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PROTÉINES :  
Structure

Pr Jonathan LOPEZ
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Posez vos questions pendant le cours
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Les protéines sont essentielles !

n Constituent la majeure partie de la masse 
sèche cellulaire : Unités de 
construction pour 
édifier les cellules

3

0

n Remplissent 
presque toutes 
les fonctions 
cellulaires

n Codées par le 
génome
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PLAN

n Forme et Structure des Protéines
n Structure primaire : enchainement des AA
n Structure secondaire : conformation de + faible 

énergie
n Structure tertiaire : domaines protéiques
n Structure quaternaire : assemblage

n Fonction des Protéines
n Méthodes d’exploration des Protéines
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Forme et structure : STRUCTURE PRIMAIRE
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n IMPORTANT! La forme d’une protéine 
dépend de sa séquence d’AA
n 20 AA avec des tailles et des propriétés 

physico-chimiques variées 
n Liaison peptidique par le ribosome 

N terminal

C terminal
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Forme et structure : STRUCTURE PRIMAIRE

6
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n Nature des chaines latérales conditionne le 
repliement de la protéine

n Multiples 
liaisons
faibles non 
covalentes
n Hydrogène
n Electrostatiques
n Van der Waals
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Forme et structure : STRUCTURE PRIMAIRE
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n Rôle central de l’hydrophobicité dans un 
environnement aqueux

Chaines
latérales
polaires

Chaines
latérales
apolaires
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PLAN

n Forme et Structure des Protéines
n Structure primaire : enchainement des AA
n Structure secondaire : conformation de + faible 

énergie
n Structure tertiaire : domaines protéiques
n Structure quaternaire : assemblage

n Modifications et dégradation des Protéines
n Fonction des Protéines
n Méthodes d’exploration des Protéines
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Forme et structure : STRUCTURE SECONDAIRE
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In vitro la protéine se 
replie souvent

spontanément pour 
retrouver la 

conformation de 
plus faible énergie

Ex: forte 
conc. d’urée
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Forme et structure : STRUCTURE SECONDAIRE1

Liaison peptidique

Liaison peptidique

Plane et rigide

Plane et rigide

Rotation possible
autour du Ca
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Forme et structure : STRUCTURE SECONDAIRE1

Feuillet beta

Hélice alpha

Fibre de
collagène

Squelette polypeptidique rigide c limites stériques des angles de liaison
11

Forme et structure : STRUCTURE SECONDAIRE
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Hélice alpha 
(droite)
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Forme et structure : STRUCTURE SECONDAIRE
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Stabilisation hélice a
1. liaisons Hydrogène

C=0/H-N
2. liaisons entre 
chaines latérales

(+) R non/peu polaires
(-) Asp, Glu, Lys, Arg = 

chargés
PAS de Pro/Gly c

coude

C O N H R
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Forme et structure : STRUCTURE SECONDAIRE
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L’a-kératine forme la fibre capillaire

“Superenroulement” d’hélices a
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Forme et structure : STRUCTURE SECONDAIRE

15
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Feuillet beta
« plissé »

2 ou + brins b connectés par des liaisons hydrogène
En moyenne : 6 AA par brin et 6 brins par feuillet

Orientation parallèle
ou anti-parallèle
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Forme et structure : STRUCTURE SECONDAIRE
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Brin b1

Brin b2

Structure favorisée par les petits AA hydrophobes
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Forme et structure : STRUCTURE SECONDAIRE
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La soie est constituée de multiples feuillets b
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Forme et structure : STRUCTURE SECONDAIRE
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Structures supersecondaires

Motif 
b-a-b

Épingle
à cheveux

Hélice-
boucle-
hélice

Clé
grecque

1 2

N

C
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Forme et structure : STRUCTURE SECONDAIRE

19
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Coude b : Proline ou Glycine
c changement de direction

Nterm

Cterm

Nterm

Cterm
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Forme et structure : STRUCTURE SECONDAIRE
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n Fibre de collagène : constituant majeur de la 
matrice extracellulaire
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Forme et structure : STRUCTURE SECONDAIRE
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Répétition motif Gly-X-Y (Proline ou hydroxyproline +++) 
c hélice GAUCHE  c triple hélice DROITE de collagène

21

PLAN

n Forme et Structure des Protéines
n Structure primaire : enchainement des AA
n Structure secondaire : conformation de + faible 

énergie
n Structure tertiaire : domaines protéiques
n Structure quaternaire : assemblage

n Fonction des Protéines
n Méthodes d’exploration des Protéines
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Forme et structure : STRUCTURE TERTIAIRE

23
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Forme et structure : STRUCTURE TERTIAIRE
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Stabilisation par 
des liaisons 

intracaténaires

- Faibles : hydrogène, 
ionique, hydrophobes

- Covalentes :
pont disulfure
Ex : Insuline
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Forme et structure : STRUCTURE TERTIAIRE
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1

25

Forme et structure : STRUCTURE TERTIAIRE

26

1

Chaque domaine protéique porte une
fonction biologique qui lui est propre

Ancrage
membranaire

Liaison
motifs riches 

en Pro
Phosphorylation

(domaine TK)

Liaison
Phospho

Tyr
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Forme et structure : STRUCTURE TERTIAIRE
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AA importants pas forcément contigus
Modélisation 3D c “docking” 
c inhibiteurs pharmacologiques

Domaine catalytique de c-Src Docking du dasatinib
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Forme et structure : STRUCTURE TERTIAIRE
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Dans les cellules les 
protéines chaperones 

peuvent aider au 
repliement correct 

des protéines
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Forme et structure : STRUCTURE TERTIAIRE
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Maladies liées au mauvais repliement de protéines

OLIGOMERES

AGREGATS
insolubles

“Plaque 
amyloïde”
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Forme et structure : STRUCTURE TERTIAIRE
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Forme et structure : STRUCTURE TERTIAIRE

31

1

31

PLAN

n Forme et Structure des Protéines
n Structure primaire : enchainement des AA
n Structure secondaire : conformation de + faible 

énergie
n Structure tertiaire : domaines protéiques
n Structure quaternaire : assemblage

n Fonction des Protéines
n Méthodes d’exploration des Protéines
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Forme et structure : STRUCTURE QUATERNAIRE
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1

Certaines protéines sont constituées de l’association
de plusieurs sous-unités (“monomères”)

c OLIGOMERE
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Forme et structure : STRUCTURE QUATERNAIRE
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Même ligand mais activation de 
voies de signalisation intracellulaire ≠ 
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Forme et structure : STRUCTURE QUATERNAIRE
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Capsides virales

SYMETRIE +++

35

Forme et structure : STRUCTURE QUATERNAIRE
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n Stabilisation par des 
liaisons faibles non 
covalentes
n Hydrogène
n Ioniques
n Hydrophobes

n Interactions entre 
momomères c 
activité biologique ≄
c « allostérie »
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Forme et structure : STRUCTURE QUATERNAIRE
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Ferritine : protéine de stockage du fer
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Forme et structure : STRUCTURE QUATERNAIRE
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Ferritine : protéine de stockage du fer

“Coeur” creux
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Forme et structure : STRUCTURE QUATERNAIRE
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Glutamine synthétase
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Forme et structure : STRUCTURE QUATERNAIRE
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Glutamine synthétase

γ-glutamyl phosphate (GGP)
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Forme et structure : L’ESSENTIEL
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n Protéines = assemblages d’AA 
reliés par des liaisons peptidiques

n Diversité de structure et fonction 
dépend de composition en AA

n Hélices a, feuillets b et coudes b
n Liaisons intracaténaires 

covalentes ou faibles c structure 
3D de la protéine fonctionnelle

n Les domaines protéiques portent 
des fonctions biologiques ≠ 
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Posez vos questions pendant le cours
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Evaluez-vous !

43
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