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~ =>C’EST QUOI LA BIOCHIMIE ? e BN

LA BIOCHIMIE EST UETUDE DES SUBSTANCES, DES
REACTIONS ET DES PROCEDES CHIMIQUES QUI SE '
PRODUISENT DANS LES ORGANISMES VIVANTS

'DANS LE CONTEXTE DE LA MEDECINE, ON S'INTERESSE
SURTOUT AUX QRGANISMES HUI\/IAINS




1) Lidentification et |a
détermination quantitative des \
substances, B e
|

Quelles sont les molécules présentes dans notre =~ A quoi ressemblent elles ?
_organisme ? /

B 3) La determination des mécanisme de synthese ciEs-

4) La determination de leur e /
de dégradation des ces substances au sein des ‘

roles dans le fonctionnement
de Porganisme.

Comment sont elles fabriquees et Quels sont leurs réles dans not
degradees?

organismes,




1) Etude des molécules constituant les étres vivants : la structure et la conformation de ces
molecules, ainsi que la transformation de ces molécules (biochimie structural)

2) Letude des reactions chimiques au sein de la cellule des tissus, des organes et I'impact au niveau
de notre organisme (biochimie métabolique)

2 types de reactions:

CATABOLISME = degradation des molécules complexes
ANABOLISME = Biosynthese des composes necessaires

BUT = integrer la connaissance obtenue a lechelle moleculaire au niveau de la cellule/organe/organisme




EVE INTRO AUX
“ ~ PROTEINES

Proteines = polymeres d’AA unis par des liaisons covalentes
Relation entre structure et la fonction d'une proteine |

i
.{F.Ji

Chaine d’acides aminés (protéine)

STRUCTURE D’UNE PROTEINE = R T—

3 premiers niveaux = pour TOUTES LES PROTEINES ( structure primaire
= enchainement AA / structure secondaire = organisation locale /
structure tertiaire = organisation tridimensionnelle )

__4deme = specifique a certaines proteines (structure quaternaire =
organisation multimerique)

FONCTIONS PROTEINES

Role de structure : collagene et kératine

Role dans la physiologie/ métabolisme : transport de loxygene dans le
sang, défense contre l'infection, catalyse biologique et regulation du
métabolisme en général = | | =




" 1) LES ACIDES AMINES (AA)
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DEFINITION

Acides amineés = eléments constitutifs de base (unites monomerigues) des
proteines. Les proteines sont des polymeres d’AA unis par des Ilalsons @
covalentes dans des séquences spécifiques a chacune des orotéines.

Chez IHomme : 20 AA “classiques” + 21eme AA rare que lon
retrouve seulement dans 25 proteéines : la Selenocysteine.

- Codés par le code génétique sauf la Selenocystéine qui n'a pas de
codon spécifique +++:
-> reprogrammation du codon stop UGA.




Ainsi 'enchalnement des acides aminés dans une protéine, détermine la structure
primaire de la proteine (L'ORDRE EST IMPORTANT !!l) | e

“@--@ == @-@-0-') Imaginez que les ronds c'est vos AA. Les deux ont |
mémes AA mais dans un ordre different donc ce ne seront pas les memes
poroteines et elles auront une fonction differente !

Une fois les acides amine liés de facon covalente, la chaine peut se tordre pour
- former une structure tridimensionnel unique, responsable de la fonction
spécifique de la protéine.




Les fonctions des AA :

o
- Eléments constitutifs des peptides, protelnes et certalns
| BT phospholipides '
- Precurseurs de nombreuses moléecules non protéiques (ceto-
acides, glucose, nucléotides, heme, créatinine)
Implication de certains AA dans le transport de I'azote/ammoniac
(glutamine, alanine)

| Neurotransmetteurs : glutamate , aspartate

Impllcatlon de certains AA dans le métabolisme énergétique

Sy




chaine latérale carbone o

-> un AA a une masse moléculaire | I

moyenne d’environ 110 Da (dalton). HZN_(I:_COOH
-> les AA naturels les plus réepandus chez | /' H \

'Homme sont ESSENTIELLEMENT des o@ = fonction fonction |
acides alpha amines c’est-a- dire gu'ils amilne carbloxylique |

ont un carbone alpha +++ Tous les AA e e i1 L
, , . communs a tous les AA
- codes par le genome sont des acides

alpha aminés sauf proline!
- | malstest guoiyngarbolie ginha-272— -+ & - o 4 = 2
H2C . N \
= porte 4 groupements differents, il | | /cl: COOH
est asymétrique +++ e e H2C —-C H
-> fonction carboxyle H 5
-> amiNe primaire SAUF la proline qui a une amine
secondaire et une structure cyclique e ~ Chez un acide alpha amine ces 4
-> un atome d’hydrogene ~ groupements sont lies a un seul carbone :

-> un groupement R = spemﬁmte de Chaque AA LE CARBbNE ALPHA



EXCEPTION : la chaine laterale de la GLYCINE est un |

atome d’hydrogene, 2 substituants sont donc H-N—C+H
identiques, le Ca n’esf: plus asymeétrique +++ @
| LA GLYCINE
-> projection de Fischer -> configuration D (dextrogyre)ouL L —

(levogyre)
-> énantiomeres = stéréoisomeres de configuration
-> deux images non superposables+++ 'une de 'autre dans un

- =>mais comment savoir sionesten D ou en L ?J?

miroir.
~ ->majoritairement L chez les mammiferes
-> D sont rares dansla nature == = -y
e C00"
GLYCINE = pas de carbone alpha asymétrique donc pas forme L ’/.

d'énantiomere donc D-glycine et L-glycine n'existe pas!

L- acide aminé D- acide aminé

"L" comme"Left"
donc groupement aminé a GAUCHE

"ENL SILE GRP AMINE EST A



LA CLASSIFICATION DES AA -

Groupement R = identité de I'AA et caractéristiques uniques
9 types de composes organiques difféerents au niveau du groupement R. :

~ Acides carboxyliques
‘Alcanes
Aromatiques
~_Alcools
Amides
Amines
i i o e s Hydrogenes
‘5 Phenols
Thiols




LA CLASSIFICATION DES AA

. Classés en fonction de leur STRUCTURE et de |la POLARITE de Ieur chaine laterale

=> |es groupements

carboxyliques et aminés

=

AA avec | lies au carbone alpha sont
groupement AA avec groupement impliques dans les liaisons
solaire sur R Apolaire sur R peptidiques. ]

_ =>la chaine laterale
est la seule variable a
moduler les
.@ | | pror%riéte’s d’une
| Chargés Non Chargés | | | protﬁine F++




Glycine Gly | G Sérine Ser | S
@ Alanine Ala | A Thréonine | Thr | T
§ Valine Val | v i Tyrosine Tyr | Y B ==
g Leucine Leu | L E Asparagine | Asn |
E Isoleucine lle | | § Glutamine | Gin | ©
E Méthionine Met | M é Cystéine Cys | C | .
- ._§ Proline Pro| P z Aspartate D i
2 | Phénylalanine |Phe| F | E Glutamate o T
|  w e Histidine | His | H | Chargé
Lysine EYSES ~ +
= Arginine Arg | &
A\ ]

LES AA SONT DESIGNES PAR UN CODE A 3 LETTRES OU A L’AIDE D’'UNE
| T | T SEULELETIRE [ | T [ || |




e

Ces grgupe_rﬁ_enlts R pOIa

surface des protelnes hy

EN CONDITION PHYSIOLOGIQUE fonctlonnent comme des aC|des ou
le groupement R hydrophile est ionisé eTtend vers une charge compléte +++

res sont hydﬂophlles donc ess ntlellement 8 Ilsés a Ia .
drosolubles en contact avec I'eau. = | |
AA polaires et chargés (DEKR

Pda\r

DLAIRES

l

e

des bases :

e r

Part|C|pat|on Ilalsons |on|ques

Participation réactions chimiques.

S5AA:2 charges et 3 chargés +
AA polalres et non charges (STYNQC)

acides aminés polaires

partlelle . 8 s |

Particip

Partiup

ation liaisons hydrogene avec m

ation a des reacthns chlmlques

G AN | L : pialigdlii

olécules d’'eau ou entre AA

| ASparaq

-I -||
sl ri L b
L = - I B
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Aspartate Asp D

Glutamate Glu E

= Non-chargé

= Charge




e e b AR ARPOLAIRES =1L | [0

érdupement R de ces M contleht des composes organlques ydrophobes essentlellement formes de carbone

et d’ hyd rogenle
So’nt au nombre de ) donJ; LA\AaLhalne allphathue et 2 AA avec une chalnearematiqu_esur le -s'gr-oupganen-t R
e | AW B | | |
/ il
, ” ] Glycine Gly G
‘_ ® Alanine Ala | A
| g Valine Val | V |
g Leucine Leu| L I
| c ek
| | @ | Isoleucine lle | | |
¢ |
T {478 E Méthionine Met | M e
———§ Proline Pro| P —
- |
= Aromatique |
| |




ESSENTIEL

-> ne peuvent pas etre synthetlses par le corps humain

- contrairement aux Aa non essentiels qui eux peuvent 'étre. ++++

->ne sont obtenus que par I’ apport alimentaire.

=> 8 AA essentiels chez 'adulte et 10 AA essentiels chez
Fenfant+++————+—

_=> Argmme et Histidine sont essentiels chez Penfant maispas

chez Padulte +++

PAR ¥

Thréonine 1
Lysine ;'!'
Tryptophane }:-‘
Phénylalanine E
Valine QEJ
Méthionine
Isoleucine

Le

Tres
Lyrique
Tristan

Fait
Vachement
Méditer

Iseult



SELENQGY TEiNE

- AA rare incorpore dans seulement 25 proteines
- Possede dans sa chaine latérale R du sélenium
- Ressemble a une cysteéine avec du sélenium a la place du souffre MAIS ne derive pasde
la cysteine ++
- Dérive de la Sérine : l'oxygéne de la sérine est remplacé par du sélénium ; introduit
directement lors de la synthese de la chaine polypeptidique par le ribosome suite a une
reprogrammatlon du codon STOP UGA chez '[Homme.

+H N I +H N 1 +H N I
: W)Lo_ ’ ‘\)l\o_ . \)l\o'_

CH, CH, CH,

{!}H SH SeH

Serine Cysteine Selenocysteine




LES AA NON ODE
PAR LE ENOM '

-> en plus des 20 AA « classiques » codés par le génome, on retrouve environ
| 300 AA supplementalres non codes par Ie genome retrouves au niveau des
' ” / —celldles. | | | = S = E o e

-> ces AA ne sont PAS TOUS des constituants des protéines. ,
- W o ‘groupes ' ' ' J} ' ///

e R et

Les AA non codés par le
- génome et non mphﬁues

Les AA non codés par le genome

faisant partie des proteines _
dans le structure d

~ proteéines ‘



" LES AA NON CODES PAR LE GENOME
'MAIS FAISANT PARTIE DES PROTEINES -

1. Hydroxylation |-proline- OH 4-hydroxyproline | .. . ..
e .
-lysine- hydroxylase 5-hydroxylysine collagene
COOH N—
2. Carboxylation | -glutamate- M —; y-carboxyglutamate :’;aéf;gﬁﬁl:fﬂ e a T . =
cLioxyIaie osseuse(ostéoca  AA qQull sont codes par‘ le genome et qUJ
P apres leur incorporation dans une
. ; a 0 ! - '
- Phosphony it ong mr—mdll 0 ke protéine ont subi des modifications
(sur OH) -tyrosine- ! A
| post-traductionnelles sur la chaine
4. Acétylation NH2 | -NH2 ter lysine- a“it"‘f"“- N-acétyl-lysine histones latérale et sont donc differents de leur
transférase structure initiale.
5. Glycosylation |-sérine/thréonine- saccharides _ " interactions cellu
(sur OH) glycosyltransfélgse glycopfotaine cellule
-asparagine-
(sur NH2)




e ERAAN R TRRER LR e
LA STRUCTURE DES PROTEINES

" o Ornithine Intermédiaires métabo dans cycle de 'urée +
Arginine : . R
Citrulline S. Arginine R S T E
Histidine Miztarotng vasodilatation, reuctloP allergique,secretions |
gastriques / , / / /, / / /
5-hydroxy-tryptophane Sérotonine douleur, apétit, sommeil, humeur, bien-étre
Glutamate GABA | NeuroT inhibiteur

=> Ce sont des Aa resultants de modifications de la chaine Iatérale de residus
d’Aa libres, pour donner lieu a des intermédiairesme’tabolgques ou de
nouvelles molecules. | D 2




PROPRIETE
ENERALES DES AA

pour en savoir plus sur les AA..

= |Is constltuent Ies unltes monomerlques des pr‘otelnei/\
)

=> en solution agqueuse ils contiennent un groupe

. f:aéblement xcide et un group 1ine faiblement
=> sont des molécules amphoteres ( = peuvent agir soit en acide
soit en base) et peuvent exister sous difféerentes formes ionisees.

=> en solution aqueuse, les acides aminés, comme un grand nombre
d’acides et de bases faibles, ne se dlssoment pas totalement mais
tendent vers un eqwllbre




- Acide: donne H+
Base : Capte H+

Fonction Carboxyle : forme protonee COOH ; forme
' ~ déprotonée COO- ' '
- Fonction amine : forme protonée NH3+ ; forme
1 | | | | déprpotonée NHZ2 | | o

-~ pH < pKa forme protonee | =t |
— pH > pKa forme déprotonée /

ialocsl b b AH =N e

S
—



%¥, PROPRIETES ACIDES OU
y%/ " BASIQUEDESAA
-~ pH = -logH+| - ~ (AT

) ~ pKa=-log Ka L’equatlon d’Henderson Hasselbach . pH pK Iog TAH]

+++mLe pKa correspond a Ia valeur de pH pour lq_quellg _50% glu groupement_e_st |__on|s_e |
et 50% est nonionise. +++

[A-] = [AH]

R OU est Yy ' de DT e | dals de rFrotonation d'un Acide Amine (Representation schematique
H .. H
—pr et-AHestdonne = | OH P OH' | |
otons et de H;ﬁ—CQ—COOH — B B —— HoN—C— COO

->equation d’Henderson- pH<22 | 22<pH<94 “oH > 9.4 |
Hasselbalch permet d’analyser la

B = - pK,/ pK NH, -9,4 pK,;/ pK COOH - 2,2
dissociation du groupement (protoné si pH <9,4) | | (protoné si pH <2,2)

Carbongle etlamine dunacideaminé, - . - + | | | | o

++ __l__ ; ! - - | . ! l . ! . . = | i S pe—ils e = | AN _“¢§/ ,




1SOELECTRI g_ i

“Le pl est defini comme le pH pour quuel la charge globale de la molécule
' est nuIIe C est donc Ie pH pour quuel la moleoule est electrlquement
: neutre.” +++ = i
~ -> A son pl, la molécule ne présente aucune charge électrique nette et
' ' est sous sa forme zmttenomque ++ J} '

R B 3 formes ioniques existent :

- la forme Z (zwitterion, -
~ electriguement neutre) = qui pI — (pK1 + pKZ)
pr‘édomine ’ | 2
™ - L’AA avec charge negatlve,
A L AA avec charge positive.




Application graphique de I'équation d'Henderson-Hasselbalch.

(111}

 le pH=pK2 : il y a en solution une méme quantitée des formes 2 et 3
->dans les 2 cas, ceci donne lieu a une inflexion de la courbe. |

« au pl, qui se trouve dans le plateau de la courbe, la forme 2 pre’don‘nine etilya une
quantité egale des formes 1 et 3.




PRINCIPALE

Sur groupe'ment amine Sur groupement carbox'yle
R—C—COOH il
(ljl) a-céto-acide +

R_CHZ_NH3 Bt el ol el = i b e

- — R,-C—CQOH . |

l;ng (I'_‘I) a-&to-acide1 €0 AEhe e | |

R,—CH—COOH | '
AA1 - h transamination J décarboxylation |
- = il
J;‘ R ) NH, R

R-C—COOH «— | 1

+
Eormre iminoETesy e ] désamination H3N"—CaH— COOH = | ‘ ‘

O oxydative
a-céto-acide 5 AA = acide a_miné
amidation amidation
Hzf‘l/ R,;—COOH R1—NH; Xi H,0
+
Rr‘(l%—NH—(iTH'-COOH Iiaison H3N“?H-ﬁ—NH—R1

0 R peptidique R O




QCM :

A) La masse moyenne d'un AA estde 110 Da
B) Ilya 21 AA“classiques”
C) Chez les mammiferes on retrouve majoritairement des AA de la série D
D) Les AA de la serie D sont parfois inclus dans la structure primaire des proteines des
mammiféres |
E) Toutes les propositions sont fausses.



QCM :

A) La masse moyenne d’'un AA est de 110 Da
B) Il y a 21 AA “classiques”
C) Chez les mammiferes on retrouve majoritairement des AA de la série D
D) Les AA de la série D sont parfois inclus dans la structure primaire des protéines
des mammiféres
E) Toutes les propositions sont fausses.



QCM :

A) Les chaines latérales R des AA polaires sont hydrophiles
B) Les chaines latérales R des AA apolaires sont hydrophobes
C) Les AA polaires et non charges fonctionnent comme des acides ou des bases et tendent
vers une charge complete
D) La selenocystéine n'a pas de codon spécifique
E) Les propositions A, B, C et D sont fausses



QCM :

A) Les chaines latérales R des AA polaires sont hydrophiles
B) Les chaines latérales R des AA apolaires sont hydrophobes
C) Les AA polaires et non chargés fonctionnent comme des acides ou des bases et
tendent vers une charge complete
D) La sélénocystéine n'a pas de codon spécifique
E) Les propositions A, B, C et D sont fausses



QCM :

A) Le glutamate et I'aspartate sont impliguees dans le transport de I'azote/ammoniac
B) La glutamine et 'alanine agissent comme des neurotransmetteurs
C) La selénocystéine est codée par le code génétique
D) Il y a 10 AA essentiels chez I'adulte
E) Toutes les propositions sont fausses



QCM :

A) Le glutamate et I'aspartate sont impliquées dans le transport de
I'azote/ammoniac
B) La glutamine et I'alanine agissent comme des neurotransmetteurs
C) La selenocystéine est codée par le code génétique
D) Il y a 10 AA essentiels chez I'adulte
E) Toutes les propositions sont fausses
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