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Avant Propos

Avant Propos

La chimie organique représente la partie la plugoirtante de la chimie du carbone.
Elle est, de nos jours, la science qui étudie lekonles constituées d’'un ou plusieurs atomes
de carbone liés entre eux et a d’autres élémemsneol’hydrogene, I'oxygene, I'azote, le
soufre, le phosphore et les halogenes (fluor, ehlmome, iode), parmi les plus importants.

La chimie organique recouvre l'étude chimique eygitochimique des composés
d’'origine naturelle ainsi que les mécanismes chimsg impliqués dans les processus
biologiques moléculaires.

Ce polycopié de cours s’adresse aux étudiantsva@aumimaster 1 chimie option chimie
analytique. Il comporte des éléments fondamentagzessaires a la compréhension du
fonctionnement des étres vivants, ainsi que lesom®t fondamentales de biochimie
structurelle.

Le présent polycopié de cours est constitué dg08x chapitres. A la fin de chaque
chapitre, des exercices et QCM sont proposé awkagtis pour une autoévaluation.

Durant la rédaction de ce manuscrit, j'ai essaydre’aussi précis, rigoureux et concis
gue possible afin que les étudiants disposent dutih facile a consulter et a utiliser. J'espére
gue ce polycopié de cours leur serve de supp@usti d’aide mémoire pendant leurs études
et leur activité professionnelle.

J'espére enfin que cet ouvrage permettra au plaisdgnombre de lecteurs la réussite

dans leurs études.

L. AZOUZ



Chapih’e 1. Les glucides

Chapitre I. Les glucides

O bjectifs

1.Connaitre les familles des sucres
2.Maitriser le passage de la structure linéaire a latructure cyclique des oses
3.Connaitre la nomenclature des oses

4.Comprendre la réactivité chimique des oses

I.1. Généralités :
Les glucides, appelés aussi sucres ou encore csgg, des COmpoOsés organiques
polyfonctionnels.

o Fonctions alcools (primaire, secondaire)

o Fonctions aldéhyde ou cétone (ou fonction carbgogl)

o Parfois d’'une fonction acide ou amine.
Au total, il s'agit d’aldéhyde ou cétone polyhydytées.
De point de vue biologique, les glucides jouentdle trés important sur plusieurs fronts. En
plus, les oses sont des molécules trés abondal#esigace du globe terrestre.

Roéle énergétique
0 40 a 50 % des calories apportées par I'alimentdtionaine viennent des glucides
o Chez les animeaux et les plantes, des polymerasdgjues (glycogéene, amidon)
servent de réservoir énergétique.

Role structural
o0 Les glucides sont des éléments de soutien (cellhlode protection et de
reconnaissance dans la cellule
0 Les glucides sont des constituants des moléculedafoentales : acides nucléiques,
conenzymes, vitamines
o lIs représentent un fort pourcentage de la biomaasda plus grande partie de la
matiére organique sur la terre est de nature ghyoed




Chapitre 1. Les g[ucides

Importance du glucose
o Carburant essentiel de 'ensemble de I'organisntamment du cerveau et du muscle
o Le glucose libére de I'énergie (4,1 kal/g) qui ecdnte au maintien de la température
corporelle.
o |l entre dans la composition de molécules complexegarticipent a la structure des

cellules ou des tissus

Les glucides sont classés en deux grandes catégpriesont : les oses et les osides ou bien

les monosaccharides et les polysaccharides.

|.2. Les monosaccharides
Ce sont des composés de formule bruigHeD),, d’ou I'ancienne appellation d’hydrates de
carbone. Les oses, appelés aussi sucre simplesedsrg un squelette carboné linéaire,
comportant 3 a 6 carbones. S'’il s'agit :

- d’un aldéhyde, le sucre est Afdose

- d’'une cétone, le sucre est un Cétose

1.2.1. Nomenclature des oses

Le nom des sucres est composé de deux parties :

Partie 1: selon la nature de la fonction carbonylée (addogtose)
Partie 2: selon le nombre d’atomes de carbone de leurs et

3 C— trioses, 4 C- tétroses, 5 G pentoses, 6 & hexoses ...

Exemples :
Fonction aldéhyde

_4CHO 4CH,0H  Fonction cétone

2——OH é=-b(.
Ho—3 Ho—3]

4——o0H 4——0OH
5——0H 5——0OH
8 6
CH,0H 'CH,OH

Aldohexose Cétohexose
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[.2.2. Stéréochimie des oses

En 1906, Emil Fischer et Rosanoff ont choisi lecglaldéhyde comme composé de référence

pour I'étude de la configuration absolue des sucre
La molécule est dite chirale P —
Elle possede une activité optique CHO CHO
J R 4SS
o :
Note : I SO
Emil Fischer : Prix Nobel en chimie pour ses

travaux sur les sucres et les purines. Miroir

Selon Fischer, pour représenter un sucre on nfiehtion la plus oxydée en haut et la moins
oxydée en bas, et les autres carbones de la chafmasitionnent entre les deux (Fig.1).

HO cHo : CHO

CHO ¢
" — > He——mOH — > H—2—0OH} | {HO} H
10H H N .-
HOH,C H 3 :
H\;L CH,OH CH,OH | ..~ CH,OH

e

Aldotriose (molécule chirale)

Fig. 1. Représentation de Fischer d’un aldotriose

1.2.3. Séries D et L des oses
Dans la représentation de Fischer des oses, sirblyle porté par I'avant dernier carbone est
a droiteon parle de la sérig, par contre s'il est placé a gaudahreparlera de la série
- Quand on passe d’'un ose a l'ose supérieur, uapgréd-C-OH chiral est ajouté entre les
deux carbones terminaux.
A chaque addition, deux cas sont possibles

« Pour un aldose & n C, il exist&*stéréoisoméres

« Pour un cétose a n C, il exist&®astéréoisomeres

Exemple :Le glucose : un ose a 6 carbones. Il possedeéi€ostomeres (8 de la série D et 8
de la série L)

- Les sucres naturels sont en grande majorité diri@a B
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- Les épimeres sont des stéréoisomeéres qui ne diffgeee par configuration d’un seul
carbone asymétrique. Par exemple, le D-mannose [@igalactose sont des épimeres

du D-glucose mais ne le sont pas entre eux.

1.2.4. Structure cyclique des oses

Les glucides existent éssentiellement sous formkgue car :

En premier lieu les propriétés réductrices qui ot pas tout a fait celles des aldéhydes et
cétones.

- Les aldéhydes ou cétones vrais fixent deux mdd&cd’alcool, par contre les sucres ne
fixent qu'une seule molécule d’alcool pour former lémiacétal. La fonction aldéhydique
des oses n’est pas aussi réductrice que les aldghydix.

En second lieu, selon le mode de solubilisatiogldaose on obtient deux solutions appelées
respectivement etp-glucose.

- Les deux solutions divient la lumiére polariségisrse distinguent par leur pouvoir rotatoire
[a]2° mesurés sur des solutions fraiches.

- Aprés un certain temps de repos, les pouvoietaves des deux solutions évoluent pour se
stabiliser a la valeur identique : + 52,5°.

C’est le phénoméne de mutarotation de Lowry (1889).

Le phénoméne de mutarotation implique I'existencandcarbone asymétrique (C
supplimentaire.

— On considere que la chaine carbonée est dansne ipi@&n, la ligne épaisse représente la
partie orientée vers I'observateur.

— Les —OH situés droite dans la projection de Fischer sont dirigés velmkedans le cycle

et ceux situés gauchevers lehaut.

Exemple :Formation de pyranoses(€ G)

CHO

a-D-glucopyranose (37%) [3-D-glucopyranose (63%)
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* Formation de furanose

{CHO

a-D-glucofuranose B-D-glucofuranose

C, : appelé carbone anomeri

1.2.5. Conformation spatiale
L’étude cristallographique montré que le cycle pyrane n’est pas plan. Il msuprésente

principalement sous deux forn (Fig.2) :

H OH H HO

OH
HO H
HO H

H

H OH

Forme chaise Forme bateau

plus stable moins stable

Fig. 2 Conformations spatiales du cycle pyt

1.2.6. Chimie des sucres

1.2.6.1. Glycosylation

Les groupementsGH des osene sont pas tous des alcools. Le carbo@e xest un carbone
hémiacétalique qui possede une réactivité paréicalliOn observe I'addition d’alcool su;

avec départ d’'une molécule d’¢ (Fig. 3).

OH OH
o] - Q
HO + R_oH Glycosylation HO
HO OH i HO OR
H H,0 H
Glucopyranose Alcool Glucopyranoside

Fig. 2. Réaction de glycosylation des oses
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Par conte, les autres fonctior—OH peuvent subir toutes les réactions chimiquesitdé
pour les alcools. Ainsi, pour travailler » un ose les fonctiongDH sont protégées po

pouvoir transformer la fonction acétalique ou hé@falique

1.2.6.2. Oxydation des oses

La forme hémiacétalique d’un monosaccharide estdlitre réducteur. En effet, en prése
d’oxydant, ces sucres s’oxydent pour donner deteaaarboxyliques. lls constituent alor:
famille des acides aldoniquésig. 4..

OH OH
0 OH
HO OH Oxydant HO
HO - > HO COOH
OH OH

Glucopyranose Acide gluconique
Sucre réducteur

OH
o HooC o
HO Oxydant HO OoR
HO oR HO
OH OH

Glucopyranose
Sucre non réducteur

CHyOH  COOH ™

CHZOH CHzOH

HNQO, : Oxydant fort puisqu'il permet
doxyder laldéhyde et l'alcool
primaire en acide carboxylique

Bra/H-0 © Seul l'aldéhyde est oxydé
en acide carboxylique

Fig. 4. Réactions d’oxydation des oses

1.2.6.3. Action de I'acide périodiqut
L’acide périodique coupe les liaison-C qui portent deux hydroxyles@H) contingus libre
(Fig. 5).

OH

0 HOOC 0

HO ocH, MO ONOR +2HIO; + H,0

OH

Fig. 5 Action de I'acide périodique dur les o
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1.2.6.4. Dégrdation de Wohl
L’hydroxylamine agit sur I'ose pour former une oxanktnsuite, la pyridine va réagir avec

atome d’hydrogéne via une réaction a-basique pour provoquer une élimination de Ac

et former la fonction nitriléFig. 6.

H 8] H NM"‘OH

e C=N
——0H ——oH OAc
HO——] NHOH o | A0 L0
——oH ——0H <\ /1\' OAc
——oH —oH OAc
CH0Ac

CHOH CH,0H

| {2
HO— HO
CH;ONa
—_— -
CH,0H ——OH oH
——0H OH
CHZ0H CHL0H

Fig. 6 Réaction de dégradatioe wohl des aldoses

1.2.6.5. Réaction de Kiliani Fische
Cette réaction permet d’allonger la chaine carbodéel'ose d'un atome de carbol

L'addition d'un carbone supplémentaire est obtgrandormation d'un cyanhydrine en mili
ammoniacal soud'action de HCN sur la fonction aldéhyde. Une hyghe réductrice
convertit la fonction nitrile en aldéhyde. Le bilast donc I'allongement de la chaine ¢
carbone mais la réaction n'est pas stéreospécifigimsi, deux configuration

stéréochimiquessont possibles selon l'orientation de I'hydroxylel ehouveau carbor

asymétrique formé (Fig. 7).
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H“"---u_{;’.ff'o
|
Ho— HCH H—
—ud
—0H
c!: H-0H
Ha, - ;f..:.
—
HO—
108
10
CHOH

—_0H

HO—

— s |

—"1

Hydrodyse
resfucince
e e

_IM!-'I'SI_'I'I

CHLOH

HO—

HO——

1 |

CHL0M

Fig. 7. Réaction de Kiliani Fischer pour les aldc

1.2.6.6. Action de I'hydroxylamine

La molécule de I'hnydroxylamine (N;OH) réagit avec I'aldéhyde descres pour donner ui

oxime. La réduction de cette derniere donne uneaufiig. 8)

H 0

——OH
HO— NH,OH
——OH

——OH

CH,OH

" /N\OH CHoNH-
——0OH ——0OH
HO— H, HO—
—oH ——OH
——0OH ——OH
CH-0H CH-0H

Fig. 8 Action de I'hydroxylamine sur les aldo:

[.2.6.7. Action des amines

Les glucides se condensent avec les amines pripour donner des imines cycliqi (Fig.

9).
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R——HH,

oM oH
B-D-glucopyranasse B-N-D-glucopyranoside

Fig. 9. Action des amines primaires sur les

1.2.6.8. Réaction de désoxygénatis

Certains sucres présentales positions réduites, c'est a sans ©H. Se sont des positio
dites « désoxy >Par exemple, le-désoxyribose qui entidans la structure de I'ADI

Le désoxyribose est généré a partir du ribo-phosphate par des enzymes d

ribonucléotide réductasevia le processus de désoxygéne (Fig. 10).

R R

RNR-TyrO.

S

OH { OH

Avec, RNR-TyrO.: Ribonucléotide réducta-tyrosyle radical
Fig. 10. Réactin de désoxygénation enzymatique du rébonuclé

[.2.6.9. Réduction des oses

Les groupements carbonyles des oses peuvent @trigsr@ar voie chimique (ionique) par
borohydrures alcalins (Naks, LiBH,) ou par voie enzymatique. Dans I'hydrogénation
voie chimique, I'agent réducteur ehydrureH ~, base forte dont I'addition sur le carbone
carbonyle est irréversible. Les oses sont réduitgadyalcools, appeléalditols. Les noms de

ces derniers’obtiennent en remplagant le suffix ose» par le suffixe «ol » (Fig. 11).

Exemples D-glucsedonne [-gludtol (anciennement appelé D-sorbitol)

D-marosedonne [-manritol

10
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Z

Ho —— HO———H

—>0OH

——CH . CH;OH

——oH
L oH . OH HO
7 CH2OH
CHOH o CH2OH "o
Glucose Fructose Mannose
—— OH ——0OH
——OH ——CH
CHLOH GHOH
Mannitol

Glucitol (sorbitol)
Fig. 11. Réactions de réduction des oses
1.3. Les osides
Deux monosaccharides et plus peuvent étre liég entx via des liaisons glycosidiques,
parle alors de di-, oligoet polysaccharides, et cela en fonction du nomhrritds d’oses

liées.

1.3.1. Les disaccharides

Se sont des composés formésdeux monosaccharides avec élimination d’une moé
d’eau. La liaison glycosidique entre les deux mawobarides implique la condensation d
hydroxyle porté par I'atome de cione anomérique avec un hydroxg®n alcool ou d’'ur
hémiacétal, formant un@ison C-glycosidique, ou avec une amine, formant alorsliaigon
N-glycosidique.

— Dans certains osides, les oses sont unis les mautees via une liaison acétalique,

parle alors de disaccharides non réduc (Fig. 12).

Exemple :
OH
OH
° HO
OH
. 0
HO HO OH on

Fig. 12.0-D-Glcp-(1—1)-3-D-GIcP

11



Chapitre 1. Les g[ucides

— Dans d’autres osides, les oses sont unis les wmaudees par une liaisor-glycosidique
formée entre 'atome de carbone anomérique d’'ureb8atome d’oxygene d’un carbone n

anomérique de l'autre ose. Dans ce cas, on ditegdisaccharide est ructeu (Fig. 13).

Exemple :

OH OH

0]
HO
HO HO OH o

Fig. 13.a-D-Glcp-(1—4)-D-Glcp

1.3.1.1. Nomenclature des disaccharid
- Pour un disaccharide non réducteur, le nom sysiqueas’écrit comme st :

Glycosylglycoside(Fig. 14)
Exemple :

OH

HO'HO — 3 OH

Fig. 14.a-D-glucopyramsyt(1—1)-p-glucopyrarmside

- Pour un disaccharide réducteur, le nom systématigeoeit comme su :

Glycosylglycose(Fig. 15)

Exemple :

Heémiacetal

Fig. 15.8-D-galactopyransyt(1—4)-D-glucopyraomse

12



Chapitre 1. Les g[ucides

Quelgues principaux disaccharides natt :

La Fig. 16suivante regroupe les principaux disaccharidesels

Saccharose Maltose
OH ’I/DKCEtE|
' \".,I O
' OH
o~D-glucopyranosyl-{1=2)-g-D-fructofuranoside a—D- glucnpyranosyl 1—4)-D+ glucopyranose
Cellobiose Lactose
p-D glucopyranosyl (1—4)-a-D- glucopyranuse B-D- galactupyrannsyl {(1—=4)-p-D- glucupyranuse

Fig. 1€. Principaux disaccharides naturels

1.3.2. Les oligo-et polysaccharide

Dans la nomenclature préconisée, un oligosacchagleun composé dont I'hydroly
complete donne un nombrestreint de monosaccharides. Ce nombre varié énee un
nombre maximum mal défini, une vingtaine peut &lenités monosaccharidiques. Ei
fonction du nombre de monosaccharides, on dist : les trisaccharides (3 unités),
tétrasaccharides (4nités), les pentasaccharides (5unités) et ainssule. La chaine d
polysaccharide peut étre linéaire, ramifiée ouigqyd

Dans le cas des chaines ramifiées, les numérosatbeses des carbones des liais
glycosidiques doivent étre mis entre cros. Dans le cas ou les deux chaines ramifiées «
méme longueur, la chaine contenant les faibles@sdest considérecomme étant la chair
principale.

Les polysaccharides composés du méme type de numhasales sont appel
homopolysaccharides. Le mosystématique de ces composés s'é glycan », c’est a dire le
radical du nom du monosaccharide constituant I'hnomopolysacde + la terminaiso

«an ».

Exemples * homapolysaccharide constitué d’'unités de xylose estérylan

13



Chapitre 1. Les g[ucides

polysaccharide ramifié (tétrasacchar (Fig. 17)

OH

HO HO™ 3
Fig. 17.p-D-glucopyranosy\-(1—3)-[a-galactopyranosyl-(36)]-
a-D-glucopyranosy-(1—4)-D-galactopyranose

1.3.3. Quelques pricipaux olig- et polysaccharides

1.3.3.1. La cyclodextrine

Lescyclodextrines sont une famille d’oligosaccharidgsliques a 6, 7 ou 8 monosacchar

(Fig. 18) Elles ont la particularité de pouvoir inclure pletites molécules dans leur ca\

hydrophobe. Elles sont utilisédans divers domaines d’application notaen :

Cosmétique protéger les molécules actives contre la chaladgmiere, I'oxydation
I'hydrolyse, I'évaporation .

Pharmaceutique trasporter les médicamentshydrophobes jusqu’auldace de I
membrane de cellules infecté

Environnement :traitement des eaux par la rétention des pesticiosecticides
métaux et composés organiques toxiques, tels cu@Hénols. Elles sont utilisé
aussi dans le traitement de I'air des composeédilglaxiques

Agroalimentaire comme additifs alimeaires : E457(-CD), E459 f-CD), E458 ¢-
CD).

14
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- = Y o, N
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Fig. 18 Structures chimiques de la cyclodextrine (

1.3.3.2. L’'amylose
L’amylose est le constituant de 'amidon, résereegllicose chez les végétaux. |l
I'équivalent du glycogéne dans le ré animal (Fig. 19).

OH OH OH

OH OH OH
5=-0 o— 0— =

OH OH OH

Fig. 1<. Structure chimique de I'amylose

1.3.3.3. L'amylopectine

L’amylopectine est formée de chaines ramifiées esl uhités de glucose sont unies par
liaisons @-(1—4)), mais aussi par des liaisolo-(1—6)) qui initient degamifications toute
les 20 a 30 unités (Fig. 20).

OH
0
OH
--0
OH
OH OH 0
0 0 0
OH OH OH
-0 o— o— 0---
OH OH OH

Fig. 2(. Structure chimique de I'amylopectine
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Chapitre 1. Les g[ucides

|.4. Exercices et OCM

Exercice 1 :

Soient les glucides suivants : D-galactose et Dtise.
1. Donner la structure linéaire de chaque sucidption de Fischer).
2. Préciser toutes les fonctions existantes daagushcompose.
3. Combien de carbones asymétriques que posseédaecbamposé, et donner le nombre de
stéréoisomeres correspondant ?
4. Représenter les formes cycliques (projectiotHdeorth) correspondantes aux composés
suivants :
* - etp-D-galactopyranose
* 0- etp-D-fructofuranose
5. Représenter les conformations spatiales (3Dgiples de ki-D-galactopyranose et ceux de

I" a-D-fructofuranose. Préciser la conformation la table de chaque composé. Expliquer.

Exercice 2 :

L’action du réactif NaBH sur le D-mannose et le D-galactose donne d’apnesuits.
1. Qu'appelle t on cette action ?

2. Que donne I'action du NaBHur les oses ?

3. Les produits obtenus sont-ils réducteurs ?

4. Les produits obtenus sont-ils optiquement aetifs

Exercice 3 :

Le saccharose est un disaccharide formé par laeosation d’'une molécule de glucose et
d’'une molécule de fructose.

1. Représenter les molécules, en projection de IHaywde l'a-D-glucopyrannose et dgrD-
fructofurannose.

2. On constate que le saccharose ne possede paspii€tés réductrices. Montrer qu’on peut
en déduire sans ambiguité sa formule développéhast que la liaison met en jeu un
hydroxyde du fructose (en 1).

3. Comment construire, a partir du glucose et datéise, un disaccharide réducteur.

4. Qu’'obtient-on, en traitant le saccharose parntiithanol chlorhydrique. Proposer un

mécanisme : comment s’appelle cette réaction ?
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5. On soumit le saccharose a I'action du sulfatand¢hyle (méthoxylation) : I'hydrolyse

fournit ensuite deux produits. Les représenter.

Exercice 4 :

Le raffinose, glucide présent dans la betteravélaainé durant

le raffinage du sucre, présente la structure ctreon

a/ Donner le nom systématique du raffinose. HO
b/ Préciser la nature des oses constituant cedglwtileur mode &
de liaison.

¢/ Quel est le comportement du raffinose vis-agés réactifen

mettant en évidence le pouvoir réducteur.

d/ Une solution fraiche de raffinose présenteielighénoméne

OH H
Raffinose

de mutarotation.

Exercice 5 :
Dans le but de déterminer la structure d’'un oligobarideP, on réalise les expériences
suivantes :
1. P réagit avec le brome en milieu neutre
2. Traité par une-D-glucosaminidase? libere :
* Un disaccharidé&

e Un disaccharid®

3. L’hydrolyse acide du disaccharigelibere du D-glucose et de la D-glucosamine.

4. L’'oxydation périodique d& consomme 3lQ et 1 HCHO.

5. Donner la structure chimique et le nomAde

6. Traité par uifi-D-galactosaminidase, le disacchari@lébere du D-galactosamine et du D-
ribofuranose.

7. L’oxydation périodique dB consomme 2 molécules de HIO

8. Donner la structure chimique et le nomBde

9. L’action de ICH sur I'oligosaccharid®, suivie d’hydrolyse en milieu acide libere entre
autres produits de la 3,6-diméthyl-D-galactosamine.

10. Donner la ou les structures chimique®de

17



Chapitre 1. Les g[ucides

Questions a choix multiples

QCM1:

Laquelle (lesquelles) des affirmations suivantéstirees au fructose est (sont) exacte(s) :

O a. Il possede quatre (04) carbones asymétriques
0 b. C’est un ose du groupe des cétones

O c. Il possede une fonction aldéhyde

0 d. C’est un épimere de glucose

0 e. C’est un composé chiral

QCM 2 ;

Parmi les propositions suivantes laquelle (lesgsgkst (sont) exacte(s) :

[0 a. Le galactose est un cétohexose

0 b. Le glucose et le galactose sont des épimeres

[0 c. Les oses existent principalement sous formeque
(0 d. La plupart des oses naturels appartiennenséria D

[0 e. Les oses sont des molécules hydrophobes

QCM 3 :

Parmi les propositions suivantes relatives a lacttre schématisée ci-dessous, relevez la ou

propositions exacte(s) :

CH,0H CH.OH
A—o0 _A——o0_oH
CH OH
O
OH OH

O a. Il s’agit d’un oligosaccharide
O b. Il s’agit d’un sucre réducteur

O c. Il est constitué d’'un résidu de glucose et a&sidu de galactose
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[0 d. Les deux sucres qui le constituent sont reli@aupe liaisoro (1—3)

O e. L'un des deux sucres est sous sa forme anone

QCM 4 :

Parmi les propositionsuivantes relatives a la structure de I'amylopegtrelevez la ou

propositions exacte(s) :

OH

OH OH 0

OH OH OH

OH OH OH

0 a. L’'amylopectine est un polysaccharide liné

O b. L'amylopectine est constitué de résidus glucose unis par liaisons(1—4) eta
(1—6)

O c. L'amylopectine est un polyholoside réduc
O d. L'amylopectinen’est hydrolysable que par dg$1—4) glucosidase

O e. L'amylopectine est un constituant d’ami

1.5. Corrigés

Exercice 1

2. Dgalactose (aldéhyde, alcool primaire et alcool sdame
D-ructose (cétone, alcool primaire et alcool secory

3. D-galactose : 4 G=> 2 = 16 stéréisomere

D-fructose : 3 C=> 2 = 8 stéréisomer

4,
OH OH
HO
0 0 HO OH
O O
OH

o-D-galp p-D-galp o-D-fruf p-D-fruf
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Chapitre 1. Les g[ucides

5. Les conformations 3D denFD-galactopyranosex{D-galp) possibleseni : Chaise et
bateau. Cependant, la conformation chaise ou teggs volumineux sc orientés en
positions équatoriales est la plus stable, cantesactions entre les groupements sont
faibles.

Les conformations 3D deoD-fructofuranosed-D-frup) possibles sontenvelopp

Exercice 2

1. Réduction

2. mannitol et galactitol

3. Cui (les hémiaceétals des deux sucres sont li

4. mannitol : non actif galactito : actif vis-a-vis de la lumiére polarisée

Exercice 3
1.

OH

a-D-galp

Saccharose

Disparition du caractere réducteur par suite deetaisation complete du carbone 1

glucose.
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Chapitre 1. Les g[ucides

3. Il suffit de laisser le carbone 1 sous forme ia€gtal. Par exemple, faire la liais
glycosidique (2»2) entre les deux sucr

4. Il ya méthylation du carbone pser-aldéhydique et hydrolyse. On obtient d :

OH
o HO
! OCHa #O‘“ﬁz
OH
(@) (b)

(a) ne peut plus subir de mutarota

5. Tout les ©H seront méthylés sauf ceux intervenant dansisoln glycosidigur

OMe
o MeO
OH
0-__OM
OMe OH
oM
OMe OMe OMe

Exercice 4

1. a-D-galactopyranosyl-(&6)-a-D-glucopyranosyl-(3>2)--D-fructofuranosid
2. D-glucose, Dgalactose et -fructose

3. Pas de réaction car le raffinose est un suanegéuuctet

4. Le raffinose ne peut pas effectuer le phénondenmautarotatiol

Exercice 5

OH
OH
OHO o
OH o} OH
0
s} 0
0

MHCOCH,
NHCOCH,

Structure de P

Corrigés QCM
QCM1:bete;QCM2b,cet(;QCM3:bete;QCM4:b,cete
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Chapih’e 1. Acides aminés et protéines

Chapitre Il. Acides aminés et protéine

Objectifs

Connaitre la structure des acides amine

Classer les acides aminés en groupes caractéristey
Comprendre la réactivité des acides amin
Connaitre la structure des peptide

Connaitre la nomenclature des peptide
Comprendre le séquencage des chaines peptidiq
Connaitre la structure des protéine

Connaitre les propriétés des protéine

© ©® N o ok~ w NP

Connaitre la structure des acides nucléiqu

10. Connaitre les propriétés des acides nucléigt

Les protéines sont de trés gros biopolymeres foran@artir de seulement 20 monomé
différents. Ces derniers sont ca-aminoacides qui s'unissent par des liaisons pejtet

pour former des chaineslppeptidiques linéaires. Lea-aminoacides constituent un alpha
universel, apparu il ya plus de deux milliards d'ées, grace auquels sont écrites des mi

de séquences, toutes différentes, propres chacumne @rotéine

II.1. Les acides aminégou a-aminoacides)

Comme leur nom l'indique, les acides am (AA) sont des composés contenant a la fois
fonction amine et une fonction acide carboxyliglleexiste 20 acides aminés essent
couramment rencontrés dans les protéines. Ce eastds acidesa-aminés -a-d que la
fonction amine et acide carboxylique sont poi parle méme atome de carbone qui es

positiona.

Formule générale :

H,N—CH—COOQH .avec R: Chaine latérale propre a
chaque c-aminoacide

R
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Chapitre 1. Acides aminés et protéines

A I'exception de celui de la glycine, le carbomales AA est chiral. Bien que les AA
certainegrotéines soient dextrogyres et d’autres |évogymss ont la configuration absol

du L-glycéraldéhyde et sont donc ainsi définis commeAdewa-L (Fig. 21.

COOH L COOH
S
THZN- H
HaN® R
A R

Fig. 21.Représentation de CRAM et de Fischer des acidesés

Remarques :
» La systéine posséde une configuration absR

* Laproline (Pro, P) est le seul acide aminé qubctgune fonction acide seconde

[I.1.1. Propriétés des acides amini

[1.1.1.1. La forme ionique des acides amin

Souvent, les AA sont représentés sforme ionique, I'acide est déprotoné et I'amine
protonée. L'ionNHS est un groupe électroattracteur, donc le groupeosgte d’'un AA es
plus acide que celui d'un carboxyle ordinaire. laasbn hydrogéne intramoléculaire qui
forme, stabilise ldorme acide et donc augmente I'acic Il se forme donc un dipdle q
s’appel «zwitterion » de l'allemand ion hybride » (Fig. 22).

H
Liaison hydrogéne

@i _—~H _ " intramoléculaire
f__.-""

Fig. 22 Forme ionique des acides aminés (zwitte

Selon le pH de la solution a laquelle il se trouus, acideaminé peut étre sous forr

cationique, de zwitterion globalement neutre owaigjue
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Chapitre 1. Acides aminés et protéines

*HsN—CH—COQCH *HaN—CH—COC" HN—CH—COO"

R R R
DH"

Le pH correspondant a la forme zwitterion est appeint isoélectrique (pl) de I'As

De facon générale, le point isoélectrique s’é@ihme sui:

_ pKacoon + pKayp,

PI
2

La détermination de pl est trés importante puiqulétermine ce point pour les protéines i
de les faire cristalliser. C’est a ce point quertesécules s’agregent. Si le pH augmente
diminu alors il ya apparition de chargeet donc il ya répulsion dees charges, d’ou ¢
protéines s’éloignent sans qu’il N’y est de crigation

De facon générale, on peut dire que les AAt des composés amphotéres, c'est a a la

fois acide et basique.

11.1.1.2. Propriétés de lachaine latérale F

Selon la nature de la chaine latérale de I'AA, tingue trois groupes :

— AA a chaines latéralespolaires : se sont de nature aliphatiq@y(, Ala, Val, lle, Met ef
Pro) ou aromatique (Phe et Trp) et donc trés hyurbes

— AA a chaines latérales non ionisal: lls ont des groupes fonctionnels trés hydroxy
sulphydryle ou amides (Ser, Thr, Cys et 1

— AA a chaines latérales ionisakt : lls possedent des groupes fonctionnels tres ipyiles
dont la charge est fonoth du pH (Asp, Glu, Lys, Arg et His

Par exemple, les groupement R » chargés dedA basiques ou acides, stabilisent

conformations spécifiques des protéines via desantions ioniques ou des ponts sa

11.1.1.3. Propriétés de la fonction ade carboxylique

Chaque groupement fonctionnel d’'un AA peut parécip chacune des réactions chimig
qui lui sont caractéristiques. Les groupementsescarboxyliques peuvent former des es
des amides et des anhydrides acides et aussi ictde I'acide.

— Reéduction de I'acidedans cette réaction, il ya conservation de la sténiénie
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Chapitre 1. Acides aminés et protéines

R R

LiAIH; ou BH;
OH

Hah COOH HaM

— Formation d’esters

R R R
SOCl R——OH
—_— - Cl _ - O\
HaM COOH HJM HaM Ry
0] 0

11.1.1.4. Propriétés de la fonction amin

Parmi les diverses réaction que peuvent effecaseamines nous citons ce qui :

o Formation des sels et des ac

HM—CH—COOH + HCO e CI", *HN—CH—COOH

R R

o Diazotation par I'acide nitrel

) ® “on
HMN—CH—COOH + HNO, —FN:—N—CH—COOHT» HO—CH—COOH

R R Ny R

o Méthylation par 'iodure de méth
CHa

HN—CH—COOH + ICH; ICH;

3 \ > H.C H—C‘H—COOHTHE_C

N—-~CH—COOH

o Désamination en milieu hypochlol

HMN—CH—COOH + NaOCl 1o HO—CH—COOH  + NHj

R R

Cette réaction permet le dosage des AA (méthogmbbmowski
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Chapitre 1. Acides aminés et protéines

o Condensation des AA avec chlorure ou un anhydride d’acide

MH2
Cl = HEN
N S N .
H—CH—COOH + C—CH —_ = tH—C—N—CH—CO0OH + HCQ
7N e
R R 0 R

Ce procédé est utilisé pour protéger la fonctiomnanau cours de la synthese chimique

peptides.

o Réaction de Sanger

NO,
NO

HN—CH—CO0OH + = OgM / \ H—CH—COOH

R 0N — R
11.1.2. Préparation des acides amine

[1.1.2.1. A partir de I'amination d’'un acide carboxylique

Cette méthode présente l'inconvénient d’avoir umivags rendemer

COOH

[1.1.2.2. Réaction de strecker (NaCN, Ni,CI)

Dans la réaction de streckee groupement carbonyle de départ peut étre unydeéébu une
cétone.Le mécanisme réactionnel suivant réesume les étpestte réactiorL'aldéhyde ou
cétone de départ esbndens avec du chlorure d'ammoniuem présence (cyanure de
potassium pour former weaminonitrile, qui est ensuite hydrolysé pour donreitle amine

désiré.
////;PEﬁH\\\ CN NH; CN COOH
&

5 ° H 5 f H30. A #
Yo = T L0

i e, i,
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Chapitre 1. Acides aminés et protéines

11.1.2.3. Méthode de Gabrie
Les acidesi-aminés peuvent étre synthétisés par la réactidpatheiel du phtalimid avec

l'acidea-bromé correspondant. Le schéma réactioni-dessous illustre les étapes
synthése des acides aminés a partir du phtalintigeréactif halogéné di-bromopropane-

1,3-dioate d'éthyle.

Br COOEt COOEt

—_— I =

=5
Ra
+

COOEt COOEt

o]

R—X
o]

o]
COOCH COOEt
NaOH
M R - M R
Saponification
COOH COOEt
0
ai

o]

0

COOR R COOH
HyN—NH, NH
N—éR e | + Y
NH NH,
COOE:
0 0

II.2. Les peptides
Les AA sont des monomeres utilisés lors de la ®g@lpeptidique. Les peptides sont

molécules obtenues lorsque des AA sont liés entxeeg formant der “~*~2ns amide entr

fonction amine d’'un AA et la fonction acide carbbgye d’'un autre. Cet liaison est appelée

liaison peptidique (Fig. 23).

5"0 5"0 ; 0
Liaisons peptidi ques

Fig. 2% Structure chimique d’un peptide
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Un peptide coportant deux AA est un dipeptide sdoril est composé de trois AA, c’est un
tripeptide et ainsi de suite. S’il est constituaurd’grand nombre d’AA, il est appelé

polypeptide.

[1.2.1. Représentation d’'un peptide

Lorsque l'on représente un peptide, on commencguos par écrire 'acide aminé N-
terminal, puis les autres AA de la séquence, éhemf termine par écrire '’AA C-terminal.
Exemple :un octapeptide qui s’appel angiotensine

Asp-Arg-Val-Tyr-lle-His-Pro-Phe (ou encore NRVYIHPF

Dans ce peptide, I'AA N-terminal est I'acide aspare (Asp) qui présente la fonction amine
libre. Tandis que, I'AA C-terminal est la phényatan (Phe) qui présente la fonction acide

carboxylique libre.

[1.2.2. Structure de la liaison peptidique
La liaison peptidique possede 04 électrmndeux pour la liaison C=0 et deux pour le
doublet libre de I'azote (Fig. 24).

Fig. 24. Structure de la liaison peptidique
o La liaison peptidique est stabilisée par réson&déeJ.mot)

o Les atome de la liaison peptidique (C, O, H esbiht coplanaires, la libre rotation autour

de la liaison C-N n’est pas possible sans appagtgétique. La configuration trans, dans
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laquelle les forces de répulsion entre les deumesode carbone sont réduites, est donc
stabilisée.

o La liaison peptidique acquiert un caere ionique qui accroit la mobilité de I'atome

o Le phénorane de résonance augmente larité de la liaison C-

N lui octroyant unmoment dipolaire.

o En plus, ce phénoméxenne a la liaison peptidique caracterale la double liaiso

[1.2.3. Nomenclature des peptide

La désignation des peptides est établie en commepeal AA dont le arboxyle est engacg
et le groupement aminé est libre, en ajoutantradene de son nom le suffixcyl ». Puis
viennent dans l'ordre, les autres résidus donhdess sont également modifiés. Enfir
dernier, pour lequel le groupement carboxyliqudibre, conserve son appellati

Exemple :Alanyl-leucyl-tyrosyl-valine

La nomenclature peut étre simplifiée en utilisdabréviation classique de chaque AA.
liaison peptidique est alors schématisée par enhdir une fleche dans le sens—NH.
Les groupements terminaux sont indiqués par H;) et OH(COOH). Enfin, les fonctior

amides et les ponts disulfures sont représentédepaymboles chimiquéNH; et S-S.

Exemgle : H— Gly—Val—Glu— Glu— Cys—Ala—Val— Cys—Ser—AlaOH

NHz; S

11.2.4. Propriétés des peptide

11.2.4.1. Propriétés physique

Les propriétés physiques des peptides dépendarfoeslde leur masse molaire et de la na
des AA qui les constituent. Ce sont des solidesdslagénéralement cristalisables et plu:
moins solubles dans l'eadls présentent un caractére amphotet possédent un poi
isoélectrique (pl).

Les peptides renferment des carbones asymétrigD’) donc un pouvoir rotatoire. |
absorbent dans I'UV entre 180 et 230 nm. La bandense dans cette région
caractéristique de la liaison peptidique. llaussi une seconde bande a 280 nm qui est
la présence de résidus aromatiq
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11.2.4.2. Propriétés chimique:

Ces propriétés sont liées a la composition desigeptLa seule qui soit particulierem:
intéressante dérive de la liaison peptid : molilité de 'atome d’'H et présence d’électrc
libres qui rendent possible la formation de come

En particulier, en milieu alcalin, les liaisons pdues forment avec les ions cuivriques
complexe violet dans la réaction de BiuiCette réactionaorée commune aux peptides

aux protéines permet un dosage calorimétrique slemmposé

Quelgues exemples de pepiti

La Fig. 25 illustre quelques exemples de pept

La carnosine L'aspartam
HzM—— (CHy);——C ONH— CH——COOH HN——CH——CONH—CH—CO00——CH,
le Hzi CH»
HC:C\ (lOOH
NQQH//NH

Le glutathion
HOOC
&H— (CHy);—C ONH— CH——CONH——CH,—COODH

HzN ‘
CHz

SH

Fig. 25 Structures chimiques de quelques pep

11.2.5. Synthése des peptides

La synthése des peptides se fait en couplant lessédgktessivement les uns aux autre:
formant des liaisons amides entre la fonction ardméun et la fonction acide carboxyliq
de l'autre. Pour se faire, il faut prélablementt@ger lesfonctions amine et acide que I'on
souhaite pas faire réagir entre elles. Ainsi, pahtenir le dipeptide A-Phe, on doit protége
la fonction —NH de Ala et la fonctior—rCOOH de Phe, puis réaliser le couplage entre

fonctions libres. Ce couplagst généralement réalisé en présence d’'un agerdugeage, le
dicyclohexylcarbodiimide (DCC). Enfin, on prodede a lamégction des fonctions- et C-

terminales.
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o Protection de la fonction amine de

HN—CH—COOH + Bosy0 — =  BocHN—CH—CooH (BocAla)

CH» CHa
CH, CHs,

C—0—CO—0——C——=CH,

CHa CHa

Avec, BocyO: HC

o Protection de la fonction acide carboxye de Phe
H:N—CH—COOH + PhCH,OH — s HN——CH—COOCH,Ph (Phe-OCH,Ph)

CH CH2

OH
Avec, PhCH,OH :

o Couplage a l'aide de DCC

Dce
Boc——Ala + Phe——0CH-Ph w Boc——Ala

QNzCzN@

Phe ——OCH-Ph

o Déprotection
1/H, Pd/'C
2/H;0"

2

Boc —— Ala——Phe——0OCHPh Ala——~Fhe

Remarque : Pour obtenir le dipeptide P Ala, on doit protéger la fonctic—NH, de Phe et

la fonction -€OO0H de Ala avant de realiser le couplage pepta
11.2.6. Séquencage des chainpeptidiques

Afin de déterminer la structure d’'un peptide il faffectuer un séquencage pour déterm

I'ordre des AA. Ceci est réalisé en utilisant phuss méthodk :
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[1.2.6.1. Hydrolyse totale

[1.2.6.1.1. Hydrolyse acide total

En général, on utilise HG@AN a 100°C pendant 12 a 24 h. Elle conduit & k&réibon de tou
les AA constitutifs du peptide sauf le triptophafiep) qui se détruit. D’autre part, A:
comme GIn donnent Asp et Glu par hydrolyse aciddéad®nction amide. Il devient alo
imposiblede distinguer les résidus Asp et Glu initiaux dexcermés a partir dAsn et Gin,

de sorte que par convention, ces AA identifiésre/éat Asx et Glx

11.2.6.1.2. Hydrolyse alcaline total
Elle a 'avantage de ne pas détruire le tryptophamas ele provoque la modification et

romaniement de la structure de certains

11.2.6.2. Détermination de I’AA N-terminal

11.2.6.2.1. Méthodes chimique

a/ Méthode de Sanger

Le groupement —Ni de [I'AA N-terminal d'un peptide peut se condenser
dinitrofluorobenzéne pour obtenir un dinitrophémmypeptide. La liaison formée est pl
stable que la liaison peptidique, de sorte qu'apnglolyse acide, on obtient tous les .
libres et 'AA N-t us forme de dinitrophénylaminoacide facilementntdi@ble par
chromatographie sur papiete schéma réactionnel suivant illustre les étapescette

méthode.

NO,

* HyN— CH— CONH——CH—CO----- —
Ry Rz

NO,

T H,0 T

CH— CONH——CH—CO----- CH—cC00

H H
N N
Rz
+  HMN—— CH—CO-----
NO, . NO, 2
Rz

NO5 NO2
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Chapitre 1. Acides aminés et protéines

b/ Réaction avec le chlorure de dansy

Cette réaction est intéressante car ellnécessite que quelques nanogrammes de peptic
composé formé étant fluoresct

Apres hydrolyse acide totale du peptide, tous lAssAnt libérés. Par contre, 'AA -t reste
lié au chlorure de dansyle car cette liaison estst@nte a I'hydrolyse. Cdérivé est
facilement détectable par chromatograj Le schéma réactionnel suivant illustre les ét:

de cette méthode.

\N/
“ + H;N—CH—CONH—TH—CO ----- —
R, R,
S04l
~ ~
] l H,0
SO;—HN—CH—CCJNH—CH—CO ————— §0z——HN—CH—C00
R, R + Ry

2

c/ Dégradation d’Edman

Le groupement —NpHde I'AA N-t peut se condenser avec le phénylthioisocyanate
donner un phénylthiohydantoine de I'AA-t. Ce dernier est facilement identifiable |
chromatographie. La réaction d’Edman donne la pd#éi d’effectuer plusieurs cycles «
dégradation stcessifs. L’AA n°2 se trouve en positiol-t apres le premier cycle et peut ¢
a son tour avec le phénylthioisocyanate, et aiesisuite Le schéma réactionnel suive

illustre les étapes de cette méthi
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—S

HN—ph T HaN——CH—CONH——CH—CO----- —

Ry Rz

N——HN—— CH— CONH——CH—C0-----

R4 Rz
N——-orph

o + NH CH—CO-----
\ R

ph

11.2.6.2.2. Méthodes enzymatique
Les aminopeptidases sont des exopeptidases qublizgent la liaison peptidique da

laquelle est engagée I'AA N-Elle n’agit pas lorsque I'AA -t est laproline (Pro).

[1.2.6.3. Détermination de I'AA C-terminal
11.2.6.3.1. Méthodes chimique

Hydrazinolyse Cette réaction se fait sous I'action de I'hydrazin&00°C pendant 12 h. E

conduit a la rupture de toutes les liaisons peiiels. Tous les résidus sont transforme
hydrazides, sauf 'AA G-que I'on retrouve sous forme libre, facile a ér et a identifier. Le

schéma réactionnel suivant illustre les étapestte méthod

NH; —NH
0 0

H H
----- HN—TH—C N——CH—COOH —-——————HN—TH—C—N—NHE +

R4 Ry R, HoN——CH—COOH

R~

2

AAC+

11.2.6.3.2. Méthodes enzymatique

Les carboxypeptidases hydrolysent la liaison pepigldans laquelle est engagé I'Axt.
a/ Carboxypeptidase A :Elle détache les AA -t acides ou neutres a I'exception de

proline.
b/ Carboxypeptidase B :Elle détache les AA -t basiques (Arg, Lys).

34



Chapitre 1. Acides aminés et protéines

11.2.6.4. Clivage interne

11.2.6.4.1. Clivage chimique

a/ Action du bromure de cyanogene (BrCN: Il permet I'hydrolyse de la liaison peptidiq
du cété carbxyligue de la méthionine (Met), selon le schéntiénnel suivan

0 0 0 0
(" I I Bron
—————H—TH—C—N—TH—C—N—(‘:H—C————— — = HN—CH—C----- +
CHs t|:H2 CHa CHa
0
|| :
| - H—TH—C—N—TH—T/
S
(|:H3 CHa Hzc\c 0
T H

b/ Action de I'hnydroxylamine : Elle coupe la liaison Asn — Gly.

¢/ Action du N-bromosuccinimide : Il clive du c6té carboxylique de Tyr, Trp, His opras

un AA contenant un atome de souffre (S) dans seneHatérale

11.2.6.4.2. Coupures enzymatique

a/ Action de la trypsine(trés spécifique : Elle clive naturelement du co6té carboxylique
résdus Arg et Lys, mais également du coté carboxylideieAE-Cys si la R -CH,-SH) du
résidu Cys a été modifiée e@iH,-S-CH-CH»>-NH3" par I'éthyléne imine.

b/ Action de la chymotripsine: Elle clive du c6té carboxylique de Tyr, Trp, F
essentiellement, mais parfois également de Leu, Mt et Glu

c/ Action de la clostripaine :Elle clive du c6té carboxylique de Arg.

I1.3. Les protéines
Les protéines sont de grosses molécules polydiques naturelles. Pour caractériser

molécules, on évoque 4 niveaux de struc : primaire, secondaire, tertiaire et quatern

[1.3.1. Structure primaire
L’enchainement successif des AA reliés entre eaxdas liaisons peptidiques constitue
structure primaire ou séquence de la prot (Fig. 26) Dans cette structure, chaque AA prt

le nom derésidu. La chaine peptidigue contient une partie répétihomméechaine
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principale ou squelette et une partie variable correspondant :chaines latérales des
résidus d’AA.
Exemple :

0 0 0

. [ I I o
HzN—— CH— C——N——CH—C——N——CH—C——N——CH—C00

CHs CHy ! .

| H
OH ! COOH !
Résidu

Alanyl-séryl-aspartyl-glycine

Fig. 26. Structure primaire de la proté

11.3.2. Structure secondaire

Elle correspond a I'organisation 3D locale que pldpter un polypeptide. Elle est liée ¢
répétition des valeurs des ang® etV qui onpour conséquence de répéter I'orientatior
AA successifs le long de la chaine polypeptidiquexiste 3 types d’éléments de struct

secondaire : les hélices les brins et feuilletséta et les coudes.

11.3.2.1. Les hélices

Dans cette structurppstulée par Pauling et Corey en 1951, la chaipgdigue s’enroule e
hélice dextrogyre, autour d’'un axe formune sorte de ressort a boudin.

L’hélice a est caractérisée par

o Zone centrale constituée par une succession de plans contersmhailgons peptidiques

faisant entre eux des angles de 80°. L’articulatintte deux plans successifs a lieu au ni
d’'un atome de carbone
o Chaines latéralesElles sont dirigées vers I'extéur, et peuvent réagir entre elles et ave

milieu environant.

o L’hélice a englobe 3,6 résidus par tour soit-huit résidus pou 5 tours.

Ce type d’organisation correspond a une structéiecdidale stabilisée par des liaisc
hydrogene intrachainesu aniveau de chaque towde spire. Ces liaisons hydrogene
s’établissent entre les groupements C=0 -H de deux liaisons peptidiques séparées [
résidus ont une longueur constante de : 0,1 A. Les tensions sont particulierement rédu

ce qui onfere une grande stabili
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11.3.2.2. Les brins et feuilletsp

Les feuilletsp résultent de l'union de chaines peptidiques parmaximum de liaisons
hydrogene perpendiculaires a I'axe de la molédids. chaines sont disposées parallelement
en une structure en zig-zag, les replis se fomiaeau de G des AA. Les chaines latérales
des résidus se placent alternativement au-dessas-a@¢ssous du plan général du feuillet.
Cette structure, moins fréquente que I'hélicepeut étre obtenue artificiallement par un

étirement d’environ 30% ded’kératine.

11.3.2.3. Les coudes

Un coude correspond a un ségment de 3 a 4 AA quigitent de relier entre eux 2 brifis
anti-paralleles ou un brip et une hélicex consécutifs. On distingue 2 types de coudes (Fig.
27).

o CoudesB au niveau desquels I'AA terminal noté (i) d’'unrbfs établit une liaison
hydrogene avec I'AA noté (i+3) du brfhanti-parallele ou de I'hélice.

o Coudey : L’AA terminal d’'un brinp établit une liaison hydrogene avec I'AA noté (i)
brin B anti-parallele ou de I'hélice.

Extrémité B
aminos=lerminale

r g -
1 ! | Extrémite
AR_,- j}\ /L‘-P:’ \?’L\ < aminc-terminale
L 4 | | |
i _ A

& e
I /‘L\ !
- gy =~ e Extrémite
] 1 { o carboxy=terminale

Feuillet béta anti-paralléle

g i
| : | R
A X ,AL\H:, S Exlreml.l_.
E. L | | amina=terminae
i 7

i

&
] I | | "
/“l\-\ .r\?/h\ /'J’\.H;.a L p— .Eaﬁfreml..:
4 ] | | amino=terminale
Exiramité ; .L
carbcy=terminale

Feuillet béta paraliele

t ® Carbone «
Hydrogéne

c
l Azota
! Extrémité .
et ~
R "i\‘/ aming=terminale - D}'{WEI’IE

R

" Extrénmité
(&‘ 7 ? Carbaxy-terminale © Carbone
Ra

Fig. 27. Structures secondaires des peptides gird&sines : (A) Hélice. ; (B) Feuilletp ;
(C) CoudeB. Les fleches indiquent la position des liaisongdas; les traits pointillés
indiquent les liaisons hydrogéne.
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11.3.3. Structure tertiaire

La structure tertiaire est une caractéristique gblassociée aux protéines globulaires au
niveau desquelles, des segments de chaines patigapt se replient et créent des liaisons
faibles (forces intermoléculaires) et des pontslflises entre des résidus cystéine (Cys) (Fig.
28). L’établissement des liaisons fait diminuemtlelpie libre de la structure, ce qui la
stabilise. Dans cette structure, les chaines laplaires interagissent entre elles ou avec le
solvant, alors que les chaines latérales hydroghobetendance a se retrouver a l'intérieur de
la structure.

Dans une molécule globulaire, la chaine peptidjgread une configuration qui comporte des
zones densément organisées en halicet/ou en bring3, que I'on appelle les unités de
reploiement, et des zones plus laches dans lesgqusleffectuent les changements de

direction.

Remarque :
Lorsqu’une protéine globulaire a plus de 200 résidilie se replie en domaines (2 ou plus)
qui vont avoir une fonction spécifique pour l'adtévde la protéine.

Fig. 28. lllustration de I'organisation en strueudertiaire d’'une protéine. Les cylindres
représentent des hélices les fleches des briffis; la pointe indiquant I'extrémité carboxy-

terminale

[1.3.4. Structure quaternaire

La structure quaternaire correspond a I'associat@tifique de plusieurs chaines peptidiques
en une unité d’'ordre supérieur seule capable ddassoplétement les fonctions biologiques.

Une telle protéine, dite oligomere (hémoglobine ggagmple), est constituée par I'association
de plusieurs chaines peptidigues ou protomeéresssétablage réalisé par des liaisons
secondaires se fait de fagon spécifique et selercartaine symétrie.
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Les oligomeres constitués de deux, trois, quatrplos de sous-unités sont appelés dimere,
trimere, tétrameére, etc.

o Méme sous-unités : homo (homodimere)

o Sous-unités différentes : hétéro (hétérotétramere)

L’association entre les sous-unités est assurée dear inetractions faibles de types

électrostatique, hydrogene, Vander Wals et hydrbpho

11.3.5. Propriétés des protéines

11.3.5.1. Propriétés physiques

a/ Aspect: Les protéines se présentent le plus souvent comesepoudres amorphes.
Toutefois, de nombreuses protéines s’obtiennegtat tristallisé.

b/ Solubilité : La solubilité des protéines est trés variableépethd de plusieurs facteurs.

— Concentration en sels : La force ionique qui gpoad a la concentration en sels dissous
dans une solution, a deux effets sur la soluliiée protéines

- Forces ioniques faibles : la solubilité augmentecala concentration en sels, c’est le
phénomene dwsalting in (solubilisation saline). Lors de ce phénomene, ites
ajoutés vont interagir avec les charges ioniqueshaines latérales des résudus de la
protéine pour former un écran qui empéche les antems directes entre les
molécules de la protéine.

- Forces ioniques élevées : la solubilité d'une pnetéiminue avec la concentration en
sels, c’est le phénomene dalting out (précipitation saline). Dans ce cas, les ions
ajoutés « monopolisent » le solvant qui devientsiponible pour la protéine dissoute.
Il ya alors déhydratation du milieu, les molécutiesla protéine vont interagir entre

elles pour se précipiter.

— Type de solvant organique : Les solvants orgasiquiscibles a I'eau tels que I'éthanol

agissent en abaissant le pouvoir de solvatatiosallvant pour les protéines dissoutes. Ce
pouvoir de solvatation correspond a l'interacti@s anolécules du solvant (souvent de I'eau)
avec la protéine. Les protéines vont alors interagfire elles et précipiter.

— pH du milieu : Les protéines possedent de nombgeoxpements ionisables pricipalement
représentés par les chaines latérales des résidtsngte, aspartate, lysine, arginine et
histidine. Chague ionisable posséde un pKa diftérérexiste une valeur de pH pour laquelle
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la charge électrique globale de la protéine estene pH est appelé pH ou point
isoélectrique. A ce point 13, les interactions erls charges de surface sont favorisées, les
protéines vont former des agrégats. Pour des watiipH éloignées du pl, la protéine a une
charge globale posive ou négative, les moléculedadprotéine vont donc se repousser

mutuellement et restent ainsi en solution.

c/ Viscosité des protéines Les solutions protéiques sont visqueuses, legosite dépend de
la forme, de la taille et de la concentration dedécules. La viscosité peut étre modifiée lors
de la dénaturation et augmente avec I'hydrataties plarticules protéiques (formation de

sels).

d/ Activité optique : Les solutions protéiqgues ne sont pas parfaiteniemides, elles
absorbent et diffusent la lumiére (effet tyndall).
Les propriétés optiques des protéines dépendent de

- La concentration de la solution (indice de réf@ttiabsorption et diffusion) ;

- Latallle et la forme des particules (diffusionparticulier)

- La structure chimique de la protéine (absorptionaJ280 nm due aux résidus

aromatiques, pouvoir rotatoire).

11.3.5.2. Propriétés chimiques
Les propriétés chimiques des protéines sont anatoglcelles décrites a propos des chaines

latérales des AA.

Amphotérie des protéines :les protéines possédent plusieurs groupementsaiolieis (acide
carboxyliqgue, amine primaire, phénol, thiol...). Sele pH de la solution par rapport a leur
pKa, ces groupements seront plus ou moins ionisks @otéine se comportera soit comme
un anion (exces de charges -) soit comme un cdtas le cas contraire.

Le pH de la solution pour lequel le nombre de gesaents chargés positivement est égale a
celui des groupements chargés négativement estéappiat isoionique. Contrairement aux
AA, le point isoionique des protéines differe l&g@ent du point isoélectrique, pour lequel il
n'ya aucune migration dans un champ électrique.difgerence provient du fait que la
solution protéique renferme des sels, donc des, iensse fixant sur les molécules de la

protéine, ce qui va modifier la charge nette moget cette derniére.
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11.3.6. Classification des protéines

11.3.6.1. Protéines globulaires

Elles se présentent sous forme de glubules plusnoms hydrosolubles et forment des
solutions colloidales.

a/ Protamines : de masses moléculaires inférieure a 5000, lesamioes sont des

polypeptides de pHi de I'ordre de 12 (ex. salmabepéine).

b/ Histones :de masses moléculaires plus élevées et moinsuessgue les protamines (pHi
de I'ordre de 10).

c/ Prolamines et glutilines: se sont des protéines végétales complexes souwaht
individualisées.

Exemples de prolamines : Zéine du mais, gliadinpléuhordéine de l'orge

Exemples de glutélines : Gluténine du blé, édestinehénevis.

d/ Albumines et globulines :constituent les deux groupes les plus importams.albumines
ont une masse moléculaire généralement comprise 8000 et 120000 g.nmblet un pHi

acide (environ 5). Les globulines ont une massetoubdire plus élevée (> 150000 g.fol

et un pHi moins acide.

11.3.6.2. Protéines fibrillaires
Pratiguement insolubles dans I'eau, les protéiitadldires sont des protéines de structure
rentrant dans la composition des tissus.
Exemples : la moyosine, I'actine et la tropomyosiadibres musculaires striées
- la kératine (cheveux, lainegles et glumes)

- collagene, scléroprotéine (tsssonjonctifs, cartilagineux et osseux)
11.3.6.3. Hétéroprotéines
a/ Phosphoprotéines la caséine
Les phosphoprotéines sont abandantes dans legda#i§ines) et le jaune d’ceufs (vitelline,

vitellénine, phosphovitine), et dans les structtetilaires (certains enzymes).

b/ Chromoprotéines :I’'hémoglobine
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Une chromoprotéine est composeée d’'une protéinairtgtoupement prosthétique coloré.
Selon la nature de ce pigment, on distingue :

- les chromoprotéines porphyriniques telles que ésdprotéines ;

- les chromoprotéines non porphyriniques telles gee d¢aroténoprotéines et les

flavoprotéines.

Les hémoglobines sont des chromoprotéines rougés aepiratoire portées par les hématies
des vertébrés et sont présentes également cheginserhvertébrés ainsi que dans les

nodosités des racines des légumes.

Il.4. Acides nucléiques (AN)
Les AN (ADN et ARN) constituent une des grandess#a de molécules du vivant ils sont le
support de l'information génétique et de I'hérédiféest le biologiste allemant F. Miescher

qui les a isolés pour la premiere fois entre 188 #2.

11.4.1. Composition des AN

L’acide nucléique est composé de 3 constituants :

o L’acide o-phosphorique 4RO, : commun a tous les AN

o Le pentose : differe selon la catégorie d’AN

o Les bases azotées : dérivées oxygénées, aminéagihylées d’hétérocycles azotés a

caractére plus ou moins basique.

On distingue deux types de bases (Fig. 29) :
a/ Bases pyrimidiques :dérivent d'un hétérocycle a 4 atomes de carbordeek atomes
d’azote. Se sont des oxypyrimidines, trois d’emiles sont abandantes : cytosine (2-oxy-4-

aminopyrimidine), uracile (2,4-dioxypyrimidine) yimine (2,4-dioxy-5-méthylpyrimidine).
b/ Bases puriques :Issues de la purine résultant elle-méme de la emsation de deux

hétérocycles azotés: pyrimidine et imidazole. $at sdes aminopurines : Adénine (6-

aminopurine) et guanine (2-amino-6-oxypurine).
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N
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Guanine (G)

Fig. 29 Structures chimiques des bases puriques et pigoe:

Tout comme les protéines, les AN sont de longsmeéhes linéaires de nucléotides, unis

des liaisons phosphodiester, dont la formatid, elle aussi, fonction de I'ose, de la natur

de la séquence des bases des nucléotides const

[1.4.2. Nucléosides et nucléotide
[1.4.2.1. Nucléosides

Un nucléoside est constitué d’'une base hétéroayeldpnt I'atome d’azote 9 (purine)

'atome d’azote 1 (pyrimidine) est lié via d’unaibon Mglycosidique a I'atome de carbon

du ribose (ribonucléoside) ou a I'atome de carkibde disoxyribose (désxyribonucléoside)

Remarque :

Pour éviter les confusions, la numérotation duséidt du désoxyribosest affectée du sigr

«'» (prime).

Exemple ‘Adénosine (ribosyl adénir

HO OH
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11.4.2.2. Nucléotides :

Un nucléotide est le produit de la phosphoryladame ou de plusieurs fonctions alcool d’'un
nucléoside (formation de fonctions ester de phasph&ig. 30). Lorsqu’une fonction alcool
est estérifiée par deux phosphates, on parlerapth@sphate ; par 3 phosphates on parlera de

Base
purique

ou
pyrimidique

triphosphate.

(

Anhydryde d’acide Ester
—

o~ o~ o~
MANANG.

Il Il Il
o o o)

Pentose

OH 'OHouH
NMP ou dNMP' Nucléoside —/
NDP ou dNDP
NTP ou dNTP
Nucléotide —/

Fig. 30. Structure chimique d’'un nucléotide

Le tableau 1 suivant résume la nomenclature ddgatistles monophosphate.

Tableau 1. Nomenclature des nucléotides monophtspha

Base Ribonucléotide Désoxyribonucléotide

Adénine Adénosine-5-monophosphate  Désoxyadénosine-5-monophosphate

(AMP) (AMP)

Guanine Guanosine-5’-monophosphate  Désoxyguanosine-5’-monophosphate
(GMP) (GMP)

Uracile  Uridine-5’-monophosphate Désoxyuridine-5’-monophosphate
(UMP) (UMP)

Thymine Thymidine-5’-monophosphate  Désoxythymidine-5’-monophosphate
(TMP) (TMP)

Cytosine Cytidine-5-monophosphate Désoxycytidine-5'-monophosphate
(CMP) (CMP)

11.4.3. Acide désoxyribonucléique (ADN)
L’ADN est le polymere qui détient I'information gétique nécessaire au maintien, au
développement et a la reproduction de tous lesn@yes vivants, et des virus dont le

matériel génétique est constitué d’ADN.
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ADN = phosphate + désoxyribose et de quatre badesx pyrimidiques (T et C) et deux
purigues (A et G).

La structure de 'ADN a été découverte en 1953 yrag équipe de chercheurs (Watson et
Crick) par des analyses aux rayons X, ce qui latalé le prix nobel en 1962.

Les molécules d’ADN se présentent sous forme déldeubrins complémentaires et anti-
paralleles. Le squelette de chaque brin d’ADN cxiesdans la répétition monotone de
désoxyriboses unis par liaisons phosphodiester 'eat 8’. L'information génétique est

donnée par la succession des bases unies pan$idisglycosidique aux désoxyriboses.

a/ Complémentarité :les bases formant les deux brins d’ADN se liéentxda deux via des

liaisons hydrogéne. Selon le type de la base, stindue une double et une triple liaison H :

* A =T (deux liaisons H)
* G=C (trois liaisons H)
b/ Antiparllélisme : les désoxyriboses des bases appariées sont diopdéie-béche. Les

deux brins ont des polarités opposeées, on pane dwbrins antiparalleles (Fig. 31).

!—f \
N~
- H
H‘C//C‘-C\ (\)\
(6] Bl
:\I/N‘H-. EE
= N A
A\ ‘C C
O =
0 H\N/ N
Hzf \
? H
@a—p= \
g £
N~¢ [ n-H-N [T €~
\N;C’ c—N
0 % 5
Hp € H
(I) OH CH,0OH
So—pP=0
| 2'-deoxy- NH H
p-ribose
H]2 | H
H OH bl Structure double

al Formule de 'ADN hélices de I'ADN

Fig. 31. Structure chimique des brins d’ADN
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11.4.4. Acide ribonucléique (ARN)
ARN = phosphate + ribose + ba; deux pyrimidines (U et C) et deux purines (A 8t [Gse
présente sous la forme d’enchainement de ribontidé&sounis par liaisons phosphodies

entre les arbones C3’ et C5’ des ribo: (Fig. 32).

0 O 0, D
\\ __._,g \\ \\ o \\ o
@ﬁ°ﬁ@ﬁ

Fig. 3z. Structure chimique du brin d’ARN

11.4.4.1. Différences entre 'ADN et 'ARN

a/ Instabilité des ARN en milieu alcalir

La différence essentielle entre 'ADN et 'ARN datprésence du groupeme-OH en C2’
chez 'ARN. Ceci rend I'ARN instable en milieu alica L’hydrolyse de la liaisol
phosphodiester conduit a des nucléotides -phosphate cycliques puis aux nucléosides

3’-phosphate en proportions égi (Fig. 33).

Fig. 33.Mécanisme réactionnexplicatif del'instabilité des ARN dans un milieu alce

b/ Structures secondaire et tertiaire
Contrairement a I'ADN, I'ARN est constitué d’un $dwin, mais il peut adopter des struct
tres variées et parfois trés complexessociant des appariements de bases a la formadi

boucles ou épingles a cheveux comme dans I'ARNatestert
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11.4.4.2. Catégories d’ARN

En fonction de leurs tailles et de leurs rélessiiste difféerents types d’ARN (Tableau 2)

Tableau 2. Différents types d’ARN

Type o Taille (nt = nombre R
Abréviation _ Role
d’ARN de nucléotides)
ARN Site de la synthése des protéines
_ . ARN; 200 — 5000 impliguant la traduction des séquences
ribosomique
d’ARN, et 'assemblage des AA.
o Codage de la séquence des AA des
ARN Quelques dizaines 3 , _
ARNp, protéines par succession de triplets de
messager - 90000 o
nucléotides.
Assure le transport et le positionnement
ARN de R
ARN; 70-90 des AA au cours de la synthése des
transfert

protéines.

11.4.5. Propriétés des acides nucléiques
[1.4.5.1. Solubilité
Les sels de sodium des AN sont solubles dans Eealormant des solutions d’'une viscosité

élevée. lIs sont précipitables par I'éthanol.

11.4.5.2. Absorption dans 'UV

Du fait de la présence des bases puriques et mjiquods, les AN absorbent dans 'UV a 260
nm. L'absorption des AN dans I'UV est 20 a 30 feigpérieure a celle des protéines pour une
méme concentration, mais nettement inférieure B ckl mélange des bases aux mémes
concentrations : c’est l'effet hypochrome. Cettenidution de I'absorption résulte de

'assemblage des bases azotées par des liaisons H.

11.4.5.3. Dénaturation thermique

Sous l'effet de la température (80 — 100°C), ladiusie '’ADN correspond a la rupture des
liaisons H, ce qui a pour conségquence de désaadegldases et de déspiraliser totalement
chaque chaine de la double hélice native. L’ADNethevmonocaténaire est dit dénaturé.
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o L’ADN dénaturé peut étre renaturé si on le refroigrogressivement ; les bases
complémentaires se sont réassociees par pairaesiulzture en double hélice et les
propriétés biologiques sont rétablies.

o Si le refroidissement est brusque, les chaines<«stmeimpées » et demeurent dans cet
état, au moins pendant un certain temps et lesszomm@plémentaires se réassocient

lentement pour régénérer I’hélice initiale.
Remarque :
Le phénomene de la renaturation confirme la nafieta double hélice qui correspond bien a

la forme la plus stable en solution du point de themodynamique.

[1.5. Exercices et OCM

Exercice 1 :

Soient les acides aminés suivants : Glycine (GBlanine (Ala).

1. Représenter ces acides aminés selon la projattic@ram et Fischer.

2. Les acides aminés donnés sont-ils chiraux ?eNejgérie, L ou D, appartient-ils ?

3. Si on ne prend pas de précautions particuli@@sbien de dipeptides obtient-on si on
réalise un mélange entre les deux acides aminés ?

4. On veut uniguement synthétiser le dipeptide peguel la glycine et I'acide N-terminal.

Préciser les difféerentes étapes de cette synthémeraner le dipeptide obtenu.

Exercice 2 :
Soient les deux peptides suivants (1) et (2) L{s)yVal-Ser-Asn-Tyr-Glu
(2) Asp-Pro-Cys
1. Ecrire les formules chimiques des peptidest{{2)e
2. Etudier la variation de la charge nette en fionctlu pH et en déduire la valeur du pH
isoélectrique (pHi) des deux peptides.
3. Soit le mélange des peptides (1) et (2). Poparss ces deux peptides, on peut utiliser une
des techniques les plus utilisées qui est I'élptionese.

- Quel pH peut-on choisir pour effectuer cette apeén ? Expliquer.
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Exercice 3 :
La composition en acides aminés d’un oligopefP est: Lys, Arg, Asp, Thr, Vaet Cys. Le
traitement deP par le réactif dEdman donne la P-Cys et par la carboxypeptidase do
Arg. La trypsine catalysP en deux oligopeptideA et B. Apres hydrolyse acidéA donne
trois acides aminés et apres hydrolyse alcalineeldnacides aminés. Le traitementA par
le DNFB suivi d’'une hydrolyse acide, donne C-Cys.
B apres hydrolyse acide ou alcaline, donne troisesc@minés. Le traitement B par le
DNFB, suivi dune hydrolyse acide, donne D-Thr.
La chymotrypsine hydrolysP en deux oligopeptides; etD. L’hydrolysé deC par I'acide
chlorhydrique donne Cys, par contre par la soudmeéealeux acides aminés. Le traitemen
D par le DNFB, suivi d’'une hydrolysacide, donne DNP-Val.

- Quelle est la séquence P. Justifier votre réponse.

Exercice 4 :

La figure ci€ontre représente une héla.

1. De combien d’acides aminés cette hélic-elle constituée ?
2. Quelle est la longueur en nanométre de cetieet

3. Quelle est sa masse moléculaire moyenne appatixi

Hélice o

Exercice 5 :

Soit le fragment d'ADN suivan
5'CTTCA3
3'GAAGTS'

1. Par l'intermédiaire de quels atomes et de guet tge liaison cet structure est-elle
stabilisée.
2. Comment peut-odénaturer cette molécu

3. Quel intérét présente la possibilité de réassalgssimples brins d’ADN entre et
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Questions a choix multiples

QCM1:

Laquelle (lesquelles) des affirmations suivanteégsest) exacte( :

0 a. L'alanine est un acide aminé a chaine latéraling

0 b. La phénylalanine est un acide aminé a chaigealatnon polai
[ c. Tous les acides aminés possédent un atome loleneaasymétrigt
[0 d. Les acides aminés sont des composés ampt

[0 e. Les amin@cides entrent dans la composition des prot

QCM 2 ;

Laquelle (lesquelles) des affirmations suivantelatirees a lapB-endorphine est (son

exacte(s) :

NH,

HO. o~ P oH
L ] H o Y%
=~ 0 o] 0 0 “u—-NH
1 1 L

H H H
. N\)l\ b N\/ N N\,/ﬂ\ - N'\./ -
H2N WOI/ H j]/ : H f : u \ﬂ/ : NL_“\/

O A~ © o =
CHRU
i \ﬁOH
HN’) ™

H
NHz

z

0 a. Lap-endorphine est un décapep
O b. Lap-endorphine contient au moins acide aminé a chaine latérale non po

O c. L'acide aminé Germinal de |Ig3-endorphine possede une chaine latérale polair
polarisable

O d. L’hydrolyse acide totale de g-endorphine libére 8 acides aminés

[ e. L’action du dinitrofluorobenzéne ([FB) sur la-endorphine donne DMTyrosine

QCM 3 :

Parmi les caractéristiques de I'héla, relevez la (les) proposition(s) exact :
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0 a. C’est une structure secondaire fréquemment nbrédans les protéines globula

[0 b. Elle est stabilisée pdes liaisons hydrogene in-chaine situées perpendiculaireme
I'axe de I'hélice

0 c. Le nombre d’acides aminés dans le pas de Idélit de
[0 d. La distance verticale entre deux spires consé&sutle I'hélice est de 4,4

[ e. Les liaisons hydr@me sont pratiquement paralleles a I'axe de 'k

QCM 4 :

Si une protéine posséde 940 résidus d’acides aptnédie est approximativement sa me
en kDa ? (kDa = kilodalton)

O a. 103,4
O b. 94
Oc. 10,3
O d. 9400
O e. 94000
11.6. Corrigés
Exercice 1
1 CRAM Fischer
. COOQH COOH
cine HA H
> HZN\\\\ H " H
COOH COOH
HN H

Alanine
H CH;

2. Alanine chiral (10 ; Glycine achiral (pas de")
Les deux acides aminés appartiennent a la sé-NH; est placé a gauct
3. quatre (04) dipeptides (Afaly, Gly-Ala, Ala-Ala et Gly-Gly)
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4. La synthése du dipeptide Gly-Ala se fait en @$eés : i. protection de la fonction amine de
Gly ; ii. Protection de la fonction acide carboxyle de Ala ; iii. couplage des acides aminés a

I'aide de dicyclohéxylcarbodiimide (DCC) ; iv. dé&pection des fonctions amine et acide.

Exercice 2

1. Dans un peptide, les acides aminés sont liédgmliaisons amides (— NH — CO -)

2. pHi (peptide 1) = 6,65 ; pHi (peptide 2) = 2,8

3. Il faut choisir un pH situé entre 2,8 et 6,65ipséparer les deux peptides par
électrophorése. En effet, a ce pH le peptide 1d®aegé positivement et le peptide 2 sera

chargé négativement.

Exercice 3
Séquence dB: Cys — Trp — Val — Lys — Thr — Asp — Arg

Exercice 4

1. 8 tours d’hélice => 8 * 3,6 = 28,8 acides aminés

2. Longueur de I'hélice : L = 28,8 * 0,15 = 4,32 nm

3. Masse moléculaire moyenne : M = 28,8 * 110 =83d6nol’.

Exercice 5
1. La structure de ’ADN est stabilisée par desstias hydrogéne entre les atomes : N, O et H
2. La structure de 'ADN peut étre dénaturée pauctage

3. La possibilité de réassocier les brins d’ADNfaome sa structure de la double hélice.

Question a choix multiples (corrige)
QCM1:b,dete

QCM2:a,dete

QCM3:a,eetd

QCM4:a
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Chapitre Ill. Les enzymes

O bjectifs

Connaitre la nomenclature des enzymes
Connaitre la structure des enzymes
Connaitre les propriétés des enzymes

w0 NP

Etudier les enzymes allostériques et coenzymes

Le mot «allostérique » vient de deux mots grecsallos qui signifie différent, estereosqui
signifie structure.
Les enzymes sont des catalyseurs biololiques @sieptent les caractéristiques suivantes :
o Elles augmentent la vitesse des réactions catalypée diminution de I'énergie
d’activation ;
o Elles ne modifient pas I'état d’équilibre de laattan catalysée ;
o Elles agissent quand elles sont présentes engaqtintités ;
o Elles permettent des interactions biospécifiquas) th spécificité enzymatique et une

régulation possible de I'activité.

[11.1. Nomenclature des enzymes

Les enzymes sont nommeés communément en ajoutanffiee —ase au nom du substrat de
'enzyme ou a une expression qui décrit I'actioabaique de I'enzyme. Ainsi l'uréase
catalyse I'hydrolyse de I'urée. Cependant, cettéhode de nomenclature a connue un certain
nombre d’'inconvénients. Il arrive parfois qu'unezgme soit désignée par deux noms
différents ou, inversement, qu'un méme nom deésideex enzymes différentes. Afin de
remédier a ces inconvénients, « l'International odniof Biochemistry and Molecular
Biology » (IUBMB) a adopté une méthode de clasatfam fonctionnelle et de nomenclature
des enzymes. La nomenclature officielle des enzyané&té établie par la comission des
enzymes (CE) qui est un organisme tributaire déBNMB. Cette nomenclature officielle nous
permet d'avoir une référence unique a I'échellediada pour la désignation des enzymes.
Chaque enzyme, en fait, chaque réaction partieyli€st reconnue par un code constitué des

initiales E.C. suivies de quatre nombres :
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E.C.a.b.cd

Les nombres de ce code représentent successivement
* a:laclasse alaquelle appartient la réactiorl(dé, voir tableau 3) ;

* b :lasous-classe ;

O

: la sous-sous-classe ;

: le numéro d’ordre de cette réaction dans |a-sows-classe considérée.

o

Chaque enzyme se voit assignée deux noms et wsificiation a 4 chiffres :
o Nom recommandé : commode pour l'usage quotidien ;

o Nom systématique : utilisé pour éliminer toute aguiié.
Ce dernier s’écrit comme suit : nom de son (ses$tsat(s) suivi d’'un mot se terminant par —
ase spécifiant le type de réaction catalysée paezyme qui correspond a la classe principale

a laquelle elle appartient.

Tableau 3. Différentes classes des réactions erizyuna

N° Classification Type de réaction catalysée

1 Oxydoréductases Oxydo-réduction

2 Transférases Transfert de groupements fonctionnels

3 Hydrolases Hydrolyse

4 Lyases Elimination de groupements et formationa@lges liaisons

5 Isomérases Isomeérisation

6 Ligases Formation de liaisons couplées a I'hydelys 'ATP
Exemple :

Nom recommandeé : carboxypeptidase A

Nom systématique : peptidyl-L-amino acide hydrolase

Numéro de classification : EC 3.4.17.1, avec E@zyfe Commission

Le premier chiffre (3) indique la classe principdéel’enzyme (Hydrolase)

Le deuxieme chiffre (4) précise sa sous-class@fasur des liaisons peptidiques, peptidases)
Le troisieme chiffre (17) désigne sa sous-sousselagmétallocarboxypeptidases; la

carboxypeptidase posséde un iof"Zndisponsable & son activité catalytique)
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Le quatrieme chiffre (1) est le numéro de sériel'dazyme désigné arbitrairement a

I'intérieur de sa sous-sous-classe.

[11.2. Structure des enzymes
Les enzymes sont des protéines globulaires, adfian de quelgues ARN a activité
catalytigue comme la ribonucléase-P. Ont distindgiex types d’enzymes :

a/ Holoenzymes entiérement protéiques

b/ Hétéroenzymes composées d'une partie protéique, I'apoenzynel'wne partie non
protéique, le cofacteur, de faible poids molécelaldn cofacteur est un corps chimique
intervenant obligatoirement dans une réaction aipiiej il peut étre :
* Organigue, un coenzyme : composé non protéiquehéiysée par les cellules et
indisponsable a l'action catalytique ;

» Cofacteur minéral : ions métalliques (cuivre, zimgnganése...).

Lorsque la chaine d'acides aminés se replie seingdime, elle forme une structure compacte
présentant des creux et des bosses. Dans centains e trouvent réunis des acides aminés
qui, ensemble, conférent a cette région de la p@téles caractéristiques chimiques
spécifiques. C'est au niveau d'une telle régiopelesite actif, que les substrats se fixes

(Fig. 34).

Substrat = Hz0z
5,
e B 2., Site actif
J‘i‘i-‘"}t& TS
N ol R A Substrat
T Bl A n SRS R \__Site actif
S T R
e Y Y

Schéma illustratif

Modéle maoléculaire :
dune enzyme

de la catalase

Fig. 34. Schéma illustratif d’'une enzyme
Le site actif est constitué d'un petit nombre d’AZes acides aminés sont caractérisés par une

chaine latérale dont a la fois la nature chimigueupement ionisable ou polarisable) et la
structure (encombrement stérique) sont spécifiqnéradaptés a la reconnaissance du (ou
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des) ligand(s). La stéréospécificité du site aest due a la stéréochimie qui résulte de

'agencement unique des AA formant le site actif.

[11.3. Mode d’action des enzymes

L’association enzyme-substrat est assurée a l@addiverses forces d’interactions notament
les interactions électrostatiques, les interactioydrophobes, les liaisons hydrogéne et les
liaisons covalentes.

Soit la réaction chimique suivante : A +B AB

Cette réaction est catalysée par une enzyme (Ez)régsente un site actif adapté a la forme
des substrats A et B. Une fois ces derniers srpés fsur le site actif de I'Ez, la liaison A-B se

forme pour donner enfin la molécule AB. A la fin lderéaction, la molécule AB se détache
de 'Ez qui, de ce fait, peut & nouveau recommefecenéme réaction. L’'Ez régénérée peut

refaire la méme réaction pour un grand nombre we(fag 35).

[

Site actif l

Gf}\’

Enzyme

. A

Fig. 35. Schéma illustratif du mode d’action dezyemes

Le site actif consiste d'au moins deux partiestionoelles, qui peuvent ou non étre voisines
sur la chaine polypeptidigue. Ce sont le site dsomeaissance du substrat et le site
catalytique. Le premier permet a I'enzyme de reatirenson substrat; le second de lui faire

subir son traitement catalytique.
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l1l.4. Propriétés des enzymes

[11.4.1. Propriétés communes avec la catalyse chinpie

a/ Régénération du catalyseur comme tous les catalyseurs, les enzymes entrectrdact
avec les substrats (en chimie, les réactifs) sHirticipent activement aux réactions qu’elles
catalysent sans étre modifiées a la fin de la i@act

b/ Augmentation des vitesses des réactionsles enzymes acceélérent les réactions en
diminuant I'enthalpie libre d'activation4{G’) sans modification de I'état d’équilibre
thermodynamique entre les substrats et les réadtisthalpie libre de réaction,G’ garde la
méme valeur en présence de I'enzyme.

c/ L'enthalpie libre d'activation: est la différence entre I'enthalpie libre de Itéete
transition et celle du réactif (en biochimie, suét: I'état de transition est un état passager,
tres fugace (trés instable) et impossible a isd@ms cet état, on constate des liaisons en
pleine formation et d’autres en pleine rupture nitfelpie libre de cet état est plus élevée que

celles du substrat (réactif) et du produit.

GI

Déroulement de la réaction Déroulement de la réaction
Fig. 36. Comparaison entre I'enthalpie libre d'aation d’une réation catalysée avec celui

d’une réaction non catalysée

La figure 36 ci-dessus montre linfluence d’'une yane sur I'enthalpie libre d’activation
A*G'. A gauche, réaction non catalysée, a droite, igractatalysée par une enzyme.
L’enzyme diminue4*G’ I'enthalpie libre d’activation (ou barriére énétigue) mais
I'enthalpie libre réactionnelld,G’ reste inchangée. On notera que la formation du t@mp
ES est caractérisée par une modeste énergie d’aotivet de méme la dissociation du

complexeEP.
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d/ La vitesse d’une réaction ne dépend que du rappp[ES/[S]: [E] représente la
concentration du complexe de transitio];lf concentration du substrat.

La constante d'équilibre d’activatdtt s'écrit alors :
K¥= == (1)

¥
et  A¥G' = —RTLogK* = —RTLog% )

d’ou la concentration de I'état de transition Secr

¥
[ES*] = [Slexp —— ()
Selon la théorie de Henry Eyring (1935), la vitedsela réactiorv est proportinnelle a la
concentration de I'état de transitioBS], et de la constante de vitessed'une réaction

d’ordre 1, dont la dimension est'js
tGr
v = k*[ES*] = k*[S]exp —AR—g (4)
Selon cette théorie, dite aussi théorie des viseabsolues, la constante de viteSsesk

universelle et possede la méme valeur pour toateghctions chimiques.

_ kpT

$
k=2 (5)
avec,kgs : constante de Boltzmann

T : température absolue

h : constante de Planck

donc,k* vaut 6,2 18 s & 25°C
Si [ES]/[Y augmenteK* augmente (relation 1y*G’ diminue (relation 2), et augmente

(relation 4).

I11.4.2. Propriétés spécifiques aux enzymes

a/ Les enzymes reconnaissent spécifiquement leusdratdd Une enzyme (E) possede un site
spécifique, dit site de fixation du substrat, dntstructure est complémentaire a celle du
sbstrat. C’est le modéle de la serrure et de fadeld&mil Fischer (1894).
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b/ Le substrat modifie localement la conformatior’dezyme

Au cours de sa fixation, le substrat induit locad@indes changements de conformation de
l'enzyme ; ces modifications renforcent la staéililu complexeES et orientent les
groupements réactifs de I'enzyme vers la liaisovatamte cible de la molécule de substrat.
On qualifie ce concept d’ajustement induit propgsé le biochimiste américain Daniel
Koshland en 1958.

c/ Les enzymes sont des machines-outils miniatures

Elles fonctionnent a la maniére d’une machine-adniht les outils d’usinage agissent d’une
manieére programmée sur la piéce a transformer. dssgge du complexe ES (enzyme-
substrat) au comlexe EP (enzyme-produit) est umranégement intramoléculaire car le
substrat ne quitte pas I'enzyme.

d/ Les réactions enzymatiques ne forment aucun predaondaire

Grace a leur stéréospécificité, les enzymes neniggent qu’un seul produit a partir d’'un
substrat donné.

Par exemple, la réduction du pyruvate par le NADktdtinamide adénine dinucléotide),
catalysée par le lactate déshydrogénase du mysoldyit du L-lactate (et du NATI, alors
gue la réduction chimique du pyruvate par le bodouge de sodium conduit au mélange
equimoléculaire de L-lactate et de D-lactate.

e/ Les enzymes posseédent une affinité remarquable IpEat de transition des réactions
gu’elles catalysent. Grace a cette propriété, hegrmes sont aussi performantes.

l11.5. Enzymes allostériques et coenzymes

[11.5.1. Enzymes allostériques

Certaines enzymes montrent une cinétique différeintenodéle Michaelien. Il s’agit des
enzymes allostériques (Fig. 37).

Vitesse de catalyse ) )
\ v Enzyme Michaelienne

Avy |

Enzyme allostérique

AVo

.

Concentration de substrat [s]

!

L
P
As

Fig. 37. Courbes de cinétiques enzymatiques Midraed et allostérique
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Les enzymes allostériques sont des protéines twéssi de plusieurs sous-unités, appelées
protomeéres, possédant plusieurs types de récepfawtrement dit, elles comportent plusieurs
sites de fixation indépendants. La fixation du sathsur un des sites modifiant I'affinité des
autres sites pour le substrat, d'ou l'aquisition pl@priétés particulieres (changement
d’activité) ; on parle alors d'ureffet coopératif La liaison coopérative des enzymes
allostériques avec leurs substrats est due a desadtions homotropiques entre sites
catalytiques identiques portés par des sous-uditi&sentes. Cette caractéristique est valable
si et seulement si 'enzyme allostérique est $oume oligomérique,

La courbe donnant la variation 8feen fonction de$ n’est plus de type hyperbolique, mais
de type sigmoide (Fig. 38) et, en coordonnées nagyes donnant la variation devVlén
fonction de 1/f, la courbe n’est plus une droite (Fig. 38).

Selon le modéle de Monod, Wyman et Changeux (1968)récepteurs sont portés par une
protéine succeptible d’exister dans deux étatsidue, notée T et relachée, notée R, en

equilibre.

0 10 20 30 40 50 60
[S]
Km R [S]G.S Krn T

Fig. 38. Caractéristiques d’'une courbe de cinétitjure enzyme allostérique qui se trouve

dans deux états : Tendue (T) et Relachée (R)

A la concentrationJo s, la vitesse initiale/ est égale a la moitiée de la vitesse maximale
(Vimay-
La courbe de cinétique d’'une enzyme allostérique e divisée en trois parties :

o Pour une concentration de substrat bien plus fajbke [§, la courbe de cinétique
s’'apparente a une courbe de cinétique michaeliearsetérisée par une affinité tres
faible pour le substrat (courbe K, 1 trés élevé) ;

o Pour une concentration de substrat bien plus élguéds s, la courbe de cinétique
s’apparente a une courbe de cinétique michaeliearsetérisée par une affinité tres

élevée pour le substrat (courbe R trés faible) ;
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0 Autour de Hos I'augmentation de la concentration de substraiv@gue la
transition de la cinétique de tres faible affinité (T) veascinétique d’affinité trés

élevée (R).

Exemples :
1. Effecteur allostérique négatif : CTP (cytidine triphosphate) dans le cas de I'AT&Cas

(aspartate transcarbamylase).
Cet effecteur modifie la cinétique en la rapprodhdnla cinétiqgue T §o s augmente) : Effet

inhibiteur.

2. Effecteur allostérique positif : ATP (adénosine triphosphate) dans le cas de I'AECa
Cette effecteur modifie la cinétique en la rappeosttde la cinétique RYo s diminue) : Effet

activateur.

[11.5.2. Coenzymes

Les enzymes participent a la catalyse de réactréssvarriées telles que les réactions acido-
basiques, établissement de certaines formes d®ngicovalentes transitoires ainsi que des
inetractions entre charges. Cependant, les enzgatalysent certaines réactions telles que les
réactions de transfert de groupes et les réactiamg/do-réduction en association avec des
cofacteurs, petites molécules qui sont essentieliéra les dents chimiques » des enzymes les
enzymes sont moins enclins a les catalyser.

Les cofacteurs peuvent étre des ions métalliques, que Zi¥, qui sont indisponsable a
l'activité catalitique de la carboxypeptidase A, des molécules organiques appelées
coenzymes telles que le NADour la YADH.

Le tableau 4 suivant renferme les coenzymes caurant
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Tableau 4. Coenzymes courants

Coenzyme Réaction impliquée

Biotine Carboxylation

Coenzyme a cobalamine ;B Alkylation

Coenzyme A Transfert de groupement acyl
Coenzymes flaviniques Oxido-récuction

Acide lipoique Transfert de groupement acyl
Coenzymes nicotinamide Oxido-récuction

Phosphate de pyridoxal Transfert de groupement@min
Tétrahydrofolate Transfert de groupement a un cerbo
Pyrophosphate de thiamine Transfert de groupenhaélygde

Les coenzymes recoivent des modifications chimicdesnt les réactions a laquelles ils
participent. Par conséquent, pour boucler le cyatalytique I'enzyme doit revenir a son état
initial.

On appelholoenzymele complexe enzyme-cofacteur qui est catalytiqueraetif. La partie
protéigue de I'holoenzyme, enzymatiquement inaatistd'apoenzyme; ainsi :

Apoenzyme (inactif) + cofacteug—=>  Halagme (actif)

lIl.6. Exercices : (Questions a choix multiples)

QCM1:

Parmi les propositions suivantes, laquelle (ledgggekst (sont) exacte(s) :
0 a. L’énergie d’activation d’'une réaction chimiqeegrespond a la différence d’énergie libre
entre I'état de transition et I'état final

0 b. Une réaction enzymatique est d’autant plusdeague son énergie d'activation est faible

[0 c. La valeur de I'énergie d’activation dépend @l@ature des réactifs participant a une
réaction chimique

[0 d. Le substrat se lie a I'enzyme par des liaisnsiques faibles non covalentes

0 e. Une réaction enzymatique est d’autant plusieague la valeur d&G est négative
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QCM 2 :

Parmi les propositions suivantes, laquelle (ledgggkst (sont) exacte(s) :

[0 a. Les enzymes augmentent la vitesse des réacioveltes catalysent

O b. Au cours d’une réaction enzymatique I'’énergieel maximale est atteinte par I'état de
transition

O c. Une réaction enzymatique est d’autant plusdeague la différence d’énergie libre entre
substrats et produits est importante

O d. Les enzymes diminuent I'énergie d’activatios d&actions qu’elles catalysent

[0 e. Les enzymes accélerent uniquement les réaai@rgoniques

QCM 3 :

Parmi les propositions suivantes, relatives auxymes, laquelle (lesquelles) est (sont)

exacte(s) :

O a. Pour étre efficace, elles nécessitent I'aafion cofacteur

O b. Une enzyme est chargée de fixer les réactifs dan site actif, pendant qu’une autre
s’occupe de les faire réagir

[ c. Elles ont un degré élevé de spécificité pousulvstrat

[0 d. Le substrat est lié au site actif de 'enzymewsivement par des liaisons covalentes

[ e. Le site actif de I'enzyme présente une compidange de forme avec le substrat

QCM 4 :

Parmi les propositions suivantes, relatives auymes allostériques laquelle (lesquelles) est

(sont) exacte(s) :

O a.

O b.

Leur cinétique enzymatique présente une adiigraoide

Leurs protomeres sont associés entre eux pdiaions covalentes
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0 c. La forme tendue de ces enzymes corresponcéfatiou les protoméres montrent une
forte affinité pour le substrat

O d. Un inhibiteur allostérique facilite la transtti allostérique de I'enzyme dans le sens
« tendue » vers « relaché »

[0 e. Se sont des protéines constituées de plusieussunités appelées protomeres

Corrigés
QCM1l:c,eetd;QCM2:a,betd; QCM3catd; QCM4: :aete
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Chapitre IV. Les lipides

Objectifs

Connaitre les grandes classes des lipides
Connaitre la nomenclature des lipides
Connaitre les propriétés des lipides

Identifier les principaux constituants : acides gra et glycérol

OIREERN ORIV

Savoir lier la structure des acides gras a leurs ogtantes physicochimiques

Les lipides constituent I'une des grandes classegraduits naturels. lls correspondent a un
ensemble hétérogéne de composés qui sont insolddtessI’eau mais solubles dans certains
solvants organiques tels que le méthanol, le cfdame et I'acétone. Les lipides possédent
des structures et des fonctions trés variées ; @setres vivants, certains sont abondants,
d’autres sont présents en faible quantité.

Les lipides renferment plusieurs classes de conspeosdamment les acides gras, les
acylglycérols, les sphingolipides et les phospldép.

IV.1. Acides gras
La molécule d’acide gras est une chaine aliphatitprenée d’une succession de (- GH,
ayant de 4 a 36 atomes de carbone.
Les molécules d’acide gras sont caractérisées par :
o Un groupement carboxyle (— COOH), a une extréngité,donne le caractére acide a
la molécule. Il est associé a pH 7, et de caratigileophile ;
0 Une chaine linéaire hydrocarbonée a caractére pidie.
La numérotation des carbones de la chaine alipfmttigmmence a partir du carbone de la
fonction acide carboxylique. Il existe aussi un&r@tacon d’identification des carbones
pr I'attribution de la lettrec au G etp au G, les C terminal est note (Fig. 39).
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Groupe carboxvylate (tete polaire hydrophile)

Fig. 3¢. Structure chimique d’un acide gras

IV.1.1. Acide gras saturés
La chaine carbonée des acides gras saturés coraparteement des liaisons simp

La formule générale dexides gras saturés naturels s’écrit comm: :

(CoHz05) 0 HLC (CH5),——COOH
Le nombre de carbone est généralement
Symbole Cn : p

avec, C : lettre majuscule
n: Nombre d’atomes de carbone de I'acide

p: Nombre d’insaturatic

Pour les acides gras saturgs= 0 (pas de doubles liaiso

La distance entre deux carbones est de 0,154 fiaengte formé par 2 liaisons successiv
(C-C) estde 111°.

Les acides gras présente une chaine e-zag, rectilignedans sont ensemble et flexible
causede la libre rotation autour des liaisons simple-C).

Le tableau 5 suivant montre quelques exemplesaBaayras sature
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Tableau 5Quelques acides gras sat!

n dl. Nomcommun T (°C) Formule chimique Symbole
12 0 Acide laurique 44,2 H3C—(CH2)10—COOe C12:.0
14 0 Acide myristique 53,9 H3C—(CH2)12—COOe C14:.0
16 O Acide palmitique 63,1 H3C—(CH2)14—COOe C16:0
18 0  Acide stearique 69,6 H3C—(CH2)16—COOe C18:0
20 0  Acide arachidique 76,5 ch—(CHZ)lg—COOe C20:0
22 0 Acide béhénique 80,0 C22:0

HyC—— (CHy)p— CO0P®

d.l. : double liaison, T: température de fusi

IV.1.2. Acides gras insaturé

Les chaines hydrocarbonées des acides gras irsgtas8edent une ou plusieurs dou
liaisons (d.l.). Dans cette famille, les doublessions sont en configuration isoméricCis.
Cette configuration provoque une courbure de lanehd'un angle de flexion de 3(

Symbole :Cn : pAql’qZ'“
avec, C : lettre majuscule
n: nombre de carbone de la ch:
p: nombre d’insaturatic

g1,92..: positions desnsaturations

Exemple :Acide oléiqugFig. 40
Symbole :C18:1A°

Formule chimique jf”

3 a ’

=1 :

R Tt S I L A S S Rt et e
S -~ . - .- -

Fig.40.Formule chimique d’'un acideras insaturé
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a/ Acides gras mono-insaturés
Ce groupe possede une seule double liaison siknégéenéral, entre les carbones C9 et C10.
La chaine carboneé présente une flexion de 30%gmport a la chaine saturée de méme

longueur.

b/ Acides gras poly-insaturés

lls renferment dans leurs chaines plusieurs doulidésons toujours séparées par un ou
plusieurs groupes méthylenes. Les doubles liaison$ en configuratioris et souvent en
position C9, C12 et C15. Chaque double liaison pgoe une flexion de la chaine de 30°.
Dans la succession des doubles liaisons, les ioflexse compensent et la molécule est
torsadée. Contrairement aux liaisons simples, ¢edblgs liaisons empéchent la rotation de 2
carbones successifs, d'ou une flexibilité réduige dhaines et les liaisons de Van der Waals
interchaines sont rendus impossibles.

Le tableau 6 suivant montre quelques exemplesdBaajras insaturés.

Tableau 6. Quelques acides gras insaturés

n d.l. Nomcommun T;(°C) Formule chimique Symbole
Acide o

16 1 almitoléique 0,5  CHy(CH,)sCH=CH(CH,),COC> C16:1A

18 1 Acideoléique 13,4 CHy(CH,),CH=CH(CH,);COC" C18:1A°

15 o 109 5,0  CHa(CHy)4(CH=CHCH,),(CH,)sCOO~  Cl18:%*
linoléique

18 3 Aoide -11,0 CH3(CH2)(CH:CHCI-b)3(CH2)6COOe c18: %121
linolénique

18 3 Aciderr 11,0 CH3(CH,)4(CH=CHCH,)4(CH,);COC®  C18:31°°2
linolénique
Acide

20 4 49,5  CHy(CHp)4(CH=CHCH,)4(CH,),COC®  C20:>%1¢

arachidonique

d.l. : double liaison, . température de fusion

IV.1.3. Acides gras oméga
Se sont des acides gras poly-insaturés présentés ldanotion oméga : le groupement

méthyle terminal est notél. Les oméga 33) ont une double liaison sur IE™ carbone en
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partant denl, ainsi C18:3w3 est I'acidec-linolénique. Les oméga Gn6) on une double
liaison sur le 8™ carbone en partade®l, ainsi C18:206 est I'aciddinoléique.

Les acides grae3 et w6 sont des acides gras essentiels. lIs sont peogait les égétaux
grace a I'enzyme qui permet l'introduction des desliaisons sr les atomes de carbone-

dela de C9. Pour 'hommeles acides grasm3 et w6 doivent étre présents dans s
alimentation car il ne peut pas les synthétisempbrtance de ®3 etw6 est due au fait qu’il
sont les précurseurs des prostaglandines etres molécules indisponsables ayant

activités biologiques.

IV.1.4. Autres acides gras
- On trouve les acides gras hydroxylés qui compodardu plusieurs groupements hydrox

se substituant aux atomes d’hydrog

Exemples :- acide cérébronique (chez I'aninr : 2-hydroxy C24:0
acide nervonique (tissus nerve : 2-OH C24A™ (Fig. 41)

15

/ 2

OH

om

24

Fig. 41. Acide nervonique 2-hydroxy C24%

- Il existe aussi des acides gras méthylés qui poutemeéthyle -CHg) qui se substitue a un

généralement sur un carbone term

Exemples :- acide tuberculostéariq : C18:0 avec un -Cien C10
acide phytaniqt : C16:0 avec 4 -Cken C3,C7,Cll et C

IV.1.5. Propriétés physiques des acides gt
Les propriétés physiques des acides gras sonthétss par la longueur des chaines ei

leur degré d’insaturation.
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- Solubilité : acause de non polarité de leurs chaines hydrocaesoles acides gras sont t
peu solubles dans l'eau. En effet, plus la chabtelangue, plus la solubilité est fai et

d’autant plus faible que le nombre de doublesdiagsest élev

- Point de fusion :il dépend de la longueur et du degré d’insaturatieria chaine carboné
Dans les acides gras saturés, le point de fusigmente avec la longueur de la che
carbonée. En effet, les interactions de Van derl|§Veatre les chaines sont d’au plus
nombreuses que la chaine est longue et I'énergeseéire a la fusion sera alors plus éle
Par contre, les acides gras insaturés ayant peliaidens entre les chaines carbon

présentent des points de fusion faik

Exemples :- acide oléjue (C18:1% : point de fusion = 13,4° méme longu

acide stéarique (C18 : point de fusion = 69°C de la che

- Grace a leur structure bipolaire, les acides grdstendance, en fonction de la prése
d’eau, a s’associer en ensembles orientés. Enidonde I'état de I'acide gras et de la nat
des phases constituant linterface, on peut avas dtructures uilletées (films) ot

micellaires (Fig. 42).

Structures feuilletées Structures micellaires

Fig. 42 Comportements des acides gras dans différenigsux

IV.1.6. Propriétés chimiques des acides gr
a/ Salification(ou saponificatior
Traités par des bases, les acides gras formesetieappelésavons

ificati 8 _@
Cy7H3;COOH + NaOH Saponification C,7H;;C00 Na + H,0

Acide oléique Oléate de sodium
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b/ Hydrosolubilité des savons alca

les anions gras R-CO@n solution abaissent la tension superficielle aigrface : les
sa/ons sont tensioactifs. De la résultent leurs pébgs mouillante, moussantes
émulsionnantesCes anions gri peuvent également étre précipétés stivesrses conditior :

o Par addition d’un cation alcalin (**, Mg**, B&", PIf") il se forme un savon insolul

= -
2 Cy7H;;C00 Na + Ca » (C7H;3C00),Ca+ 2 Na®

Savon insoluble

o Par acidification ou par addition d’'une solutiomcentrée de NaCl, il ya précipétati

du savon
S @ . N
CITHHCD'D MNa+H" (EJ{CES) L Cl?HBBCDDH+hﬂ
o @ ; Relargage
Cy7H33C00 + Na (exces) » Cy7H;;COONa

¥

c/ Les acides gras insaturés peuvent subir essentaitedes réactions d’additit

d/ Indice d’acide (1) : Masse de KOH (en mg) nécessaire pour neutrdisencides gra
libres contenus dans 1 g de lip

I _ Mkon(mg) 103
4 muc(9) * (6)

avec, moy : masse de KOH exprimée en

Mg : masse de l'acide gras exprimée

e/ Indice d’'ester @) : Masse de KOH (en mg) nécessaire pour saponik acides gras
estérifiés cotenus dans 1 g de lipic

I — mKOH(mg) 103 7
E mac(9) - (7)

f/ Indice de saponificationd)l: Masse de KOH (en mg) nécessaire pour neutrdéseacide:
gras libres et pour saponifier les esters contdans 1 g de lipid
Is=Ia + [ (8)
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g/ Indice d’'iode (J) : Masse de diiode ;) pouvant se fixepar addition sur les doubls

liaisons de 100 g de lipide.

— mp, @ %
I maca)

102 (9)

avec, 1m;, masse de KOH exprimée en

IV.2. Acylglycérols

Les molécules d’acylglycérols sont de véritablesre¢oirs de I'énergie métabolique. Appe
aussi glycérides, leacylglycérols regroupent les monoacylglycérols diegylglycérols ¢ les
triacylglycérols. lls sont constitués par un glygéestérifié respectivement par un, deu:
trois acides gras. Pour localiser la position deisles gras, n numeérote les atomes
carbones en utilisant la représentation de Fi:; si le groupe alcool secondaire est orien
gauche du carbone 2, le carbon-dessus est C1 et l'autre C3. La position deide gras est
indiquée par le préfixesn (stereosicifically numbred) ou usuellement par le numéro

carbone.

IV.2.1. Monoacylglycérols
Ce sont des monoesters de glycérol avec deux igsns®ion la position de l'acide gi
estérifie R sur C1 ou R en position C2 (Fig. 43)Les monoacylglycérols sont d

intermédiaires dans la dégradation par lipolysetid- et diacylglycérols.

0
1
H;_C—O—E,//
AN
2 R
HO—CH
H.Co— OH

sn-1-monoacylglycérol

Fig. 43. sn-1-monoacylglycérol

I\V.2.2. Diacylglycérols

Les diacylglycérols sont des diesters du glycévelcades acides gras en positionset C2
ou en positions C1 et GFig. 44. L'acide gras en position C2 est trés souventtiméal es
diacylglycérols sont formés lors de la digestion tt@cylglycérols par les lipases. Il se for
des 1,2- et des 1@acylglycérols qui s'isomérisent 1,3diacylglycérols. Dans la cellul
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les diacylglycérols peuvent étre produits a padi@s phospholipides pricipalement
phosphatidylinositides de la membra par action de la phospholipase C. Le diacylglyc

libéré participe a la transmission signaux cellulaires en activant la protéine kin@s

O
H;_C1 D—C//
0 AN
N o d
Rz/ ‘3
HC OH

Fig. 44. sn-1,2-diacylglycérol

IV.2.3. Triacylglycérols

Dans les triacylglycérols, les trois fonctions alsodu glycérol sont estérifiées par des ac
gras R, R; et R. Dans le cas ou les acii gras en position 1 et 2 sont différents, un ce
d’asymétrie apparait au niveau du C2, on peut desilsomeres | et (Fig. 45.

0
HoC O—L/Lm R, R
‘ 0
HC—O—C/ Rs Ro Rz
‘ 0
HoC O—C/LRE, Ra Ra
Trighycérol Isomére | Isomere I

Fig. 4%. Triglycérol et ces isomeres
La majorité des triacylglycérols naturels sont gesneres I, et 'acide gr en position 2 est
souvent insaturé.
- Triacylglycérols simple— les trois acides gras sont de méme type
- Triacylglycérols mixte:— au moins deux acides gras différents

Remarque :les triacylglycérols sont des lipides neutres, polaires, et donc hydropbes.

IV.2.4. Nomenclature

- Triacylglycérols simplestri + radical (nom de I'acide gras) +

Exemple :tristéarine (ou stéarate de glycéi— le triglycérol contient 3 stéara
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- Triacylglycérols mixtes : Numéro du carbone — nieni’acide gras (yl) + glycérol
Exemple : 1-stéaryl, 2-linoléyl, 3-palmityl glycérol
ou stéarate 1 lénoléate 2 pal@i8 de glycérol

Tableau 7. Nomenclature et formule chimique desrgste quelques acides gras

Nom Formule

Laurate CH3(CH,)1,COO

Myristate CH;3(CH,)1,COO

Palmitate CH;3(CH,)14,COO

Palmitoléate CHj; (CH,)s CH=CH (CH); COO
Stéarate CH;(CH,)14,COO

Oléate CHj; (CHy); CH=CH (CH,)); COO
Linoléate CHjs (CHy), (CH=CHCH,), (CH,)s COO
a-linolénate  CH; (CH,)10 (CH=CHCH,); (CH,)s COO
Arachidate CH3(CH,)1sCOO

Arachidonate CHj; (CH,)4 (CH=CHCH,),4 (CH,), COO
Béhénate CH3(CH,),,COO

lignocérate CH3(CH,),,COO

IV.2.5. Propriétés physiques
a/ Les acylglycérols sont des liquides ou solidestugux au toucher car leur point de fusion
est relativent bas. Le point de fusion dépend dwtare des acides gras constitutifs.

Exemples :
* Huiles : sont des liquides a 15°C, et riches edezcgras insatures ;

» Beures (T~ 25°C) : renferment des acides gras saturésianoehbre d’atomes de
carbone ;
» Graisses (1~ 35 a 40°C) : riches en acides gras saturéesafures a 16 et 18 C ;

» Suifs (T > 40°C) : renferment beaucoup de stéarate de rylgc@ristéarine).
b/ Les acylglycérols sont remarquablement insoludkess I'eau, a froid et a chaud, car les

groupements hydrophiles sont engagés dans desnlaesters. Ils sont trés solubles dans des

solvants organiques tels que le benzéne, I'éthahloroforme ...
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IV .2.6. Propriétés chimique
a/ Hydrolyse les acylglycérols s’hydrolysent au niveau dessdias esters pour donner

glycérol et des acides gras.

b/ Saponification : comme les acides gras, lecylglycérols sont saponifiables, selor

réaction :
0

- +
H-C 0 C/OF?.1 H.C——OH R,——COO , Na
+ - —- +
HL.l 0 /Rz +3(Na, OH) =|-|J: OoH *+ R.——COO . Na
| .
HL—0 //RE_ H.C——OH R;——C00, Na

c/ Réactions d’addition :elles concernent les glycérides renfermant damrs l@olécules de
restes d’acides gras insaturés, c’est le cas dies.
» Addition d’hdrogene (hydrogénatic : elle s’effectue sous pressior en présence de
catalyseurs =saturation des doubles liaisons. A, a partir dhuiles, on prépare le
graisses des margarine

* Addition d’halogenes (halogénatic :

—HC=—CH—— *+ X3 ——— —— XHC—CHX ——

d/ Oxydation des la double liaiso : I'oxydation des acides gras peut s’effectuer pae

enzymatique (Lypoxydasegnzymes qui catalysent I'oxydatic

Oxydation

R—HC——CH——COOH R——C0O0OH + HOOC——CH,—COOH

Monoacide Diacide

IV.3. Phospholipides et sphingolipide

IV.3.1. Phospholipides

Les phospholipides, principaux lipides des memisades eucaryotes et des bacté
dérivent de I'acide phosphatidique, constitué d’'mmelécule de glycérol dans laquelle

hydroxyles des carbones 1 et 2 sont estérifiesdparAG de 16 a 20 C. L’aci gras en
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position 2 est toujours insaturé. L’hydroxyle ees} estérifieé par I'acide phosphoric (Fig.
46).

0
Acide gras saturé ——0——~CH- R1—C£O—CH~

=

0
insaturé —(O0——CH RE—CJ/—O—CH 0
< | | |

b CH, e CH,—0—P—0

Acide phosphatidigue |

10—

L Queue nan polaire (hydrophobe) | Téte polaire (hydrophile) , Acide phosphatidique

Fig. 4€. Formule chimique d’'un phospholipide

Dans les phospholipides, le phosphate en positi@st8rifie une seconde fonction alc
apparteant a un substituant polaire de nature variée fgubst X) comme la sérin

I'éthanol amine, le glycérol ou l'inositol. La natudu substituant X définit le phospholipi

Exemple : X = Sérine => Phsphatidylsérine (I

- Le cardiolipide est uphospholipide particulier formé de I'association dBux molécule
d’acide phosphatidique reliees a une molécule dgcégb; on I'appel égalemer
diphosphatidyl-glycérol.

- Le groupement phosphoryl des phospholipides esdoSon pKa est compris er 1 et 2 et
il porte donc une charge négatiau pH physiologiques. La charge globale de chi

phospholipide dépend de la nature de X (Tal 8).

Tableau 8 Charges globales de quelques phospholi

X Nom du phospholipide Charge totale
Choline Phosphatidyl choline (P! Neutre (0)
Ethanol amine Phosphatidyl éthanol amine (' Neutre (0)
Sérine Phosphatidyl sérine (F Négative (-)
Glycérol Phosphatidyl glycérol (Pt Négative (-)
Phosphatidyl glycérol Diphosphatidyl glycérol (Cl Négative (-)
Myo-inositol Phosphatidyl inositol (P Négative (-)
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Dans son ensemble la molécule de phospholipideamgthiphile, présentant une pai
apolaire qui est constituée des chaines hydrocédsodes AG et une partie polaire,

phosphoglycérol substitué.

IV.3.2. Sphingolipides

Les sphingolipides sont constitués a partir deplargjosine d’ou le nom donné a ce grot
La sphingosine est un alcool aminé a 18 C, poréaure double liaison trans en -C5, un
groupe aminé en C2 et deux hydroxyles en C13. La sphingosine est ac' : le carboxyle
d’'un AG saturé s’unit par une liaison amide au, du C2 de la sphingosine, il se forme a
unecéramide (Cer) (Fig. 47) Tous les sphingolipides sont construits sur aatieé¢ de bas
En fonction de la nature du substituant X, lié &icool primaire de C1, les sphingolipid
sont dévisés en plusieurs fami: les sphingophospholipides, les cérébrosides &

gangliosides.

Sphingosine

Il I St N I T N P N I F N -t [ LT

3
HOHC

|
2‘ H Liaison amide
HC——N
] | :
—O—CH;_ Acide grasde 16224 C

0
_Téte hydrophile Queues hydrophobes

Fig. 47. Structure chimique des sphingolipides

IV.3.2.1. Sphingophospholipide
Se sont les seuls phospholipides contenant du phtespCes molécules existent dans to
les membranes, mais elles sont surtout abondaatesld gaine myéline qui isole lesones

deus neuronescomme I'exemple de la sphingonline.

IV.3.2.2. Cérébrosides

Dans cette famille, le substituant X est un os@diéune liaisoip-osidique. Lorsque X est
galactose (Gal) on a des galactosylcérébrosides-Gal) situés surtout dans les membre
des tissus nerveux. Dans les autrissus, X est le glucose (Glc), ce sont
glucosylcérébrosides (C&ic). Ce sont des glycolipides neutres et sim@ésndant sur |

surface externe des membranes plasmi
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IV.3.2.3. Gangliosides

Dans cette famille de phospholipides les plus cemgd, le substituant X est chaine

glycanique ramifiée avec les mémes oses que lelgides neutres, mais aussi la N-

acétylgalactosamine et la N-acétylglucosmine ajnsi des molécules d’acides sialique (acide
N-acétylneuramique) branchés sur la chaine oligisaique.

Les gangliosides ont un caractére anionique graleeprésence du groupe carboxyle. Les

membranes biologiques sont constituées de glydel#pi

IV.3.3. Phospholipases

On distingue 4 phospholipases qui peuvent hydrolesephospholipides qui sont, AA,, C

et D. Les phospholipases At A, conduisent a I'élimination des acides gras sigréposition

1 et 2 et & la formation de lysophospholipides. AliBére des AG insaturés qui sont utilisés
par la céllule, tel I'acide arachidonique qui comdwx eicosacanoides. La phospholipase C
peut hydrolyser le phosphatidylinositol bisphosph@itnositol porte deux phosphates et 4 et
5) et conduit a la formation d’un diacylglycéroligst un activateur de protéines kinases et
simultanément d’un inositoltriphosphate s IRjui induit la libération des ions &a

intracellulaire.

IV.4. Stockage et role des triglycérides

Les triglycérides constituent le stock d’AG le plumportant de I'organisme, localisé
essentiellement dans le tissu adipeux (plus de @é®on du poids corporel, soit, chez un
homme de 70 kg, 8 kg de triglycérides se decompasafh kg de glycérol et 7 kg d’AG). Ces
réserves permettent a I’homme de survivre sans endntpis pas sans boire) pendant 2 ou 3
mois. Les triglycérides sont également stockés demsgraines de nobreux végétaux,
fournissant énergie et précursseurs de synthésedoia gérmination.

Les AG, une fois libérés dans le sang capillaioait $es substrats énergétiques préférentiels
des muscles, du myocarde et du foie.

* Les AG, sous forme de triglycérides, sont la ferprivilégiée de réserve énergétique car :

- d'une part parce gu’ils sont plus réduits que dascides : le rendement énergétique de
I'oxydation complete (en C£et HO) de 1 g de lipides est plus de 2 fois supériecglai de

1 g de glucides (9 kcal versus 4 kcal).
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- d’autre part parce gqu’ils sont anhydres : lecigles sont hydrophiles, donc hydratés (1 g de
glycogéne retient 2 g d’eau). Les lipides sont bptiobes, donc anhydres. Ainsi, 1 g de

lipides anhydres équivaut énergétiquement a 6gyd®gene hydraté.

Ex. les 7 kg d’AG stockés sous forme de triglycésidlans les tissus adipeux d’'un homme de
70 kg équivalent énergétiquement a 42 kg (6 x Qlgeogene (hydraté).

* Les AG sont stockés sous forme de triglycéridas: c

- les triglycérides sont des graisses neutresafi@ctere acide des AG est masqué) ;

- de fagon générale, une molécule de haut intéo&idique doit étre stockée sous une forme

différente.

IV.5. Exercices et OCM

Exercice 1 :

Soient les acides gras suivants :

C16:0, C16:1° C18:0, C18:A°% C18: 1%

et les points fusion : -5°C, 0°C, 13°C, 63°C et@0°

a/ Donner la structure chimique et le nom de cha@sacides gras donnés.
b/ Attribuer a chaque acide gras le point de fugjonui correspond.

c/ Expliquer la variation des points de fusion.

Exercice 2 :
On considere les lipides suivants :

» Trioléylglycérol

2-stéaryl-dipalmitylglycérol

o 1-palmityl-2-lénoléyl-3-laurylglycérol

» galactosyl-dilinolénylglycérol

* phosphatidyléthanolamine
1/ A quelle classe de lipides appartiennent ceposgs ?
2/ Ecrire les formules semi-développées de ces osé

Exercice 3 :

A. Indice d’acide et masse molaire d'un acide gras
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1/ Etablir la relation entre I'indice d’acide etrl@asse molaire d’'un acide gras sature, puis la
relation entre I'indice d’acide et le nombre d’atsrde carbone d’'un acide gras saturé.
2/ Calculer les indices d’acide de I'acide butyaat de I'acide palmitique. Conclure.

B. Indice d’'iode et nombre de doubles liaisons d'udegras
1/ Etablir une relation entre I'indice d’iode, lembre d’atomes de carbone et le nombre de
doubles liaisons d’'un acide gras.
2/ Un acide gras a 18 atomes de carbone préseritwlige d'iode égal a 180, en déduire sa
structure.

Donnée id¥l = 56 g/mol.

Exercice 4 :
Soit le lipide : 1-oléyl-2-linoléyl-phosphtidylglygcol (OLP)
a/ Ecrire la structure chimique du lipide OLP.
b/ Calculer son indice de saponification et sonced’iode.
¢/ Que donne 'hydrolyse de OLP par la phosphoépas
Données : M(KOH) = 56 g/mol, M@ErPOy) = 98 g/mol et M(I) = 127 g/mol

Exercice 5 :

Le carbone 1 ou du glycérol est estérifié avec I'acide stéarique

Le carbone 2 o@ du glycérol est estérifié avec un acide gras imgad 18 carbones. L'action
du KMnQy sur cet acide gras donne deux diacides et un roa®a

Le carbone 3 ou’ du glycérol est lié a une molécule d’acide phaspjue, laquelle est liée a
une molécule d’éthanolamine.

1. Ecrire la formule chimique de ce lipide en pséai la nature des liaisons formées.

2. Nommer ce lipide.

3. Calculer son indice d’iode.

4. Calculer son indice de saponification

Exercice 6 :
1/ Etablir la relation entre l'indice d’ester etrfeasse molaire d’un triacyglycérol.
2/ Application : la saponification de 3 g d’un tydglycérol nécessite 10,1 ml d’'une solution
alcooligue d’hydroxyde de potassium a 1 mol/l.
a. Calculer I'indice d’ester de ce triacylglycérol
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b. Préciser I'identité de ce triacylglycér sachant que I'acide constitutif de ce derniel
une chaine linéaire satur

Donnée : Mon = 56 g/mol.

Questions a choix multiples

QCM1:

Estimez l'indice d’'iode () pour I'acide graschématisé ci-dessous :

e ™ e e AT e e _-COOH

M=2544 g/mol et M (L) =253.8 g/mal
O a. 10
Ob.1
O c. 100
O d. 50

Ll e. 200

QCM 2 :

Aquelle catégorie oméga) appartient I'acide gras suivi :
e e e T e OO0
la.3

Ob.7
Oc.6
O0d.5

Oe. 4

QCM 3 :

Lequel de ces glycérides affiche le plus petitéadiesaponification :
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a — OH c. ——OH
I:I o co (CHz)12—CHs I:I ——~0H
o co (CHz)42—CHs 0 co (CHz)s—CHa
b. 0 co (CHz)42—CHa d ——0OH
I:I O co (CHz)42—CHa I:I ——OH
D CD (CH;'_-}L':__CHE. O CD (CHELE_CHE
IV.6. Corrigés
Exercice 1

a) C16:0 (acide palmitique)C16:1A° (acide palmitoléique)C18:0 (acide stéariqL ;
C18:1A° (acide oléique) C18:1A%*? (acide linoléique).

b) C18:0 (70°C) C16:0 (63°C ; C18:1A° (13°C) ; C16:A° (0°C) etC18:1A%*2 (-5°C)
c) Le point de fusion d'un acide gras augmente évémngueur de sa chaine carboné

diminue avec son degré d’insaturat

Exercice 2
Les trois premiers lipides sont des triglycéridesjuatrieme est un glycolipide e dernier

est un phospholipide.

Exercice 3
A-1) I, = ZKOH , 13 DIy = —KOH_, 103
Mag 14+n+32

A-2) Acide butyrique : A = 636,3¢
Acide palmitique :al= 197,1¢
L’indice d’acide diminue avec la longueur de laideacarboné

p*Mj ) p*Mj
2 4 102 : II — 2

=— "2 %1072
Mg 14+n—2p+32

B'l) II =

B-2) p = 1,98 ~ 2 => acide linoléiq
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Exercice 4
b/ Is (OLP) = 147,66
| (OLP) = 98,70
¢/ La phospholipase C coupe la liaison entre lbarae de glycérol et 'oxygéne de I'acide

phosphorique

Exercice 5

2/ 1- stéaryl-2-linoléyl-phosphatidyl éthanol amine
3/1,=68,18

4/ 1s = 150,33

Exercice 6

1/ 1 =%* 103

2-al E=189

2-b/ n = 18 => acide stéarique

Corrigés QCM
QCM1:c;QCM2:b;QCM3:cetQCM4:d
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Chapitre V. Les terpene:

O bjectifs

Connaitre la structure de base des terpen
Connaitre les grandes classes des terpé
Identifier les unités isoprénique:

Connaitre les propriétés deterpenes

OIREERN ORIV

Comprendre la réactivité des terpéne

V.1. Généralités
0 Le nomTerpénevient du mot allemand « Terg » (1866) provenant das Terpel :
la térébentine ;
0 Les terpénes des hydrocarbures, mais de nombreiwésiéalcols, aldéhydes, cétor
etacides), de structure apparentée, sont considénéismie des composés terpénic ;
o Présents dans les plantes, les bactéries ou legpairaons, les terpénes constituent
groupe des lipides présentant une grande divestsitéturale au niveau :
- Tallle;
- Nature des atomes (hydrocarbuiou composés azotés ou oxygé
- Structure (cyclique ou linéait

Structure générale
Dans la littérature, on compte environ 30 000 teegedifférent qui sont répertoriés. Le
composés dérivent d'une méme moléculeple & 5 atomes de carbo : Isopréne ou 2-

méthyl-1,3-diéne (€Hsg). Il s’agit d’unités isopréniques(U.l.) (Fig. 48).

a e

|sopréne Unité isoprénique

Fig. 48 Formules chimiques de l'isopréne et de I'unitéigniqus
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o De formule brute (@Hie)n (avec, n = 1,2,...), les terpénes sont tres utilidass

différents domaines d’application notamment cosguétj médicale, pharmaceutiqu

o En fonction du nombre d’atomes de carbones, lg®hes sont classés en différer

catégories :

Cio:
Cis:
Cop:
Cos:
Cso:
Cao:

monoterpene U.l., EX. limonéne
sesquiterpenes (3 U.l., Ex. farné
diterpénes (4 U.I
sesterpenes (3.1.)
triterpenes (&J.1.)

tétraterpenes (8.1.)

0 Les terpénes ont une structure acyclique et d'aulyelique

v/ Remarque :Les terpénes ne sont en réalité pas dérivés deculeséd’isopréne, car ce-

ci n'a jamais été trouvée sous forme de produitineat Les terpenes sont formés a ps

du précurseuisopenténylpyrophosphat (IPP) (Fig. 49).

Fig. 49 Formule chimique e I'isopentylpyrophosphate (IF

0 CsHg: sont des hénterpéne

o Certains terpénes présentent un intérét commedaafum) thérapeutique (le taxol) «

un anticancéreux, l'artémisine permet de lutterti@la malaria, I'acide rétinoique est

agent de icatrisation ou nutritionnel (les caroténoidesyitamine A)

V.2. Monoterpénes

(0]

(0]

o

La majorité des monoterpenes sont rencontrés eartaiiles essentielles (9C;

De petite masse molaire, les monoterpenes sontylatement volatil

lls comportent dexunités isopréniques selon le mode de coplitét— queue) ;

On distingue (Fig. 50) :
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* Monoterpénes acycliques (ex. nél
* Monoterpenes monocycliques (ex. limone
* Monoterpenes bicycliques (ea etp-pinene)

* Monoterpénes tricycliqu

HO

Limonéne gy imonéne

Méraol o-Pinéne R(+)-
(Orange) (Citron)

(gérmanium) (Fin)

Fig. 5(. Exemples de monoterpénes

o Alintérieur de chaque groupe, les monoterpénesg@et étre des hydrocarbures simg
insaturés (ex. limonéne), ou avoir dgroupes fonctionnels et étre des alcools

menthol), des aldéhydes ou des cétones (ex. caj (Fig. 51).

HO S

Menthol {menthe) Camphre

Fig. 51 Exemples de monoterpénes contenant des groupesofmnel:

V.3. Sesquiterpenes
Formés de 3 U.l., les sestprpénes est la classe des terpénes la plus digerdis peuven
étre acycligues, monocycliques ou bicyclic

ExempleqFig. 52) :

» Farnésol parfum a propriétés antiseptiq

» Cadinene essence naturelle extraite poivre
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T S S

OH

Farésol -
Cadinéne

Fig. 5z. Exemples de sesquiterpenes

V.4. Diterpenes
0 Avec un squelette carboné de 20 carbones (4 les)diterpéne comprennent un groug
de composés chimiquement hétérog

o lls sont moins volatils que les précéde

ExempleqFig. 53) :
* Phytol: présent dans la chlorophy

* Rétinol ou vitamine A

Rétinol {vitamine A1)

Fig. 53. Exemples de diterpénes
V.5. Triterpenes

Composés de 6 U.I. g, les triterpénes sont une classe des terperas/ezhent complexe

Exemple :Le squalene (ospinacen) (Fig. 54)est un triterpene rencontré dans les anin
surtout, mais aussi dans les huiles végétalese(dliv, arachide
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Squaléne

Fig. 54 Formule chimique du squaléne (triterpe

V.6. Tétraterpénes

o Composés des 8 U.l., les tétraterpénes renfernsentdroténoides, pigments jaunes
répandus chez les animaux et les vége (Fig. 55).

0 Le B-carotene (11 doubles liaisons conjuguées responsable de la couleur des caro
Il joue un rOle essentiel dans la croissance eislan.

0 L’oxydation duf-carotene au niveau de la double liaison centrafmel@eux molécule

de rétinal. La réduction de ce dernier donne lamwihe Al

S S T S e e e
p-Caroténe

Oxydation

S Sy Sy Ty rédution B e T OH

_ Vitamine Al
R étinal

Fig. 55. Réaction d’oxydation de [&carotene

V.7. Polyterpénes
o Sont des macromolécules composeés d’'un grand noailomges isoprénique ;
o Dans les végétaux on trot :

» Caoutchouc: M= 15(000 g/mol (100 U.l.).Sa structure chimiqurenferme des
doublesliaisons de configuration (Cis-1,4-polyisoprene)Le caoutchouc est
solide élastiguamorph (Fig. 56).

* Gutta-percha: M= 10C000 g/mol. Sa structure chimiguenferme des double
liaisons de configuration (Trans-1,4-polyisoprene). La gufp@rchi est un solide dur

etcassant et en partie cristal (Fig. 56).
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Caoutchouc (Cis-1.4-isopréne) Gutta-percha (Trans-1,4-isopréne)

Fig. 5¢€. Exemples de polyterpenes

V.8. Propriétés des terpénes
V.8.1. Propriétés physicochimiques
0 Les terpénes sont insolubles dans I'eau, mais Eduans des solvants organic ;
0 Les terpenes possedent une densité plus faiblecglie de l'eau (d < 1) sal
exceptions, huile de cannelle et huile de gi ;
o lls sont caractérisés aussi par leurs indice daatbn et pouvoir rotatoi ;

0 Les terpénes sont en général liquides épérature ambiante, et volat

V.8.2. Propriétés chimiques
o Grace a la présence de doubles liaisons (conjuguéemn) dans leur structure,
terpenes peuvent effectuer des réactions d’addit{b,, X,, HX ...), isomérisation
cyclisation, transpositic. En plus des réactions d’autaydation qui concerne |
positions allyliques (cette réaction et couranteqgee explique la sensibilité d
parfums a I'air) ;
o0 Les terpénes contenant des fonctions alcools peéusehir des réactions ¢

déshydratation, maiaussi des réactions classiques des a ;
* Quelques exemples sur la réactivité des tery

1. Addition de HCI sur k-pinene: Cette réaction s’effectue a des températuresebe-

17°C) pour stabiliser le cycle. C’est une addi@ectrophile de type Markovnikc

HCI gé HCl é
—_— = L

c-Pinéne Chloro-2-pinane p-Pinéne
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3. Déshydratation thermique du limonu

Pd
.
190 *C

Limonéne p-Cymene

4. Oxydation par I'oxygene de l'air dea-pinene: C’est une réaction dicalaire ou on

va générer un radical allylique stabilisé par résme

Do s b

c-Pinéne Myrténol

6. Cyclisation des alcools terpéniques en milieu ¢

HY | Ho
H H-0 | @ H@
HO

Terpinéol

Meérol

90



Chap itre V1. Les stéroides

Chapitre VI. Les stéroide!

O bjectifs

Connaitre la structure de base destéroides

OIREERN ORIV

Connaitre la classification desstéroides
Etudier les principaux stéroides
Connaitre la structure du cholestérol
Connaitre les propriétés du cholestér

VI.1. Structure des stéroide

o

o

Les stéroides sont des lipides dérivant des tefgéad(s) ;

Leur structure de base s’appelle sté: formé de 4 cycles hydrocarbonés,cycles
hexaniqueen forme chaise (A, B et C) et un cycle pentaniguéorme enveloppe (I;

La jonction entre les cycles B et C, de méme qlie eatre C et D, sont toujours de ty
trans ;

La jonction entre les cycles A et B peut étre trégxs cholestane) ou cis (1 coprostane)
(Fig. 57).

H

[

A
Jonction Cis

Projection palne du stérane

HE)
i 12

Jonction Trans

ﬁ(«)
Structure 3D du stérane

Fig. 57. Structure de base des stéroides

Un substituant placé en dessus du plan moyen dassci, B, C et D est dit orien.
Dans le cas contraire est dit oriea ;

Les stéroides comportent généralement des groupemmetlyle en (o et G3 et souvent
une chaine alkyle em& Les stérols comportent —OH en G;
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(0]

Les stéroides présentent une grande diversité ibmmetle et interviennent dans

nombreuses fonctions biologiqu

VI.2. Classification des stéroide

0 Sérieandrostane (ou norandroste : elle comporte un méthyle er;s.
Exemple: oestrane (hormone fémini ;

o Série androstaneelle comporte deux groupes méthyle ¢ et Ga
Exemple: testostérone (hormone mascul ;

o Série prégnaneelle comporte deux oupes méthyle en,get G3 et un groupe éthyle
en G- (Fig. 58).

Exemple : cortisone.

Seale oo

Destrane Oestrone Androstane
an
oﬁ@ C@o
Testostérone Prégnane Cortisone

Fig. 58 Structures chimiques de quelques stér

VI.3. Principaux stéroides
VI1.3.1. Cholestérol

0]

Isolé dans les calculs biliaires dés le X*™ siécle, le cholestérol est le plus anc
stéroide ;

Le cholestérol posséde une structure amphi;

Il rentre dans la structure de la membrane biolas ;

C’est le précurseur d’'un grand nombre de molédhileactives importantes (sels biliaire

hormones stéroides et la vitamine ;
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0 Le cholestérol est apporté par I'alimentation, maisssi synthétisé dans le foie
lintestin ;
0 Sa structure chimiquposséde 8 carbones asymétric ce qui donne ® = 256 stéréo-

isomeéres, mais un seul est rencontré dans la r.

VI.3.2. Hormones stéroidienne

Les stéroides comportent 5 familles d’hormc: androgénes, oestrogenes, progiste
glucocorticoides, minéraloarticoides et les sels biliair

0 Les andogénes (testostérone) et les oestrogenes (estadioestradiol) déterminent

développement des caractéres sexuels secondaitasfaiction sexuelle chez I'anin

(Fig. 59) ;

Testostérone Estradiol

Fig. 59 Formule chimique du testostérone et d’estr:

0 Les hormones ralrogenes sont synthétisés dans les glandes sexuellpartir de |

progestérone (Fig. 60) ;

O_
[+ [s)

Testostérone Progestérone

Fig. 6(. Réduction du progestérone

0 La testostéroneégule la maturation des organes génitaux malep#gtion des caractér
sexuels secondaires et la prction des spermatozoides ;
o L’estradiol (hormone femelle) est obtenue a patérla testostérone en transforman

cycle A en noyau aromatique par l'intervention ddlaromatas ;
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0 Les clucocorticoidegcortisol) participent a la régulation du métabois glucidique e
aussi a celui des protéines et des lif ;

o0 Les acides biliaires (acide cholique et acide dgdwadique) sont des molécules a pouy
détergent, contenus dans des biles sécrétées vésicule biliaire, qui contribuent a

digestion et a I'absorption intestinale des lipidésentaire (Fig. 61).

Cortisol Acide cholique Acide désoxycholigue

Fig. 61. Formules chimiques des acides biliaires

Vitamine D :

o Elle peut étre apportée par lalimentation ou sgtifée a partir d'un dérivedu
cholestérol qui est le @éhydrocholestér ;

o Dans la peau, le @éhydrocholestérol subit une photolyse par ; le cycle B est ouve
entre G et Go pour donner la vitamir D3 ;

o La vitamine D3 (cholécalciférol) inactive est triorsnée en calcitriol, la vitamine acti
apres deux hydroxylations, dans le foie ¢s et dans le rein en;GFig. 62 ;

o Le rdle principal de la vitamine D est d’augmentabsorption intestinalddu C&" qui est

finalement capté par les os (minéralisation de:

%
/‘:’

+20H

foie puis rein

-Qk‘?\‘“

—_— Calcitriol {forme active
T-déhydrocholestérol C\Pigilaén;:ar}gif[]éranl de la vitamine D)

Fig. 6z. Synthese de la vitamine D
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VI.3.3. Hormones corticostéroide
Les glandes corticosurrénales sont le siege dataation de la progestérone,;) précurseur

des hormones glucodaoides comme le cortisol et I'aldostér (Fig. 63..

Aldostérone

Fig. 65 Formule chimique de I'aldostérone

L'aldostérone contrdle la balance®, Na'/eau; elle augmente la réabsorption rénale

sodium qui entraine une rétention d’e

V1.3.4. Propriétés ducholestéro
VI1.3.4.1. Propriétés physique
= Le cholestérol est un solide blancaspect brillant bien cristallisé ;
= |l est insoluble dans I'eau (apolaire), peu solutidas I'éthanol froid, mais soluk
dans I'éthanol a chaud ainsi que dans les solwks lipides ;
= Tous les stérols sont actifs sur la lumiére potarist la plupart, comme le cholesté

sont lévogyres.

VI1.3.4.2. Propriétés chimique
= Fonction alcool le cholestérol est facilement estérifia
= Double liaison I'hydrogénation enprésence du noir de platine, sature la do
liaison et aboutit a un alcool secondaire satuiBy(itocholestérol). Cette fixatic
génere un nouveau carbone asymeétrigs).
Addition d’halogenes le Br, et L peuvent se fixer par addition sur la douliaison

du cholestérol.
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Réactions colorées : en solution chloroformiquestésols, traités par certains réactifs,
développe des colorations diverses ; plusieursederéactions sont utilisées soit au
dosage soit dans l'identification des stérols.

Réaction de Salkowskisolution chroroformique de cholestérol + aciddwidue pur

(volumes égales), aprés agitation, donne deux esuduperposées (une couche
chloroformique rouge sang et une couche sulfurltjuee a fluorescence verte).

Réaction de Liebermann-Burchardsolution chloroformique de cholestérol +

anhydride acétique + gouttes de I'acide sulfurique, apres agitation, donne une
coloration violacée fugace, virant au bleu puisrad. Ces réactions sont données par
tous les stéroides possédant un hydroxyle (OH)zest Gne double liaison entrg €t

Ce.

VI.4. Exercices et QCM

Exercice 1 :

Soient les terpénes ci-dessous :

1. Préciser le nombre d’'unités isopréniques daaswhdes terpenes donnés ci-dessous.

2. Préciser la famille de chaque terpéne.

G Nepetalactone F }

Myrcene
Carvone
@( A?O/\E
[arnesol
[f-Santalol

[reinin
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Exercice 2 :
Expliquer la cyclisation suivante du linalol constanmt intermédiairement au carbocation (C)

lequel évolue soit en donnanidterpinéol soit le limonéne :

CH

c-terpinéacl

H
—_—
®
Alcool - C -

limenene

Exercice 3 :
Le B-carotene (ou provitamine A), précurseur de lamvite A, est utilisé comme additif

alimentaire. Sa structure chimique est donnée ssaies :

RV P T Vi Ve e P P PV

1. Combien d’unités isopréniques que contieffi-éarotene.
2. La molécule di-carotene est-elle chirale.
3. Préciser la configuration des doubles liaisamaérotées 1 et 2.

4. Que donne la réaction d’ozonolyse d’'une molg-daroténe en présence d’un réducteur.

Exercice 4 :
Le cholestérol, extrait des calculs billiaires t&silieu du XVIIE™ siécle, de formule brute
CoH46O est une biomolécule indisponsable a la survid'efpéce animale. Sa formule

chimique est donnée ci-dessous :
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\\'\\*

HO

1. Repérer tous les carbones asymétriques de pwitécule et donner le nombre de
stéréoisomeres correspondant.
2. Donner la configuration absolue R ou S des cabasymétriques du cholestérol.

3. Donner la représentation spatiale du colestérol.

Questions a choix multiples

QCM1:

Préciser parmi les molécules schématisées ci-dessdie(s) qui appartient (appartiennent) a

la famille des monoterpenes :

QCM 2 ;

Laquelle (lesquelles) des propositions suivantefatives a la structure schématisée ci-

dessous, est (sont) exacte(s) :
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HO
Nérol
0 a. C’est un terpéne cycliqg
O b. Elle comporte deux unités isoprénic
O c. C’est un lipide non saponifial

O d. C’est une molécule chira

[0 e. Sa cyclisation en milieu acide peut donner urederpene cycligt

QCM 3 :

Parmi les propositions suivantes, laquelle (oudeBgs) est (sont) exacte :

[0 a. Le carbone 22 du cholestérol est asymét

0 b. La stucture du cholestérol renferme 10 carbones asyauoiét

[0 c. La vitamine D peut étre synthétisée a partindiérivé du cholestér
[0 d. Le cholestérol est une molécule amphip

0 e. Le cholestérol est un lipide saponifi

VI.5. Corrigés

Exercice 1
Myrcene: 2 Ul (monoterpén: ; Nepetalatone : 2 Ul (monoterpéen&arnon: : 2 Ul
(monoterpéne) ; FarnesoB Ul (Sesquiterpen ; B-Santalol: 3 Ul (Sesquiterpen ; Ircinin :

5 Ul (sesterpene).
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Exercice 2

- Par transposition allylique, I'alcool donne umhazcation primaire ;

- Le carbocation se réarrange via une cyclisataur gonner un carbocation tertiaire (c) ;
- L’attaque nucléophile d’'une molécule d’eau s@&bl;) donne la-terpéniol ;

- Le composé c peut évoluer selon un mécanisppoir donner deux composes

éthyléniques, un moins substitué et un autre plbstgué.

Exercice 3

1) 8 Ul ; 2) Achirale : pas de'C

3) Double liaison (1) : cis (Z) ; Double liaison) (Zrans (E)

4) L’action de I'ozone sur If-carotene permet de couper les doubles liaison€)@tde les
transformer en carbonyles (aldéhydes et cétones)

Exercice 4
1) Cholestérol : 8 C=> 2 = 256 stéréoisoméres
2)G:S; @ R;G4:S;G:S;Go:S;Go:R;G3:S; G R

Corrigés OCM
QCM1l.a,cete;QCM2:b,cete; QCM 3 :det
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