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Chaîne Respiratoire Mitochondriale 
 

I. Origine et transport des cofacteurs réduits 
 

1. Origine des cofacteurs  
Après avoir vu la PDH et le Cycle de Krebs on va s’intéresser à la Chaîne respiratoire 
mitochondriale (CRM) avec son fonc7onnement et ses régula7ons  
 
L’objec7f de la CRM est de réoxyder les molécules de cofacteurs réduits à savoir NADH, H+ et 
FADH2 
Ce processus a lieu au niveau de la mitochondrie, donc il faut que ces coenzymes réduits 
soient disponibles au niveau de la mitochondrie  
 
En fonc7on de la réac7on qui a généré le NADH+, H+ et le FADH2, ces coenzymes peuvent se 
retrouver :  
 

• Soit directement dans la mitochondrie  
à Dans ce cas ils seront directement réoxydés 

• Soit ils se retrouvent au niveau du cytoplasme et dans ce cas ils nécessitent un 
système de naveVe pour être transporté dans la mitochondrie 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
La prof lit le diapo donc retenez tout ça (ça récapitule ce que vous voyez dans les autres voies) 

 
Dans le catabolisme des glucides, on a la glycolyse qui permet la transforma7on du glucose 
en pyruvate, tout en générant du NADH+, H+, tout ceci dans le cytoplasme 
 
Ce NADH, H+ aura besoin d’être transféré au niveau de la mitochondrie pour être ensuite 
réoxydé au niveau de la CRM. En revanche, la décarboxyla7on oxyda7ve, qui est opérée par 
la PDH (=pyruvate déshydrogénase) à par7r du pyruvate pour générer de l’acétyl-CoA, a lieu 
au niveau de la mitochondrie et permet également la généra7on du NADH, H+ 
 



Ellycase  CRM 

Le tutorat est gratuit. Toute reproduc7on ou vente est gratuite  2 

Le Cycle de Krebs (CK), qui permet l’oxyda7on de l’acétyl-CoA et qui a lieu au niveau de la 
mitochondrie permet également la généra7on de molécules de NADH, H+ et de FADH2 qui 
sont généralement produites in situ au niveau de la mitochondrie  
 
Finalement, le métabolisme lipidique et plus par7culièrement la Béta-oxyda7on des Acides 
Gras (AG) a également lieu dans la mitochondrie et permet la généraDon de FADH2 et de 
NADH, H+  
 

2. Systèmes de transports des membranes mitochondriales  
 
Dans la mitochondrie, la membrane interne mitochondriale (MIM) est IMPERMÉABLE aux 
pe7tes molécules, elle présente donc de nombreuses protéines de transports. Ces systèmes 
permeVent aux coenzymes réduits qui se trouvent dans le cytoplasme d’être transportés au 
niveau de la mitochondrie. Il existe 2 systèmes de transport :  
 

§ Les AnDports : deux molécules sont échangées en direcDon opposées 
 
§ Les Symports : les deux molécules sont transportées dans la même direcDon  

 
C’est le gradient de protons généré à la fin de la CRM qui est la force motrice de ces 

transports acDfs +++ 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Ce tableau aussi c’est +++ on re=ent bien tout ça 

3. Transport du NADH+, H+ 
 
 
L’organisme va u7liser des naveVes 
différentes en fonc7on du 7ssu ou l’on se 
situe 
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On retrouve ici des systèmes d’an7ports :  
 

§ La naveOe malate-aspartate qui va permeVre : 
Le passage du glutamate vers la mitochondrie contre l’aspartate qui va dans le cytoplasme 
 

§ L’anDport malate/alpha-cétoglutarate qui permet le passage de l’alpha-cétoglutarate 
vers le cytosol en échange du malate qui va rentrer dans la mitochondrie 

 
§ Le transport de l’ADP/ATP : 

Important pour la disponibilité d’ADP au niveau de la mitochondrie pour la synthèse d’ATP. 
Dans ce cas, l’ADP rentre dans la mitochondrie alors que l’ATP qui a été généré dans la 
mitochondrie va la quiVer pour aller dans le cytoplasme  
 

- La naveOe malate-aspartate est abondante au niveau : du foie, du rein et du cœur 
 

- La naveOe glycérophosphate est abondante dans le cerveau et les muscles et 
permet le transfert d’équivalents NADH+ H+ au cytosol vers la matrice sous forme de 
FADH2 
 

II. Principe général de la CRM et de la phosphoryla;on 
oxyda;ve 

 
La CRM et la phosphoryla7on oxyda7ve (=PO) ont comme objecDf final de permeOre la 
réoxydaDon des coenzymes réduits NADH, H+ et FADH2 
Ces coenzymes seront réoxydés et le pouvoir réducteur de ces coenzymes sera u7lisé pour 
générer de l’ATP 
 
 
Ces processus ont lieu tout le temps dans les 
cellules de l’organisme qui con7ennent des 
mitochondries parce qu’il s’agit de réac7ons 
mitochondriales 
 
 
Ça concerne donc toutes les cellules SAUF LES 
ÉRHYTRHOCYTES (= les globules rouges) qui 
n’ont pas de MITOCHONDRIES +++ 
 
C’est un processus qui se fait par étapes, par paliers au sein des différents complexes de la 
CRM et l’étape finale de ce processus est la synthèse d’ATP par une enzyme appelée ATP 
synthase (on la voit au prochain cours) 
L’énergie poten7elle des nutriments, (= les AA, le glucose et les AG) est transformée en 
énergie chimique sous forme d’ATP u7lisée par la cellule 
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Nous avons vu que tout d’abord ces 
molécules sont dégradées en : 
 
- Pyruvate 
- Acétyl-CoA à ensuite oxydé au 
niveau du cycle de Krebs avec 
produc7on d’un équivalent ATP dans 
une de ces réac7ons mais surtout la 
produc7on de coenzymes réduits : 
NADH, H+ et FADH2 
 
Ces coenzymes vont être réoxydés au 
niveau de la CRM grâce au transport 
d’électrons. L’énergie qui est libérée 
au cours de la réoxyda7on de ces 

coenzymes réduits va permeVre la synthèse ulDme d’ATP 
 
La phosphoryla7on oxyda7ve est un processus qui couple la réoxyda7on des cofacteurs 
réduits NADH, H+ et FADH2, qui sont produits lors du catabolisme des molécules 
énergé7ques (telles que les glucides, lipides et protéines) au sein de la CRM, à la produc7on 
d’ATP dans une réac7on de phosphoryla7on à par7r d’ADP et de Pi qui est catalysé par  
l’ATP synthase +++ 
 
 
Ce processus permet donc la généra7on des 
molécules des coenzymes oxydés NAD+ et FAD 
et la conversion d’énergie dans le processus de 
phosphoryla7on oxyda7ve à générer de l’ATP 
C’est un processus qui implique un transport 
d’électrons de haute énergie à par7r de 
molécules de NADH, H+ et FADH2 vers 
l’oxygène qui est le récepteur final de ces 
électrons (e-) 
 

A la fin des réacDons, l'oxygène sera réduit en molécules d'eau +++  

 
La phosphoryla7on oxyda7ve est acDve UNIQUEMENT EN CONDITION AEROBIE (donc pas 
pendant un effort mais plutôt au repos) parce qu’on a besoin d’oxygène comme accepteur 
d’e- et on parle aussi de respira7on cellulaire 
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Le transport d’e- du NADH, H+ et du FADH2 vers l’oxygène est un processus qui se fait par 
étape par des échanges successifs entre différents couples redox 
 
Ces réac7ons ont lieu au sein des complexes de la membrane mitochondriale interne et ces 
complexes composent la CRM. 
 
Ce transfert d’e- est couplé à un transfert de H+ à travers la membrane interne de la 
mitochondrie 
 
à Ces protons vont s’accumuler au niveau de l’espace intermembranaire et ceci va générer 
un gradient électrochimique qui sera exploité par la cellule pour produire de l’ATP  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
La chaîne de transport des e- qui caractérise la CRM est une succession de couples redox qui 
s’échangent les électrons par des réac7ons d’oxydoréduc7ons 
 
Au cours de ces réac7ons, les e- vont passer d’un composé A réduit qui va perdre ses e- en 
faveur d’un composé B réduit 
 
Lors de ce passage d’e-, la molécule A qui a perdu ses e- va se retrouver dans un état oxydé. 
En revanche, la molécule B qui a gagné ses électrons va passer d’un état oxydé à un état 
réduit et les e- vont circuler de la molécule qui a le poten7el rédox le plus faible vers la 
molécule acceptrice qui a le poten7el redox le plus élevé 
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Dans ce cas de la CRM, ce transport d’e- se fait des molécules de NADH, H+ et FADH2 vers 
l’oxygène qui est l’accepteur final +++ 
 

§ Le NADH, H+ et FADH2 sont des 
donneurs d’e- de haut niveau 
d’énergie 

 
§ Ils ont un poten7el redox néga7f, 

ce sont donc des donneurs d’e- car 
ils ont une faible affinité pour les 
e-  
 

§ En revanche, le poten7el rédox de 
l’O étant très posi7f, il est un bon 
accepteur d’e- et a une forte 
affinité pour les e- 

Ne vous embêtez pas avec ce0e formule, pas de calculs en bioch 
La différence des poten7els entre NADH, H+ et FADH2 et l’O est très importante. La réac7on 
directe est très favorable et l’énergie formée est énorme. Pour cela, le passage d’e- du NADH, 
H+ et FADH2 vers l’O ne se fait pas en une seule étape mais par une séquence 
d’intermédiaires 
 
Lors d’une réac7on redox, le transfert d’électron est associé à un transfert d’énergie selon 
l’équa7on suivante et va donc dépendre :  

• Du nombre d’e- transférés 
• D’une constante de Faraday 
• De la différence entre le poten7el redox des 2 systèmes entre les donneurs d’e- et 

d’accepteurs d’e-  
 
à Dans le cas de la CRM, les donneurs sont NADH, H+ / FADH2 et l’accepteur est la 
molécule est la molécule d’oxygène 
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La CRM à lieu dans la membrane mitochondriale interne  
 
Elle se compose de 4 complexes membranaires de transports d’e-  
Elle est liée par 2 transporteurs mobiles d’e- : 

• Le Coenzyme Q 
• Le cytochrome C 

 
CeVe chaîne permet le transfert d’e- par des échanges successifs entre différents couples 
redox qui sont réalisés au sein du complexes de ceVe CRM à par7r d’un donneur vers un 
accepteur  
 
Ce transfert d’e- à travers les éléments de la CRM va entraîner la forma7on d’un gradient de 
protons à travers la membrane interne de la matrice mitochondriale vers l’espace 
intermembranaire 
 
C’est ce gradient de protons qui s’accumule dans l’espace intermembranaire qui est uDlisé en 
dernier pour la synthèse de l’ATP par l’ATP synthase  
 

• La synthèse d’ATP est un système qui foncDonne à flux tendu ( quasi pas de stock 
d’ATP) 

 
• L’ATP est très peu stockée dans la cellule mais synthé7sée con7nuellement en 

fonc7on des besoins cellulaires 
 

• Ceci explique la nécessité d’un système con7nu et d’une régula7on fine de la 
phosphoryla7on oxyda7ve adaptée à chaque type cellulaire  

 

III. Les protéines Fer-Soufre 
 
Avant de parler des complexes de la CRM, on va tout 
d’abord parler des protéines fer-soufre (= Fe-S)  
 
Ce sont des groupements prosthé7ques (composé non 
protéique mais contenu dans une structure protéique) 
contenant des atomes de Fe3+ qui vont acquérir un e- et 
passer à la forme de fer ferreux Fe2+ 
 
Ces atomes de Fe sont liés à : 
 

• Des atomes de soufre élémentaires inorganiques 
• Des atomes de soufre 
• Des résidus de cystéines des protéines auxquels 

ils appar7ennent ( puisque la cystéine possède un 
atome de soufre) 
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Il s’agit de protéines non héminiques car le Fe n’est pas inclus dans une structure de type 
hème. Ces protéines sont des intermédiaires et permeVent le transfert d’e- depuis les 
complexes I et II de la CRM vers le coenzyme Q 
 
Il y a autant d’atomes de Fe que d’atomes de S 
 
Le soufre a pour fonc7on de stabiliser le Fe par des liaisons de coordina7on et le transfert 
d’e- se fait grâce aux atomes de Fe qui vont passer d’un état ferrique Fe3+ à un état ferreux 
Fe 2+ (Mémo : ferreux rime avec deux) 
 

IV. Les Complexes de la CRM +++ 

 
1. Le complexe I : NADH ubiquinone réductase/déshydrogénase 

 
Le premier complexe de la CRM permet la 
réoxydaDon d’une molécule de 
NADH, H+ en NAD+ 
 
Les e- sont transférés de la molécule de NADH, H+ 
vers l’accepteur final qui est l’ubiquinone (= 
coenzyme Q) qui se retrouvera dans sa forme 
réduite d’ubiquinol. 
 
Ce passage n’est pas direct : les e- sont d’abord transférés sur une molécule de FMN qui se 
retrouvera dans sa forme réduite FMNH2 et ils seront ensuite transférés grâce à une protéine 
Fe-S sur le coenzyme Q 
 
C’est une structure protéique qui comprend entre 16 et 25 chaînes, ayant une forme de L 
avec une par7e localisée dans la MIM (=membrane interne mitochondriale) et une par7e qui 
se trouve dans la matrice mitochondriale 
 
à L’énergie qui est dégagée lors du transfert d’e- au niveau de ce complexe I de la CRM 
permet à 4 protons (H+) de s’accumuler dans l’espace intermembranaire +++ 
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2. Complexe II : Succinate Ubiquinone réductase  
 

Le complexe II de la CRM catalyse l’oxydaDon de succinate 
en fumarate. Il s’agit donc de la réac7on qui appar7ent au 
cycle de Krebs et qui est catalysée par la succinate 
déshydrogénase (DH) 
 
C’est un complexe protéique formé de 4 chaînes qui fait intervenir 
le FAD comme coenzyme qui est réduit dans un premier temps en 
FADH2 
 
Il va ensuite transférer les e- sur des protéines Fe-S qui vont par la 
suite transférer les e- sur des molécules de coenzyme Q qui va se 
retrouver dans son état réduit d’ubiquinol (même accepteur d’e- 
que pour le complexe I) 
 
à Au niveau de ce complexe II, l’énergie qui est dégagée lors de ce transfert qui est donc 
catalysée par la succinate ubiquinone réductase (= succinate déshydrogénase)  
NE PERMET PAS l’accumulaDon de protons au niveau de l’espace Intermembranaire +++ 
 
Le coenzymes Q réduit qui a récupéré les e- en provenance du complexe I et II de la CRM 
peuvent diffuser à travers la membrane et amener ces e- vers le complexe III 
 
à En effet, la 1ère étape de la β-oxyda7on des AG est catalysé par l’acyl-CoA 
déshydrogénase qui va générer du FADH2 avec transfert d’e- vers les centres Fe-S 
 
à Il y a aussi le glycérol-3-P formé dans la glycolyse ou par hydrolyse des triglycérides qui va 
céder ses e- après transforma7on en DHAP (= dihydroxyacétone-phosphate) par le glycérol 
phosphate déshydrogénase qui fonc7onne aussi comme transporteur du NADH, H+ 
 
Tout cela ainsi que les e- qui proviennent du 
complexe I vont arriver sur le coenzyme Q 
qui va se retrouver dans sa forme réduite, 
qui va floVer sur la couche lipidique de la 
membrane mitochondriale et qui va donc 
permeOre le passage d’e- au niveau du 
complexe III et au niveau de ce complexe, 
il sera réoxydé +++ 
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3. Le complexe III : Ubiquinone cytochrome C réductase 

Au niveau du complexe III de la CRM, il y a le transfert d’e- à par7r 
d’ubiquinol (=ubiquinone réduite) qui a récupéré les e- à par7r du 
complexe I et du complexe II vers le cytochrome C 
 
Ce complexe est une ubiquinone cytochrome C réductase composé 
de 8 chaines protéiques et qui con7ent : 
 

§ Un cytochrome b 
§ Un cytochrome c1 

 
Au niveau de ce complexe, les e- sont transférés de l’ubiquinol 
vers le cytochrome C. L’ubiquinol va retrouver sa forme oxydée 
d’ubiquinone et le cytochrome C va récupérer des e- 
 
L’ubiquinol va pouvoir transférer 2 e-, alors que le cytochrome C peut acquérir un seul e- à la 
fois. Dans ce cas, il y a un premier e- qui est transféré sur le cytochrome C1 et ensuite sur le 
cytochrome C. En aVendant, le 2ème e- est transféré sur le cytochrome b et ensuite lorsque 
le 1er e- aura rejoint le cytochrome C, le second e- passera sur le cytochrome C1 puis sur le 
cytochrome C 
 
Le cytochrome C étant mobile, il pourra transférer les e- vers le complexe IV de la CRM 
➔ Au niveau de ce complexe, le gradient énergé7que qui se dégage par le transfert d’e -
permet le transfert des 2 protons au niveau de l’espace intermembranaire +++  
 

4. Le complexe IV : Cytochrome C oxydase  

Dans le dernier complexe de la CRM, on a le transfert d’e- 
sur l’O : les e- qui proviennent du cytochrome C.  
 
Il s’agit d’une cytochrome oxydase dans laquelle une 
molécule d’O est réduite avec 4 e- pour former 2 
molécules d’H2O. 
 
Ce complexe con7ent des cytochromes a et a3 et des 
atomes de cuivre 
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Les atomes passent du Cu au cytochrome A puis au cytochrome a3 et enfin sur l’Oxygène. 
Lors de ce transfert d’e-, il y a également 4H+ qui vont être transférés de la matrice vers 
l’espace intermembranaire. 
 
Les e- se déplacent du système ayant le poten7el le + néga7f (= le système le + réducteur) 
vers le système ayant le poten7el le + posi7f (dont le système le + oxydant). 
 
Les H+ eux traversent le MIM et donc s’accumulent dans 
l’espace intermembranaire dans le complexe I, III et IV 
et vont donc entraîner une différence chimique et 
électrique entre les compar7ments et c’est ceVe 
différence qui sera uDlisée pour la synthèse de l’ATP. 
 
 
 
 
 
 

V. Régula;on de la CRM +++ 
 
Il existe des inhibiteurs qui bloquent la CRM à différents niveaux et qui empêchent le passage 
d’e- vers les accepteurs 
 
Ces inhibiteurs sont u7lisés dans des expériences pour comprendre quel complexe est 
impliqué par exemple dans un observa7on expérimentale donnée 
 
Complexe I : bloquée par la roténone  
 
Complexe II : pas d’inhibiteur spécifique TOUT ÇA +++ 

 
Complexe III : bloqué par l’anDmycine A  

 
Complexe IV : (=cytochrome C oxydase) : peut-être inhibé par le cyanure et le monoxyde de 
carbone (CO) 
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Conclusion :  
 

• Les réac7ons du catabolisme cellulaire et le Cycle de Krebs produisent des éléments 
réducteurs en par7culier NADH, H+ et FADH2 

 
• Le but de la CRM est la réoxyda7on de ces 2 coenzymes réduits 

 
• Le transport des électrons du NADH, H+ et FADH2 vers l’oxygène (=accepteur final) se 

fait par des échanges successifs entre différents couples redox réalisés au sein de 4 
complexes de la MIM 
 

• La CRM est couplée à un transfert de protons H+ à travers la MIM (de la matrice vers 
l’EIM) qui va générer un gradient de charges et une différence de PH qui sera 
exploitée pour la synthèse d’ATP par l’ATP synthase 

 
FIN 

Pour ce cours, apprenez bien les différents complexes de la CRM, les systèmes 
d’an=ports et de symports et surtout +++ la régula=on de la CRM 

On se retrouve bientôt pour l’ATP synthase 
 
Dédicaces :  
 

- Estelle qui m’a beaucoup embêté pour avoir sa dédi 
 

- Garance et Maxime vous avancez super bien, con7nuez comme ça ! 
 
- Lau sur le discord et ses potes qui bossent fièrement mes cours à la BU 

 
- Les P1 qui m’ont fait des Cycles de KREBS !! Merci à Tea, Célia et Ophélie 

 
 
 

 
 
 
 
 
 

 
 
 
 

 
 
 
 
 


