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Chapitre 14. Les cellules, | ‘individu et le mili@ : | ‘adaptation se fait par des
modifications transitoires de | ‘activité des proténes et / ou des genes.

Nous I'avons vu, il existe 3 étapes principalesestds genes et les fonctions des protéines

structurations
Genes --> ARN messagers --> polypeptides --> struces fonctionnelles
1 2 3 métabolisme

Revenons par exemple sur | ‘étude du métabolisme.

Il s ‘agit d'un ensemble de réactions enzymatiquaggcune étant sous le contréle d'un ou de plusieur
polypeptides, de un ou de plusieurs génes. Dékdpitre 1 nous avons noté que chacune de cesoré&apeut
parfaitement étre réalisée par le biochimisteeochimiste en dehors des étres vivants (in vitt@pendant, ces
derniers possédent I'originalité de pouvoir réalies milliers de réactions différentes, de marseigneusement
coordonnée.

Ce systéeme trés complexe est maitrisé, un pemedadistribution de | ‘électricité : si une ligfiei, une voie
métabolique) pouvait débiter sans controle, ellfefait aux dépends des autres, qui ne seraienfimentées.

Il existe unecoordination interne a la cellule

D’autre part, les cellules ne sont pas des enseriti@lement clos. Elles effectuent leurs réactiamss un certain
environnement physico-chimique, avec lequel idea échanges. Nous allons voir quendeeu interfére avec le
métabolisme cellulaire.

Enfin un individu multicellulaire peut étre trémganisé et posséder unmdieu intérieur », lui aussi en relations
avec lI'environnement.

A priori, les éventuelles modifications du métabwie d ‘un étre mono ou pluri-cellulaire (1) peuv&ne reliées
aux différentes étapes de notre schéma récapitulati

Nous ne traiterons pas les régulations trés sshjilé se produisent au niveau et a la suite deadiuction ni les
possibilités de régulations post transcriptionrse{ly). Nous nous bornerons a envisager ce quisse@al niveau
3 du schéma ci-dessus (fonctions des protéines) piveau 1 de ce méme schéma (transcription despe

1. Adaptation au niveau de la fonction des protéine  s.
Rappelons d ‘abord trés brievement quelques dorae&sbiochimie. Les polypeptides possedentstineture
spatiale bien définie , responsable deftmction , par exemple enzymatique. Cette structure spapealt faire

intervenirun seul polypeptide(3) ( la structure est dite tridimentionnelle ottitére ).

Dans d ‘autres cas, | ‘édifice fonctionnel est étplusieurs polypeptides ( la structure estdli@ernaire), qui
sont identiques ou différents ( homo ou hétéropéha).

Toutes ces caractéristiques structurales. peldtestl ‘objet de modifications plus ou moins sfigaies de |
‘activité des enzymes .



1.1. Variations de la fonction des protéines liées a leurs caractéristiques communes.
Les protéines , qu'elles soient structurales o@e®d ‘activités catalytiques sont trés sensiblde aombreux
parameétres physico-chimiques. Leurs fonctions swdifiées par ldempérature , le pH , la présence ddns
divers...etc.. De maniére réversible ou non il padification de certaines des liaisons chimiquéaikies » ou
« fortes » (4) qui interviennent dans la structure
La modification de ces conditions physico-chimiqpesit donc avoir des conséquences sur la struetule

fonctionnement des étres vivants. Cela est tellénmeai que les étres vivants les plus complexeals, les
animaux , possédent des systémes trés sophistigu@aintien de leurs conditions internes.

1.2 Conséquences de la réversibilité des réactions enzymatiques.
On peut représenter une réaction enzymatique ohaféére suivante ;
S+E ---->ES ---->P+E
<emem LS

Dans les conditions ordinaires de concentratiormétabolisme le substrat S est transforméneproduit P.
Dans d ‘autres conditions, P peut étre tramsfoen S.

On dit d ‘une autre maniére que | ‘enzyme a ume grande affinité pour S que pour P (5)
Cette réversibilité peut avoir des conséquenceabnétjues : si le milieu contiefieaucoup de P, il y aura
production de S, c ‘est a dire quengtabolisme aura tendance a fonctionner « a | ‘enve» ce qui est

évidemment une possibilité d’adaptation au mieuest considérable .

Plus généralement , la réversibilité des réactimzymatiques permet dviter | * accumulationde P, ce qui est
également important , par exemple si P préserdeeartaine toxicité lorsque sa concentration estéd (6)

1.3 . Conséquences des changements conformationnels spécifiques.

1.3.1. substrats et effecteurs

La fixation d ‘un substrat sur une protéine indlgs changements conformationnels plus ou moinsriaus du
site actif (7) , conduisant au complexe enzymebssat ( ES) Cette forme ES n ‘est stable que driéne
transitoire puisque ES --->P+E.

D*autres enzymes peuvent subir des modificatiorenfarmationnelles plus complexes . Par exemplee, un
molécule différente du substrat s ‘avére cependapable d ‘étre reconnue par | ‘enzyme et de wredun
changement conformationnel . Une telle moléculeapptléeffecteur.

La nouvelle structure spatiale peut alors « adlaueiune molécule du  substrat S , qui subitralta
transformation en produit P.

On saisit certainement | ‘importance de tels chareggs conformationnels , qui rendent la transfeionss --->P
tributaire de la présence ou de | ‘absence dddcedur (8).

On notera que dans | ‘exemple que nous avonsri#lydt'effecteur est nécessaire : ¢ ‘estaativateur. Dans d
‘autres cas , | ‘effecteur peut étreinhibiteur , sa présencmterdisant la fixation du substrat.



Lesprotéines sensibles a de tels changements conformationaetdgesallostériques Deux types principaux
de conséquences découlent de leurs propriétés.

1.3.2. Rétro-contrble.

Une voie de biosynthése linéaire , conduisant graduit final (9) unique , peut étre contrblée par ce produit. Par
exemple, lorsque le tryptophane est présent ameccartaine concentration ,iflhibe I'activité du premier
enzyme de la chaine , | ‘anthranilate synthétassumise ainsi a un changement allostérique lurdigant d
‘accepter son substrat , | ‘acide chorismique.

Des situations beaucoup plus complexes , baséde suéme principe ont été découvertes , ( avecnmEd
‘efforts !). Par exemple le flux des nistilites est tres soigneusement controlé dans &yiibése des acides
aminés qui ont | ‘aspartate comme source initiale

Trois enzymes différentes peuvent catalyser latigraaspartate = aspartyl phosphate(10) . Chacune est
sensible a un rétrocontrole particulier (11).

Dans ces cas, les effecteurs sont tousrdekiteur s.

Dans d ‘autres cas , nous l'avons dit, | ‘effectpeut étre uractivateur. Lorsqu ‘il est présent en quantité
suffisante , une activité enzymatique devient Sigative . Par exemple , certaines enzymes de dé§om des
sucres ne sont actives que si ces nutriments sésémts dans le milieu et peuvent étre dégradésgeouir de
source d ‘énergie. Il en est de méme lorsqu ‘ilynastock intra -cellulaire d ‘un produit de résepconsommeé
lorsque c ‘est nécessaire

1.3.3. | ‘allostérie et les effets coopératifs.

II' s ‘agit d ‘un domaine biologique et biochimigmemense . Nous nous bornerons a évoquer le fometioant de
| ‘hémoglobine. dont nous suivons | ‘histoire depl@é début de cet ouvrage

Cette molécule est un transporteur d ‘oxygéne tlasang . Une molécule voisine, la myoglobineesponsable
du stockage de | ‘oxygéne dans les muscles. Etle@sstituée d ‘un seul type polypeptidique , tanglie |
‘hémoglobine est faite, on le sait , de 4 chapwygpeptidiques (2, 2p3) .

Les biochimistes constatent que la myoglobine ffixexygéne avec une courbe de saturation d ‘un typieest
retrouvé dans de nombreuses réactions enzymaiigpéiguant également une seule chaine polypeptaiqu

Par contre , la courbe de fixation de | ‘oxygénelg@moglobine est différente. Elle s ‘explique pa structure
guaternaire de cette molécule : la fixation d ‘premiére molécule favorise la fixation des suivant®©n retrouve
cet effet dans de trés nombreux phénomeénes bialegigL ‘adaptation se fait par une sorte d ‘effébule de
neige » (12).

Cette propriété est diffet coopératif.

1.4. conclusion partielle



En bref, lactivité des protéines peut étneodulée en plus ou en moins selon les conditionsmidkeu. Ces
modifications touchent également les protéirestdicture qui peuvent étre sensibles a la concentration de
certains ions , a la présence de certains effecteurd ‘autres protéines ou méme encore a leurr@rop
concentration (13).

Ces modulations des activités ou des structurepiasdines sont plus ou moins spécifiques selarateet les
modifications du milieu:

-elles peuvent étrgénéraless’il y a des modifications de paramétres physicimriques.
-elles peuvent n ‘affecter qun seul métabolisme ou une seule structure.

-elles peuvent méme étre réduites a la modificadicactivité ou de structure dine seule protéine elles sont
alors trésspécifiques

(1) :les animaux supérieurs possedent une pitissiupplémentaire de régler leur métabolisma n&itrisant leur prise de nourritur€n
étonnerait certainement plus d ‘un fabriquant dedarits de régime en lui disant qu ‘il entre dangitand concert des régulations des étres
vivants....

(2):désquel‘on apprend un peu de biologi¢émdaire , on ne peut échapper a la descriptida dturation
des produits de transcription( encart 14 ) Rappelons que les ARN messagers peuvent , panpdxe différer de
ces produits de transcription par la perte de satgrentiers , correspondant a des régions du gdingecseront

pas traduites. Ces régions non traduites sont@pgetrons . On les oppose aux zones du géne qui sont tesduit
ouexons Cette étape supplémentaire dans le chemin ol gg2ne au polypeptide est susceptible d * étnaléég

(3): celane veut évidemment pas dire qu ‘uneBesmolécule d ‘enzyme est présente dans la eellul
(4): voir chimie
(5) : voir | ‘équation de Michaélis et ses consénces.

( 6) : une autre maniére de contrdler le nivea® @sst tout a fait banale : trés souvent P eshiriae substrat d
‘une autre réaction enzymatique ce qui fait évidemiiaisser son niveau.

(7): le site actif est une constellation d ¢eed aminés pas forcément proches.

(8): plus précisément , ¢ ‘est la concentratian effecteur qui est importante.

( 9 ) un produit final est considéré comme tel dorsil est utilisé pour la construction de’ moléesiplus
complexes , par exemple des macromolécules : lexi@@s aminés , les nucléotides , les lipides Isisnp. sont

des produits finaux

(10) on dit que ce sont dss-enzymesl s ‘agit de protéines différentes ( y compnistermes de séquence de leurs acides aminés) mais q
remplissent une méme fonction

(11) Le niveau en aspartate, se trouve ainsi réiglénaniéere tres subtile , via son utilisation ptausynthése des autres acides aminés,. De
plus | ‘aspartate controle sa propre biodyése.

(12) : c ‘est ainsi que de nombreux récepteursutgties protéiques acquiérent une trés grande &iitéi lorsqu ‘ils ont déja fixé une
premiére molécule signal.



(13) : par exemple , la tubuline peut se présesters forme libre ou en filaments ou en centrioles.

3. L' adaptation du fonctionnement d ‘un organisme « Supeérieur » aux
conditions de milieu.

Les physiologistes ont observé depuis longtempswu@ Bernard 1865) une tendance des étres vivants
« supérieurs » a stabiliser les constantes derngligu intérieur. lls ont baptisé cette propriétéméostasie
(Cannon 1929).

On peut imaginer sans peine la complexité desailgét permettant, par exemple, de régler la ppesstérielle,
la température corporelle ou le glucose circulRour les analyser il faut partir des détecteesodganes des
senspour arriver jusqu ‘aux mécanismes biochimiquespassant par les contréles pasysteme nervewet le
systeme endocrinien.

Lorsque | ‘analyse est poussée jusqu ‘au niveagontire, on constate encore une fois que le fonaément de
tous les étres vivants repose sur des mécanismesrfdfondamentalement les mémes. Comme nous sef®le
voir dans des cas simplelg maintien des constantes du milieu intérieur repse sur des régulations variées
de | ‘activité des enzymes et de leur production partir des genes.

4. Conclusion.

Si on se limite au métabolisme, on peut résumegélgslations et leurs conséquences en fonctionateditions de
milieu (figure 172).Les effecteurs peuvent étreencentration relativement élevée a la suite detfonnement
de la chaine et régler ainsi leur propre productianrégulation est alomndogéne lls peuvent également étre
présents dans le milieu dans lequel vivent lesilesl: la régulation est aloexogéne

Nous avons clairement distingué deux niveaux pgoguex de régulation par exemple dans le métabolisme

-1 'un est di a la nature et a la structure desédimes : des régulations peuvent se faire padarsibilité de la
catalyse enzymatiquee qui est un mécanisme trés grossier, ou pamgehnaents conformationnels , ce qui est
beaucoup plus subtil.

- | ‘autre concerne la production méme des protimia des régulations de la transcription. On gueitoutes les
possibilités de modulation de la transcription déeot plus ou moins du modéle issu des obsensaton la
synthése de IR galactosidase.

On peut simplifier a | ‘extréme en disant que | ‘WOposséde deux types de propriétés informationmelle
complémentaires :

- | ‘ADN est un émetteurd ‘informations, en ce sens qu ‘il transmet lestrinctions permettant de fabriquer les
protéines

- | ‘ADN est unrécepteur d ‘informations, car il posséde detbles pouvant étre reconnues par des signaux
externes, ce qui modifie au moins la quantité désinations

Un étre vivant est en relations constantes aveilieu qui | ‘entoure. |l posséde des mécanismesyariés qui lui
permettent de vivre dans ce milieugdt adapté) et de réagir , au moins dans certaines limigées; changements
de ce milieu {l est capable de s ‘adapter



Son ADN contient donc les informations conduisafd &synthése des protéines lui permettant d @&degpté et
celles lui permettant de s ‘adapter.

Que se passe-t-il si le milieu change au deldiohées des capacités dn étre vivant?

Comment expliquer la diversité des milieux et desstvivants ?

Des éléments de réponses a ces questions serisdagds/dans les deux derniers chapitres.
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