maintenant

un groupement phosphate de chaque c6té, et il est prét a se faire scinder

@ La réaction qui survient a cette étape est celle qui donne son nom a la glycc
Une enzyme, I'aldolase, scinde le fructose-1, 6-diphosphate (un groupement
phosphate est lié au premier atome de carbone du fructose, et I'autre, au sixiér
atome de carbone du fructose) en deux substances différentes ayant chacune t
atomes de carbone: le phosphoglycéraldéhyde (PGAL) et le phosphodihydroxya
cétone. Ces deux trioses sont des isomeres

© L triose phosphate isomérase catalyse la conversion réversibl le des deux trio
Dans la cellule, cette réaction n'atteint jamais I'équilibre, car I'enzyme qui inten
par la suite ne prend que le phosphoglycéraldéhyde (PGAL) comme substrat
elle n'accepte pas le phosphodihydroxyacétone. L'équilibre entre les deux substar
penche vers le PGAL, qui est utilisé comme réactif & mesure qu‘il se forme.

Le résultat net des étapes 4 et 5 est donc le clivage d’une mole d’un monosaccha
a six atomes de carbone en deux moles de PGAL, qui participeront aux étapes
ultérieures de la glycolyse

N

e 5 e

Phosphoglycéraldehyde PHASE DE LIBERATION D'ENERGIE
déshydrogénase

| @ Une enzyme, la phosphoglycéraldéhyde déshydrogénase, catalyse deux

z(@i réactions successives pendant la liaison du PGAL a son site actif.
D‘abord, au cours d'une réaction d'oxydoréduction, le transfert d‘électrons
+2 H* | et de H* au NAD™* oxyde le PGAL, ce qui forme du NADH + H*. Cette réaction

est fortement exergonique; I'enzyme « capitalise » en attachant un groupement
phosphate au substrat oxydé, qui acquiert une grande énergie potentielle.

®_O_T:O Ce phosphate provient de phosphate inorganique, toujours présent dans
le cytosol. Notez que toutes les substances de la phase de libération d'énergie
CHOH 4
I portent le coefficient 2. En effet, le glucose a été scindé en deux glucides
CH;—0—@ ayant chacun trois atomes de carbone au cours de |'étape 4.

1, 3-diphosphoglycérate

| 0 La glycolyse produit enfin de I’ATP. Le groupement phosphate ajouté

a |'étape précédente rejoint I’ADP au cours d‘une réaction exergonique

| catalysée par la phosphoglycérate kinase. Pour chaque mole de glucose

| qui entre dans la glycolyse, deux moles d’ATP sont produites a I'étape 7,

| car chaque produit formé apres la scission du fructose (étape 4) est doublé
Bien entendu, la cellule a investi deux moles d’ATP pour préparer le fructose
a la scission. Le bilan de I'ATP est maintenant de zéro. A la fin de I'étape 7,
le glucose se trouve converti en deux moles de 3-phosphoglycérate. Il ne s'agit
pas la d'un glucide. Le groupement carbonyle qui caractérise les glucides a été
oxydé en un groupement carboxyle, le signe distinctif des acides organiques.
Les glucides (2 PGAL) ont été oxydés a |'étape 6, et I'énergie rendue disponible
par cette oxydation a servi a produire de I'ATP.

2 ADP

Phosphoglycérate kinase ~

|
CH,—0—@®
3-phosphoglycérate

Phosphoglycérate mutase s ‘ © Une enzyme, la phosphoglycérate mutase, déplace le groupement
~_| phosphate résiduel du troisieme au deuxieme carbone de la chaine.

Cette transformation change trés peu le potentiel énergétique de la molécule.
> o- Cette étape prépare le substrat & la réaction suivante.
I
H— ? o—®
CH,0H

2-phosphoglycérate

Enolase o | € Une enzyme, I'énolase, forme une double liaison dans le substrat

— ———— | enextrayant une molécule d’eau pour produire du phosphoénolpyruvate,
2H0 te réaction réarrange les électrons du substrat de sorte que la liaison
2 o duelle devienne trés instable et, par conséquent, trés réactive.

c[:‘o
ﬁ—0—®
CH>
Phosphoénolpyruvate .
2 ADP @ La derniére réaction de la glycolyse produit de I’ATP en transférant
& ate du PEP a I’ADP. Comme cette étape se produit
. e mole de glucose, le bilan de I’ATP indique un gain net
Pyruvate kinase e oles d'ATP. Les étapes 7 et 10 ayant produit chacune deux moles
S t de quatre moles d’ATP. Cependant, la dette encourue
de deux males d’ATP. Bref, la glycolyse a remboursé
rét de 100 %. Une quantité supplémentaire
- le NADH + H étape 6, et elle peut servir
2 o (en présence de dioxygene).
C|40 a été scindée et oxydée en deux moles
I - la gl /fo\; se
%=o
CHs
Pyruvate

A FIGURE 5. Glycolyse détaillée [pour information]. D’aprés CAMPBELL & REECE (2004)
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Phospho hexo Phospho
isomérase fructokinase| Aldolase
Glucose Glucose 6P ———> Fructose 6P Fructose 1,6 bisP ——>= D|hydro acétone P S s "QS ot
000000 ; ; G6P F6P ; i @ ® ®‘... Glipaiyce % des électrons et
00000e” eoooee” 00000 =30 R

phosphorylation

X2
ﬁ ADP @ ADP e e 303 i : Gyahive
Phase de préparation Glycer Nae ...’®
Phase de remboursement avec gain )
[,

Triose phosphate -
Phospho Phospho- deshydrolgenase Glucose
Pyruvate kinase] PEP Enolase 2PG glycérate mutasesPG glycérate kinase PG GREED Légende:
Pyruvate Phospho-énol =——> 2P Glycérate =<———= 3P Glycérate ——> 1,3 bisb%.&ycerate Phase 1 2 ATP ® Atome
(x2) pyruvate E (x2) (x2) (x2) Activation I de carbone
000 ADP (x2) .?. ..‘® ADP (x2) @ ® du glucose
YT P “e0e® 2ADP @ Prosohace
F(uctose-1 6 inorganique .
diphosphate | Investissement
La glycolyse, voie d’oxydation anaérobie du glucose M de I'énergie
La glycolyse se déroule en deux phases : I’'une de préparation, avec investissement d’énergie ; - =
la seconde de remboursement avec gain d’énergie sous forme d’ATP et de NADH.
Phase 2
A FIGURE 6. Une vision compléte mais simple de la glycolyse. Scission :
D’aprés RICHARD et al. (2015), adapté duglucide pihydroxyacétone = Glyoéraldéhyde
Les réactions (1), (3) et (10) sont irréversibles. il igspiiciie
Glucose (matériau de départ,
a6 carbones)
‘ 5 = Remboursement
de I’énergie
P (P P P
Sucre diphosphate a 6 carbones Sucre diphosphate a 6 carbones 2 NADH + H*
i Vers
P P | :
le cycle Suites
Ood) OOCb 0065 OOd de Krebs i
Sucre phosphate Sucre phosphate Sucre phosphate Sucre phosphate | i possmles
a 3 carbones a3 carbones a3 carbones a3 carbones
NADH NADH
Les trois principales phases de la glycolyse.
Au cours de la phase |, le glucose est activé par phosphorylation
et converti en fructose-|,6-diphosphate. A la phase 2, le fructose-
Pyruvate Pyruvate 1,6-diphosphate est scindé en deux fragments de trois atomes
(a3 carbones) (a3 carbones) . 5 f "
de carbone (isoméres interconvertibles). Au cours de la phase 3,
Réactions d'activation. La glycolyse Réaction de scission. La molécule a six Réactions de récupération d'énergie. Une les fragments 4 trois atomes de carbone sont oxydés (par retrait
débute par un apport d'énergie. Deux carbones et deux phosphates est scindée série de réactions enfin convertit les deux d’hydrogéne) et quatre molécules d’ATP sont ainsi formées
phosphates énergétiques provenant de en deux, formant deux sucres phosphate sucres phosphate a trois carbones en deux o, . p 5 o !
deux ATP sont ajoutés a la molécule de 2 trois carbones. pyruvates. Cette opération s'accompagne La destinée de I'acide pyruvique dépend de la présence
glucose. de la récupération, sous forme de NADH, ou de I'absence d’O, moléculaire
d'un hydrogéne énergétique ainsi que de la 2 .
production de deux ATP.

A FIGURE 8. Une autre vision de la glycolyse. D’aprés MARIEB (2005)

A R On notera que certains auteurs divisent la glycolyse en 3 phases plutét que 2
A FIGURE 7. Principe de la glveolyse. D'apros RAVEN of al. (2020) (la scission de F-1,6-BisP constitue pour eux une phase supplémentaire)
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On la divise classiquement la glycolyse en deux parties (la stoechiométrie considere
le cas d’'une molécule de glucose) (figures 6-8).

a. Laphase d’'investissement d'énergie : consommation d’ATP puis scission
de I'hexose bi-phosphorylé en deux trioses phosphorylés

2 ATP sont consommées, ce qui permet « d’activer » le glucose par des
phosphorylations au niveau du substrat en glucose-6-phosphate (1 ATP
consommeé) puis, aprés avoir été isomérisé en fructose-6-phosphate, en fructose-
1,6-bisphosphate (2° ATP consommé).

Ce fructose-1,6-bisphosphate est enfin scindé en deux trioses phosphates : il se
forme un mélange de dihydroxyacétone phosphate et de phospho-
glycéraldéhyde (PGAL) qu'une isomérase interconvertit : toutefois, /e PGAL est
consommé par la réaction suivante, ce qui déplace I’équilibre réactionnel en
faveur de la production de PGAL.

On retiendra le nom de I'enzyme catalysant la réaction 1: I’hexokinase HK (sauf foie:
glucokinase GK) dont on rappelle qu’elle est michaelienne.

On retiendra le nom de I'enzyme catalysant la réaction 3 : la phosphofructokinase 1 PFK1 dont
on rappelle qu’elle est allostérique.

On notera enfin la production de deux trioses phosphates a I'arrivée, ce qui permet en réalité
d’obtenir des molécules plus faciles a oxyder que les hexoses (naturellement cyclisés dans les
cellules — ce qui masque leur groupement carbonyle).

b. La phase de récupération d’énergie : intégration de Pi et production
d’ATP, de pouvoir réducteur (NADH, H*) et de pyruvate

Une phase de remboursement = récupération de I’énergie ou les deux trioses
phosphates sont peu a peu oxydés en deux pyruvates.

Les réactions suivantes s’accompagnent de de la réduction de 2 NAD* en 2 NADH,H
et de la production de 4 ATP a partir d’ADP par phosphorylation au niveau du
substrat.

(!) On notera que 2 phosphates inorganiques interviennent dans la
phosphorylation des 2 phosphoglycéraldéhydes en 1,3 bisphosphoglycérates.

Bilan énergétique de la glycolyse
Notons que, comme la premiére phase a consommé 2 ATP, la production nette de la glycolyse
est donc de 2 ATP seulement (figure 9).
2 pouvoirs réducteurs (NADH,H*) ont aussi été produits.
Enfin, 2 pyruvates ont été générés.

Chaine de transport
nge d'électrons et
Krebs phosphorylation

R

oxydative

PHASE D'INVESTISSEMENT D’ENERGIE

Glucose
2 ADP < consommeés *

PHASE DE LIBERATION D’ENERGIE

\
4 ADP produits > *

\/
2 NAD* produits 2 NADH + 2H+

2 Pyruvate

RENDEMENT NET
Glucose ————> 2 Pyruvate + 2 H,0

2ADP+2(B), ———> 2 ATP
2NAD* —— » 2 NADH + 2H*

A FIGURE 9. Rendement énergétique de la glycolyse. D’aprés CAMPBELL & REECE (2004)
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2. Le controle de la glycolyse

= (prr - Gx)

AG

Le programme
demande
clairement de
se focaliser sur
ce controle.

a. Lerole clef des trois réactions irréversibles [(1), (3), (10)] a forte variation
d’enthalpie libre

o L’étude du diagramme énergétique de la glycolyse (figure 10) montre que seules
trois réactions s’accompagnent d’'une importante variation d’enthalpie libre : les
réactions (1), (3) et (10) qui sont respectivement catalysées par I’hexokinase, la
PFK1 et la pyruvate kinase.

o |l s’agit de trois réactions « irréversibles » (I'équilibre étant fortement déplacé vers
les produits) qui constituent aussi des points de contréle de la glycolyse.

-1
A kJ.mol
L hexokinase @ glucose 6-P
: ArGY, = -30 kJ.mol"!
@ awvp
-30 _| 2 phosphofructokinase
@ ATP, citrate
ArG}; = -25 kJ.mol”!
’ , AMP
-60 o | 4 5 ¢ pyruvate kinase
S @ Pe 8. Ly @ AP
@ [0} o |00 O )
173 1] 2182 a - % < [
B 8 PSS c BE O B o ArG, =-15 kJ.mol™"
"B B M BH pyr
5| O e — a | o 2
- i Y

sens d'avancement de la séquence réactionnelle

Profil énergétique de la glycolyse et les trois niveaux de controle.

1210 : numéros des réactions ; réaction 1 : glucose converti en glucose 6-P.

A FIGURE 10. Diagramme énergétique de la glycolyse. D’aprés PEYCRU et al. (2013)

Les réactions (1), (3) et (10) sont irréversibles et fortement exergoniques.

b. Des enzymes (HK, PFK1, pyruvate kinase) rétroinhibées ou
rétrostimulées par les métabolites de la glycolyse et de la respiration

e Précisons ces points de contréle (figure 11) :
= L’HK est une enzyme michaelienne inhibée entre autres par le produit de la
réaction catalysée (G6P).
= La PFK1 est une enzyme allostérigue notamment inhibée par ’ATP, le citrate
en provenance du cycle de KREBS... et stimulée par 'ADP, TAMP...

¢

La cinétique de cette enzyme et I'ensemble des données vues dans le chapitre d’enzymologie

(chapitre 11) sont a maitriser et a réinvestir ici (courbes, action des effecteurs allostériques...).

= La pyruvate kinase est une enzyme allostérique aussi inhibée par 'ATP mais
stimulée par lAMP.

e L'’intérét est une modulation directe et autorégulée de la production d’ATP par le
catabolisme oxydatif en fonction des besoins de la cellule: les composés
indiquant une consommation d’ATP forte sont stimulants alors que les composés
indiquant une faible consommation d’ATP sont inhibiteurs.

Contréles externes Contréles internes

i Glucose
| PEP AcetylCon ___ O ,
nsuline - - ——_ A "~y Hexokinase | 1
: U
i N Glucose 6 - Phosphate
1 ATPforte [] )
i Citrate, PEP
' RN Fructose 6 - Phosphate
: NADH, H . \Q ATP P
: N4 %
I >
Insuling ====== ks > PFK, < 3
' F2,6-DP - =
| FeP 7@ ADP °
i ATP taible [ ] - Fructose 1,6 - biphosphate
' ADP, Pi ;
E AMP ' @ Phosphoénolpyruvate
. 1 B
Insuline - -----a m e m e m e m i — + Pyruvate kinase 10
1 -7 T %
L oAmp -7 . ‘ Pyruvate
t ATPforte[1 .7~
1 Acétyl-CoA N
' Alanine

A FIGURE 11. Le contrdle de la glycolyse. D’aprés SEGARRA et al. (2014)
Les réactions (1), (3) et (10) sont les points clefs.

c. Chez les Mammiféres : un contréle hormonal de la glycolyse (ex. insuline,
glucagon)
e Chez les Mammiféres, on pourra aussi noter que la glycolyse est contrélée
hormonalement (par exemple : stimulée par I'insuline ; inhibée par le glucagon,
I’adrénaline...) par le biais de phosphorylations-déphosphorylations d’enzymes

et/ou un contréle de I’expression de certaines enzymes au niveau des tissus
cibles.

C. Le devenir du pyruvate

1. En conditions aérobies : entrée dans la mitochondrie et conversion en
acétyl-CoA par décarboxylation oxydative avec production de pouvoir
réducteur (NADH,H")

¢ En conditions aérobies, le pyruvate pénétre dans la mitochondrie.
e |l passe la membrane externe par des porines* (voir page 13 : figure 17)

* Les porines sont des protéines transmembranaires peu sélectives surtout présentes chez les
Eubactéries et qui sont constituées de tonneaux béta (les zones transmembranaires sont ainsi
faites de feuillets béta, et non d’hélices alpha). Dans les organites semi-autonomes, la plupart
des passages de membrane externe par de petites substances semblent s’expliquer par ces
porines.
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o |l passe la membrane interne selon des mécanismes discutés, et il se pourrait que
plusieurs modalités d’entrée existent voire coexistent au sein d'un méme
organisme :
= Entrée passive par une perméase (figure 12) ;
= Entrée active par un symport avec des protons H* (voir page 13: figure

17) voire avec du K*...

CYTOSOL
Perméase

MITOCHONDRIE

NAD* +H

o
I NG s
Lo i
CIH 0\ © CH;

3 .

Pyruvate - AeiCon

Conversion du pyruvate en acétyl-CoA, I"étape charniére
entre la glycolyse et le cycle de Krebs. Un complexe de plusieurs
enzymes catalyse les étapes numérotées, également décrites dans I'exposé.
L'acétyl-CoA entre dans le cycle de Krebs. Le CO, diffuse simplement
hors de la mitochondrie, puis de la cellule. (Remarque : Nous utilisons
la représentation classique de la transformation du pyruvate en acétyl-CoA.
Lorsqu’on calcule le bilan énergétique de I'oxydation compléte d’une mole
de glucose, il faut ajouter un coefficient de 2 a tous les réactifs et & tous
les produits de cette figure.)

A FIGURE 11bis. Entrée du pyruvate dans la mitochondrie et conversion en acétyl-coenzyme A
dans la matrice (pat le complexe pyruvate déshydrogénase). D’aprés CAMPBELL & REECE (2004)

e Dans la matrice mitochondriale, le pyruvate permet, a partir de coenzyme A, de
synthétiser de I’acétyl-coenzyme A, substrat du cycle de KREBS.

e |y a par alors décarboxylation du pyruvate, le processus libérant un CO,.

o Enfin, ce processus s’accompagne de la production d'un pouvoir réducteur
(NADH,H*) (figure 67). Tous ces phénomeénes sont catalysés par un complexe
enzymatique matriciel nommé complexe pyruvate déshydrogénase.

Comme il y a deux pyruvates formés par glucose, il faut tout multiplier par deux pour obtenir la
stoechiométrie découlant de 'oxydation du glucose: il y a donO 2 acétyl-CoA générés, 2 CO:
produits et 2 NADH,H*.

Rappel du chapitre 8
e Le coenzyme A (CoA) (figure 12) a pour fonction de servir de navette a des
groupements acétyl (- C = O) ou acyl (- C = O) qu'’il transfére d’une molécule a
une autre. | |
CH,; R

o1 — s OO
Acétyl-Coenzyme A —
(= acétylcoA) 1
Acétyl — | \\_> Acéty
fixé a une \ ﬁxe’a une
molécule A Coenzyme A molécule B

(=coA)

e |
CoA
Q | a
s
acétyl-CoA
Groupe SH
[e) tres réactif
Il
Coenzyme A . o
CoA-SH ou CoA 3, 5-ADP — I;’— Vitamine B3 —NH—CH,—CH,—SH
o
ﬁ o)
Acétyl-Coenzyme A .. .. I Il
Acétyl-CoA 3’, 5-ADP I;’ Vitamine B3 NH=CH,=CH,=S~C=CH,
o
Coenzyme A et acétyl-Coenzyme A Liaison
thioester

Le coénzyme A est une molécule organique complexe constituée d'une adénosine 3,5’ diphosphate, d'un
groupe phosphate faisant la liaison a un résidu de vitamine B,, d’un résidu terminal & groupe sulfhydryle (-SH).
La liaison des groupes acyl ou acétyl au coenzyme A forme une liaison thioester. L'acétyl-CoA ainsi formé
présente un haut potentiel énergétique comme le suggere la réaction d’hydrolyse de sa liaison thioester:
Acétyl-CoA — Acétate + CoA-SH ArG? = -33,4 kJ.mol-"

La décarboxylation oxydative du pyruvate et la p-oxydation des acides gras constituent les principales voies
productrices d'acétyl-CoA.

A FIGURE 12. Coenzyme A (CoA) et acétyl-coenzyme A (acétyl-CoA) :
représentations simplifiées et quelques rappels.
D’aprés DAUTEL et al. (2021), PERRIER, BEAUX et al. (2021) et SEGARRA et al. (2014)
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2. En conditions anaérobies* chez certaines cellules : la fermentation qui ré-
oxyde les coenzymes préalablement réduits par la glycolyse

* Comme je I'ai dit plus haut, il existe des fermentation aérobies (hors programme)
On appelle fermentation une glycolyse ou le pyruvate est finalement converti en
un déchet organique, cette derniéere réaction (endergonique) s’accompagnant
de la réoxydation des coenzymes (exergonique).
Le bilan énergétique est donc seulement la production d’ATP de la glycolyse, soit
2 ATP pour une molécule de glucose.

a. Deux types de fermentations en fonction du produit formé: la
fermentation alcoolique et la fermentation lactique

La fermentation éthanolique (figure 13) se rencontre chez les ‘levures’ mais aussi
de nombreuses Bactéries : elle aboutit a la formation d’éthanol et est
productrice de CO, (décarboxylation).
Equation-bilan (en partant du glucose, donc en incluant la glycolyse) :

CeH1206 + 2 ADP + 2 Pi > 2 C;H¢O + 2 CO, + 2 ATP
La fermentation lactique (figure 13) se rencontre chez de nombreux organismes,
dont des micro-organismes tels que des Bactéries et dont les Mammiféres. Elle
aboutit a la production d’acide lactique (ou lactate) ; elle ne génére pas de CO,.
Equation-bilan (en partant du glucose, donc en incluant la glycolyse) :

CeH1206 + 2 ADP + 2 Pi —» 2 C3HgO;5 + 2 ATP

b. Intéréts biologiques de la fermentation

La fermentation produit nettement moins d’ATP que la respiration cellulaire
compléte (voir plus loin : bilan énergétique comparé). Elle « gaspille » en outre le
glucose, ne 'oxydant que trés partiellement.
Pourtant, la fermentation permet :
= Une adaptation du métabolisme a la variabilit¢ de la disponibilité en
dioxygéne. Ainsi, chez les micro-organismes (‘levures’, Bactéries notamment)
ou elle est répandue, la fermentation permet la vie dans un milieu
temporairement ou définitivement anoxique (= sans dioxygene).
Dans les hématies qui réalisent la fermentation lactique et ne possédent pas de
mitochondries, la fermentation lactique permet surtout d’éviter que le
dioxygéne transporté ne soit consommé par les hématies.
Dans les cellules musculaires, la glycolyse étant un processus rapide, la
fermentation lactique est activée plus rapidement que la respiration
mitochondriale, ce qui permet de répondre rapidement a un effort intense (en
effet, une augmentation de la respiration suppose d’attendre que I'organisme
ait augmenté I'apport de dioxygeéne jusqu’aux cellules).

Voir BCPST 2 (métabolisme de la cellule musculaire + cours sur I'effort physique)

Chez les Mammifeéres, le lactate est un déchet qui s’accumule dans le sang mais il est détoxifié et
reconverti en glucose (par néoglucogeneése) dans le foie (figure 14). On appelle cycle de Cori
(figure 14) le cycle formé par [I'utilisation catabolique fermentaire du glucose (muscles,
hématies...) et la régénération du glucose (consommatrice d’ATP) a partir du lactate par
néoglucogenése (foie), les deux ensembles de réactions étant mis en connexion par le
transport plasmatique du glucose et du lactate.

2ADP+ 2P

i

Glucose | GLYCOLYSE >

0O—N—0O—0
Il
@ @

By
2 Pyruvate

o
2

2 NAD* | 2 NADH

+2 Hf

H—C—OH =
l Alcool
CH

Pyruvate
décarboxylase

.

/
N

déshydrogénase
m 2 Acétaldéhyde

(a) Fermentation alcoolique

W

O—0O—I
@)
o0
o0

2ADP+ 2P,
e00000 \ e
Glucose | GLYCOLYSE > (I)_
i $3
+
- . 33
l o
. 2 Pyruvate
o9 (° \ / )
@@ o<
. Lactate

é H3 déshydrogénase
2 Lactate

(b) Fermentation lactique

Fermentation. En |'absence de dioxygéne, plusieurs
types de cellules font appel a la fermentation pour produire de I'ATP
par phosphorylation au niveau du substrat. Le pyruvate, le produit final
de la glycolyse, sert d'accepteur d'électrons pour I'oxydation du NADH + H*
en NAD*. Le NAD™ peut ensuite servir de nouveau pendant la glycolyse.
Deux des produits principaux de la fermentation sont (a) I'éthanol
et (b) le lactate, la forme ionisée de I'acide lactique.

A FIGURE 13. Deux types de fermentations. D’aprés CAMPBELL & REECE (2004)
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D. Dans les mitochondries : une oxydation compléte des substrats
organiques (respiration cellulaire au sens strict)

1. Rappels sur la structure des mitochondries

e Voir figures 15-16.

Vous devez maitriser parfaitement [ultrastructure des mitochondries et I'ensemble des
informations qui s’y rapportent abordées dans le chapitre 6 sur la cellule. N'oubliez pas l'origine
endosymbiotique de ces organites. Un schéma vous est redonné pour mémoire (figure 15) ainsi
qu’'une électronographie (figure 70).

protéines

v
alanimj

A FIGURE 14. Le cycle de CoRI. D’aprés PEYCRU et al. (2010b)

c. Intéréts agro-alimentaires et agronomiques de la fermentation
d’évidentes

e Les fermentations

industrielles :

ont

applica

tions agro-alimentaires et

= La fermentation alcoolique permet la production de boissons alcoolisées (vin,
biére...) grace a des micro-organismes fermentant a I'aide d’oses, ou encore la
réalisation de la pate fermentée comme dans le pain (mais ici, I'alcool s’évapore a

la cuisson).

= La fermentation lactique est assurée par des Bactéries (surtout Lactobacilles,
Streptocoques...) ; I'acidification permet une coagulation des protéines du lait.

e On peut citer une application agronomique de la fermentation lactique :

I'ensilage est une méthode de conservation du fourrage humide supposant par

la fermentation lactique. L’acidification favorise ainsi la conservation du fourrage.

fe—— 2 um ——
Membrane interne

Crétes
Membrane externe

Espace intermembranaire
Matrice

ADN

Ribosomes

A FIGURE 15. Rappel de 'organisation des mitochondries. D’aprés ALBERTS et al. (2004)

= B o a5,

A FIGURE 16. Rappel de l'ultrastructure (MET) des mitochondries.

https://sites.google.com/site/testtpeilm/home/de-I-aliment-a-d-atp (consultation mars 2016)
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2. Entrée des petits métabolites dans les mitochondries [pour information ?] Encadré B  Un exemple de navette de transfert de pouvoir réducteur :
e Nous avons déja évoqué plus haut le cas de I'entrée du pyruvate. Signalons

simplement que (figure 17) :

la navette malate-aspartate

* La membrane externe est généralement franchie par le biais de porines qui la Pour information — d’apres SEGARRA et al. (2014)
rendent trés perméable. Ces porines attestent de I'origine en partie procaryote
de cette membrane (oui, méme la membrane externe comprend des composés
bactériens !). GLYCOLYSE
= La membrane interne est franchie au moyen de protéines spécifiques :
perméases, cotransporteurs... a-Cétoglutarate
NADH H* NAD*

Notons que cette membrane interne est par ailleurs riche en cardiolipine qui représente 18 % des
phospholipides de cette membrane : d’origine bactérienne, ce phospholipide présente une trés
forte imperméabilité aux protons qui assure I'étanchéité de la membrane interne et favorise ainsi Oxaloacétate Malate

I'établissement d’'un gradient de protons, évitant leur fuite dans la matrice. Fers Malate-déshydrogénase

] Pyruvate, Acides aminés Acide gras Cyicsol Glutamate
2 . R .
2 Pi a longue chaine ADP
Porine
i Membrane Transporteur Transporteur

ol mitochondriale Glutamate a-Cétoglutarate
@ interne Aspartate Malate
3
g Matrice

e @ @ Activation Glutamate.

©

c .
g g Acide Acyl-CoA Oxaloacétate Malate
SE Pi @ Pyuvae aminé l @ ADP Figure
(2]
- E Acyl-carnitine REFEEE Fonctionnement

% de la navette
° CHAINE RESPIRATOIRE « malate-aspartate »
j =
[} ) a-CG, a-cétoglutarate;
= -Cétoglutarat
E RS Glu, glutamate.
§ La malate déshydrogénase oxyde le NADH,H* cytosolique et réduit 'oxaloacétate en malate. Un antiport

malate/a-cétoglutarate assure le transport du malate dans la matrice ou a lieu la réaction d'oxydoréduction
,8 inverse. Un NADH,H* matriciel est alors reformé, il sera utilisé par la chaine respiratoire. Des réactions de
= Acyl-carnitine o . ) o : o
g @ Pyruvate Acide @ ADP transamination, matricielle et cytosolique ainsi qu’'un antiport aspartate/glutamate assurent la régénération
Pi \ aminé l

de 'oxaloacétate cytosolique. Le pouvoir réducteur cytosolique provenant de la glycolyse est ainsi
intégralement transféré dans la matrice.

B .- Acyl-CoA

Acétyl-CoA

A FIGURE 17. Une illustration de la diversité des mécanismes d’entrée des métabolites dans la
mitochondrie [pour information ?]. D’apres SEGARRA et al. (2014)

e On peut signaler le cas original des coenzymes d’oxydoréduction qui utilisent des
systémes de navettes, c’'est-a-dire que le NADH,H* n’entre pas vraiment dans la
mitochondrie, de méme que le NAD* n’en sort pas vraiment : le NADH,H* réduit
un composé cytosolique, par exemple I'oxaloacétate en malate qui, dans la matrice,
réduit a son tour du NAD* en NADH,H* (encadré B) ; un systeme symétrique permet
la « sortie » des coenzymes oxydés.

Certaines navettes a coenzymes consomment I'ATP produit par glycolyse. Les navettes sont tissu-spécifiques.
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3. Le cycle de KREBS : un ensemble de réactions matricielles cycliques

produisant une importante quantité de pouvoir réducteur
e Le cycle de KReBs (= cycle de l'acide citrique = cycle des acides
tricarboxyliques) (figures 18-21) est un ensemble cyclique de réactions
matricielles caractérisé par une oxydation compléte de I'acétyl-CoA qui permet
alors :
= Une production trés importante de pouvoir réducteur (pour une molécule de
glucose initialement : 2 FADH, et 6 NADH,H*) ;

= Une production d’ATP par phosphorylation au niveau du substrat a partir de
GTP lui-méme généré par une réaction du cycle (x 2 pour une molécule de
glucose initiale) ;

= Une double décarboxylation par acétyl-CoA, soit 4 CO, produits par ce cycle
pour une molécule de glucose initiale.

S’ajoutant aux deux molécules de CO: produites lors de la conversion des 2 pyruvates en 2
acétyl-CoA, on arrive donc a 6 molécules de CO; au total produites par la respiration pour une
molécule initiale de glucose.

La matiere organique est ici finalement complétement oxydée :
du glucose initial, il ne reste que du CO....

ENTREE DE CH,-CO-S coA
C ORGANIQUE 3 HS-coA
REDUIT acétyl-coA

(2C dans grpt
acétyl)

oxaloacétate citrate
(acide a4 C) (acide a6 C)

ENTREE DE

2 C REDUITS

= groupement acétyl

oxydoréduction

malgte isocitrate
(acide a4 C) (acide a6 C)
REGENERATION DECARBOXYLATIONS NAD"
DE L'OXALOACETATE, OXYDATIVES oxydoréduction
oxydation des C4 C6 --> C5 --> C4 =
fL_Jmarate CO, .
(ecide a4 C) a-cBtoglutardte  décarboxylation
(acidea5C) Hs Con
oxydoréduction NA ﬁ'}-

SORTIE DE
oxydoréduction ¢ MINERAL

OXYDE
0,

décarboxylation

succinate
(acide a4 C)

FAD

succinyl: CoA
(acide a4 C)

GDP+ Pi

transphosphorylation

A FIGURE 18. Le cycle de KREBS complet. D’aprés PERRIER, BEAUX et al. (2021)

: (fr‘—-{) E S A Cytosol

Glycolyse i ggsa 72.%3?{52"5"""
- i N iau )
o || oycawe t Acide pyruvique provenant de la glycolyse

NAD*

- NADH + H* Mitochondrie
(matrice liquide)

Acide

oxaloacétique Acide citrique
itriqus
NADH + H* (molécule d’amorcage (réactif de départ)
du cycle)
NAD*
Acide malique Acide isocitrique
9000 eesede
NAD+
Cycle de Krebs @
NADH + H*
Acide fumarique Acide a-cétoglutarique
©200 006
el NAD*
Acide succinique B
FAD €000 5 Succinyl CoA | NADH + H+—l
°6e
Légende:
@ Atome de carbone GTP GDP + e

@ Phosphate inorganique
N %
A

wWW
@ Coenzyme A ADP : TP
Représentation simplifiée du cycle de Krebs. A chaque tour du
cycle, deux atomes de carbone sont retirés des substrats sous forme de CO, (réactions
de décarboxylation); quatre réactions d’oxydation par perte d’atomes d’hydrogéne se
déroulent et donnent quatre molécules de coenzymes réduites (3 NADH + H* et | FADH,);
une molécule d’ATP est synthétisée par phosphorylation au niveau du substrat. Une autre

réaction de décarboxylation et une réaction d’oxydation convertissent I'acide pyruvique, qui
est le produit de la glycolyse, en acétyl CoA, la molécule qui entre dans le cycle de Krebs.

A FIGURE 19. Le cycle de KREBS complet. D’aprés MARIEB (2005)
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Les huit étapes du cycle de Krebs.
La couleur rouge représente le cheminement des
deux atomes de carbone qui entrent dans le cycle
par I'intermédiaire de I'acétyl-CoA (étape 1). Les
deux atomes de carbone libérés sous forme de
dioxyde de carbone aux étapes 3 et 4 paraissent
en bleu. Notez que les acides carboxyliques

GTP  GDP  succinyl-
CoA

I'oxalo i en possede
, du citrate, nolécule ayant six atomes
e, est ainsi forme.
///
S—CoA o
(=0 St @ Une molécule
| d’eau disparait
CHs | et une autre s'ajoute
Acétyl-CoA | Le résultat net
est la conversion
COA—SH du citrate
enun \S(HHP\’F,
| Iisocitrate.
%OO’
O=T coo” H,0
C‘Hz ?Hz 4 feclog
Belon HO—C—C00~ C‘Hz
é |
Oxaloacétate ?Hz He—coo
coo HO—CH
Citrate -
Coo ;
TEETT | 9 'isocitrate perd
socirate ule de CO,,
osé résiduel
co, A ,
EYELE -
DE NAD* ce qui réduit le N
KREBS | en NADH + H".
NADH
coo-
lH + H*
CoA—SH T ’
Cle a-cétoglutarate
I
- [<olon
Coo™ CoA—SH COO
‘ AH o Une autre
e | ‘ n lle de CO, est
CH, (‘m NAD* €0, | perdue. Le composé
Cloo’ c=0 résiduel (2 quatre
: | atomes de carbone)
Succinate S—CoA

est oxydé par
le transfert d'électrons
NAD*, ce qui forme
NADH + H*, puis

e a la coenzyme A
jient trés instable,
trés réactif
)m;‘,\F‘XF‘

matique facilite
réactions.

figurent sous leur forme ionisée, —COO~. Par
exemple, le citrate est la forme ionisée de I'acide
citrique. Notez aussi que, dans le but d‘alléger la
figure, nous avons omis le nom des enzymes qui
catalysent les différentes réactions. (Remarque:
Nous utilisons la représentation classique du cycle
de Krebs. Dans le calcul du bilan énergétique de

1 substrat).

I"'oxydation compléte d’une mole de glucose, il
faut ajouter un coefficient de 2 a tous les réactifs
et & tous les produits de cette figure. Bien que le
cycle se déroule & I'échelle molaire, nous décrivons
les transformations principales & ['échelle
moléculaire.)

A FIGURE 20. Le cycle de KREBS complet. D’aprés CAMPBELL & REECE (2004)

Pyruvate
(provenant
de la glycolyse)

o909
@ co,
e CoA

NAD*

+ H*

Acétyl-CoA

@@ Coa

H20

CYCLE 2P

DE KREBS Co,

FAD

ADP+ (P,

3

Résumé du cycle de Krebs. Ce diagramme précise le nombre
de moles utilisées ou libérées par le cycle & mesure que le pyruvate est dégradé
en trois moles de CO,, dont celle qui est libérée pendant la conversion
du pyruvate en acétyl-CoA (avant I'amorce du cycle). La phosphorylation
au niveau du substrat produit une mole d’ATP & chaque cycle. Toutefois,
une grande partie de I'énergie chimique est transférée au NAD* et & la FAD
au cours des réactions d’oxydoréduction. Une fois réduites, ces coenzymes
apportent leur chargement d'électrons a la chaine de transport d‘électrons,
qui alimente la synthese de I’ATP par phosphorylation oxydative. (Pour calculer
le nombre de moles requises et libérées par le cycle pour chague mole
de glucose, il faut multiplier par deux tous les réactifs et les produits,
car chaque mole de glucose est scindée en deux et fournit deux moles
de pyruvate au cours de la glycolyse.)

A FIGURE 21. Cycle de KREBS simplifié. D’aprés CAMPBELL & REECE (2004)

Figures 18-21 : Pensez a doubler les quantités pour obtenir la stoechiométrie
valable pour une molécule de glucose initiale !
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Equation-bilan du cycle de KREBS :

acétyl-coA + H,O + 3 NAD" + FAD + GDP + Pi --—- >2 CO, + HS-coA + 3 NADH,H" + FADH, + GTP

Remarques :
- multiplier par 2 |a stoechiométrie si I'on considere une molécule de glucose initiale
- comme la GTP sert in fine a produire de I'ATP, on peut aussi exprimer cette équation-bilan ainsi :

acétyl-coA + H,0 + 3 NAD® + FAD + ADP + Pi ----- >2 CO, + HS-coA + 3 NADH,H" + FADH, + ATP

Est-ce que retenir la figure 20 et I’équation bilan suffit ?
C’est déja un tres bon début.
Le programme demande en outre de connaitre (figure 22) :
- la réaction (1) d’entrée de I’acétylCoA dans le cycle avec transfert du groupement acétyle ; on
notera que le composé accepteur possede 4 C (oxaloacétate) et que le composé formé apres
acétylation posséde 6 C (citrate); la perte du coenzyme A (exergonique) fournit I’énergie
nécessaire a I'acétylation (endergonique).
- les « réactions conduisant de I’alpha-cétoglutarate au succinate en montrant les couplages
entre réaction d’oxydo-réduction et transphosphorylation » :
° Lors de la réaction (4), 'oxydation (exergonique) de I'a-cétoglutarate en succinyl-coenzyme A
s’accompagne d’'une décarboxylation (perte d'un CO,) et fournit I’énergie nécessaire a la fixation
covalente du coenzyme A (endergonique) et a la réduction du NAD* en NADH,H* (endergonique).
° Lors de la réaction (5), la perte (exergonique) du coenzyme A fournit I’énergie nécessaire a la
phosphorylation de la GDP en GTP (endergonique) Rappelons que cette GTP transfert ensuite un
phosphate a 'ADP (phosphorylée en ATP).

[ [ )
ENTREE DE CH,-CO-E-coA
C ORGANIQUE HO
REDUIT acétyl-coA HigcoA
(2C dans grpt
acsty) 000000
oxaloacétate citrate
000675240 (acide a6 C)
7 ENTREE DE
2 C REDUITS

DECARBOXYLATIONS
OXYDATIVES @
C6-->C5-->C4

00000
a-cétoglutarate
(acide a5 C)

= groupement acétyl

HE-CoA

PHOSPHORYLATION NAD

oxydoréduction
succinate

(acide a4 C) succinyl-CoA
0000 (acide a4 C) CO,
0000 décarboxylation

HECoABTPR.  GDP+Pi

transphosphorylation

A FIGURE 22. Focus sur les réactions du cycle de KREBS a connaitre.
D’aprés PERRIER, BEAUX et al. (2021)

Bilan de matiére et d’énergie du cycle de KREBS :

Vv TABLEAU I. Le cycle de KREBS : bilan. D’aprés PERRIER, BEAUX et al. (2021)

Pensez a doubler les quantités pour obtenir la steechiométrie
valable pour une molécule de glucose initiale !

Entre dans Sort du Bil
le cycle cycle flan
Acétyl-coA |2 CO2
(C2) = C minéral Oxydation
= C organique|oxydé duC
réduit + 1 coenzyme A
1 GDP 1GTP Synthése
+ Pi de GTP.

4, La conversion du pouvoir réducteur en une importante quantité d’ATP :
chaine respiratoire et phosphorylation oxydative

Finalement, on assiste a la phosphorylation oxydative : il y a production d’ATP
par les ATP synthases au moyen d’un gradient de protons lui-méme établi par
la chaine respiratoire. Le couplage est globalement chimio-chimique mais
comprend des « sous-couplages » dans le détail.

a. L’établissement d’un gradient de protons dans I'espace
intermembranaire : un couplage chimio-osmotique entre oxydation des
coenzymes et flux de protons

a. Principe général

¢

La chaine respiratoire (figures 23-26) st une chaine d’oxydoréduction localisée
au niveau de la membrane interne des mitochondries ; le bilan des réactions qui
s’y déroulent est le suivant (en considérant le cas du NADH,H* comme pouvoir
réducteur) :

| NADH,H* + % O, — NAD* + H,0 |

Plus précisément :
= |I s’y déroule une oxydation des coenzymes réduits produits précédemment qui

permet de libérer des électrons et des H* tout en apportant de I’énergie.
NADH,H* — NAD*+2 H*+2 e~
= L’énergie mise en jeu par ces réactions permet I'établissement d’'un gradient de
protons au niveau de [Iespace intermembranaire (couplage chimio-
osmotique).
= Le dioxygeéne est I'accepteur final d’électrons et est réduit en eau.
¥%202+2H" +2e — H,0

Relation structure-fonction

Notez bien que la finesse de I’espace intermembranaire en réduit le volume, ce qui facilite la

possibilité d’y concentrer les protons.
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B. Composition et fonctionnement de la chaine respiratoire
e Dans le détail, la chaine respiratoire (figures 23-26) est une chaine

d’oxydoréduction qui comprend quatre complexes enzymatiques (notés I, I, Il

et IV) et deux composants mobiles ('ubiquinone UQ ou Q, et le cytochrome c) :

= Le complexe | (complexe NADH déshydrogénase) est un complexe protéique
qui comprend un groupement prosthétique FMN (flavine mononucléotide) et
des groupements prosthétiques a fer et soufre. Ce complexe oxyde le
NADH,H* et récupére ainsi 2 électrons ; il transfere en outre dans I’espace
intermembranaire 4 protons provenant du coenzyme et de la matrice
mitochondriale.

= Le complexe Il (complexe succinate déshydrogénase) est une enzyme du
cycle de KREBS (la seule qui soit liée a la membrane interne de la mitochondrie —
les autres étant a I’état libre dans la matrice). Elle n’est pas toujours figurée sur
les schémas de chaine respiratoire (exemple : figure 74). Cette enzyme catalyse
la transformation du succinate en fumarate qui est associée a la réduction du
FAD en FADH,; ce FADH; est immédiatement oxydé et donne deux électrons
au systéeme.

Cette voie fournit moins d’électrons que le complexe | puisque le cycle de KReBs produit plus de
NADH,H* que de FADH:.

= Les électrons captés par les complexes | et Il convergent au niveau d’une
quinone nommée ubiquinone (= coenzyme Qi) (UQ ou Q) qui est un
composant mobile assurant le transfert des électrons vers le complexe lll. 1|
récupére également les 2 H en provenance du FADH,.

= Le complexe lll (complexe cytochrome bc1) est un complexe protéique

comprenant des cytochromes b, un centre fer-soufre et un cytochrome c1. Il

récupére les électrons apportés par I'ubiquinone. Pour 2 électrons récupérés, il

permet en outre le passage de 4 H* d’origine matricielle et provenant de

l'ubiquinone hydrogénée dans I’espace intermembranaire.

Le cytochrome c (qui n’'est pas le eytochrome—c1—du—complexe—Hf) est un

coenzyme mobile réduit par le complexe lll qui transfére les électrons au

complexe IV.

= Le complexe IV (complexe cytochrome c oxydase) est un complexe protéique
qui comprend un cytochrome a et un cytochrome a3. Récupérant les électrons
apportés par le cyt c, il permet la encore de transférer des protons matriciels
dans l’espace intermembranaire. |l assure surtout I’acception finale des
électrons par le dioxygéne réduit en eau.

+ H*
i H* H H HY i W
4 HY) Espace
§ H* intermembranaire B
H* | | HY
s Y ’ H*
H*
Complexe |
(FM,f) L] Complexe I = &
coq L (D) ; l
# / omplexe IV
J (cyt. alag) He
0 .~
(H*
26" Matrice (HY)
. h HY, H
H H 2 H* +120, H,0
H* HY
NADH NAD* + H* Complexe
de I'ATP synthétase
W
Espace
Fo intermembranaire
H* : = (1
H*
H*
ATP! P, +ADP = H*
Ré 5 de I / \ himi . ”, P . HY
) ésumé de la synthese c nmmsjnothue d’ATP dans la mitochondrie Quand les Gradient électrochimique
électrons descendent le long de la chaine de transport d'électrons, qui fait partie de la
membrane mitochondriale interne, des protons sont pompés de la matrice mitochondriale Matrice H*
vers 'espace intermembranaire, créant un gradient électrochimique. Le déplacement ultérieur T
des protons suivant le gradient, lors de leur passage au travers du complexe de I'ATP Membrane inteme
synthétase, fournit I'énergie nécessaire a la régénération de I'ATP a partir d’ADP et phosphate.
On suppose actuellement que trois protons s'écoulent par le complexe de I'ATP synthétase
pour chaque molécule d’ATP produite.
Espace intermembranaire
H* [l H

Membrane

iy mitochondriale
SATED B a1l i i A interne

NAD* 2H+ 50,

HO
Complexe de
f NADH, Complexe be, P
déshydrogénase la cytochrome oxydase
Matrice mitochondriale
La chaine de transport d’électrons.  Des ¢électrons énergétiques provenant de moléeules catabolisées sont transportés (fleches rouges) le long

d’une chaine de protéines membranaires, par des sporteurs d’électrons mobiles ("ubiquinone, représentée par Q, et le cytochrome ¢, représenté
> des électrons pour pomper des protons (fleches bleues) depuis Ia matrice jusqu’a Pespace

intermembranaire. Les ¢lectrons sont finalement cédés a de 'oxygene avec lequel ils forment de P'eau.

A FIGURE 23. La chaine respiratoire : deux visions simples.
D’aprés RAVEN et al. (2007b) et RAVEN et al. (2012)

nes utilisent une fraction de éner;
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Chaine de transport
l e d'électrons et
A% phosphiorylation
[ oxydative
‘ r NNZF =3
\
o
\@;\ﬂ%
STk #TP ?
A I N
=
Complexe
protéique
Espace de plusieurs
intermembranaire tfalﬂsporteurs
d’électrons

Membrane
mitochondriale
interne
NADH | + H*
(transporte les électrons
provenant des nutriments)
, Matrice AL

Membrane
mitochondriale
interne

Le transport d’électrons dans la membrane mitochondriale interne
cause indirectement I'entrée de protons (H*) dans |'espace
intermembranaire, ce qui crée un gradient de H* vers la matrice.

Couplage de la chaine
de transport d’électrons a la synthése de I"'ATP
par la chimiosmose. Le NADH + H* véhicule
les électrons de haute énergie extraits des nutriments
pendant la glycolyse et le cycle de Krebs vers
la chaine de transport d'électrons située dans
la membrane mitochondriale interne. Les fleches
dorées indiquent le trajet des électrons qui
aboutissent au dioxygeéne, le dernier élément
de la descente énergétique. Il se forme de I'eau
a cette étape. Comme il est illustré & la FIGURE 9.13,
la plupart des transporteurs d'électrons de la chaine
se trouvent réunis en trois complexes : chacun est
représenté par une forme irréguliére violette.
Les électrons sont relayés entre ces complexes
par deux transporteurs mobiles, I'ubiquinone (Q)

Chaine de transport d’électrons:

et le cytochrome ¢, qui se déplacent rapidement
dans le plan de la membrane. Chaque fois qu’un
complexe de la chaine accepte puis céde

des électrons, des protons sont prélevés dans

la matrice et transportés dans |'espace
intermembranaire ; le nombre total de moles

de protons ainsi prélevés varierait de 8 a 10 pour
chaque mole de NADH + H*, selon les auteurs.
L'énergie chimique provenant initialement

des nutriments est donc transformée en une force
protonmotrice sous la forme d’un gradient de H*
3 travers la membrane. Tout en suivant leur gradient
électrochimique, les protons refluent dans un canal
formé dans I'ATP synthétase, un autre complexe
protéique situé dans la membrane. L'ATP synthétase
exploite la force protonmotrice pour phosphoryler

Phosphorylation oxydative:
Le reflux de H* & travers
la membrane alimente la synthése
de I’ATP (chimiosmose).

I"’ADP, ce qui produit de I’ATP. On ne connait

pas précisément le nombre de moles de protons
nécessaires a la production d'une mole d’ATP.
Cependant, on s'accorde pour dire qu’une mole
de NADH + H* génére trois moles d’ATP, tandis
qu‘une mole de FADH, donne en bout de chaine
deux moles d’ATP. Cette phosphorylation est dite
oxydative, car elle est alimentée par les électrons
que les molécules de nutriments ont perdus.

Le procédé par lequel un gradient de H*

(force protonmotrice) transfere de |'énergie

a I'aide de réactions d'oxydoréduction afin

de produire un travail cellulaire (synthése de I'ATP,
dans le cas qui nous concerne) est appelé
chimiosmose.

A FIGURE 24. La chaine respiratoire : une vision plus simple.

D'aprés CAMPBELL & REECE (2004)

Utilisation du gradient de H*
a la synthése d'ATP
A

couplage osmo-chimique

Constitution d'un gradient de H*
A

couplage chimio-osmotique 2H"

ESPACE 4H

INTERMEMBRANAIRE

4 H* .
H1
+++++
1/2 09+ 2 H*
H,O
ATP
NADH,H* NAD'+2 H synthase
MATRICE ADP + P, ATP
3apt H,O
Phosphorylation oxydative par la chaine respiratoire
de la membrane interne mitochondriale.
Q = ubiquinone ; C = cytochrome ¢ ; |, lll et IV = complexes redox de la chaine respiratoire.
Non représenté ici : le FADH, donne ses 2 électrons a un complexe Il qui les transmet ensuite
a l'ubiquinone ; le reste de la chaine est identique.
A FIGURE 25. La chaine respiratoire : une vision simple.
D’aprés PERRIER, BEAUX et al. (2021)
%ﬁﬁﬁmﬁmﬁﬁﬁﬁﬁ ﬁﬂﬁﬁﬂﬁﬁﬂﬁﬁﬁﬁﬁﬂﬁﬁﬁﬁﬁﬁﬁﬁ ﬁmﬁﬁf
g
3
S
=
(o]
= @
o ©
g2 @
i 2 Gradient
& protons
E
E
E
£
$ 4 J
= 3
3 4@ NADH, H' NAD*
3 FAD
=

Fumarate @

Succinate

A FIGURE 26. La chaine respiratoire : une vision plus précise. D’aprés SEGARRA et al. (2014)
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Y. Un transfert des électrons selon une suite de potentiels redox (E’) croissants (et

un ArG® de valeur absolue décroissante)

Variation
d’enthalpie libre
standard de
réaction de chaque
oxydoréduction
AG”

200

60

20

Complexe
multiprotéique

80

Variation d'énergie libre relative au dioxygéne (kJ/mol)

40

Potentiel rédox Variation
standard d’enthalpie libre standard
E® (volts) AG (kJ/mol)
049 NADH, H
-51 kd/mol
-0,2 4
Succinate
-0+ [
37 kJ/mol
+0,2 - g
+0,4
+06 - -112 kJ/mol
+0,8 4 B
3 H,O
+2H i Sens de transfert
des électrons
1-0.4
AE*=+0,35V

0 2H*+Vz@

Potentiel redox
standard de
chaque couple
redox

Variation d’énergie libre pendant le transport H.O0
d’électrons. Chaque élément de la chaine oscille entre I'état réduit 2
et |'état oxydé. Un élément de la chaine devient réduit lorsqu’il accepte
des électrons de son voisin d’amont (qui a moins d'affinité pour les électrons).
Chaque élément de la chaine retrouve sa forme oxydée en cédant
des électrons a son voisin d’aval (qui a plus d'affinité pour les électrons).
Au bas de la chaine se trouve le dioxygéne, fortement électronégatif.
Du NADH + H* au dioxygene, la diminution globale de I'énergie est d’environ
220 kJ/mol, mais cette chute s'effectue graduellement en une série d'étapes.
Les molécules prenant part au transport d'électrons (ellipses mauves) sont
décrites dans le texte de cette section. La plupart de ces transporteurs sont
groupés en complexes multiprotéiques, comme les régions violettes
I'indiquent ici et dans la FIGURE 9.15. Les fleches dorées représentent le
transfert des électrons.

A FIGURE 27. Diagramme énergétique de la chaine respiratoire.

D'aprés CAMPBELL & REECE (2004)

5 { E” (V)

Complexe IV

%05+ 2 H—> H,0

L

AG® = -2x96500x(0,35) = -67,5 kJ

AE*=+025V
AG® = -2x96500x(0,25) = -48,2 kJ

L

AE*'=+0,50V
AG*®' = -2x96500x%(0,50) = -96,5 kJ

> 2H"

A FIGURE 28. Diagrammes énergétiques simplifiés de la chaine respiratoire figurant

les potentiels redox standards. D’aprés SEGARRA et al. (2014) et PERRIER, BEAUX et al. (2021)

Qui, c’est pénible, mais c’est ainsi : les valeurs chiffrées different d’'un auteur a l'autre...
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o Contrairement a la chaine photosynthétique ou I’énergie lumineuse permettait de b. L'emploi du gradient de protons dans la phosphorylation d’ADP en ATP
modifier le potentiel redox des centres réactionnels, ici les transferts d’électrons y . ..
par I'’ATP synthétase : un couplage osmochimique

s’effectuent uniquement dans la sens des potentiels redox croissants (figures . . o )
Revoir en détail ce qui a été vu dans le chapitre 9

27-28). On notera encore une fois que les complexes |, Il et IV libérent assez , . ) . ’ . .
d’énergie pour permettre le passage de protons au travers de la membrane e L’ATP synthétase (figure 29) présente dans la membrane interne mitochondriale
(couplage chimio-osmotique). permet la phosphorylation d’ADP en ATP par utilisation de la force proton-

motrice (couplage osmo-chimique). Pour 2 molécules de pyruvate au départ, il y

8. Comparaison entre deux chaines de transfert d’électrons (CTE) : la chaine a environ 34 ATP produites (page suivante).

e L'encadré ci-dessous et le tableau Il se proposent de comparer la chaine La membrane interne, trés riche en ATP synthase, comprend des replis (crétes mitochondriales)

photosynthétique et la chaine respiratoire @ Relation structure-fonction
photosynthétique (chapitre 9) et la chaine respiratoire (ce chapitre = chapitre 10). qui augmentent la surface au niveau de laquelle 'ATP peut étre synthétisée.

e Finalement, il existe un couplage global entre la chaine d’oxydoréduction et la
production d’ATP : c’est un couplage chimiochimique. Rappelons qu’on appelle

@ Soyez vigilants face aux différences avec la phase photochimique de la photosynthése et sa
phosphorylation oxydative ce mode de phosphorylation de 'ADP en ATP.

chaine photosynthétique :

= Dans la chaine photosynthétique, I'eau est le donneur d’électrons (elle est oxydée en
dioxygene) ; ici, ce sont les coenzymes réduits qui sont donneurs d’électrons.

D_an_s Ig cha|qelphotosynthet|qu(‘a, le coenzyme oxydé e_st I’acgepteur flngl d’el§ctr9ns et devient ESPACE INTERMEMBRANAIRE ['s
ainsi réduit ; ici, c’est le dioxygéne qui est ’accepteur final d’électrons (il est réduit en eau).
Dans la chaine photosynthétique, I’énergie nécessaire au fonctionnement de la chaine est
fournie par I’énergie lumineuse ; ici, I'énergie est fournie par I'oxydation des coenzymes
réduits.

La fonction de la chaine photosynthétique est de produire a la fois de I’ATP et du pouvoir
réducteur qui seront utilisés par la phase chimique de la photosynthese ; la fonction de la
chaine respiratoire est simplement de produire de I’ATP, le pouvoir réducteur étant au
contraire la source d’énergie et d’électrons.

| le flux de H* fait
| tourner le rotor
le dans
horaire.
st inséré

Vv TABLEAU Il. Comparaison de deux CTE : la chaine photosynthétique et la chaine respiratoire.

Original 2023.
2 re Chaine photosynthétique Chaine respiratoire
Caractéristique . t
(ex. Angiospermes) (nombreux organismes)
Localisation de la Membrane thylakoidienne Membrane interne de la
CTE y mitochondrie
Lieu (faible volume)
de concentration Lumen thylakoidien Espace intermembranaire
des protons
Lieu des réactions Matrice (cycle de KREBS,
couplées Stroma (cycle de CALVIN) hélice de LYNEN)
P (et cytosol [glycolyse surtout]) MATRICE
Donneur initial Eau H,0 (red) NADH,H* [complexe I] et FADH,
d’électrons = source — oxydée en dioxygéne O, [complexe II] L’ATP synthétase, une turbine moléculaire. Le complexe
d’électrons par le complexe Z (= OEC) — oxydés en NAD* et FAD pr_otéiqtlje formé par I’ATP synthétase fonctionne a la maniére d’une turbine
. PSI (P700) : chlorophylle A alimentée par un flux de protons. Cette enzyme se retrouve dans la membrane
Accep,teur primaire : 0 FMN (complexe I) des mitochondries et des chloroplastes eucaryotes, et dans la membrane
d’électrons PSII : phéophytine plasmigue des procaryotes. Elle se compose d'un rotor, d'un arbre
NADP~ (0x) Dioxygene O, (0x) et d'un stator, chaque partie étant constituée de plusieurs sous-unités
. téiques.
A%‘fgfgst‘::’::a' — réduit en NADPH,H* — réduit en eau H,0 plesSigpes
par la NADP* réductase par la cytochrome oxydase (IV) A FIGURE 29. Rappel simplifié du fonctionnement de 'ATP synthase.
05 . Energie photonique : Energie chimique : D’aprés CAMPBELL & REECE (2004)
e R Lumiére Oxydation de NADH,H* et FADH,
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E. Bilan énergétique comparé de la respiration cellulaire au sens large
et de la fermentation dans le cas d’'une molécule de glucose

1. Cas de la respiration cellulaire (sens large) : un rendement jusqu’a 40 %

e La glycolyse suivie de la respiration mitochondriale permet finalement de
produire, en conditions aérobies, 36 a 38 ATP (selon que les navettes a coenzymes
consomment ou non de I’ATP) (figures 30-31, tableaux IlI-1V).

e On considére que cette oxydation compléte du glucose (respiration cellulaire au
sens large) permet de récupérer 40 % de I’énergie chimique initialement investie
sous forme d’ATP.

Explication :

= Dans une molécule de glucose, la somme des énergies de liaisons des atomes est de
2860 kJ * mol-' (conditions standard)

= L’énergie de liaison entre le 3¢ phosphate et I’ADP dans ’ATP vaut 30,5 kJ ¢ mol-' (conditions
standards).

= La respiration au sens large produit 36 a 38 ATP (selon la navette).

= Le rendement énergétique maximal est donc de 38 x 30,5/ 2860 = 41 %.

Alj
“, Glycolyse

2 %ﬁ\é

z-ﬂéﬁ%

2 ATP

S

e
8 /// B o
INADHEW] Sy

CYTOSOL

\ P
\ MITOCHM\ -
e

\

e |

L"électron {

traverse la membrane / /’
au moyen

d’une navette

GLYCOLYSE [ \\ \
Glucose |:> 2Pyruvate [ >lAcetyl 0
/ CoA |

|
/ l

| R

T D

: : //\\ \\
5 X
J

\

CHAINE DE TRANSPORT
~ D'ELECTRONS ET
- PHOSPHORYLATION
OXYDATIVE

- JSer]
:‘
N /
N it e
A =
B SR
+ 2 ATP — 0 ATP ou — 2 ATP + 2 ATP + environ 34 ATP
par phosphorylation selon la navette par phosphorylation par phosphorylation

au niveau du substrat au niveau du substrat

qui transporte les électrons
du NADH cytosolique vers

R la matrice mitochondriale

oxydative

de
36 a 38 moles
environ d’ATP

Rendement maximal
par mole de glucose:

Révision: rendement en ATP de chaque mole de glucose oxydée pendant
la respiration cellulaire aérobie. Le rendement maximal de la respiration cellulaire aérobie est
de 36 & 38 moles d'ATP par mole de glucose. Nous expliguons dans le texte pourquoi ce nombre
constitue une estimation généreuse

A FIGURE 31. Rendement énergétique de I’oxydation compléte d’une molécule de glucose.
D’aprés CAMPBELL & REECE (2004)

2 [NADH| mmmmmd ¢ — ATP
V4

Vv TABLEAU lll. Bilan énergétique de I’oxydation compléte d’une molécule de glucose.
D’aprés SEGARRA et al. (2014)

Etyl-CoA‘

2 ‘\}M Voie ATP formé Pouvoir réducteur | ATP produit apres oxydation du pouvoir
™ directement formé réducteur par la chaine respiratoire
N Glycolyse 2 ATP 2 x NADH,H* 6 ATP ou 4 ATP selon la navette
18 < ATP & . -
decxleebs /yy\r Décarboxylation 2 x NADH,H* 6 ATP
oxydative du pyruvate
77777 3 +
5 @\DH,,&J ~ 4 _;ATPé, Cycle de Krebs 2x1ATP 2 x 3 NADH,H 18 ATP
2 x 1 FADH, 4 ATP
Bilan partiel 4 ATP 32434 ATP
N\ ; . , ,
Rendement net en ATP = 36 <5 ATP :/7 Bilan total 36 a 38 ATP formeés par glucose oxydé
7NN
Rendement théorique en ATP.  Le rendement théorique en ATP de T dégradation du glucose
par respiration aérobie est de 36 molécules.

A FIGURE 30. Rendement énergétique de I’oxydation compléte d’une molécule de glucose.
D’aprés RAVEN et al. (2012)

Lycée Chateaubriand (35) « Classe préparatoire BCPST « SVT « SCIENCES DE LA VIE « Chapitre 10. Métabolisme 2. Le devenir de la matiére organique
Cours complet rédigé * Page 21



Vv TABLEAU IV. Bilan énergétique de I’oxydation compléte d’une molécule de glucose. - et dammoniums NH4*

D’aprés RAVEN et al. (2012) = déchet azoté chez les Métazoaires (rejeté dans le sang et converti en urée
par le foie chez les Mammiféres)
Molécules produites dans : = substrat pour 'anabolisme azoté chez les ‘plantes’ (ex. photorespiration)
Matrice Transport d’électrons - Mammiferes : évacuation dans le sang et conversion en urée par le foie (— excrétion azotée)
Cytosol L y et phosphorylation - Angiospermes : — biosynthéses d’acides aminés
de la mitochondrie : '
oxydative _J oxydé au
COOH H,O @ COOH - cours du cycle
Glycolyse 2 ATP > 2 ATP (I: de Krebs
; HOOC - CH2 - CHz — HOOC - CH2 - CH =0
2 NADH > 4 ATP (production nette) 4> 4 ATP 2 2 u(l: groupement : : ¢ fonction cétone
Pyruvate H  amine NAD* NADH,H sur Ca
ahule 2x (1 NADH) —4— 2x (3ATP) — 6 ATP i ing cide a-cétonique
vers acétyl-CoA ( ) gt ) B giitiate alpha-cétoglutarate
gl v A FIGURE 32. Désamination du gl D'aprés P B 1. (2021), adapté
Cycle de I'acide 2% (3NADH) — 2 x (9 ATP) Cld IGURE ésamination du glutamate. D’aprés PERRIER, BEAUX et al. ( ), adapté
citrique |
2x (1 FADHz) ———> 2x (2 ATP) L 4 ATP e Ces réactions sont cytosoliques ; ubiquistes chez les végétaux, elles semblent
Total: 36 ATP plutét propres a certains tissus (comme le tissu hépatique) chez les Animaux.
H . o, . . .
2. Cas des fermentations : un rendement de2% _ 2. Le cas de I'oxydation catabolique des acides gras (AG)
¢ Enrevanche, la fermentation ne produit que les 2 ATP issues de la glycolyse, soit e Le programme invite ici & examiner I'exemple du catabolisme des acides gras.
18 a 19 fois moins que la respiration cellulaire au sens large.
¢ Le rendement énergétique est alors de l'ordre de 2 % d’énergie récupérée par a. Une vue d’ensemble du catabolisme lipidique
rapport a I'énergie investie, soit 20 fois moins que la respiration cellulaire au sens : o . - ) . .
Iarpg‘;pe 9 £31ols moins q P Il'est intéressant de donner une vue d’ensemble du catabolisme lipidique en lien par exemple avec la régulation de la

glycémie abordée dans le chapitre sur la Vache (chapitre 1) ol les lipides sont évoqués.

e Les intéréts biologiques de cette voie métabolique existent néanmoins et ont été X . - . . ; .
e Le catabolisme des triglycérides comprend plusieurs voies métaboliques. On

examinés plus haut.

peut citer :
. . . .y = La lipolyse que se réalise dans le cytosol des cellules végétales ou de divers
I
F. D’autres origines possibles du pouvoir réducteur ou des substrats types de cellules de Mammiféres, particuliérement les adipocytes. Il s'agit d’'une
respiratoires : 'exemple des acides aminés et des acides gras séparation des acides gras et du glycérol qui composent un triglycéride. Les

réactions en jeu font intervenir des lipases. Dans les adipocytes, une régulation

Le programme invite a citer deux autres origines possibles du pyruvate.
* prog 9 P Py hormonale existe et permet I’activation ou I'inactivation des lipases (figure 33).

1. Les cas de I'oxydation cataboliques des acides aminés : de nombreuses
Catécholamines

réactions cytosoliques (limite programme ?) b
e Les acides aminés catabolisés peuvent subir des réactions variées dont : )

D'autres réactions multiples et variées, croisant catabolisme et anabolisme, existent ; nous ne les aborderons pas ici. Triglycéride l@ Glycerol

= Des voies métaboliques variées, propres a chaque acide aminé, permettant de ?HTCOO'R1 Triglycéride lipase ~ CH2OH Acides gras ] CHOH  Acide gras
produire du pyruvate & partir de nombreux acides aminés. . o CRACOORy 52Hp0 ————o <I:H2-COO-R2 + 2R.COO + 2 H* e SRR S yosori S

= Des transaminations : déplacements d’une fonction amine d’un acide aminé ! ?@ | e I
(qui devient un acide cétonique) sur un acide cétonique (qui devient un acide e : CH,0H HpO CH,0H
aminé). Insuline
— Beaucoup d’acides aminés peuvent étre transaminés de maniére a former du 2 A il

Les étapes de la lipolyse dans les adipocytes

glutamate.

= Des désaminations (figure 32) : retrait d’une fonction amine d’un acide aminé A FIGURE 33. La lipolyse dans les adipocytes. D’aprés RICHARD et al. (2015)
qui devient un acide cétonique.
— Dans le cas du glutamate, on obtient de I'alphacétoglutarate qui peut entrer = L’engagement du glycérol dans la glycolyse (cytosolique) qui est possible dans
dans la mitochondrie et subir le cycle de KREBS. les cellules végétales et, chez les Mammiféres, uniquement dans les
— Dans le cas d’acides aminés plus courts (alanine, valine, sérine...), ce peut hépatocytes (figure 34).

étre le point de départ d’'une voie formant du pyruvate.
(!) On notera la production :
- de pouvoir réducteur (NADH,H*) pouvant alimenter la chaine respiratoire
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Glycérol + ATP —>  Glycérol 3-P + ADP

/ I——» 3P dihydroxyacétone <—> Glycéraldéhyde 3P

e TR

SYNTHESE des LIPIDES NEOGLUCOGENESE GLYCOLYSE

Le devenir du glycérol issu de la lipolyse
A FIGURE 34. Engagement du glycérol dans la glycolyse. D’aprés RICHARD et al. (2015)

= L’engagement des acides gras dans des voies d’oxydation dont la principale est
la béta-oxydation ou hélice de Lynen qui consiste en la production de pouvoir
réducteur (FADH,, NADH,H') et d’acétylcoenzyme A par oxydation
progressive des acides gras.
(!) Le pouvoir réducteur permet ensuite de faire fonctionner les ATP synthétases
mitochondriales (il y a donc utilisation de dioxygéne — le processus est aérobie)
et "acétyl-CoA subit le cycle de KREBS (il y a donc production de CO,).

b. Les modalités de I'oxydation mitochondriale (ou péroxysomique) des
acides gras : mécanismes de la -oxydation ou hélice de LYNEN

Acide gras a longue
chaine carbonée

CoA-SH
Activation ATP
de l'acide gras )
AMP + PPi
Acyl-CoA CoA-SH

Acide gras activé

Carnitine Acyl-Carnitine

Espace inter
membranaire

Acyl-carnitine
transférase |

Traversée
membranaire
Acyl-carnitine

transférase Il
Translocase Matrice
Reconstitution Acyl-Carnitine Carnitine
de I'acyl-CoA
CoA-SH
Acyl-CoA
B Oxydation

A FIGURE 35. Formation et « entrée » par navette de I’acyl-CoA [pour information].
D’aprés SEGARRA et al. (2014)

o Chez les Embryophytes, elle a lieu dans les péroxysomes (plus précisément les
glyoxysomes). Chez les Mammiféres, elle a lieu dans la matrice mitochondriale
mais peut aussi se dérouler dans les péroxysomes. On s’intéresse ici au cas
mitochondrial.

e Préalablement a la béta-oxydation proprement dite, I’acide gras est activé en
acyl-coenzyme A (acyl-CoA) (figure 36) ; cette réaction a lieu dans le cytosol et
consomme de I’ATP puis I'acyl-CoA pénetre dans la mitochondrie.

En réalité, un systéme de navette a carnitine (figure 35) permet la
reformation de I'acyl-CoA dans la matrice mitochondriale.

o La béta-oxydation ou hélice de LYNEN proprement dite assure ensuite la
production d’acétylcoenzyme A et de pouvoir réducteur (FADH,, NADH,H*)
dans la matrice mitochondriale (exemple choisi ici).

e On qualifie cette réaction « d’hélice » de LYNEN (mais pas de eyele car les
intermédiaires ne sont pas régénérés) dans la mesure ou cette voie métabolique
comprend une répétition d’'un méme schéma de réactions (figure 36) qui fait
perdre deux carbones a I’acyl-CoA a chaque « tour de spire » (figure 37) jusqu’a
ce que I'acide gras ait été complétement oxydé
(!) Chaque tour de spire génére 1 NADH,H*, 1 FADH, et 1 acétyl-CoA.

e Le pouvoir réducteur (NADH,H*,FADH,;) produit permet ensuite de faire
fonctionner les ATP synthétases mitochondriales (il y a donc utilisation de
dioxygéne — le processus est aérobie) et I'acétyl-CoA subit le cycle de KREBS (il y
a donc production de CO.) qui permet la production de davantage de pouvoir
réducteur encore, lui aussi utilisé par les ATP synthétases.

| Retenez ce que j'ai synthétisé sur la figure 38.

Activation Cc/);'\rf : AMP + PPi
de I'acide gras 0 e}
R —CHZ—CHQ—CHZ-(!—O' R —CHZ-CHZ-CHE-gv SCoA
Acide gras Acyl-CoA

FAD Déshydrogénation

(@)
B Oxydation 1
o R -CH,-C~ SCoA FADH,
]

Acyl-CoA

CH-C~ SCoA raccourci de 2C

Acétyl-CoA ]

R -CH,-CH = CH-C~ SCoA
Coupure Tours Enoyl-CoA
thiolytique successifs
r H,0
CoA-SH _ Hélice de Lynen Hydratation
(@] (@]

Il Il
R -CH,-C-CH,-C ~SCoA
Cétoacyl-CoA 1
R -CHZ-?H—CHZ-C ~SCoA

NADH, H- OH Hydroxyacyl-CoA

NAD*

A FIGURE 36. Etapes d’un « tour de spire » de I’hélice de LYNEN [pour information].
D’aprés SEGARRA et al. (2014)

Déshydrogénation
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carbone ou portera

I'oxydation partie
coupée
acyl-CoA  R-(CH,),,,-CH,-CH,-CO-SCoA

carbone ayant

subi 'oxydation

¢. Le bilan énergétique du catabolisme complet d'un acide gras (a6 Cet a

16 C) et sa comparaison au catabolisme complet d'un glucose
o Comme l'acide gras est a I'état plus réduit que le glucose :

= | contient plus d’énergie chimique potentielle que le glucose ;

= || permet donc de produire, par oxydation compléte, plus d’ATP que le glucose
(figures 39-40).

Il me semble que, sur la figure, ’ATP consommée dans I'activation de I’AG n'a pas été prise en compte.
JeI'ajoute sur la figure (ce qui porterait a 45 le nombre d’ATP formés de maniére nette)
= || n’a toutefois pas un i 8 : la proportion énergie
contenue dans ’ATP produite / énergie contenue dans la molécule catabolisée

\ B
CH,-CO-S-CoA

——Hr—
><> R-(CH,),-CH,-CH,-CO-SCoA
HS-CoA

B

ey
CH,-CO-S-CoA ><’ R-(CH,),.,-CH,-CH,-CO-SCoA NADH, H*
FAD
HS-CoA
B C FADH ,
CH,-CO-S-CoA R-(CH,), ,-CH,-CH,-CO-SCoA NAD*
NADH, H*
HS-CoA FAD
FADH,
-------- NAD+
NADH, H*
— —— _—
formation formation de
d'acétyl-CoA coenzymes
réduites

A FIGURE 37. Principe général de I’hélice de LYNEN.

>

(ot |
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A FIGURE 38. Activation d’un AG et hélice de LYNEN : ce qu’il faut retenir.

Original 2021.

D’aprés PEYCRU et al. (2010b)

En clair : avec un

est semblable dans les deux cas et située autour de 40 %.

AG, on récupere :

- plus d’énergie par atome de carbone initialement investi (d’ou plus d’ATP produite) par rapport

au glucose

- la méme proportion énergie contenue dans I’ATP produite / énergie contenue dans la molécule
catabolisée (= méme rendement énergétique) : env. 40 %.

glucose acide gras a 6C
glycolyse activation
delacidegras | _ 4 Ao7p 2
2 pyruvates 2 ATP
importation dat o Acyl-coAa 6C
du pouvoir dDXV aTIOft\ eLlce e
réducteur u pyruvate ynen
2 acétyl-coA 3 acétyl-coA
cycle de Krebs
Cytosol 2ATP 3ATP
\ s . N
v Y ~/
4 ATP
produits par
_ transphosphorylation
g 10 H* par NADH oxyds, 10 H* par NADH oxydé,
kS o 6 H' par FADH?2 oxydé 6 H' par FADH2 oxydé
o=
g 1; gradient de H+ gradient de H+
Q.
23 3 a4 H" transférés par ATP produit 34 4 H* transférés par ATP produit
s (3 ATP par NADH oxyds; (g loX s
2 ATP par FADH?2 oxydé) 2 ATP par FADH? oxydg)

— Matrice
mitochondriale 10x3 ATP
R + 2x2 ATP

11x3 ATP
+ 5x2 ATP

) N
N e
(38ATP) (as ATP)

CYTOSOL

MATRICE
MITOCHONDRIALE

MEMBRANE
MITOCHONDRIALE
INTERNE

A FIGURE 39. Bilan du catabolisme par oxydation compléte du glucose et d’un acide gras a 6

atomes de carbone. D’aprés PERRIER, BEAUX et al. (2021)
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ACYL-coA ‘7? ACIDE GRAS
C C

i
t
6
Mitochondrie ! Navette dentrée ‘o Aw AT l
GLUCOSE cyrosoL T .
P W MATRICE | ! ~——
2 ATP GLYCOLYSE y g ) ACYL-coA AR
i/ X ' / \
| 2 PYRUVATE X2 ACETVKL coA u
2NADH - 2 PYRUVATE . G I
J 200, ' ||
Transporteur 2NADHA' HELICE DE \
4C0; 16 €O,

2 coenzymes
| réduits
{ {(NADH,H" ou FADH,)
Navette: | |
conversion du NADH
cytosolique en NADH |
matricielouen | i
FADH, matriciel | 2 FADH,

2x3NADHH'

2GTP

OXYDATION COMPLETE D’UN GLUCOSE OXYDATION COMPLETE D'UN ACIDE GRAS A 16 CARBONES

—> 4 ATP —>8-1-7AP
—> 84 10NADHH)  CHAINERESPIRATOIRE 54 5 30 ATP —> 31NADHH ) CHAINERESPIRATOIRE o3 arp
! I >
244 FADH, > 48 ATP 15 FADH, 30 ATP
32434 ATP 123 AIP
TOTAL =36 a 38 ATP TOTAL = 130 ATP

énergie disponible dans 38 ATP 1159
Rendement = ——————————————— = ——— =41%
énergie potentielle du glucose 2800

énergie disponible dans 130 ATP 3965
Rendement = = =40 %
énergie potentielle de acide gras 10 000

Le rendement du catabolisme oxydatif aérobie du glucose et d'un acide gras a 16 carbones,
I'acide palmitique.

ATP formé Pouvoir réducteur ATP produit apres oxydation du pouvoir

Voie ) B réducteur
directement forme . : :
par la chaine respiratoire
—2 équivalent 7 x NADH, H* 7 x3=21ATP
p-oxydation ATP (phase 7 x FADH, 7x2=14 ATP
activation)
Cycle de Krebs 8 x 3NADH, H+* 24x3=72ATP
alimenté par 8 8 ATP 8 x 1 FADH, 8x2=16ATP
acétyl-CoA
Bilan partiel 6 ATP 123 ATP
Bilan total 129 ATP formés par palmitate oxydé

A FIGURE 40. Une autre comparaison énergétique avec, cette fois-ci, un AG a 16 atomes de
carbone. D’aprés PERRIER, BEAUX et al. (2021) et SEGARRA, PIETRE et al. (2023)

G. Quelques données expérimentales

e Vous l'avez peut-étre remarqué, je n'ai pas proposé de données expérimentales
dans ce chapitre jusqu’ici. Ceci pour deux raisons :
= Les manuels de prépa en présentent peu dans leur cours ;
= Cela alourdit le propos, déja extrémement dense dans ce chapitre ;
= ||y a peu de « manipulations simples » donc, méme s’il faudrait les présenter au
concours comme mises en évidence, il parait plus simple pédagogiquement
d’avoir déja compris son cours avant de les appréhender (méme si, en termes
de démarche, c’est une aberration).
= La découverte des voies métaboliques présentées (figure 41) a été un
processus trés progressif issue de travaux sur plusieurs décennies et selon
des méthodes variées. Sauf a tomber dans de l'histoire des sciences, il est
difficile de résumer a une ou deux grandes manipulations ces aspects. L'un des
obstacles est que ces voies ont été largement déterminées avant I'usage des
composés radioactifs qui ont révolutionné la biochimie a partir des années
1950.
Méme les voies métaboliques qui ont un nom sont en réalité issues d'une longue filiation ! Par exemple, le médecin allemand
juif exilé en Angleterre Hans A. KREBS (1900-1981) (Prix Nobel 1953) n'a pas découvert toutes les réactions du cycle portant son
nom, celles-ci ayant largement été identifiées préalablement et notamment par le Hongrois Albert SzENT-GYGRGYI DE
NAGYRAPOLT (1893-1986) (Prix Nobel 1937), mais c'est lui qui a montré le caractére cyclique des réactions.
De méme, les Allemands Otto F. MEVERHOF (1884-1951) (Prix Nobel 1922) et Gustav G. EMBDEN (1874-1933) (n'a jamais eu le
Prix Nobel malgré de multiples nominations), ou encore le Russo-Polonais Jakub Karol PARNAS (1884-1949) (pas de prix Nobel ;
tué par le KGB en interrogatoire), ont bénéficié de nombreux travaux préalables avant que la confrontation de leurs travaux sur la
fermentation lactique leur permette d'élucider progressivement la glycolyse.

A. SZENT-GYORGYI H. KREBS G. EMBDEN F. MEYERHOF J. K. PARNAS

A FIGURE 41. Quelques grands biochimistes a I’origine de I'élucidation du cycle de KREBS
(SZENT-GYORGYI, KREBS) ou de la glycolyse (EMBDEN, MEYERHOF, PARNAS). D’aprés Wikipédia

e Je propose ci-aprés quelques éléments glannés dans le récent ouvrage de SEGARRA,
PIETRE et al. (2023). Vous en ferez I'usage que vous jugerez opportun.

Pensez bien que :

= Les diagrammes énergétiques constituent, en soi, un « appel au concret » ;

= Les données enzymatiques (notamment sur la PFK1), y compris les courbes cinétiques, sont a
réinvestir dans un tel chapitre ; je reprends les effecteurs ci-dessous.
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1. Etude in vitro de la vitesse initiale de la PFK1 en fonction de la présence
d’effecteurs allostériques
e Voir figure 42 ; revoir le chapitre 11 pour plus de précisions.

Jﬂl@l Encart Coopérativité et contrdle allostérique hétérotrope
de la phosphofructokinase 1

On peut étudier, in vitro, I'évolution des vitesses initiales (v) de la PFK1 en fonction de la
concentration en fructose-6-phosphate (un des substrats) et selon la présence de certains
effecteurs (AMP, ATP) a différentes concentrations.

Enzyme allostérique

Vitesse initiale Effecteurs hétérotropes :
de la PFK1 Activat Inhibit
(en%delav,,) clivateur Inhibiteur
AMP citrate ou ATP
100 -
\ ol
50 Courbes a allure sigmoide
coopérativité entre protoméres
Concentration en
Tk K T fructose-6-phosphate
X X % 1
Kos™ Ky Ky P (en mmol L")

AMP: adénosine mono phosphate ; ATP: adénosine triphosphate ; courbes vertes: en présence dAMF
a différentes concentrations ; courbe noire: PFK1 seule; courbe rouge : en présence de citrate ou d’ATP.

La courbe d'activité de I'enzyme seule (courbe noire) révéle une pente élevée autour de la
concentration physiologique de 0,5 mmol.L-! en fructose-6-phosphate. La courbe d'activité
présente une allure sigmoide qui traduit un fonctionnement coopératif de ses sous-
unités constitutives. La PFK1 est une molécule tétramérique. Les quatre protoméres soni
identiques et disposés symétriguement.

Lorsque qu'on ajoute de 'AMP a différentes concentrations, la courbe sigmoide se déplace
d’autant vers la gauche que les concentrations augmentent. Ainsi pour une concentration
fixe de substrat, I'activité de la PFK1 se trouve potentialisée. LAMP agit comme un effec-
teur hétérotrope activateur.

L'ajout de citrate, un intermédiaire du cycle de Krebs, déplace la courbe sigmoide vers la
droite et agit comme un effecteur hétérotrope inhibiteur.

A FIGURE 42. Effet hétérotrope sur la PFK1. D’apres SEGARRA, PIETRE et al. (2023)

Revoir le controle de I'activité enzymatique et le controle de la glycolyse dans le chapitre 11.

2. Effet de I'ATP sur la vitesse initiale de la PFK1
e Voir figure 43.

Jﬂﬁlﬁl Encart Contrdle allostérique exercé par ’ATP sur la PFK1

On étudie, in vitro, la variation des vitesses initiales de la PFK en fonction des concentra-
tions en ATP.

Vitesse initiale
de la PFK

A

. Concentration en
T T ATP (umol.L")
2

Pour de faibles concentrations en ATP, I'activité de I'enzyme augmente. Au-dela de 1 pmol.L™,
'ATP réduit I'activité de I'enzyme puis l'inhibe pour des concentrations croissantes.

A FIGURE 43. Effet de I’ATP sur la PFK1. D’aprés SEGARRA, PIETRE et al. (2023)

3. Mise en évidence du rdle des coenzymes réduits dans le transfert de
protons et la réduction du dioxygéne
e Cette expérience (figure 44) montre que I'oxydation d'un coenzyme réduit (avec

pour accepteur d’électrons le dioxygéne) est indispensable a I'établissement d’'un
gradient de protons au niveau extramatriciel de la mitochondrie.

Jﬂﬂ Encart Oxydation des coenzymes réduits et transfert de protons
a travers la membrane mitochondriale

Les chercheurs s'interrogent sur les modalités de I'oxydation des coenzymes réduits au

niveau des mitochondries

¢ Protocole
Dans un premier temps, ils placent une suspension de mitochondries dans un milieu
sans dioxygéne mais en présence de coenzymes réduits NADH, H* ou FADH,. Un pH
meétre et un oxymeétre mesurent les variations du pH et de la concentration en dioxygéne
de la suspension.
Dans un second temps, du dioxygéne est injecté dans le milieu, puis est ajouté ou non
un agent découplant qui perméabilise les membranes aux protons.
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Concentration en H*

(10° mol.L"")
Solution .
de dioxygéne 30 ..
T T E—
I Suspension de 0 2 Temps
. mitochondries T I en minute

avec NADH, H* o o )
et/ou FADH Injection Injection d’'un agent

s de dioxygéne découplant

A B

A. Dispositif expérimental d’injection de dioxygene et de mesure des variations de pH d’une suspension
de mitochondries.

B. Evolution de I'acidité de la suspension au cours du temps & la suite de 'apport de dioxygéne.

* Resultats et interprétation
Sans apport d'O,, il n'y a pas d’'oxydation du coenzyme réduit ni variation de pH de
la solution.
Aussitét, I'injection de dioxygéne réalisée, il est mesuré une acidification de la suspension
et une consommation du dioxygéne injecté suggérant sa réduction en eau. L'ajout de
'agent découplant annule toute acidification du milieu suggérant qu'il s'établit, dans les
conditions normales, une sortie de protons hors de la matrice mitochondriale.

A FIGURE 44. Mise en évidence du role des coenzymes réduits et du dioxygéne comme

accepteur d’électrons dans I’établissent d’un gradient de protons extramatriciel.

D’aprés SEGARRA, PIETRE et al. (2023)

4. Mise en évidence du role du gradient de protons dans la régénération

(i

d’ATP au niveau de la membrane interne mitochondriale

Voir figure 45.

Encart Mise en évidence expérimentale de I'importance du gradient

électrochimique de protons a travers la membrane interne
mitochondriale dans la régénération de I'ATP

Les chercheurs essaient d'établir un lien entre gradient de protons et régénération d’ATP.

* Protocole

Aprés avoir isolé des mitochondries et éliminé leur membrane externe, il est réalisé une
sonication aux ultrasons qui fragmente la membrane interne mitochondriale. Spontanément
des particules submitochondriales de 100 nm de diamétre se forment, présentant leurs
sphéres pédonculées vers l'extérieur. Ces vésicules sont ensuite incubées dans une
solution a pH = 4, ce qui acidifie leur contenu puis elles sont transférées dans une
solution alcaline en présence de phosphate radioactif (*2Pi) et d’ADP. Lexpérience est
reconduite pour différents pH et I'on mesure la quantité d’ATP régénérée.

Quantite ’ATP régénérée
(pmoles) 4

300 =

200 =

100 —

pH
7,0 75 8,0

o Résultats-interprétation
Plus I’écart de pH entre I'intérieur des vésicules (acide) et la solution (alcaline) est
fort plus la quantité d’ATP régénérée est conséquente. Ceci suggére un lien direct
entre le fonctionnement des ATP synthases et Iimportance du gradient électrochimique
de protons établi de part et d'autre de la membrane interne mitochondriale.

A FIGURE 45. Réle de ’acidité extramatricielle dans la régénération d’ATP sur des vésicules
mitochondriales débarrassées de la membrane externe.
D’aprés SEGARRA, PIETRE et al. (2023)

5. Expérience de CHANCE & WILLIAMS (1955) : mise en évidence de réactions
successives d’oxydoréduction mitochondriales
o Voir figure 46. Ces expériences sont dues aux Américains Britton CHANCE (1913-

2010), grand biophysicien également athléte olympique, et G. R. WILLIAMS (pas
d’informations biographiques disponibles, pas méme son prénom).

]ﬂm Encart

Mise en évidence expérimentale d’'une séquence ordonnée
de transporteurs d’électrons dans la membrane interne
mitochondriale

B. Chance, faisant 'hypothése que les électrons suivent un chemin bien précis entre le
NADH, H* et le dioxygéne, régi par les régles d’oxydoréduction (les électrons circulent
spontanément d'un réducteur a bas potentiel rédox (donneur) vers un oxydant a haut potentiel
(accepteur)), il utilise des inhibiteurs spécifiques qui bloquent le transfert d’électrons
en des sites spécifiques du trajet. Lidentification des composants oxydés ou réduits
obtenus permet alors de déterminer la séquence des transporteurs.

B. CHANCE
Wikipédia
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® Protocole
Des substrats et un inhibiteur sont ajoutés a un moment précis a une suspension de
mitochondries. Le chercheur évalue l'intensité respiratoire en mesurant la consommation
de dioxygéne via une électrode a oxygéne. Toute diminution de la concentration en
dioxygéne suggeére que ce dernier est reduit en eau (H,0).

Concentration
en dioxygéne

oleloXo

T
'
]
'
]
'
]
'
'

A4

e mm

Temps
en minute

e Résultat-interprétation selon les conditions expérimentales

jary

w

~

. Les mitochondries sont placées dans une solution tampon avec de I'ADP et du Pien

excés, la consommation du dioxygéne est minimale.
Les mitochondries réalisent une respiration basale.

. Addition de B-hydroxybutyrate, un substrat mitochondrial.

Des I'ajout du substrat, la concentration en dioxygene dans la suspension chute. La
consommation du dioxygéne renseigne d'une réduction de ce dernier en eau. Lajout
du substrat active les mitochondries qui oxydent le substrat organique et produisent
du NADH, H*. Celui-ci est oxydé dans la chaine respiratoire.

B. Chance fait I'hypothése d’'un premier point d'entrée des électrons provenant du
coenzyme réduit.

. Addition de roténone (toxine végétale)

Dés l'ajout de I'inhibiteur, la consommation de dioxygéne redevient minimale. Linhibiteur
blogue l'oxydation du NADH, H*.

Addition d'un nouveau substrat, intermédiaire métabolique du cycle de Krebs: le
succinate.

Le succinate, permet de relancer la consommation de dioxygene. Loxydation du
succinate dans le cycle de Krebs produit du FADH, qui semble a son tour oxydé
dans la chaine respiratoire méme en présence de roténone. Ceci suggeére que les
électrons de FADH, arrivent dans la chaine de transfert d’électrons sur un second
site d’entrée placé apres le site d’'inhibition de la roténcne.

A FIGURE 46. Expérience de CHANCE & WILLIAMS (1955).
D’aprés SEGARRA, PIETRE et al. (2023)

H. Bilan

Bilan (adapté du

programme)

Quelques schémas bilan et/ou simplifiés sont ici proposés, y compris dans une
perspective d’élargissement du chapitre aux aspects traités dans le chapitre 9 ou
le chapitre 11.

v’ (3) La matiére organique absorbée ou stockée peut entrer dans les
voies cataboliques desquelles la cellule tire son énergie. Le
catabolisme peut étre oxydatif aérobie (respiration) ou non
(fermentation).

v La glycolyse est une voie métabolique permettant la biosynthése
d’ATP (par transphosphorylation ou phosphorylation liée au
substrat), de coenzymes réduits et de pyruvate par une chaine de
réactions partant du glucose. L'oxydation du glycéraldéhyde-3-P
dans le cytosol en est une réaction clef.

v’ La glycolyse est l'objet d'un contréle cellulaire. Il participe a
I’ajustement de la production d’ATP aux besoins de la cellule.

v Dans le cas de la fermentation, la glycolyse est la seule voie de
production d’ATP. Des réactions biochimiques spécifiques de
chaque voie fermentaire oxydent les coenzymes réduits, les
rendant a nouveau disponibles pour la glycolyse.

v Le cycle de KREBS est une voie de convergence du catabolisme
utilisant l'acétyl-CoA chez toutes les cellules a catabolisme
aérobie. |l réalise la décarboxylation oxydative totale des
composés, couplée a la production de nucléotides énergétiques et
la réduction de coenzymes.

v La chaine respiratoire est une chaine de transfert d’électrons
issus de coenzymes réduits vers un accepteur final minéral a plus
fort potentiel d’oxydoréduction. Ce transfert est associé a des
conversions chimio-osmotiques (via la chaine respiratoire) et
osmo-chimiques (via ’ATP synthase) qui permettent la production
d’ATP.

v L’ATP est donc synthétisée en quantité variable selon le métabolite
initial et la voie métabolique.
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LA PHOSPHORYLATION OXYDATIVE

ADP + Pi

NADH,H*

H

ArG' >0
1

He 2
Matrice

Membrane
interne

mitochondriale

Espace ‘
intermembranaire

CHAINE RESPIRATOIRE ET POTENTIELS REDOX

_ g3 NADHH/NAD

MG'<O

QH,70Q

(\ AG'< 0

Cyt_ red/ox

(\\ArG’ <0
+0871

H,0/0,
E{V)

A FIGURE 47. Chaine respiratoire et diagramme énergétique simplifiés

Le complexe Il et le (la ?) FADH, n’apparaissent pas. D’aprés DAUTEL et al. (2021)
paroi squelettique
ﬁembrane plasmique

CHLOROPLASTE

CYTOSOL

STROMA

Complémentarité fonctionnelle entre chloroplastes et mitochondries
dans une cellule eucaryote photosynthétique

A FIGURE 48. Complémentarité fonctionnelle entre chloroplaste et mitochondrie dans une
ellule végétale. D’'apres PERRIER, BEAUX et al. (2021)
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A FIGURE 50. Les fondements de I’hétérotrophie. D’aprés SAINTPIERRE, BORDI et al. (2021) A FIGURE 50bis. Les b cellulaires de I’hétérotrophie. D’aprés DAUTEL et al. (2021)
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UNE VOIE COMMUNE D’OXYDATION DES GLUCIDES : LA GLYCOLYSE

Fructose-1,6-biphosphate

Clivage et oxydation
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UNE OXYDATION PARTIELLE OU TOTALE DE LA MATIERE ORGANIQUE

Bilan fermentations :

Lactique :

Glucose + 2 ADP+ 2 Pi=» 2 lactate + 2 ATP
Alcoolique :

Glucose + 2 ADP+ 2 Pi =» 2 éthanol + 2 CO; + 2 ATP

osmochimique H
ADP + Pi

Il. Une matiére organique qui peut servir d’emploi a la synthése de

nouvelles biomolécules : I'anabolisme

Espace intermembranaire

Bilan hélice de Lynen :
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DES RENDEMENTS ENERGETIQUES DIFFERENTS

Acétyl-coA + 1 GDP + Pi+3 NAD' + FAD =» 2 COy + CoA + 1 GTP + 3 NADH, H*+ FADH,

Bilan respiration mitochondriale :
Pyruvate + NADH,H'(glycolyse) + 16 ADP + 16 Pi + 3 0 =» 3 CO2 + NAD"+16 ATP + 3 H,0

Fermentation Respiration
Glucide Glucide Acide gras

Oxydation partielle 4 NADH, H, 2 ATP 4 NADH, H*, 2 ATP 21 NADH, H*, 21 FADH,
Cycle de Krebs 6 NADH, H*, 2 FADH,, 2 GTP 72 NADH, H*, 24 FADHy, 24 GTP
i?gi;‘;n’tfa”;fm"e * 32 ATP environ 390 ATP environ
Energie potentielle 61 kimol? 1098 Kimol 11895 klmol!
gg[‘?ne;}fg;fé‘ggéﬁq“e 21% 319% 395%
Egumrté’ﬁ AT produit 2ATP 36 ATP 51ATP

¢ Nous l'avons dit, 'anabolisme désigne les réactions de synthése biologique de la
matiére organique (= biosynthéses), qui sont généralement des réactions
réductrices et consommatrices d’énergie ; elles sont donc couplées a des
travaux exergoniques, par exemple la consommation d’ATP.
e On peut distinguer deux grands types de réactions anaboliques :
= Les polymérisations et combinaisons de molécules ou groupements ;
Les modalités de polymérisation des acides aminés sont vues dans le chapitre sur I'expression génétique (chapitre 14)
Les modalités de polymérisation des nucléotides sont vues dans le chapitre sur 'expression génétique (chapitre 14) (ARN)
et dans le chapitre sur la transmission de I'information génétique (chapitre 15) (ADN)
Les modalités de polymérisation des oses et d'autres composés sont abordées dans ce chapitre, ainsi que dans le chapitre de
biochimie structurale (chapitre 8) et a 'occasion de chapitres divers
(exemple : syntheése de cellulose au niveau de la paroi végétale dans le chapitre 6)
= Les réactions anaboliques assurant la production des petites molécules
organiques, point évoqué dans ce chapitre.

v lllustrer la notion de carrefour métabolique a partir de I'exemple de
I'acétyl Coenzyme A

Capacité exigible

A. Les cellules eucaryotes, des entités dont les constituants ont une
durée de vie limitée et sont renouvelés par des biosynthéses

1. Des constituants complexes et altérables, a durée de vie limitée

a. Une durée de vie limitée des composés biochimiques
e Les constituants cellulaires ou extracellulaires des organismes sont trés variés et
ont donc des durées de vie variées mais toutefois toujours limitées dans le
temps ; généralement, on rend compte de cette espérance de vie par la mesure de
la demi-vie qui est le temps au bout duquel la moitié d’'un stock de molécules
données a été suffisamment altéré pour que sa fonction ait été perdue ou
séverement modifiée.

Exceptionnellement, je ne propose pas de valeurs car il est impossible de donner ne serait-ce qu'un
ordre de grandeur des demi-vies pour une famille de biomolécules... Cela dépend de la molécule,
de lPorganisme, de la cellule dans 'organisme (ou bien si on est a I’extérieur de I’organisme, ou
encore dans les liquides extracellulaires, ou les cavités internes...), 'équipement enzymatique,
les conditions environnementales (température...)...

b. Une altération spontanée ou due a des mécanismes de dégradation

enzymatique
e Les composés peuvent étre altérés par deux voies :
= Soit de maniére « spontanée », c'est-a-dire sans lintervention d’un catalyseur.
Deux raisons majeures expliquent cela :

o Les conditions environnementales de la biomolécule

peuvent l'altérer (ionisation, pH, température, UV...)
o Les biomolécules, particulierement les macromolécules, sont
des molécules complexes et hautement organisées

A FIGURE 51. Comparaison respiration-fermentation (avec une vue d’ensemble du catabolisme

oxydatif). D’aprés SAINTPIERRE, BORDI et al. (2021)

(s’opposant en cela, rappelons-le, a la tendance au désordre de
l'univers). Ce sont donc des édifices résolument fragiles et
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potentiellement réactifs qui, spontanément, peuvent se
dégrader.
= Soit de maniére enzymatique, constituant alors une part du catabolisme. On
peut ainsi citer :

o L’existence dorganites riches en enzymes hydrolytiques
pouvant dégrader des composés et des organites comme les
lysosomes (cellules animales) ou encore la vacuole (cellules
végétales) ;

o L'existence d’enzymes cytosoliques ou de complexes
enzymatiques cytosoliques dégradant certaines molécules.
On peut penser a ces exemples (qui seront repris dans le
chapitre 13 sur I'expression génétique) :

= Les ARNases (RNAses), enzymes qui dégradent
les ARN dans le cytosol.
= Le protéasome, complexe enzymatique qui permet
la destruction de protéines altérées ou mal
repliées (souvent préalablement marquées par la
cellule par de I'ubiquitine) (figure 52).
Recyclage

du protéasome
et de I'ubiquitine

Protéasome
Fla.
) © KI)S5
N N

Protéine a courte Protéine marquée
longévité d'ubiquitine

Fragments (peptides)
de la protéine initiale

Protéine enfouie
dans un protéasome

une cellule eucaryote

e Les biosynthéses permettent de produire et renouveler les constituants
cellulaires (ou extracellulaires) sont localisées dans des compartiments plus ou

B. L’anabolisme, un processus localisé et conditionné

1. Un processus qui prend appui sur la spécialisation et la coopération des
compartiments cellulaires : panorama des principales biosynthéses dans

moins spécialisés mais qui coopeérent entre eux (figures 53-54).

Localisation cellulaire
de la biosynthese :

-~
—"5% Ewoytose
REL m Complexe
enzymatique
AcyICoA, g!ycérol"@
Appareil de Golgi

Cellulose- synthase

0 lll

Saccharose-UTP iz@é e

Membrane \ i O/
plasmique UDP-glucose /7{/,/

ADN polymérases

dNTP O

ARN polymérases

BIOSYNTHESE DES :

PHOSPHOLIPIDES

( MEMBRANAIRES

Hémicellulose

CONSTITUANTS
FIBREUX DE LAMEC

Cellulose

ACIDES NUCLEIQUES

Dégradation d’une protéine par
un protéasome. Un protéasome est un énorme
complexe protéique dont la forme rappelle celle
d’un tonneau. Sa fonction est de découper les
protéines inutiles qui se trouvent dans la cellule.
Dans la plupart des cas, il attaque les protéines
marquées de courtes chaines d’ubiquitine (une
petite protéine).@ Des enzymes du cytosol

ajoutent des molécules d’ubiquitine & une protéine.
(On ignore comment celle-ci est choisie.) @ Un
protéasome reconnait la protéine ainsi marquée;

il la déploie et I'enfouit dans sa cavité centrale.

© Les enzymes du protéasome découpent la
protéine en de petits peptides pouvant étre
dégradés ultérieurement par les enzymes du
cytosol. Les étapes 1 et 3 nécessitent la présence

d’ATP. Les protéasomes des cellules eucaryotes
sont aussi massifs que les sous-unités riboso-
miques et ils sont dispersés dans I'ensemble de
la cellule.

A FIGURE 52. Le fonctionnement du protéasome. D’aprés CAMPBELL & REECE (2004).

o L’existence de compartiments extracellulaires ou de cavités
de lI'organisme trés riches en enzymes hydrolytiques ; on
peut par exemple penser au tube digestif.

2. Un turn-over moléculaire entretenu par des biosynthéses (constituant

I’anabolisme)
e On appelle turn-over moléculaire le renouvellement régulier des constituants
moléculaires d’une cellule et/ou d’un étre vivant. |l est permis par des

biosynthéses qui, chez les cellules eucaryotes, sont localisées dans des
compartiments plus ou moins spécialisés et qui coopérent entre eux (revoir le
chapitre précédent).

- \ NTP
———— ARNm

Chloroplaste

Réplication \/

Acides\aminés =3 T
Mitochondrie - -=~""\ Ribosomes
~ " ATP,GTP O o
7777777777777777 : 2l
A 1 Maturation PROTEINES
Cytosol g\ f o ﬂ
: o
) fff Exocytose
Paroi ®// ou sécrétion
Vacuole ﬁ
RER

En rouge: les principales enzymes impliquées dans la biosynthése; en rose: le colt énergétique; fléches brunes:
acheminement des molécules vers leur localisation fonctionnelle ; fleches bleues: réplication, transcription

et traduction

RER: réticulum endoplasmique rugueux; REL : réticulum endoplasmique lisse.

dNTP: désoxyribonucléotides tri-phosphate.

rNTP: ribonucléotides tri-phosphate

A FIGURE 53. Localisation de quelques réactions de synthése dans une cellule végétale.
D’aprés SEGARRA et al. (2014)
Notez que les syntheses glucidiques (et notamment le réle de la photosynthése)
ne sont pas représentées.
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contréle des

syntheses /

O
.A l=——— synthése des protéines destinées au cytosol,
()

au noyau, aux mitochondries, aux peroxysomes

(0] () synthése des protéines de sécrétion (hormones
\ O peptidiques, exoenzymes)

N synthése des protéines de sécrétion : matrice
=) extracellulaire fibreuse (collagéne, élastine)
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du réticulum,de I'appareil de Golgi, des
\ lysosomes et du plasmalemme
\ synthése d'ADN : duplication

(surtout dans les cellules embryonnaires)

] synthése des protéines des membranes

synthése des divers ARN :
transcription

j{énergie + précurseurs ]

Panorama des principales biosyntheses cellulaires d’une cellule animale.

A FIGURE 54. Localisation de quelques réactions de synthése dans une cellule animale :
exemple d’un fibroblaste. D’aprés SEGARRA et al. (2014)

e On retiendra notamment :
-Cytosol : synthése des acides gras, des acides aminés*, des nucléotides, du
glycogéne (polymeére de réserve chez certaines cellules de Métazoaires),
traduction (synthése des protéines) ;

* Dans les cellules végétales, les plastes produisent les acides aminés en permettant
l'incorporation des nitrates du sol dans la matiére organique.

-REG, appareil de GOLGI : maturation des protéines destinées a la sécrétion et
aux membranes + synthése des constituants des matrices extracellulaires ;

-REL : synthése de la plupart des lipides ;

-Noyau : transcription (synthése des ARN), réplication (synthése d’ADN) ;

- Chloroplaste : synthése des glucides simples par photosynthése mais aussi
d’amidon ;

-Membrane plasmique : synthése de cellulose.

2. Un processus requérant de la matiére, de I'énergie, un catalyseur et de

I'information
e Les biosynthéses requiérent :

= De la matiére : il faut des molécules initiales qui seront transformées
(modification d’'un groupement, ajout d’'un groupement...), voire polymérisées
(= adjonction de molécules semblables liées entre elles par des liaisons

covalentes).

= De I'énergie : comme les synthéses sont fondamentalement endergoniques et
relevent quasi-systématiquement d’'une réduction de la matiére, il y a nécessité
d’énergie obtenue par couplage énergétique (voir d juste en-dessous). Les
synthéses supposent en effet souvent de produire de nouvelles liaisons

covalentes nécessiteuses d’énergie.

ribozymes, comme ceux que I'on trouve dans les ribosomes.

= De linformation : molécules informationnelles pour les macromolécules
séquencées (ADN, ARN, protéines), enzymes (elles-mémes issues de
I'expression génétique) pour les autres biomolécules (glucides, lipides, acides

nucléiques).

Un catalyseur, c’'est-a-dire une molécule qui accélére de maniére importante la
réaction chimique (cette molécule étant restaurée a son état initial en fin de
réaction). Trés souvent, ce sont des protéines catalytiques ou enzymes qui
remplissent ce rdle. On peut toutefois citer parfois des ARN catalytiques, les

d’énergie et d'information (chapitre 1 sur la cellule eucaryote).

Rappelons a cette occasion qu’une cellule eucaryote est traversée par des flux de matiére,

3. Un processus endergonique dont I’énergie est fournie par un couplage a un

travail exergonique (notion de couplage énergétique)

Revoir le chapitre 9 et le chapitre 11
e On appelle couplage énergétique I’association immédiate de deux travaux, I’'un
libérant de I’énergie et I'autre utilisant une partie de I’énergie libérée par le

premier (figure 55).

e Tous les travaux endergoniques nécessitent d’étre couplés avec des travaux
exergoniques qui libérent plus d’énergie que le travail endergonique n’en

consomme. Le bilan est donc toujours exergonique.

| 8G1 | > | AG2 |

Travail exergonique : Travail endergonique :
- Chimique - Chimique
- Osmotique - Osmotique
- Photonique - Mécanique

- Thermique

AG1<0
AG2 >0

A FIGURE 55. Le principe d’un couplage énergétique. Schéma original.
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C. Un acheminement possible des produits de I'lanabolisme

e Lorsqu’ils ne sont pas produits directement sur leur lieu d’utilisation, les produits

de I’anabolisme peuvent étre acheminés jusqu’a leur lieu d'utilisation (figure 56).

Cellule animale

|
TI7 77777
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)\ (;g)\/-[)(OCYTOSE
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et MEC ‘ .
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_

extracellulaire

Membrane Cytosol
plasmique l Paroi
%OYAU @
@ /’/ RER

Appareil
de Golgi

%é EXOCYTOSE

éﬁ)f ® 5

3) .
ﬂﬁi O O
@ | B Vésicf

de sécrétion

Polysome E

NSNMANSNANANANN

Synthese
cellulose

de paroi

dans milieu
extracellulaire
Plaste

(D Synthese ADN et ARN

@ Synthése des protéines destinées
au RE, au Golgi, a la sécrétion, a la
membrane plasmique

(@) Synthése des protéines destinées
au cytosol, au noyau, aux organites
semi-autonomes

(3) Synthése des phospholipides
membranaires

(.D Sortie des ARN du noyau
—

@ Trajet des protéines sécrétées et
—> des protéines de la membrane plasmique

()  Trajet des protéines adressées au noyau,
—=> aux organites semi-autonomes

(c) Transport des lipides membranaires
= par fluidité et transport vésiculaire

Le panorama des biosynthéses dans une cellule eucaryote.

A FIGURE 56. Exemple de biosynthé

et d’acheminement de métabolites consécutifs.

D’aprés DAUTEL et al. (2021)

et assemblage

e Les mécanismes assurant I'acheminement des métabolites (qu’ils soient
anaboliques ou cataboliques, d’ailleurs) ont été vus ailleurs dans d’autres chapitres

ou dans ce cours.
e On peut citer les modalités principales ci-apres :
= Changement de compartiment
= Export de la cellule
= Import de I’extérieur de la cellule
Qui sont permises par :

= Un franchissement membranaire par des transporteurs spécifiques (canaux,
perméases, pompes, transporteurs secondaires...) ou par des voies non

spécifiques (bicouche phospholipidique, porines...).

= Un adressage et un passage par des systémes de translocations: cas de

I'adressage protéique ou encore de la sortie des ARN du noyau.

= Des phénoménes de trafic vésiculaire : flux vésiculaires entre compartiments,

endocytoses, exocytoses (permettant la plupart des sécrétions)...

D. Un processus qui repose sur des interconversions entre familles de
molécules

1. Panorama des interconversions entre famille de molécules
e Les molécules biologiques, notamment les petites molécules organiques,
peuvent dériver les unes des autres par de nombreuses voies biochimiques,
changeant alors possiblement de famille de molécules organiques : on peut

parler d’'interconversions entre ces familles de biomolécules (figures 57-58).

CO2 Hio

PHOTOSYNTHESE

&
glutamate
glutamine trioses-P =———> amidon ¥
VL trioses-P: — glycérol CYTOSOL
acides 5 -
amines -—)ﬂ nucléobases divers oses
HPO4%~ = acétyl-coA
nuc@otides |
PROTIDES NUCLEIQUE GLUCIDES LIPIDES

A FIGURE 57. Vers la synthése de toutes les molécules organiques a partir des trioses

phosphates (et des glutamate / glutamine) formés dans le chloroplaste.
D’aprés PEYCRU et al. (2013)
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CYTOSOL

MITOCHONDRIE

.

Glucose <«————>» Maltose o
Voie des pentoses ' Diosides
Ribose-5P «——— Hexoses Saccharose
Pentose © o
2 Fructose
[}
o
=
o
o Glycéraldéhyde-3P/ 4
e . Dihydroxyacétone P S
Acides aminés
Ala v
Val <« Pyruwate Acétyl-coA Acide gras

Leu M

4

Triacylglycérols et
glycérophospholipides

[ ——
Citrate

Acides aminés

Asp »
Asn /
Lys Oxaloacétate Cycle Acides aminés
de Cétoglutarate
) Glu
Arg
Pro

A FIGURE 58. lllustration de parentés biochimigues existant entre petites molécules
organiques (pour information). D’aprés CAMPBELL et al. (2012).

2. L'importance de molécules au confluent de plusieurs voies anaboliques

et/ou cataboliques : les carrefours métaboliques (ex. pyruvate, acétylCoA)

e Beaucoup de processus cataboliques, vus dans le |, aboutissent a la production
de pyruvate ou d’acétyl-coenzyme A (figure 58) qui peuvent ensuite subir le cycle
de KREBS dans la matrice mitochondriale.

e Mais ces molécules peuvent aussi étre le point de départ de la biosynthése de
nombreuses biomolécules (figure 59).

e Ces deux molécules sont des exemples types de molécules carrefours, c’est-a-
dire de molécules produites par des voies métaboliques variées et qui
permettent la réalisation d’autres voies métaboliques variées en aval.

Acides Glucides
nucléiques GLUCOSE
l I Amidon
Nucléotides _ Glycogéne
Coenzymes <—=--- Rib0se-5-P «— Glucose-6-P «— Glucose-1-P <====>  (ca|ylose
nucléotidiques Pentoses 2 . 'g Galactose
- phosphates £ | Triose-P |
8 S
s 8
© 3
e mmmnn e > DHAP 2
' l =
i 3 : <_Alamine
1 ruvate | €=------------- '
! Y = Sérine !
E Décarboxylation oxydative i
i 1
H A/ Leucine i
1} - 1
! B oxydation Lysine !
fmmmmmm e > |Acétyl-CoA | €------------ LEEEES '
E Tryptophane !
T i Tyrosine i--» Acides aminés
i s
Cycle \ ___ :
Krebs

Protéines

A FIGURE 59. Les rdles anaboliques des grandes voies cataboliques avec le réle central des
molécules carrefours comme le pyruvate ou I'acétylcoenzyme A.
D’aprés SEGARRA, PIETRE et al. (2023)

E. Focus sur trois exemples de voies anaboliques sur lesquelles insiste
le programme

1. La synthese d’acides gras et de lipides a partir d’acétylcoenzyme A

e On appelle lipogenése la synthése des lipides en général. Beaucoup de lipides
sont synthétisés et combinés dans le réticulum endoplasmique lisse (ex.
phospholipides, triglycérides...).

e On parle de lipogenése de novo pour désigner la synthése de composés
lipidiques a partir d’autres biomolécules, et typiquement la synthése d’acides
gras a partir d’acétylcoenzyme A.

(e métabolisme est souvent cytosolique et/ou plasitidial chez les ‘plantes’ ; il est trés présent dans les cellules de

nombreux organismes (ex. ‘plantes’) mais est restreint a quelques types cellulaires chez les Métazoaires et notamment

les Mammiféres (foie, tissu adipeux).

e Chez les Mammiféres par exemple, le métabolisme se déroule (figure 60) :
= au moyen de citrate provenant du cycle de KREBS,
= exporté hors de la mitochondrie et converti en acétylCoA dans le cytosol,
= cet acétylCoA étant ensuite transformé en manolylcoenzyme A qui, par des

réactions consommatrices de pouvoir réducteur (notamment du NAPH,H+)
aboutit a la formation d’acides gras.
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3. La synthése de polyosides a partir de glucose phosphorylé

NADPH,H* e La synthése des polymeéres de glucose de réserve (amidon et glycogéne) doit
CoA acétylCoA étre examinée dans ce cours.
! NADP*
c};;’:g‘;e citrate citrate S—y acétylCoA =———p manolylCoA ——p Acide Tres important
On reverra bien précisément la structure et la relation structure-fonction de I'amidon et du
CoA glycogéne (chapitre 8 et... Ill !).

a. Lasynthése plastidiale (chloroplastique ou amyloplastique) des
composés de I'amidon (amylose et amylopectine) chez les Chlorophytes

A FIGURE 60. Biosynthése d’acides gras dans un hépatocyte mammalien. Original 2023 e De maniere schématique et simplifiée, on peut résumer la synthése d’amidon

dans un chloroplaste comme suit (figure 62) :

= || y a tout d’abord production, a partir de trioses phosphates produit par
photosynthése, de glucose-1-phosphate.

Cytosol

2. La synthése cytosolique d’acides aminés a partir de pyruvate : I'exemple de

I'alanine (par transamination) = Il y a ensuite conversion de glucose-1-phosphate en ADP-glucose & l'aide
e Le pyruvate, formé par des voies diverses et principalement par la glycolyse, peut d’ATP (avec rejet d’un « double » phosphate inorganique ou pyrophosphate PP;).
permet de produire des petits acides aminés (alanine, valine, isoleucine, leucine), = ’amidon-synthase ajoute ensuite TADP-Glucose a une chaine en croissance
les autres acides aminés étant plut6t produits & partir de composés du cycle de de glucoses liés en a1-4, libérant de 'ADP : on obtient ainsi progressivement de
KREBS, d’autres composés de la glycolyse ou possiblement par photorespiration 'amylose augmentée d’'un glucose.
chez les ‘plantes’ (figure 58, page précédente). = Une enzyme de branchement de 'amidon crée des liaisons a1-6 entre plusieurs
e Dans le cas de I'alanine, c’est la récupération par transamination du groupement chaines linéaires : on obtient de 'amylopectine.
amine d’'un autre acide aminé qui permet la synthése d’alanine a partir de
pyruvate (figure 61). e Au sein des amyloplastes situés dans les organes-puits (figure 63), le principe est
le méme mais il y a import dans le plaste de glucose-6-phosphate et de glucose-
0 1-phosphate. Ces composés sont eux-mémes produits a partir de glucose et de
I coo- fructose issus de I'hydrolyse de saccharose (lui-méme d’origine phloémienne).
H,C —C—C00~ Radical |
R <
Pyruvate | grotpement
. H amine
Acide
aminotransférase aminé
Acide CIOO
a-cétonique g c=<o Sl |
a foncti . (CHLOROPLASTE) -
onction cétone Amidon
H sur Ca Amylos-'-e:GIu,1 synthase  Amviose :

Glu,q

| Trioses ——» ——» Glucose-6- __, Glucose-1-
i i — ADP-glucose
H,C—C—COO0 phosphates phosphate *— phosphate AP
(produits par

photosynthése) Enzyme de

branchement
(plusieurs
amyloses)

Alanine

Pyrophosphate PP;

(= deux phosphates

Phosphate liés)
inorganique P;

A FIGURE 61. Biosynthése cytosolique d’alanine a partir de pyruvate par transamination.
Adapté de VOET & VOET (2005)

Amylopectine

phosphates
vers synthése
de glucose,
saccharose,
autres...

A FIGURE 62. Biosynthése d’amidon dans un chloroplaste. Schéma original 2015.
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= Apres avoir laissé reposer le foie 24 h dans de I'eau, il constate que cette eau
contient a nouveau du glucose.

e |l en déduit que le foie contient une réserve peu soluble dans I’eau permettant de
produire du glucose ; c’est I'intuition du glycogéne (ainsi nommé puisqu'’il produit du
glucose et qui ne sera identifié que bien plus tard).

* Notez que cette expérience est frequemment refaite en lycée.

STROMA
(AMYLOPLASTE)

Cl. BERNARD
. Amidon =2= (D Lavage du foie @) Le foie est placé (3) ...puis sa teneur
Amylos+e “Glun synthase Amylose : al'eau froide dans un vase... en sucre est analysée
Glucose6- _» Glucose-1- ADP-glucose Glu,.g 24 heures plus tard
phosphate phosphate
0 7 : ADP .
. Veines
Pyrophosphate PP, Enzyme de 840 min. hépatiques
(= deux phosphates branchement
lies) (plusieurs
amyloses) .
Rl Vésicule
Amylopectine biliaire
6
O CYTOSOL A FIGURE 64. L’expérience du foie lavé de Claude BERNARD. D’aprés CADET (2008)
\ B. Modalités de la glycogénogenése
Glucose-6-phosphate == Glucose-1-phosphate e La base de la glycogénogenése est la production d’UDP-glucose a partir dUTP et
/1 \\ de glucose-1-phosphate, ce qui aboutit a la perte d’un pyrophosphate PP;
./ (figures 65-66). Cette étape fait intervenir préalablement, en amont :
Invertase H H = Une phase « d’activation » du glucose en glucose-6-P a I'aide de 'hexokinase
= saccharase dans les muscles (entre autres) ou de la glucokinase dans le foie et le pancréas
Saccharose > Glucose + Fructose (cellules B).
= Une conversion du glucose-6-P en glucose-1-P.
i . i | . [Rappel : UTP Uridine TriPhosphate et UDP Uridine DiPhosphate sont des
A FIGURE 63. Biosynthése d’amidon dans un amyloplaste. Schéma original 2015. nucléotides]

e La glycogénogenése (figures 65-66) comprend ensuite trois mécanismes
(figure 65 : A/, B/, C/).

e A/ La phase « d'initiation » est due a la glycogénine (= glycosyltransférase), une
enzyme qui produit une amorce dans la glycogénogenése. La glycogénine
s’adjoint un glucose en a1-4 a partir d'UDP-glucose, rejetant de 'UDP: il y a
formation de glycosylglycogénine. Puis un autre glucose est ajouté au glucose
précédent de la méme maniére (= a partir d’'UDP-glucose) jusqu’a obtention d'un

Elle se déroule dans les cellules de tous les muscles (y compris cardiomyocytes et cellules oligosaccharide d’au moins 4 monomeres (taille minimale nécessaire a la prise de

cardionectrices) et les cellules hépatiques. relai par la glycogene synthase) et pouvant aller jusqu’a 7. On appelle primer

(= amorce) cette petite chaine glycosidique.

b. La synthése cytosolique (hépatique ou musculaire) du glycogéne chez

les Métazoaires (exemple des Mammiféres) : la glycogénogenése
e On appelle glycogénogeneése (figures 64-65) — ou parfois « glycogenése » (mais
ce terme est a éviter car il peut laisser penser a une synthese de glucose) —
I'ensemble des étapes métaboliques qui permettent de polymériser du glucose
en glycogéne. Ce processus est hyaloplasmique.

a. Mise en expérience historique de la glycogénogenése : I'expérience du foie lavé |

Trés souvent, la glycogénine reste au centre de la molécule de glycogéne (figure 67). |
de Cl. BERNARD (vers 1860)

e Vers 1860, le médecin et physiologiste frangais Claude BERNARD (1813-1878) e Bl L'étape suivante prend appui sur le court polysaccharide : il y a adjonction, par
réalise une expérience qu'il relate son Introduction & la médecin expérimentale la glycogéne synthase, de glucose en a1-4 a la chaine lineaire préexistante de
(1865) (figure 64) : glycogéne par la consommation dun UDP-glucose. Cette enzyme est
= |I sacrifie un chien dont il préléve le foie qu'il lave abondamment pendant 40 allostérique.

min ;

e C/ Enfin, les ramifications en a1-6 tous les 8 a 12 résidus sont obtenues par une
enzyme branchante qui coupe de petits trongons de glycogéne linéaire et les
adjoint a la molécule-mére par des branchements latéraux.

= |l constate que I'’eau de lavage contient au tout début du « sucre » (du glucose)
(par la liqueur de FEHLING) puis n’en contient plus en fin de lavage ;
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A/ INITIATION a partir de la glycogénine

Glucokinase (foie) ou UDP-glucose
hexokinase (muscles) Phosphoglucomutase  pyrophosphorylase

Glucose-6- Glucose-1- UDP-gl .
phosphate % phosphate -glucose T’ Glycosylglycogénine
Poursuite de cette

Glycogénine

Glucose >

ubP i 3 . .
étape jusqu’a obtention
W ADP W‘ Pyrophosphate PP; d’un oligoside d’au
(= deux phosphates minimum 4 monomeres
liés) et jusqu'a 7

monomeéres
B/ ELONGATION a partir d’'une chaine existante (au moins 4 résidus)

UDP-glucose
pyrophosphorylase
Glucose-1-
— —
Glucose +—— <+— phosphate
R B
Comme en A/

Glycogéne
UDP-glucose gypthase
+

Glycogéne : Glup,y
Glycogéne: Glu, I [contenant toujours
la glycogénine™]

Pyrophosphate PP; ubp

(= deux phosphates
liés)

C/ RAMIFICATION a partir d’'une chaine existante : découpe de trongcons

de chaine glucidique et adjonction des trongons en a1-6
. Enzyme branchante N A
Glycogéne —>  Glycogéne ramifié

A FIGURE 65. Biosynthése du glycogéne : glycogénogenése. Schéma original.
Certains auteurs semblent affirmer que la glycogénine peut étre dissociée du glycogéne aprés un certain nombre
d’ajouts de glucose... Il semble pourtant que la glycogénine demeure souvent au centre du complexe.

A Résidu glucose B
HO, 5o
/ P Glucose phosphate \. Glycogénine
) QDP Glucose phosphorylase
i UDP
UDP-glucose UDP

PPi Q
AG/ycogéne synthase UDP

Glycogéne (n+1 glucose)

UDP Glycosylglycogénine

Glycogeéne (n glucose) ubk
Q Plusieurs
UDP fois

Primer
Les étapes de la glycogénogenése
A : Synthése de glycogéne par allongement d’une molécule de glycogéne existante ;
B : Synthése d’une nouvelle molécule de glycogéne & partir de la glycogénine

A FIGURE 66. Une vision simplifiée de la glycogénogenése.
D’aprés RICHARD et al. (2015), modifié.
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A FIGURE 67. Partie centrale d’une molécule de glycogéne montrant la glycogénine.

Bilan (adapté du

programme)

D’aprés Wikipédia (consultation février 2016).

v (2) La matiere organique permet de synthétiser de nouvelles
molécules : c’est 'anabolisme.

v Les principales molécules du vivant ont un squelette carboné qui
dérive d'intermédiaires de voies du métabolisme.

v Des interconversions entre familles de molécules sont possibles,
elles aboutissent a la biosynthése des principales molécules a role
structural, métabolique ou informationnel a partir de carrefours
métaboliques.
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Ill. Une matiére organique qui peut étre stockée ou déstockée
avant utilisation et/ou exportation : le métabolisme des réserves

e La matiéere organique peut enfin intervenir dans la production et la mobilisation
de réserves, c'est-a-dire de molécules organiques provisoirement stockées
dans la cellule ou I'organisme et qui sont utilisées de maniére différée par la

cellule et/ou l'organisme. Cela fait largement appel a des processus de
polymérisation-dépolymérisation.

VR e v Reéaliser des colorations de tissus afin d’identifier différentes réserves
Capacité exigible . . .
cellulaires au microscope optique.

A. La diversité des réserves existantes

e On propose ci-aprés quelques réserves organiques représentées chez les
Mammiféres et/ou les Angiospermes.

1. Le stockage des polysaccharides (exemples : amidon, glycogéne)

Rappel sur un autre glucide de réserve : le saccharose

= Le stockage vacuolaire de saccharose (disaccharide) est primordial dans toutes les
cellules en journée.

= Le saccharose vacuolaire est aussi une réserve fréquente dans les parenchymes ligneux des
organes tubérisés (carotte, radis...) ou encore des semences.

a. L’'amidon chez les Angiospermes et le glycogéne chez les Mammiféres :
des polyméres de glucose permettant son stockage

Les polyholosides (ou polyosides ou polysaccharides) sont formés de nombreux oses (des centaines jusqu’a
100 000 monomeéres) qui peuvent étre identiques (homopolyosides = homopolyholosides =
homopolysaccharides) (exemples: amylose, glycogene...) ou différents (hétéropolyosides =
hétéropolyholosides = hétéropolysaccharides) (exemple : hémicelluloses...). Le nom des homopolysaccharides
est formé a partir du nom du monomeére : glucanes pour le glucose, fructanes pour le fructose...

e Le programme invite ici a traiter trois exemples d’homopolyméres de glucose
(glucanes) qui permettent son stockage (figure 68) :

v Amylose : chaines linéaires de glucoses a liés en a1-4 (200 a 3000
résidus — ces chiffres varient beaucoup selon les auteurs, ici les
données viennent de VOET & VOET, 2005). Les liaisons a1-4 induisent un
enroulement en hélice gauche de la molécule en solution aqueuse,
propice au stockage.

v Amylopectine : chaines de glucoses a liés en a1-4 et ramifiées, tous
les 12 a 30 résidus, par des liaisons a1-6 (jusqu’a 100 000 résidus).
La ramification induit une densification des monoméres favorable au
stockage.

(b) Glycogéne : un polysaccharide des

L’amidon est composé en proportion variable
(selon la plante d’origine) d’amylose et d’amylopectine.

v' Glycogéne : chaines de glucoses a liés en a1-4 et trés ramifiées,
tous les 8 a 12 résidus, par des liaisons a1-6 (jusqu’a 30 000
résidus). La ramification induit une densification des monomeres
favorable au stockage. En électronographie, cette molécule forme des
rosettes caractéristiques (figure 68).

Amylopectine
(polymere ramifié)

Amylose
(polymére non ramifié)
OH,~0OH OH

Les liaisons en « induisent une Hoso —go—)s
légére rotation entre deux glu- 5
coses successifs. L'amylose,
I'amylopectine et le glycogéne sont
par conséquent des molécules en o,

hélice, contrairement & la cellulose

ou la callose, qui sont des molé-

- Kj
cules linéaires du fait de fiaisons OH Q Llaxson

osidigues en B. enal-4

Amuylose (polymeére de glucoses en a1-4, liaison en violet) et amylopectine
(polymere de glucose en a1-4, liaison en violet,
ramifié (en gris) en a1-6, liaison en violet).

Structure moléculaire de ’'amidon
D’aprés DENCEUD et al. (2013).

Chloroplaste Granules d’amidon
AN

(a) Amidon : un polysaccharide des 6‘
Végétaux. Cette micrographie montre o
un fragment de cellule végétale avec un 52 ,;.

chloroplaste, I'organite cellulaire ou le
glucose est synthétisé puis ernmagasiné
sous forme de granules d'arnidon.
L'amylose (chaine nan ramifiée)

et I'amylopectine (chaine rarnifiée)
composent |'arnidon.

’:\qtﬁ> Amylopectine

@

)

1um
(10000 x)
Mitochondries Granules de glycogene

Animaux. Les Animaux emmagasinent

le glycogéne sous forme de granules dans
leurs cellules hépatiques et musculaires,
comme le montre la micrographie d'une
partie d'une cellule hépatique contenant des &
amas denses bien visibles. Les mitochondries
sont des organites cellulaires qui contribuent
a fragmenter le glucose libéré par

le glycogéne. Notez que le glycogéne

est plus ramifié que I'amylopectine.

=
0,5 um
(30000 x)

Structure tridimensionnelle et localisation cellulaire de ’'amidon et du glycogéne

D’aprés CAMPBELL et al. (2012).

A FIGURE 68. Les polyméres glucidiques de réserve :
amidon (amylose, amylopectine) et glycogéne.
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Ces trois molécules sont des molécules de stockage (relations structure-fonction) :

° L’amylose et I'amylopectine constituent, dans des proportions variables selon les
organismes (10 a 30 % pour I'amylose), 'amidon qui est la principale forme de stockage du
glucose chez les Embryophytes et plus généralement les Chlorophytes. L’amidon se trouve dans
les chloroplastes sous forme de granules dans le stroma mais est surtout stocké en grandes
quantités dans les amyloplastes (des organes-puits) sous forme paracristalline constituée de
couches concentriques (voir TP B8).

° Le glycogéne est la principale forme de stockage du glucose (foie, muscles) chez de
nombreux Métazoaires. |l est stocké en granules ayant une forme en rosette dans le cytosol.

Points communs expliquant cette adaptation au stockage (relation structure-fonction) :

° La polymérisation réduit la pression osmotique des molécules (des oses isolés présentent une
pression osmotique beaucoup plus forte qu’un polymeére avec le méme nombre d’oses), ce qui en fait
des molécules trés peu solubles qui ne font presque pas varier le potentiel osmotique de la
solution qui les abrite. Pour autant, les groupements hydrophiles libres peuvent former des
liaisons H avec les molécules d’eau; ces polyméres sont donc des hydrocolloides
(macromolécules fixant I’eau mais en génant sa mobilité, induisant une gélification)

° Les liaisons alpha induisent une légére rotation de la chaine a chaque résidu. La conformation
spatiale de ces polymeéres (enroulée pour 'amylose, ramifiée pour 'amylopectine et le glycogéne)
favorise la condensation des molécules sur elles-mémes et donc leur stockage.

° Les extrémités de chaines sont non-réductrices ; ces molécules sont donc peu réactives.

° On trouve des liaisons H entre oses qui stabilisent I’édifice, réduisant d’autant le nombre de
groupements disponibles pour former des liaisons H avec 'eau.

b. Amidon et glycogéne, des composés a localisation particuliére

a. Localisations possibles de I'amidon (Angiospermes) : chloroplastes ou
amyloplastes
e L’amidon peut se trouver principalement :
= Dans le stroma des chloroplastes sous forme de granules: il y est mis en
réserve en journée et mobilisé la nuit (lorsque la photosynthése est a I'arrét).
= Dans des plastes modifiés sont la fonction est 'accumulation d’amidon : les
amyloplastes. Ces plastes se retrouvent notamment dans les parenchymes des
organes-puits et des organes de réserve spécialisés ; 'amidon y est présent
sous forme paracristalline de grains (nombre variable : un ou plusieurs grains
par amyloplaste, selon les espéces).

B. Localisation du glycogéne (Mammiféres) : le cytosol (foie, muscles)
e Le glycogéne est localisé dans le cytosol des cellules qui en contiennent. Il
présente généralement une forme en rosette caractéristiques au MET (figure 68).
On le trouve surtout dans :
= Les cellules hépatiques ou hépatocytes.
= Les cellules musculaires striées squelettiques et cardiaques (tissu nodal
compris) — la présence de glycogéene dans les CML est discutée.

2. Le stockage des protéines : I'exemple du gluten (Angiospermes Poacées)

e Les protéines peuvent étre une modalité de mise en réserve d’acides aminés ;
elles sont produites par traduction et mobilisées par hydrolyse.

a. Les grains d’aleurone, grains vacuolaires desséchés de protéines a

fonction de réserve
e L’aleurone est une protéine végétale de réserve qui se présente souvent sous
forme de grains limités par le tonoplaste (membrane vacuolaire) qu’on appelle
grains d’aleurone. Les protéines sont « sécrétées » dans la vacuole puis celle-ci
se fractionne en de multiples vacuoles qui se déshydratent; les protéines

cristallisées constituent les grains d’aleurone. La mobilisation de ces réserves
suppose le processus inverse (figures 69-70).

\

e
) I*‘ormation_ des grains d’aleurone A partir des vacuoles, pendant
la maturation de la graine (en allant de la gauche vers la droite). Hydratation

des grains d’aleurone pendant la germination de la graine (en allant de la droite
vers la gauche).

. \
¢ristalloide N

substancer
fondamentale

A FIGURE 69. Grains d’aleurone dans la graine de Ricin. D’aprés CAMEFORT & BOUE (1980).

Cristalloide

Substance

Grain d’aleurone
fondamentale

Globoide

3

A FIGURE 70. Grains d’aleurone dans une graine de Ricin (matrice huileuse).

D’aprés http://www.microscopie.ch/articles/ricinus/ricinus.php (consultation janvier 2016).

e On trouve surtout les grains d’aleurone dans les graines : 'exemple type est la
graine de Ricin, bien quil s’agisse d'une graine a la fois oléagineuse et
protéagineuse.

e Remarque : chez les caryopses de Graminées, on trouve sous les téguments du
fruit (péricarpe) une couche cellulaire contenant des grains d’aleurone qu’on
appelle « couche a aleurones » alors méme que le caryopse est une graine
albuminée amylacée. Cette couche fournirait notamment les enzymes hydrolysant
les réserves d’amidon lors de la germination.

b. Le gluten, une partie de la fraction protéique de I'albumen des Poacées
e L’albumen des caryopses de Poacées est un tissu de réserve essentiellement
constitué d’amyloplastes enchassés dans une matrice protéique composée de
diverses protéines : gliadines, gluténines, albumines et globulines. Il y a donc
aussi des réserves protéiques dans les semences de Poacées !
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e Le gluten correspond essentiellement aux gliadines et gluténines — ces deux
protéines regroupant 80-85 % des protéines de I'albumen du caryopse — mais
englobe aussi un peu d’'amidon, de sucres réducteurs et de lipides. Il s’agit en fait
rigoureusement du résidu obtenu aprés ringage a petite eau d’une péte de farine
pétrie (I'essentiel des éléments solubles dans I’eau quittant la pate).

= Le gluten est donc initialement une notion agro-alimentaire davantage que biologique...

= Les gliadines sont trées extensibles et conférent a la pate a pain son élasticité ; lorsque la pate
léve (production aérobie de bulles de CO: par les levures), les bulles se retrouvent piégées dans
le réseau de gliadines, la cuisson « figeant » I'édifice.

= De nombreuses personnes présentent une intolérance voire des allergies au gluten.

3. Le stockage des lipides : I'exemple des triglycérides (Angiospermes et
Mammiféres)

a. Nature biochimique et formation
Liaisons ester (x3)

| —
O o
I Il
HO—C CH,—0—C
CH,— OH ﬁ Estérification | ﬁ)
|
CH— OH + HO—C ——= oH-o0-cC + 3H,0
1
CH,— OH EIJ Hydrolyse | ICI)
HO—C CH,—0—C
Glycérol 3 acides gras Triglycéride Eau

A FIGURE 71. Equation d’estérification (bilan) de la formation des triglycérides. Les étapes
intermédiaires ne sont pas représentées. D’aprés SEGARRA et al. (2014).

o Les triglycérides ou triacylglycérols sont des triesters d’acides gras et de
glycérol : ils se forment par la réaction d’estérification entre le glycérol (un triol)
et trois acides gras (figure 71). Les triglycérides peuvent contenir trois fois le
méme acide gras (triglycérides simples) ou non (triglycérides mixtes).

Pour information

La triestérification n’est généralement pas réalisée en une seule étape. La réaction entre le glycérol
et un AG donne un monoacylglycérol (monoglycéride), une deuxieme estérification avec un
deuxieme AG donne un diacylglycérol (diglycéride) et fin une troisiéme estérification avec un
dernier AG donnera un triacylglycérol (triglycéride).

Chaque estérification, colteuse en énergie, passe par des étapes intermédiaires utilisant de
I'énergie cellulaire ; c’est en réalité un acyl-coenzyme A (AG + coenzyme A) qui réagit avec du
glycérol-3-phosphate (glycérol phosphorylé).

b. Des molécules hydrophobes a role de réserve et a localisation

cytosolique (ou plastidiale)
e L’estérification « neutralise » les fonctions alcool et les triglycérides sont donc
totalement hydrophobes : ceux-ci s’accumulent en grosses gouttelettes lipidiques
dans le cytosol :

= Chez les Animaux : surtout dans le tissu adipeux (figure 73), mais aussi dans de
nombreux autres tissus ;

= Chez les ‘végétaux’ : dans divers tissus, notamment dans les graines
d’oléagineux. Ces gouttelettes portent le nom d'oléosomes chez les
Angiospermes.

e Chez les Angiospermes, on peut aussi les trouver dans les plastes — on peut alors

nommer les gouttelettes des plastoglobules :

= Globules lipidiques dans les chloroplastes

= Gouttelettes lipidiques dans les oléoplastes (plastes spécialisés dans la mise
en réserve de lipides).

Notons que les gouttelettes lipidiques (figure 72) incluent également souvent des stérols
(cholestérol chez les Animaux) estérifiés et qu’elles présentent des lipides amphiphiles a leur
surface (dont la partie hydrophile est au contact de I'eau : stérols, phospholipides). On y trouve aussi
des protéines.

Monocouche de &

phospholipides N

+ stérols libres

Protéine enchassée dans la
monocouche phospholipidique

Triglycérides
+ Stérols estérifiés

A FIGURE 72. Organisation d’une gouttelette lipidique.
http://www.actuscimed.com/2011/03/regulation-des-gouttelettes-lipidiques.html (aolt 2015).
Taille moyenne : 15-30 nm (mais les gouttelettes lipidiques d’adipocytes peuvent faire jusqu’a toute
la cellule ! De méme, les oléosomes des cellules végétales peuvent mesure plusieurs um).

Tissu adipeux

A FIGURE 73. Tissu adipeux (Mammiféres) : organisation schématique.
D’aprés CAMPBELL & REECE (2004).
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Vv TABLEAU V. Bilan sur les principales réserves et lien avec les TP.
D’aprés SEGARRA, PIETRE et al. (2023).

Famille Molécule | Organe, tissus Colorant Observation microscopique
chimique | de réserve de réserve
. i L Paroi de la cellule
Glucide | Amidon Tubercule Eau iodée parenchymateuse
de pomme (Lugol)
de terre
Parenchyme
Test positif : .
ES:J\ZL." Tubercule 30um
violette de pomme Amyloplaste
N . de terre Parenchyme  avec amidon
Glycogéne | Foie de
Mammifere
Noyau
Granule de
glycogéne
Cellule de foie
de lapin
Lipide Triglycéride | Graine de Rouge
ricin soudan Ill Tégument
Albumen Test positif :
gouttelettes Cotylédons
rouge-ci o feuillés
Albumen
Graine Smm
de ricin -
Gouttelette lipidique
Protide [ Protéine Caryopse Bleu de | Enveloppes —E2E8E2
de mais toluidine |du caryopse ¢ e
Couche
cellulaire .
Couche de Test positif : a aleurone /
cellules a grains| couleur Albumen Sy
d’aleurone bleu-vert Embryon —= f
Caryope i
de mais 2mm 50um
Grains d’aleurone (protéines)

B. Le devenir des trioses phosphates et les conséquences de
I’alternance jour-nuit dans les cellules chlorophylliennes

1. En journée (a la lumiére) : la production de glucides variés stockés ou
exportés

a. Le devenir des trioses phosphates : des glucides variés (une vue

d’ensemble)
e Les trioses phosphates sont produits en journée mais ne s’accumulent pas dans le

chloroplaste (figures 74-75). Deux phénomeénes sont alors a noter :

= Soit leur utilisation dans la production d’hexoses phosphates puis d’amidon
dans le chloroplaste ;

= Soit leur export par un antiport avec le Pi suivi de leur transformation
cytosolique en hexoses phosphates, puis leur utilisation locale ou souvent leur
transformation en saccharose. Les hexoses phosphates sont le point de départ
de nombreuses voies métaboliques ; ils peuvent par exemple servir a la
glycolyse ou encore a la synthése d’'UDP-glucose, précurseur de cellulose.

Fourniture d’énergie
glycolyse-respiration

RuBP_ CO

N\
/ Cycle Rubisco

Triose-ph  Triose-ph Calvin

Antiport
Pi/trioses-ph

Triose-ph Triose-ph

Pi Pi \SPG
Synthése Fructose 1,6-biphosphate Fructose 1,6-biphosphate
pariétale

Pi Pi

Fructose 6-phosphate Fructose 6-phosphate

Cytosol || Chloroplaste

Glucose 6-phosphate Glucose 6-phosphate

NUIT

Glucose 1-phosphate Glucose 1-phosphate
Panorama UTP ATP produit par la phase
de I'uilisation _ eicioEgue
des trioses-phosphates PPi PP
et Tﬁsamjs ded'a UDP UDP-Glucose ADP ADP-Glucose  YOUR
synthése d’amidon
et de saccharose Saccharose- .;Z Fructose Amidon Amidon
dans une cellule phosphate Pi 6-phosphate (Glucose) ., (Glucose),

du parenchyme Grain d’amidon

chlorophyllien Saccharose
Saccharose
A/ Vacuole Réserve
Corrélations \ -
trophiques Reserve

Triose-ph : trioses-phosphates ; GEV : groupement enzymatique vectoriel.

A FIGURE 74. Devenir des trioses phosphates. D’aprés SEGARRA et al. (2014)
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Cycle de Calvin CHLOROPLASTE
AMIDON
L l’ e / Stockage a court terme
Glycé mldohvdc:(@ [Alternance JOUR/NUIT|
It
LY
!
Glycéraldéhyde(P) o -+ Fructose bi(P) » Fructose (P)
DHA (P Glucose (P)
UTP~_
Exportation e il
SEVE ELABOREE A SACCHAROSE 4t HC0%E & UDP - Glucose
» alimentation des cellules Polymérisation
non-chlorophylliennes y
AMIDON «——"
VACUOLE - ;
Stockage a / CELLULOSE
court/long terme AMYLOPLASTES l '
Stockage a long terme Parois
dans les organes de
réserve

| Cycle des saisons |

A FIGURE 75. Devenir des trioses phosphates : une vision simplifiée.
D’aprés DAUTEL et al. (2021)

b. Le saccharose, molécule stockée dans la vacuole et/ou exportée vers le

phloéme
a-glucose CH,OH p-fructose
HOCH,

<

s 3
3 CH,OH 2
g 3
T CH,OH HZO >
Q

O HOCH,

mHZOH
Saccharose

A FIGURE 76. Le saccharose. D’aprés SEGARRA et al. (2014)
(!) La réaction de condensation ici représentée n’est pas le mécanisme de formation du
saccharose !

Saccharose-phosphate synthétase
—_—

UDP-Glucose +  Fructose-6-Phosphate < Saccharose-phosphate + UDP

Saccharose-phosphate phosph}taé’J r

Saccharose + P,

A FIGURE 77. Formation cytosolique du saccharose. Original 2015.

e Le saccharose (= sucrose) (figure 76) est un disaccharide composé d’un
glucose a et d’un fructose B liés en a1-$2. Ce sucre est non réducteur et donc
peu réactif quand il n’est pas hydrolysé, ce qui est propice au stockage ou au
transport.

e |l constitue souvent la forme privilégiée de transport glucidique par la séve
élaborée (mais il existe aussi d’autres formes de transport glucidique).

e Le saccharose peut étre produit de deux fagons suite a la photosynthése en lien
avec deux devenirs immédiats (figure 74, page précedente) :
= Soit il est formé dans le cytosol et alors le plus souvent dirigé vers une cellule

adjacente par les plasmodesmes jusqu’a son chargement dans le phloéme.

Attention, contrairement a la figure 74, le saccharose est le plus souvent formé par condensation
de fructose activé sous forme de fructose-6-phosphate et de glucose activé sous forme

d’UDP-glucose ; le phosphate inorganique est perdu dans I'opération (figures 74 et 77).

= Soit il est formé au niveau du tonoplaste et immédiatement transféré dans la
vacuole grdce a un complexe enzymatique (nommé GEV - groupement
enzymatique vectoriel) qui permet conjointement la formation de la molécule et
son transfert dans la vacuole (voir figure 74, page précédente). Il y a alors

stockage vacuolaire du saccharose.

c. L’amidon, polymeére glucidique mis en réserve dans le chloroplaste en
journée
e Revoir ce qui a été dit dans le |l sur les modalités de mise en réserve de ’lamidon.

2. La nuit (a I'obscurité) : une mobilisation des réserves (notamment I'amidon
chloroplastique) assurant la continuité de 'approvisionnement trophique
du végétal

a. Mise en évidence d’une variabilité nycthémeérale du transport glucidique

et des réserves amylacées foliaires
e Dans les feuilles (figure 78), on constate que :

= La présence de C organique total dans les feuilles augmente en journée
(lumiére) et diminue la nuit : cela s’explique par la photosynthése en journée
qui permet I'assimilation de carbone inorganique (issu du CO;) et l'arrét de la
photosynthése la nuit, /'utilisation et la consommation des photoassimilats n’étant
plus compensées par la photosynthése.

= De méme, on constate une accumulation de réserves en journée dans la feuille
(amidon dans les chloroplastes, saccharose dans la vacuole) et une
mobilisation des réserves la nuit.
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En journée, I'export et I'utilisation des photoassimilats sont plus importants que la nuit, mais la
synthése et la mise en réserve 'emportent quantitativement.

e La figure 79 confirme les observations précédentes et montre en outre une nette
diminution de le circulation glucidique (saccharose) dans la séve élaborée la
nuit par rapport a la journée : il existe donc un ajustement de la distribution en
fonction de la disponibilité en solutés.

Les mécanismes précis d’ajustement de la distribution qui entrent en jeu sont encore largement
a I’étude et semblent combiner de multiples facteurs ; on ne les trouve pas dans les manuels et il
faut recourir a des publications spécialisées. Je fais donc le choix de considérer qu'on ne peut pas
vous interroger a un tel niveau de précision.

A u.atomes C.(mg Chl)’1

lumiére
300

carbone total
200t

100t

A FIGURE 78. Evolution de la quantité de photoassimilats lors d’un cycle journalier (C
organique total, saccharose, amidon) chez I’Orge (Poacées).
D’aprés PEYCRU et al. (2014).

débit total d'exportation \ masse des glucides
. 6or 71600 foliaires (amidon et
ille™) sucres solubles)

en pg.mg feuille™

300

ok

lumiere obscurité By
1

0 4 8 12 16 20 24 (heures)

Fluctuations journaliéres des glucides foliaires
et du débit d’exportation des feuilles chez la vesce (D’apres J. Pearson, 1974).

A FIGURE 79. Evolution de la quantité de glucides exportés et de glucides foliaires totaux lors

d’un cycle journalier chez la Vesce (Fabacées). D'aprés PEYCRU et al. (2014).

b. Les mécanismes de dégradation de I'amidon : une vision d’ensemble

e Des enzymes particuliéres sont capables de lyser les liaisons a1-4 et a1-6 entre
monomeres de glucoses, ce qui permet de produire des courtes chaines de
glucose, des disaccharides (a savoir du maltose = 2 glucoses alpha liés en a1-4)
et in fine des molécules de glucose simple (figure 80). Un exemple d'utilisation des
réserves glucidiques est proposé dans le cadre de la germination (voir plus loin).

e Le maltose, le glucose — y compris sous forme glucose-6-phosphate — sont
produits la nuit a partir de 'amidon stocké en journée. lls peuvent sortir du plaste
grace a des transporteurs spécifiques (figure 80).

Il existe aussi des amylases animales qui interviennent dans la digestion (exemple des amylases
salivaires).

Voir chapitre sur la Vache : partie digestion (chapitre 7)

STROMA
(PLASTE)

Amidon

g N enmes

variées

RV,

phosphate 1 Glucose

deurs.

v v v CYTOSOL
Vers glycolyse
ET/OU vers synthese de saccharose si cellule exportatrice

A FIGURE 80. Principe général de mobilisation des réserves d’amidon. Schéma original.

3. Remarque : de jour comme de nuit, I'existence d’une activité respiratoire

mitochondriale et d’activités de synthéses variées
e Les cellules végétales chlorophylliennes réalisent, comme toute cellule eucaryote,
du catabolisme oxydatif qui permet la production d’ATP, notamment via la
respiration cellulaire qui a lieu dans les mitochondries.
e En journée, les échanges gazeux respiratoires sont « masqués » par les
échanges gazeux photosynthétiques mais la respiration a bien lieu ! On peut ainsi
définir :
= La photosynthése brute : quantification de I’activité photosynthétique par
unité de temps.

= La respiration cellulaire : quantification de I’activité respiratoire par unité de
temps.

= La photosynthése nette : quantification de la différence entre photosynthése
brute et respiration cellulaire.

Photosynthése nette = Photosynthése brute — Respiration
PN=PB-R
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De nombreuses activités de synthéses anaboliques ont également lieu a tout
moment dans les cellules. Les glucides produits lors de la photosynthése
peuvent en étre, nous I'avons vu, un point de départ ces synthéses (figure 81).

A

DE JOUR ET DE NUIT

v A
<(_)> DEJOUR vAY
Les molécules élémentaires formées par la photosynthése (qui a permis I'assimilation de l}vQ <}Ol>
carbone d’origine minérale) et I’assimilation des nitrates (qui a permis I’assimilation d’azote \\ ﬁvQ\
d’origine minérale — hors programme) sont a la base de toutes les voies anaboliques permettant

ol 4

la synthese de la totalité des molécules organiques (figure 81). Comportement e
autotrophe de la Energie
cellule fumineuse [o)
€ o Mitochondrie /2
i STROMA . I k
PHOTOSYNTHESE d e

Respiration
cellulaire

glutamate
glutamine

0, I
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co, \

ftrioses-P. —> glycérol CYTOSOL c3P
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e ¥
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HPO4%~ > acétyl-coA d’amidon
& YIECO ~ Saccharose hrefs
nucléotides phloéme
PROTIDES GLUCIDES LIPIDES MuH] satun
de I'amidon
* Saccharose
A FIGURE 81. Vers la synthése de toutes les molécules organiques. *

D’aprés PEYCRU et al. (2013) Hexoses-P

4, Bilan : une vue d’ensemble comparative du métabolisme selon les

conditions d’éclairement
e Voir figure 82.

Vacuole

Comportement
hétérotrophe de

la cellule t/ l
///DE NUIT '

A FIGURE 82. Métabolisme d’une cellule végétale chlorophyllienne : vue d’ensemble en lien
avec les cycles jour-nuit. Schéma original.
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C. Le stockage et le déstockage du glucose chez les Mammiféres
1. Un stockage par glycogénogenése dans le foie et les tissus musculaires

a. Laproduction de glycogéne dans les cellules hépatiques et musculaires :
la glycogénogenése
 La glycogénogenése a été vue plus haut (Il).
e Ce processus a lieu, chez les Mammiféres, dans les hépatocytes et les cellules
musculaires.

b. Régulation enzymatique de la glycogénogenése : zoom sur I’hexokinase

et la glucokinase
Ces points sont également traités dans le chapitre 11 sur les enzymes
e L’hexokinase est une enzyme de la glycolyse présente dans presque toutes les
cellules, y compris les cellules musculaires ou elle intervient en plus dans la
glycogénogenése. C'est une kinase qui catalyse la transformation du glucose
en glucose-6-phosphate a partir d’ATP.
o Les hépatocytes ne comprennent pas d’hexokinase mais a la place une
glucokinase catalysant la méme réaction. Les différences sont les suivantes
(flgure 83):
= La glucokinase a une affinité plus faible (Kw plus élevé) pour le glucose que
I’lhexokinase. Cela permet a la glucokinase d'adapter son activité a la
disponibilit¢ en glucose dans la cellule — qui elle-méme dépend de la
disponibilité en glucose dans le sang. A linverse, I'hexokinase a tendance &
métaboliser indifféremment tout le glucose disponible.

= La glucokinase n’est pas inhibée par le produit de la réaction (G-6-P),
contrairement a I'hexokinase. Le seul paramétre influant sur son activité — et
donc ici sur la glycogénogenése qu’elle initie — est donc bien la quantité de

Glucokinase et hexokinase

glucose disponible.
Ces deux enzymes permettent l'entrée du glucose, mais fonctionnent différemment. / i

La glucokinase est une enzyme (foie L'hexokinase est une enzyme (toutes

g i N o I
et pancréas) de faible affinité pour le les cellules) de forte affinité pour le G ® G,®
glucose (K, élevé). Elle s'adapte a la glucose. Elle ne s'adapte pas a la quan-
quantité de glucose du sang. Elle n'est tité€ de glucose sanguin. Elle est inhi-
pas inhibée par le produit de la réac- bée par le G¢P. ;
tion catalysée (G¢P). membrane
ext  [lasmique cytosol

P PG
de réaction | V., vitesse de | Vimax {

glucose @
e )@

réaction
\ ATP

K, gluco?_? K., glucose
10 (mmol™) B 0,01< <0,1 (mmol™)

Fig. A - Vitesse de réaction de la Fig. B — Vitesse de réaction de

- Fig. C — Comparaison de I'action
glucokinase. I'hexokinase.

des deux enzymes.

A FIGURE 83. Glucokinase vs. hexokinase. D’aprés BAL et al. (1992). C : enzymes encadrées.

2. Un déstockage par glycogénolyse dans les cellules hépatiques (et
musculaires a I'effort)

a. La mobilisation du glycogéne dans les cellules hépatiques et

musculaires : la glycogénolyse

e On appelle glycogénolyse (surtout pas « glycolyse » !) les processus qui permettent
la dégradation du glycogéne en monoméres élémentaires. Elle regroupe les
réactions présentées a la figure 84 catalysées par I’enzyme débranchante (ou
glucosidase) et la glycogéne phosphorylase (+ la phosphoglucomutase).

e Notons que, parmi les organes avec du glycogéne, seul le foie présente la
glucose-6-phosphatase et la glucose-1-phosphatase, ce qui explique que seul le
foie puisse libérer du glucose dans le sang a partir de glycogéne.

Dans les muscles, G-6-P et G-1-P sont directement incorporés a la glycolyse.
Une partie de ces sucres phosphorylés subit d’ailleurs le méme sort dans le foie, utilisé par les
cellules hépatiques dans leur propre catabolisme.

A/ DANS LES CELLULES MUSCULAIRES ET HEPATIQUES

Glycogene phosphorylase
R E—
S . @
(o] Glucose-1-
Glycogeéne (n) i::;);apn';:fe Glycogéne (n - 1) phosphate
H Enzyme débranchante HP hosphoglucomutase

(glucosidase) o]

-0 0e Glucose.s-

phosphate
Glycogéne (n)

B/ EN PLUS : SEULEMENT DANS LES CELLULES HEPATIQUES
Glucose-1-phosphatase (1| Glucose-6-phosphatase

@—@® - o @ —® o
Glucose .Phospljate Glucose .Phospljate
Glucose-1- inorganique Glucose-6- inorganique

phosphate phosphate
A FIGURE 84. La glycogénolyse. Schéma original 2015.
o L'activité de la glycogéne phosphorylase est contrélée par son état de

phosphorylation et des effecteurs allostériques (figure 85).
Le contrdle de I'activité de cette enzyme est abordé dans le chapitre 11
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Contréle allostérique
|

Encadré C Lanéoglucogenése

Hors programme
D’apres RICHARD et al. (2015)

La néoglucogenése permet la synthése de glucose

T R
Forme tendue Forme relaxee
(inactive) (active)
i AMP, Pi
Glycogene | _—
phosphorylase b Transition allostérique
(inactive) i —
! ATP, G6P
‘ Controle
2 ATP 2 Pi 2 ATP 2 Pi par
Phosphorylase Phosphatase Phosphorylase Phosphatase | modification
kinase kinase covalente
2ADP 2H,0 2ADP 2H,0
| AMP, Pi
! Glycogene Comrole: allostérique
‘ Transition allostérique phosphorylase a et controle par
; — (active) modification covalentt
) ATP, G6P de la glycogene

phosphorylase

FIGURE 85. Le double contrdle — allostérique + par phosphorylation-déphosphorylation — de
lactivité de la glycogéne phosphorylase. D’aprés SEGARRA et al. (2014).

3. Pour information : la production possible de glucose néoformé dans le foie
a partir de substrats non glucidiques (néoglucogenése)

On appelle néoglucogenése (encadré C) la biosynthése de glucose a partir de
précurseurs non glucidiques ; cette réaction se réalise uniquement dans les
hépatocytes.

Les précurseurs peuvent étre des :

= Des acides aminés (dits glucoformateurs)

= Le lactate produit par la fermentation (rejeté par les hématies, les muscles...)

= Des intermédiaires du cycle de Krebs (malate, oxalo-acétate)

= Du glycérol, produit de la dégradation des triglycérides

La néoglucogenése a lieu en permanence mais est modulée par les hormones
pancréatiques. Elle est surtout active lorsque les réserves de glycogéne du foie
sont épuisées.

a partir de molécules non glucidiques

Hexok@l
ADP

Glucose 6 P

Glycolyse Glucose Néoglucogenése
Pi
T Glucose 6 phosphatase
b, S
H,0

Phospho hexo isomérase l T

Fructose 6 P pi
T S Fructose 1,6 bis phosphatase
.
H,0

Fructose 1,6 bis P 7

Aldolase | T

Glycéraldéhyde 3P =—————————  Dihydroxyacétone P
Triose isomérase
Pi

—a +
NAD* < NAD
NADH + H*

NADH + H*

Phospho frucrokfnaED l
AG =-16,7 kJ-mol- ADP

Glycérol
(dégradation triglycérides)

Triose-phosphate
deshydrogénase

AG =-14,2 kJ-mol-*

1,3 bis P Glycérate

ADP ADP
Phosphoglycérate ki@l T < :

3P Glycérate

Phosphoglycérate mutase ¢ T

2P Glycérate

Enolase
TR

H,0
2 GTP
Phospho-énol pyruvate AK coP

t/ Malate, oxalo-acétate
ADP ; \ (cycle de Krebs)
Pyruvate kin; Phospho-énol pyruvate

Oxalo-acstate =~

@ ADP +Pi
Pyruvate ﬁvare carboxylase

co.
3 Acides aminés glucoformateurs
(dégradation des protéines)
Lactate

(fermentation lactique)

carboxylase

Lanéoglucogenese se déroule
dans le foie. Elle permet la
syntheése de glucose a partir
de molécules non glucidiques
telles que :

e le pyruvate et le lactate,
produits de la glycolyse et de
la fermentation lactique ;

e les intermédiaires du cycle
de Krebs et les squelettes car-
bonés de la plupart des acides
aminés qualifiés d’acides ami-
nés glucoformateurs, en parti-
culier ’alanine ;

e le glycérol issu de la dégra-
dation des triglycérides.

La néoglucogenese utilise
la plupart des enzymes de la
glycolyse, mises a part trois,
qui catalysent des réactions
trés exergoniques (figure 1).
Ces trois enzymes sont rem-
placées, dans la néoglucoge-
nese par :

e la glucose-6-phosphatase
présente uniquement dans les
cellules hépatiques ;
e la fructose-1,6-bisphospha-
tase ;
e le couple pyruvate carboxy-
lase/phospho-énolpyruvate
carboxykinase.

La néoglucogenése,

voie de production du glucose
a partir de molécules non glucidiques
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4, Des processus controlés hormonalement dans le cadre de la régulation de
la glycémie

e Le contrdle de la glycémie (revoir le chapitre 1 sur la Vache) s’exerce notamment
au travers de linsuline et du glucagon qui agissent tous deux sur les cellules
hépatiques (I'insuline agissant aussi sur les cellules musculaires).

e On peut proposer des figures de synthése, un peu complexes, pour résumer les
multiples niveaux de contrdles de la glycogénogenése (figure 87) et de la
glycogénolyse (figure 86) dans les cellules hépatiques de Mammifeéres.

Glucose @ Adrénaline ;
Glucagon Insuline
Membrane plasmique de cellule hépatique ou musculaire g ;
— - - - - Recepteur - . Récepte
ool
] ]
: Glycogeéne synthase :
Brofdl inactive
ADP ATP K;:;igi - < - - Phosphatase
ATP ADP UTP PPi ubp

t Glycogene synthase
Glucose Glucose-6 €« Glucose-1 M UDP-Glucose e Glycogene

- - GLY EN =
Phosphate Phosphate Activation COGENOGENESE
L - (1] -
L Amorcage
Sy A
h Liaison a1-4 |
Glycogeéne I Elongation
synthase

Enzyme branchante
7 I Ramification
Liaison a1-6 ---1 _J o

+2 (ADP + Pi)

Légende

@ Glucose

@ Glucose activé
--@-@-@-@- Glycogene

Réaction globale de Ia glycogénogenése

Glucose + Glycogene,, + 2 ATP —» Glycogene,

n+1)

FIGURE 86. La glycogénogenése et son contrdle. D’aprés SEGARRA, PIETRE et al. (2023).
Les mécanismes de transduction des signaux hormonaux ne sont pas précisés.

Contrdle
intrinséque

Contrdle allostérique
Effecteurs  Effecteurs .
VTS SNt Glyeogene nt
Glucagon \ /

[]

o o O
© 2 Adrénaline e 2 ubp
x SN Giveoqs 5 8 5
=R ycogene § IS P Glycogéne
8 = phosphorylase a > 5 syntase

8 Insuine — § g

GIP ¥® £ UDP-Glucose
T Glycogene,

Controle par
modification covalente

En condition d’hypoglycémie, la glycogéne phosphorylase est active tandis que la glycogéne synthase est inactive.
Fleche verte : activation; fleche rouge: inhibition ; Py, : Phosphate.

FIGURE 86. Contrdles multiples de la glycogénolyse via la glycogéne phosphorylase.
D’aprés SEGARRA, PIETRE et al. (2023).

v (1) Le stockage de la matiére organique permet de constituer des
réserves.

v' Chez les Chlorophytes, les trioses phosphates produits par le
cycle de Calvin sont stockés transitoirement sous forme d’amidon
dans le stroma chloroplastique ou sont convertis en glucides

programme) exportables vers d'autres cellules.

v’ Le glucose absorbé par une cellule hétérotrophe animale peut étre
stocké sous forme de glycogéne dans le cytosol. Le stockage ou le
déstockage des réserves glucidiques dépend de [lactivité
d’enzymes.

Bilan (adapté du
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Bilan global et schémas transversaux

ex: cellule végétale chlorophyllienne
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FIGURE 87. Le devenir de la matiére organique : vue d’ensemble.

D’aprés DAUTEL et al. (2021).
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FIGURE 88. Le devenir de la matiére organique : vue d’ensemble.

D’aprés SAINTPIERRE, BORDI et al. (2021).
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FIGURE 90. Membranes biologiques et spécialisation des compartiments.

FIGURE 89. Comparaison chloroplaste-mitochondrie. Original 2018

DAUTEL et al. (2021).

aprés

D’
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FIGURE 91. Biomembranes et régénération d’ATP. D’aprés SAINTPIERRE, BORDI et al. (2021).
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FIGURE 92. Les couplages énergétiques dans la cellule. D’aprés SAINTPIERRE, BORDI et al. (2021).
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3:\53 ) Pour faire une fiche de révision : quelques pistes

Idéhyde

Il est conseillé de maitriser les grandes lignes du plan
Le plan ne doit pas étre percu comme un carcan figé, ou comme un modeéle de plan de dissertation a ré-
utiliser en devoir, mais bien comme un outil d’apprentissage et de structuration des concepts
importants. Vous pouvez en recopier les grandes lignes ou annexer le plan du polycopié
directement.

INES DE RACiNESl

)

Trioses P<=Amidon
Fructose
Glucose =
N

Trioses-P
Consommation

Il est conseillé de réaliser un lexique des principales définitions.

S
3
4
b
a
T
]
s
[

5. Phosphoglycéraldéhyde

Il est conseillé de reproduire les schémas (et tableaux) majeurs :
Liste indicative.

harose

|CEL_L LES CHLOROPHYLLIENNES DE FEUILLES]

atmosphérique est transformé en trioses-P
|CELLULES NON CHLOROPHYLLIE]

- Catabolisme oxydatif

° Vue d’ensemble

° Glycolyse

° Controle de la glycolyse [revoir PFK1]

° Décarboxylation oxydative du pyruvate et entrée dans la mitochondrie
° Acétyl-coenzyme A (simplifié)

° Fermentations alcoolique et lactique

° Mitochondrie

° Cycle de KReBs simplifié + les étapes demandées par le programme
° Chaine respiratoire

° Diagramme énergétique de la chaine respiratoire

° Comparaison des CTE de la mitochondrie et du chloroplaste

° Bilan énergétique

[° Désamination du glutamate]

° Béta-oxydation des acides gras [y compris activation de 'AG +
localisation]

° Bilan énergétique

° Quelques expériences ?

(!) Connaitre les équation bilans !

7

puis eh saccl
THYLACQIDES

O LeCo,
[

pression \

ENERGIE LUMINEUSE

CYTOSOL
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STOCKAGE
IS ORGANES DI
RESERVES
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PARFO!

- Anabolisme (biosynthéses)
—— ° Localisation des principales biosynthéses

= W e I3 | ° Biosynthése d’un acide gras (a partir d'acétyl-CoA)
?i@éé 2, |8 = W ° Biosynthése d’alanine par transamination a partir de pyruvate
< CEe =3 @ g4 | . by N
£ B2El]) 22 ¢ il ° Biosynthése d’amidon : chloroplaste / amyloplaste
£ c’g 5% g N - [° Expérience du foie lavé ?]
RS | ERY £ B g ° Glycogénogenése

E

- Réserves

° Les molécules de réserves — chapitre 8

° Devenir des trioses phosphates

[° Mesures de photoassimilation]

° Mobilisation des réserves d’'amidon

° Glycogénolyse

(!) Revoir HK / GK et glycogéne phosphorylase — chapitre 11
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FIGURE 93. Du CO, atmosphérique a I’'amidon racinaire. D’aprés DAUTEL et al. (2021).
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Plan du chapitre

Objectifs : extraits du programme 1
Introduction 2
.  Une matiére organique qui peut étre oxydée lors de la production d’ATP : le catabolisme
oxydatif

A. Le catabolisme oxydatif : une vue d’ensemble
1. La notion de respiration cellulaire : une oxydation compléte de la matiére organique
2. L’exemple du catabolisme du glucose : une vision globale
a. Equation-bilan de la respiration cellulaire (sens large)
b. Trois étapes principales
a. La glycolyse cytosolique
B. Le cycle de KREBS au niveau de la matrice mitochondriale
y. La chaine respiratoire et la phosphorylation oxydative au niveau de [I'espac
intermembranaire
c. L'existence d'oxydations incomplétes et anaérobies* de matiere organique: les
4

WWWWWNINN

o

fermentations
3. L'existence d’autres voies d’entrée dans le catabolisme oxydatif : autres oses, glycérol,
acides gras, acides aminés 4

a. Les polymeéres, diméres, etc. (peptidiques, glucidiques...) : une préalable dépolymérisation

b. Les oses, des substrats pouvant entrer dans la glycolyse (ou la voie des pentoses
phosphates)
c. Le glycérol, un substrat pouvant entrer dans la glycolyse
d. Les acides gras, substrats possibles de la B-oxydation (= hélice de LYNEN)
e. Les acides aminés, substrats possibles de transaminations et désaminations
f. Etles nucléotides ? Des substrats rarement catabolisés
B. La glycolyse, une oxydation partielle du glucose en pyruvate
1. Une dizaine de réactions que I'on peut diviser en deux phases clefs : investissement puis

aorororor B

remboursement d’énergie 5
a. La phase d’investissement d’énergie : consommation d’ATP puis scission de I'hexose bi-
phosphorylé en deux trioses phosphorylés 8
b. La phase de récupération d’énergie : intégration de Pi et production d’ATP, de pouvoir
réducteur (NADH, H*) et de pyruvate 8

2. Le contréle de la glycolyse 9

a. Le réle clef des trois réactions irréversibles [(1), (3), (10)] a forte variation d’enthalpie libre 9
b. Des enzymes (HK, PFK1, pyruvate kinase) rétroinhibées ou rétrostimulées par les

métabolites de la glycolyse et de la respiration 9
c. Chez les Mammiféeres : un contréle hormonal de la glycolyse (ex. insuline, glucagon) 9
C. Le devenir du pyruvate 9

1. En conditions aérobies : entrée dans la mitochondrie et conversion en acétyl-CoA par
décarboxylation oxydative avec production de pouvoir réducteur (NADH,H*) 9
2. En conditions anaérobies* chez certaines cellules: la fermentation qui ré-oxyde les

coenzymes préalablement réduits par la glycolyse 11
a. Deux types de fermentations en fonction du produit formé : la fermentation alcoolique et la
fermentation lactique 11
b. Intéréts biologiques de la fermentation 11
c. Intéréts agro-alimentaires et agronomiques de la fermentation 12
D. Dans les mitochondries : une oxydation compléte des substrats organiques (respiration
cellulaire au sens strict) 12
1. Rappels sur la structure des mitochondries 12

2. Entrée des petits métabolites dans les mitochondries [pour information ?] 13

3. Le cycle de KREBS: un ensemble de réactions matricielles cycliques produisant une

importante quantité de pouvoir réducteur 14
4. La conversion du pouvoir réducteur en une importante quantité d’ATP : chaine respiratoire et
phosphorylation oxydative 16
a. L’établissement d’'un gradient de protons dans I'espace intermembranaire : un couplage
chimio-osmotique entre oxydation des coenzymes et flux de protons 16

a. Principe général 16

3. Composition et fonctionnement de la chaine respiratoire 17

y. Un transfert des électrons selon une suite de potentiels redox (E®’) croissants (et un ArG*’

de valeur absolue décroissante) 19

8. Comparaison entre deux chaines de transfert d'électrons (CTE): la chaine
photosynthétique et la chaine respiratoire 20

b. L'emploi du gradient de protons dans la phosphorylation d’ADP en ATP par I'ATP
synthétase : un couplage osmochimique 20

E. Bilan énergétique comparé de la respiration cellulaire au sens large et de la
fermentation dans le cas d’une molécule de glucose 21
1. Cas de la respiration cellulaire (sens large) : un rendement jusqu’'a 40 % 21
2. Cas des fermentations : un rendement de 2 % 22
F. D’autres origines possibles du pouvoir réducteur ou des substrats respiratoires :
I’exemple des acides aminés et des acides gras 22
1. Les cas de l'oxydation cataboliques des acides aminés: de nombreuses réactions
cytosoliques (limite programme ?) 22
2. Le cas de 'oxydation catabolique des acides gras (AG) 22
a. Une vue d’ensemble du catabolisme lipidique 22
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