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SV-D-2-3 Nucléotides et acides nucléiques

OBJECTIFS D’ APPRENTISSAGE

Les nucléotides sont des molécules organiques - représenter |'organisation des nucléotides

composées d'une base azotée purique ou

(Pentose - phosphate - base azotée) ;

pyrimidique et d'un pentose phosphorylé.
- indiquer la distinction ribose / désoxyribose ;

Leur diversité est due a la nature de la base
azotée. - représenter schématiquement ATP et NAD en

lls forment des molécules de petite taille solubles [JRGESUEIEEIRELEEL LI UEEEENEN
et mobiles ou susceptibles de s’associer a des

. Métabolisme ;
proteines.

. o . La seule formule exigible est celle de 'ATP.
Les acides nucléiques sont des polymeéres

r V4 r L ’O .
séquencés de nucléotides.Vecteurs d’information, [ représenter schématiquement et commenter les
ils peuvent interagir avec des protéines.

Structures de ’ADN et de I’ARN, les relier a leurs

Propriétés en relation avec les attendus des cours

De génétique (§ IV-A)
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INTRODUCTION

ADN = Acide DésoxyriboNucléique
ARN = Acide RiboNucléique

Structure? Fonctions ?

Stockage et

Acides | Ou les trouve-t-on ? | expression de
nucléiques I'information
Bactérie 23 Prokaryotic cell Eukaryotic cell genethue
Mammifere 3

Dans (presque) toutes
les cellules de tous les
organismes vivants

Part des acides nucléiques
dans une cellule
(% masse de matiére séche)
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PARTIE | : LES NUCLEOTIDES, PETITES MOLECULES SOLUBLES,
MOBILES ET BRIQUES ELEMENTAIRES DES ACIDES NUCLEIQUES

I. Structure d’un nucléotide
A. Vue d’ensemble

B. Les sucre, élément structural
central

C. Le(s) phosphate(s)

D. Les bases azotées

Il. Fonctions des nucléotides

A. Constituants des acides
nucléiques

B. Coenzymes nucléotidiques

C. Nucleotides seconds messager
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PARTIE | : LES NUCLEOTIDES, PETITES MOLECULES SOLUBLES, MOBILES ET BRIQUES ELEMENTAIRES DES ACIDES NUCLEIQUES
e e

I.STRUCTURE DES NUCLEOTIDES
A.VUE D’ENSEMBLE

" Les nucléotides™ sont constitués de :
> | sucre
> | base azotée
> | a 3 phosphate(s)

phosphate (désoxy-)ribose
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phosphate(s)

base azotée

sucre Schéma de la
structure de base
NHR2 des nucléotides

base azotée (adénine)
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OH OH
phosphate (désoxy-)ribose base azotée (adénine)
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O
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6o-P=0=—5,0
\ l1l 4'
6 O 3! Y
On OR
Liaison N-osidique
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PARTIE I : LES NUCLEOTIDES, PETITES MOLECULES SOLUBLES, MOBILES ET BRIQUES ELEMENTAIRES DES ACIDES NUCLEIQUES

I.STRUCTURE DES NUCLEOTIDES
B.LE SUCRE, ELEMENT STRUCTURAL

CENTRAL

Le sucre est un pentose

HOCH/ \OH

» Sucre a 5 carbones 4’\ H

» Numérotation |I’a 5’ H ,é

» Groupe variable sur le C-2’ 37]
OH

Le sucre peut former des liaisons...

> ...avec une base azotée en I’
v liaison N-glycosidique

» ... avec un phosphate en 5’
v" > liaison phosphoester

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE

(0

Désoxyribose
(ADN)

Ribose
(ARN)

HOCH/ \OH HOCH/ \OH
l\‘ /I \\| |/|

ot

| / oH | oH o
G2
0O N =5
_ || </ | 5 base
O—P—0 , ) azotée
I 5 N N
O_
Phosphate I\ Liaison N-
glycosidique

OH OH

L—— Nucléoside —
l Nucléotide —
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PARTIE I : LES NUCLEOTIDES, PETITES MOLECULES SOLUBLES, MOBILES ET BRIQUES ELEMENTAIRES DES ACIDES NUCLEIQUES
e

I. STRUCTURE DES NUCLEOTIDES

C.LE(S) PHOSPHATE(S)

= |l peut y avoir jusqu’a 3
phosphates qui s’associent par des
liaisons anhydride phosphorique
(susceptibles de libérer beaucoup
d’énergie)
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Liaison
anhydride
phosphorique NH2
N AT oN
ofetoia, (A
0- 0- O 3
Phosphate

— Nucléoside —
Nucléotide monophosphate J

L—— Nucléotide diphosphate —
|

l Nucléotide triphosphate

2
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PARTIE I : LES NUCLEOTIDES, PETITES MOLECULES SOLUBLES, MOBILES ET BRIQUES ELEMENTAIRES DES ACIDES NUCLEIQUES {é@
e

I. STRUCTURE DES NUCLEOTIDES

T);pae;:e Base Symbole (désoxy)nucléoside
D° LES BASES AZOTEES o Adénine A (d-)adénosine
. e Guanine G (d-)guanosine
" « base » > tendan,ce a capter des H* Cytosine P (d)cytidine
= « azotée » > molécule cyclique riche en N R ) —
Pyrimidines  Uracile U (d-)uridine
Thymine T (d-)thymidine
* lly a5 bases différentes:
Adénine NH> Guanine O
Bases N N
puriques </ </ | SN </ | NH
ou purines : ) M /) N /)\
2 cycles ” N H N NH
3
4 Cytosine NH, Thymine 0 Uracile
. Ba.se.s 5. N3
pyrimidiques | | NH | NH
ou pyrimidines : 6 /)2 /& /& /g
| cycle /I?] H O H O
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Adénine

¢

Bases puriques
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( |

N K

Thymine, Uracile

.
¢

Cytosine

Bases pyrimidiques

N2



PARTIE | : LES NUCLEOTIDES, PETITES MOLECULES SOLUBLES, MOBILES ET BRIQUES ELEMENTAIRES DES ACIDES NUCLEIQUES

I. STRUCTURE DES NUCLEOTIDES

Liaison
BI LAN anhydride
phosphorique NH2
@) N X
Y Y ¢ T h
-0—P—0—P—0—P—0 otée
| | | N N
O- O- O- Liaison
I’ N-glycosidique

Phosphate

Désoxyribose

OH OH

— Nucléoside —
Nucléotide monophosphate J
L Nucléotide diphosphate ——

| Nucléotide triphosphate '
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5

Purines (2 cycles)

A Ho Go
(NIL\N </N | NH
'i' N/) 'il NANH

Pyrimidines (I cycle)
C NH2

SN
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PARTIE | : LES NUCLEOTIDES, PETITES MOLECULES SOLUBLES, MOBILES ET BRIQUES ELEMENTAIRES DES ACIDES NUCLEIQUES
e

1. FONCTIONS DES NUCLEOTIDES

A.CONSTITUANTS DES ACIDES NUCLEIQUES

" Les nucléotides sont les constituants de base des acides nucléiques

ARN
acide ribonucléique
HN
N— A
&f:‘
zji»m,

@ HOCH: . © OH
0

HN

o8
zjiﬁim,

M H H H H H
H H - H H
- OH M,C OH @
T )% Désoxyribose Ribose
0
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PARTIE | : LES NUCLEOTIDES, PETITES MOLECULES SOLUBLES, MOBILES ET BRIQUES ELEMENTAIRES DES ACIDES NUCLEIQUES
|

Il. FONCTIONS DES NUCLEOTIDES W

0 0 "0
z v Lp la /
B. COENZYMES NUCLEOTIDIQUES o/Z\y\o/Z\o/Z\owN \y
Coenzyme : n.m. petite biomolécule, non protéique, , . . HO OH

liaisons phosphoanhydride
a haut potentiel de transfert
adénine

indispensable au fonctionnement d’'une enzyme

= |l existe 3 types de coenzymes de nature nucléotidique :
» Coenzymes de transfert de groupements phosphoryle

v Ex:ATP, GTP (synthése prot), UTP (synthese polyosides) L'hydrolyse du dernier
> Coenzymes de transfert de groupements acétyle et acyle groupement phosphate
v Ex: Coenzyme A libére une énergie utilisable
: , i 0
» Coenzymes d’oxydo-réduction de Fordre de -55 fJ.mol
v" Ex : NAD*, NADP*, FAD iy 7 iy
NH2 W R‘Oeductlon QY:)
S & : xidation i
5 Omg, o O O (ijN NAD' +2e +2H' g=2 NADH.H o
i /U\/\NJ%/O_T_O_T_O NN adénine nicotinamide o

Branchement d’acétyl ou d’acyl ? oH
O=l?—0

0]

CoA (coenzyme A) (liaison thioester)
BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE

OH OH OH

Le NAD+, nicotinamide adénosine dinucléotide *°



ADP ADP

Rib”™ Rib~
i m
‘ X Reduction ‘ ‘
>
O < O
7 Oxidation
H NH, H H NH,

NAD +H +2e~ =—> NADH
NAD" + 2H" + 2 e~ " NADH,H?*




Jour Séve brute

Energie lumineuse hv

ATPsynthase 4 E°(V)

O< H,O +08I

co,’|'ch,0 042

Phase
photochimique:
réactions
membranaires et
synthese
d’intermédiaires
(ATP et coenzymes
réduits)

Ouverture des I::: 6CO,
tomates 6C0, I ?

stroma

NADPH,H+*ADP+Pi AG® = - nFAE

Soit AG®’= - 4.96500.(-0,42-0,81)=475 k].mol-!

AG” >0

Al mE Réaction endergonique
photochimique: Cycle de goniqu
utilisation des Calvin

intermédiaires (ATP
et coenzymes
réduits) pour la
synthese des oses

()G P‘H—’Glucose + fructose - saccharose
Amidon (polymere 3
o
/ Séve élaborée vers les
organes puits (nuit)

22
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Il. LES OSES SONT SOLUBLES ET REACTIFS DANS L’EAU

Cf SV-D-2-2

slide 31

D.SYNTHESE ET DEGRADATION DES OSES AU SEIN DU METABOLISME

Oxydation partielle du glucose dans le cytoplasme:

glycolyse
» dix étapes catalysées chacune par une enzyme spécifique
» glucose « découpé » en G3P et en DHAP = phase de
préparation : consomme un peu d’ATP
» Oxydation de G3P (DHAP) en pyruvate — phase de

remboursement (NADH,H* et ATP).

En milieu aérobie: oxydation compléte du pyruvate dans la
mitochondrie — grandes quantités d'ATP (= d'énergie
chimique).

> respiration cellulaire.

En milieu anaérobie: le pyruvate subit des fermentations.

DHAP et glycéraldéhyde-3-phosphate = intermédiaires a

la fois pour les voies de synthese et de dégradation des oses

BCPST| - ENCPB - STEPHANIE DALAINE

DEGRADATION DU GLUCOSE OU GLYCOLYSE (voie d'Embden-Meyerhof)

HO-CH;

CHy
H H I
HO ¥ HOH too
ATP ATe ==
i Pyruvate-kinase 10
1 Hexokinase ADP
ADP
o-o-c Lo
H H oo~
OH Glucose b-phosphate oo
HO OH
Hz0
H OH
Enolase E
@ HPhuq:lml:exo-isomérase EHzDH
2-phosphoglycérate H-IIZ-CI- P
P —-0-CH; CH,0H o
HO/DH  [(o-D-fructose 6-phosphate) —
Phospho-glyedrate mutase 8
o n—
ATP
i3 Phosphofructo-kinase EH;U--P
ADP 3-phosphoglycérate : Hﬂ!"
coo
B-0-ca® A gHi0-E P = @
OH [Frunwse1.E-bisphnsghate_) ENRAEI AI;I:“ .
HO H
EIH20— P
@ Aldolase {1.3-hisphosphogl}rcémte} Ell:ii%H
cleu- P l}HZO- P
C=0 Triose-phosphate isomérase  CHOH Glycéraldehyde 3-phosphate déshydrogénase
1 1
CH;0H [:5] CHO ﬁ-‘_ﬁ]\
i-ihydmnyacétone Glycéraldéhyde L P
phosphate -3—phosp hate :igﬂz NADH + H

Figure 15 : la dégradation cytosolique du glucose, la glycolyse



I —
II.LES OSES SONT SOLUBLES E

REACTIFS DANS LEAU
E.OSESET FONCTION

Voie des pentoses
phosphates (shunt)

La voie des pentoses phosphates, ou voie du
phosphogluconate, génere

Cf SV-D-2-2

slide 37
-

Phase 1 (oxydative)

» du NADPH = pouvoir réducteur = biosyntheses

cellulaires = anabolisme
v" Ex :acides gras et des stéroides

>
acides nucléiques et coenzymes

* Voie des pentoses phosphates = « shunt » d
glycolyse, utilisé ou pas selon les besoins cel

La voie des pentoses phosphates se divise en deux parties :

du ribulose-5-P - précurseurs des nucléotides,

e la
lulaires

Phase 2 (non oxydative)

V" un segment oxydatif irréversible > Production de Ribulose-5-P
et NADPH utilisables pour biosynthese

v un réversible qui intervient

si la cellule

nécessite plus de NADH que de Ribulose-5-P = Recyclage du
Ribulose-5-P

BCPSTI - ENCPB - STEPHANIE DALAINE

‘: Phosphopentose

Glucose 6-phosphate

Glucose 6-phosphate NADP*

déshydrogénase

NADPH + H*

|

6-Phosphogluconolactone

H,O
A s

v

6-Phosphogluconate
NADP*

Gluconolactone

6-Phosphogluconate
déshydrogénase

NADPH + H*

\P C02
2

Ribulose 5-phosphate

isomérase '
Phosphopentose
épimérase
v

Ribose Xylulose
5-phosphate 5-phosphate

Glycéraldéhyde Sédoheptulose
3-phosphate 7-phosphate

Transaldolase

Fructose Erythrose
6-phosphate 4-phosphate

Fructose

J

6-phosphate

CH,0OPO32"
0]

OH

HO OH

OH
Glucose 6-phosphate

CH,0PO32"
o)

\
C=0

H
H
OH H
HO

OH

6-Phosphogluconolactone

H—C—O0OH
HO— C|3 )
hi= (|3 —HO
H=: é —HO
éHEOPOSQ“
6-Phosphogluconate
CH,OH
¢=0
H= (!7 —OH
H= + —OH

CH,0PQO32"
Ribulose 5-phosphate

Xylulose
5-phosphate

Glycéraldéhyde
3-phosphate

24



I e —
Oxydation de la MO (pyruvate) et

production de coenzymes réduits

/!

660y— 6CO,

2 Pyruvates V

T de
ADP + PiD: Kreby
ATPE , L ATPsynthase
NAD* I ADP +Pi €
NADH, H; ' xq.o

2RGA ATP

NAD* ATP

60

6H,0O
NADH, H*
FADH, —AE

Glycolyse cytosolique:
oxydation incompléte

du glucose Glucose

60,6 60,

Créte: réactions
“\\_ membranaires
(oxydation des
coenzymes réduits)

et synthése d’ATP)

Dégradation des oses : glycolyse et cycle de Krebs
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Cf SV-D-2-2

E°(V)
02ﬁ H,O +08I

AG® = - nFAE

soit AG”'= - 4.96500.(+0,81-
(-0,42))= - 475 k). mol"!

AG” <0

Réaction exergonique =
spontanée
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- de 2 coenzymes

1
R—CH,—CH;— CH;—CH—C— 5 — CoA

Accon e

répétitase 0

1l
o R—CH;—CH;— C—S5—CoA
1l

CH—C—S—CoA Acyl-CoA ayant
. perdu 2 carbones FAD
Acétyl-CoA
déshydrogénas
Soksii thiolase FADH,
0 o H O
Il I I 0
t — CH, — CH,— C—CH;—C— 5§ — CoA R—CH,—CH,— C. =C—C— S —CoA
4
Cétoacyl-CoA H
Enoyl-CoA
NADH + H* . . H,0
déshydrogénase hydratase 2
2

Hydroxyacyl-CoA

matrice mitochondriale, a chaque tour d’hélice de Lynen
= raccourcissement du squelette carboné deux atomes de carbone (acétyl-CoA) + réduction

Cf SV-E-2

ex: ag palmitate (C16) — 8 acétyl-CoA avec 7 tours d’hélice de Lynen
Palmityl-CoA+ 7 FAD +7 NAD™* +7 CoASH + 7 H,O — 8 acétyl-CoA + 7 FADH, + 7 NADH,

9 acetyl-CoA

Acétyl-CoA

CoA-SH

Acétyl-CoA

CoA-SH

Acétyl-CoA

CoA-SH

Acétyl-CoA

CoA-SH

Acétyl-CoA

CoA-SH

Acétyl-CoA

CoA-SH

Acétyl-CoA

CoA-SH

Acétyl-CoA

CoA-SH

Acide stéarique (C18)

Stéaryl-CoA(C18)

AcétytCoA(C2)

SEAD —=8 Ff’i\DH2
8NAD* —~ g NADH+H "

L’hélice de Lynen est une succession

BCPSTI - ENCPB - STEPHANIE DALAINE

matrice mitochondriale

d’oxydations dans la
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(7
I\

/\/\/\/\/\/C\.S -CA

NADH,H+
FADH2
AcétylCoA

ATP

NADH,H+
FADH2
AcétylCoA

¥

NADH,H+
FADH2
AcétylCoA

lipase

gouttelette lipidique \

J

_——’

Hélice de Lynen dans la matrice mitochondriale

Adipocyte

periine Les lipides et leur role de réserve, exemple de Iadipocyte (S. Dalaine)
autre protéine

phospholipide

triglycéride

ester de cholestérol

cholestérol

Une gouttelette lipidique dans un tissu adipeux de mammifére.

La périlipine est la principale protéine de la surface des gouttelettes lipidiques, et permet D’aprés ]’intégre Dunod ed 2021
la régulation de leur utilisation par la cellule.

BCPSTI - ENCPB - STEPHANIE DALAINE 27



PARTIE | : LES NUCLEOTIDES, PETITES MOLECULES SOLUBLES,
MOBILES ET BRIQUES ELEMENTAIRES DES ACIDES NUCLEIQUES

I. Structure d’un nucléotide
A. Vue d’ensemble

B. Les sucre, élément structural
central

C. Le(s) phosphate(s)

D. Les bases azotées

Il. Fonctions des nucléotides

A. Constituants des acides
nucléiques

B. Coenzymes nucléotidiques

C. Nucleotides seconds messager

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE

28



PARTIE I : LES NUCLEOTIDES, PETITES MOLECULES SOLUBLES, MOBILES ET BRIQUES ELEMENTAIRES DES ACIDES NUCLEIQUES

1. FONCTIONS DES NUCLEOTIDES

C.NUCLEOTIDES SECONDS MESSAGERS

* Des nucléotides monophosphates cycliques
peuvent étre synthétisés par la cellule :

» ATP - AMPc

» GTP - GMPc I l

= Ces nucléotides cycliques sont des messagers
intracellulaires dits seconds messagers.

ATP phosphate NH

Formation dAMPc par estérification intramoléculaire de I'ATP

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE

activated
adenylyl cyclasa

signal molecule activated a
subunit of
stimulatory G plasma
proteln {G,) meThranE

CYTOS0L

Epye

activated GPCR

.?;"'
oyclic AMP [ ]

-:. - o

CYTOS0L

NUCLEUS

nuclear pore t ST
activated, phmphur]rLatT 'CREE/“\

CREB-binding = Inactive CRER

(Pl !/
protein (CBF) i L% activated target gene

[ |
-
cyclic AMP response l

sl GENE TRANSCRIPTION
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1. FONCTIONS DES NUCLEOTIDES

BILAN

» Importance biologique
» Monomeres des acides nucléiques
» Monnaies énergétiques (ATP, GTP)

» Controle des activités cellulaires (effecteur enzymatique, AMPc
second messager, ATP neurotransmetteur etc)

» Précurseur de coenzymes

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE 30



SV-D-2-3 Nucléotides et acides nucléiques

INTRODUCTION e o emiae
— -

0 Extraction

—> Libérer la molécule des cellules

@ Purification

g)-©

—> Séparer la molécule des autres constituants
)
= ry s . o . v
@ Analyse élémentaire ou chimique
—> ldentifier les atomes ou les sous-composants
J e 4
Composition C,H,ON,P L
atomique
Analyse élémentaire { Analyse chimique
’ . na SN
Sous-composant nucléotide ? . . oo

)
) o ® ‘#‘*ﬁ}‘?

- Les acides nucléiques sont des

polymeéres* de nucléotides = polynucléotides

(macromolécules®) Polymeére (n.m.) : molécule formée par
I’enchainement de sous-unités (monomeres)

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE .2
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SV-D-2-3 Nucléotides et acides nucléiques

ADN ARN
* Deux types d’acides nuclelques dans les cellules : acide désoxyribonucléique acide ribonucléique
ADN et ARN
Noyau, mitochondrie, Noyau, cytosol

= Ce sont des polymeres linéaires de nucléotides chloroplaste, cytosol (bactérie)

Nucléotide — )
— Nucléoside—‘

Liaison anhydride

phosphorique Liaison Bases azotées
0 0 phosphoester Pyrimidines (I cycle) Purines (2 cycles)
I I Il / Base -
HO— — O—II azotée

N [ N
<'il N/) <T N%LNHQ

OH OH H Liaison
N-glycosidique
Phosphate(s)
OH OH H

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE Ribose Désoxyribose 32
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SV-D-2-3 Nucléotides et acides nucléiques

I. Geénéralités sur les acides nucléiques
A.  Propriétés

B.  Polymeérisation

Il. Structure et fonction de PADN
A. Structure
B. Propriétés physico-chimiques

C. Fonction

Il1l. Structure et fonctions des ARN
A. Structure

B. Diversité et fonctions

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE
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SV-D-2-3 Nucléotides et acides nucléiques

I. Geénéralités sur les acides nucléiques
A.  Propriétés

B.

w

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE 34
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I
I. GENERALITES SUR LES ACIDES NUCLEIQUES

A.PROPRIETES

" Notion de séquence de nucléotides (info génétique)

“ Le polymere (ou chaine) nucléotidique est orienté :
» Une extrémité 3’ avec -OH
> Une extrémité 5’ avec le phosphate

* Dans la cellule (pH=7) les phosphates sont ionisés

» => chargés négativement
» Formation de liaisons ioniques avec des molécules

cha
v

rgées positivement
Ex: Interactions avec des protéines

-

.

Convention :

On représente les séquences  ADN/ARN dans le sens 5’ vers 3’
Ex :5’-ATTCGGCATA - 3’

—> sens de synthése des acides nucléiques
—> sens de lecture par la machinerie cellulaire

\

J

BCPSTI- ENCPB - STEPHANIE DALAINE

Extrémité 5’ NH,

é Extrémité 3’

35
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SV-D-2-3 Nucléotides et acides nucléiques

I. Geénéralités sur les acides nucléiques
A.  Propriétés

B.  Polymeérisation

w

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE 36
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I. GENERALITES SUR LES ACIDES NUCLEIQUES
B. POLYMERISATION

sphate

N2

Polymérisation des acides
nUCIéiqueS (in Segarra)

désoxyribose

K,

= La polymérisation des acides @
nucléiques est orientée :

» Ajout de nucléotides en 3’
» Réaction d’estérification

» Formation d’une liaison
phosphodiester

» A partir de nucléotides
triphosphates (NTP)

» Enzyme : polymérase

ADN ARN I> : -
désoxyribonucléotide (dCTP)
dNTP = désoxynucléotide NTP = nucléotide ’ % \
triphosphate triphosphate
désoxyribose ribose
A’-r’ G’ C A’ U’ G’ C \——/

¢longation de la chaine par
BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE libération d'un pyrophosphate
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SV-D-2-3 Nucléotides et acides nucléiques

I. Geénéralités sur les acides nucléiques
A.  Propriétés

B.  Polymeérisation

Il. Structure et fonction de PADN
A. Structure
B.
C.

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE 39
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II. STRUCTURE ET FONCTION DE CADN

A.STRUCTURE DE CADN

Indice n°l : Les régles de Chargaff (1950)

*e
®

i

Erwin Chargaff
(1905-2002)
Biochimiste

Composition de 'ADN de différentes espéces (en %) analysée par chromatographie sur papier

Chromatographie sur papier

méthode de séparation de molécules en fonction de leur solubilité
différentielle dans un solvant

couvercle
|
v
N [ & \
N ) N )
" O =%
papier -, .
o Y7 Frontdu
o solvant
o
échantillomj‘—>. N _—_
N Hf—solvant \—g =2

BCPST |- ENCPB -

STEPHANIE DALAINE

Protocole:

)
2)
3)
4)
3)

Extraction et purification de TADN
Hydrolyse

Chromatographie sur papier
Coloration

Dosage

40
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I. STRUCTURE ET FONCTION DE PADN
Erwin Chargaff

A.STRUCTURE DE P’ADN (1905-2002)

Biochimiste

Indice n°l :Les régles de Chargaff (1950)

Origine de 'ADN faes 5 (A+T)/(G+C) | (A+G)/(T+C)
riginedel’ + + + + .
A |G |C | T - Régles de Chargaff
BactériophageT7 [26,0 |23,8 | 23,6 | 26,6 1,11 0,99
Escherichia coliB | 23,8 | 26,8 | 26,6 |23,1 0,88 1,01 A + G A G
Neurospora 230 | 271 | 26,6 | 23,3 0,86 1,00 —_ 1 ? — E — 1
Drosophile 30,7 1196 |202 | 295 1,51 1,01 'L-I_—C
Saumon 28,0 |22,0 (200 (27,8 1,33 1,05 .
—> Dans 'ADN,ily a ...
Poule 280 1220 216 | 284 1,29 1,00 > Autant de A que deT
Rat 286 | 214 | 216 | 284 1,33 1,00 » Autant de G que de C
» Autant de purines que de
Vache 21310225 1225 | 27,7 1,26 0,99 Py” m|d ines
Homme 293 | 20,7 | 20,0 | 30,0 146 1,00 Comment expliquer ces rapports ?

Composition de 'ADN de différentes espéces (en %) analysée par chromatographie sur papier
BCPSTI- ENCPB - STEPHANIE DALAINE 4
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II.STRUCTURE ET FONCTION DE CADN

A gauche : Maurice Wilkins (1916-2004).

A.STRUCTURE DE CADN Biophysicien

A droite : Rosalind Franklin (1920-1958). F™*
Chimiste, biologiste, cristallographe =~

Indice n°2 :la cristallographie aux rayons X (1951)

ﬂ:ristallographie ou diffractiox
aux rayons X

Méthode d’étude de la structure des molécules.
Elle est basée sur la diffraction de rayons X
appliqués sur un cristal de la molécule étudiée.

Spectre de diffraction de FADN
E (cristallographie aux rayons X)

» Structure de double hélice a
diametre constant

» Plusieurs types d’hélices :A, B, (2)

» Hélice B majoritaire

Protocole :
) Obtention de cristaux

2) Radiographie aux rayons X v" Périodicité principale : 3,4 A

Echantillon

o
v Périodicité secondaire : 34 A
d'ADN

= L’ADN est bicaténaire* (2 chaines ou brins)
- L’ADN forme une double hélice

'E rayons X /\ . . . .
\ T .,.,qm/ Comment sont disposés les nucléotides dans la double

rayons X photographique yue 7
hélice ? 42

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE
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IILSTRUCTURE ET FONCTION DE CADN

A.STRUCTURE DE P’ADN

Indice n°3 :la structure des bases azotées

= En observant la structure des bases azotées,VVatson
et Crick remarquent que :

> les bases azotées sont vers l'intérieur de I’hélice
(démonstration par R. Franklin)

> les bases azotées sont téte-béche
» on associe toujours | purine + | pyrimidine

- Diameétre de ADN ~ constant
V' (f. cristallographie

—> Certaines bases azotées forment des liaisons

H complémentaires :
v G avec C (3 liaisons)

v AavecT (2 liaisons)
V' (f. régles de Chargaff

- Complémentarité* des bases azotées A/T et G/C
- Orrientation antiparalléle* des 2 brins

A gauche: James Watson (1928- ). 34
Généticien et biochimiste

A droite : Francis Crick (1916-2004).
Biologiste

N
/T\EC/HH ‘
030nm  C—C / | "
H N16G54c N AEES H
............ — — | |
- \C/H H\&
029 nm /C_N g &
............. H—N\ H_F_Q_Tzo
H H O
1,08 nm " ‘ 5’
5 U A I &
| T— \  4ec”
| Canr C e CHEI H
& 030nm =\ f 7 L
i ! H—C & N gant’
— N—Heooeeees N1 A ac—N H
B=P-OC-Hy o \c/ﬁ +44\|C
N—C C=N >
R, 0 H O4-cLo-p=0
H C—(Ij/ [ I
i ] H O
H 111 nm _
3’ 5’




II.STRUCTURE ET FONCTION DE CADN

A gauche :|.
Watson B

A droite :
F. Crick

Une double hélice (échelle torsadée)

2 chaines nucléotidiques hélicoidales

£ , , .
: enroulées autour d’'un meme axe
A c').‘
Montants : Riboses/phosphates
Grand sillon )
Barreaux : bases azotées
, - Grand et petit sillon
Petit sillon
e
o=
<
o™
o

Hélice dextre (ADN-B)
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II.LSTRUCTURE ET FONCTION DE CADN

Prix Nobel de 8¢ i A gauche :J.
) ] /

A.STRUCTURE DE CADN Médecine (1962) [ K] Watson

A droite :

F. Crick

* Une double hélice (échelle
; torsadée)
» 2 chaines nucléotidiques hélicoidales

enroulées autour d’'un méme axe EXtLémité = Extrémité 3
» Montants : Riboses/phosphates Ao t

» Barreaux : bases azotées

3,4 nm

» Grand et petit sillon
Grand sillon

* Deux chaines antiparalleles™
et complémentaires™ du fait
de liaisons H entre bases

azotées :A/T et G/C

iy
- - e P
“ew | - ; \
E 3 %
L1 trémité 3’
Hélice dextre (ADN-B A Pl
BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINg Extréemite 5

Petit sillon
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I.LSTRUCTURE ET FONCTION DE LCADN

\\l-/__

Calculez la longueur de
PADN contenu dans une
cellule humaine, sachant
gu’on compte 3 milliards
de paires de bases par
génome haploide.

Et sans
calculatrice!

BCPSTI- ENCPB - STEPHANIE DALAINE 46
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II.STRUCTURE ET FONCTION DE CADN

Prix Nobel de 4§ A gauche :.
A.STRUCTURE DE CADN Médecine (1962) [ & Watson,
A droite :
F. Crick,
Conséquences :
* Protection de I'information genétique « 2nm g

» bases azotées en position interne, protégées

= Mécanisme de conservation (réparation), transmission
(réplication) et expression (transcription) de I'info
genétique
» Complémentarité des bases
»  Ouverture/fermeture facile de TADN

3,4 nm

Grand sillon

= Controle de 'information génétique
- Bases azotées inaccessibles sur ADN double brin v

Petit sillon [

= Association a des proteines

—> interactions ioniques (phosphate) et sillons
BCPSTI- ENCPB - STEPHANIE DALAINE




La double hélice est composée de deux chaines antiparalléles

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE 48
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II. STRUCTURE ET FONCTION DE CADN

A.STRUCTURE DE PADN

Formes tridimensionnelles A, B, Z de la molécule dADN

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE

Forme courante dans
les cellules

3.4 nm

Dans les Hybrides Hétérochromatine,
ADN/ARN milieu cytosine méthylée
peu hydraté
dextre senestre
b ADNA

49



PARTIE 2 : LES ACIDES NUCLEIQUES, POLYMERES DE NUCLEOTIDES A ROLE INFORMATIONNEL
e e

SV-D-2-3 Nucléotides et acides nucléiques

I. Geénéralités sur les acides nucléiques
A.  Propriétés

B.  Polymeérisation

Il. Structure et fonction de PADN

A. Structure
B. Propriétés physico-chimiques
C.

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE 50
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II.LSTRUCTURE ET FONCTION DE LA

B. PROPRI ETES @@ Dénaturation : n.f. pour TADN ; séparation des 2 brins

constitutifs par rupture des liaisons H entre bases azotées
PHYSICOCHIMIQUES DE L’ADN =

Hybridation : n.f. association physique entre 2 chaines
polynucléotidiques par liaisons H entre bases azotées

Molécule tres peu réactive chimiquement
Dénaturation™ et hybridation®* de TADN

Absorbance(260 nm) ADN deénatureé

NN

Absorbance a 260 nm
Densité et viscosité supérieures pour le brin unique 100%
que le double brin

507% ] chauffage

ADN natif

C. Mallet, d’apres Peycru 2004, BIOLOGIE BCPST |ére année

V720 S7Z05N
Dénaturation
——
Tm Température
Hybridation
Absorbance de 'ADN a 260nm
L’absorbance est proportionnelle a la [ADN]
:M e esss—— A 25°C :Apeourse < Atncorique des bases azotées
- 95°C Aprés chauffage A e = Athéorique

BCPSTI- ENCPB - STEPHANIE DALAINE 51



Absorbance {
(260 nm)
100%

50%

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE

[
|

Température (°C)

52



Absorbance 2
260nm

A

Molécule d'ADN
richeen A et T

50%

Absorbance maximale a 260nm
:Bases azotées démasquées :

ADN monocaténaire

ADN dénaturé sop forme simple brin

Molécule d'ADN
richeen C et G

ADN sous forme double hrin

Absorbance minimale a
260nm :Bases azotées
masquées: ADN bicaténaire

—

Tm : température 3 laquelle 50% de 'ADN est
sous forme monobrin

Tm

{> Température (°C)
Tm

Mise en évidence de I'association par
complémentarité des bases azotées de

'’ADN

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE

Résultat de la diffraction aux rayons X
d’'une molécule ’ADN

53
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SV-D-2-3 Nucléotides et acides nucléiques

I. Geénéralités sur les acides nucléiques
A.  Propriétés

B.  Polymeérisation

Il. Structure et fonction de PADN
A. Structure
B. Propriétés physico-chimiques

C. Fonction

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE
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II. STRUCTURE ET FONCTION DE CADN

EUCARYOTES ADN

M= nucléaire

C.FONCTIONS

Fonction

= stockage de I'information génétique dans la
séquence dADN

Diversité des ADN

= Eucaryotes (~10° pb) :
» ADN linéaire (noyau)

» ADN circulaires (chloroplaste, mitochondrie) MITOGHONDR Oo
= Eubactéries (~10° pb) : ADN mitochondrial
» ADN chromosomique circulaire
(cytoplasme) EUBACTERIES

»  +/- plasmides circulaires (cytoplasme)

= Virus (~10%- 10° pb) :
v ADN simple ou double brin

v" ADN linéaire ou circulaire Cytoplasme
Membrane

ADN chromosomique

BCPSTI- ENCPB - STEPHANIE DALAINE
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II. STRUCTURE ET FONCTION DE CADN

BILAN

LADN est un polymere de désoxynucléotides :
» Phosphate + désoxyribose + A/T/G/C

Il est constitué de 2 brins polynucléotidiques (bicaténaires) :
= antiparalleles
* complémentaires (liaisons H)

* formant une double hélice (3 types différents ADN-A, B, 7)

LADN peut étre linaire ou circulaire :

Groupe Forme Type Localisati
on
Eucaryotes | Linéaire ADN génomique cytoplasme
Eucaryotes | Circulaire | ADN mitochondrial organites
ADN chloroplastique
Eubactéries | Circulaire ADN génomique noyau

Chez les Eucaryotes, TADN est associé a des protéines ; c’est la

chromatine®

» La chromatine peut étre * compactée en lien avec sa fonction
BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE

3,4 nm




— ]
I.L.STRUCTURE ET FONCTION DE PADN

Structure
concernée

Caractéristiques structurales

Propriétés et conséquences biologiques

Double
heélice

Interactions de van der Waals entre les
paires de bases proches

Stabilité 2 structure stable de I'hélice

Etat bicaténaire

Controle - Information en « double exemplaire », possibilité de réparation

Grand sillon et petit sillon (a cause de
I'angle des bases complémentaires)

Controle et transcription = Accessibilité des complexes protéiques a la
séquence de base azotée (reconnaissance de la séquence, transcription.,
controle...)

Bases
azotées

Suite ordonnée de nucléotides = séquence
de bases azotées

Expression = Information codée (sous forme de triplets)

Liaisons H entre les bases complémentaires

Controle, transcription, stabilité > Ouverture aisée de la double hélice
pour la transcription, la réparation ou la recombinaison génétique

Groupement
phosphate

Charge négative liée aux phosphates

Controle, transcription, stabilité - Liaisons ioniques avec des cations
(Mg2+, Ca2+) et des protéines basiques (facteurs de transcription, hormones
liposolubles, protéines de structure - histones)

Liaison
covalente

Liaison covalente phosphodiester entre le 3’
OH d’un désoxyribose et le 5’ P du suivant

Stabilité - Rigidité longitudinale, résistance mécanique a la rupture

Polymérisation orientée en 3’ OH

Controle - Polymérisation controlée assurant une stabilité de la molécule
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SV-D-2-3 Nucléotides et acides nucléiques

I. Geénéralités sur les acides nucléiques
A.  Propriétés

B.  Polymeérisation

Il. Structure et fonction de PADN
A. Structure
B. Propriétés physico-chimiques

C. Fonction
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. STRUCTURE ET FONCTION DES ARN

A.STRUCTURE v

NH,
Extrémité 5’
= Polymere de NTP (ribose) : A, U, G, C eremite e @
, . , eo—g—{) >’ O
= Molécule orientée ('.!) 0

. NH
G

NH

8 (N\ TN,

b

Fondamentalement monocaténaire®™

?

Moléecules plus courtes que ’ADN
(10" — 108 nt)

. , Extrémité 3’
Structure monocaténaire de ’ARN

BCPSTI- ENCPB - STEPHANIE DALAINE 59




5
. STRUCTURE ET FONCTION DES ARN

ACC = Site de

A.STRUCTURE fixation de PAA

= Malgré une structure fondamentalement monocaténaire, les
bases azotées d’'un méme ARN peuvent former des Boucle |
appariements de bases non canoniques
» Structures bicaténaires irrégulieres
» Formes 3D complexes et variées

3¢ -1
s 3 Boucle 2
5 \ 5 5 ¥
; J 3 &' 5f ]
| ¥ 5 ® B Anticodon
Sim| i i oucle en épin .
P postlebrn Funseu Mo M aemven - Structure secondaire et 3D d’un ARN (A
nucléotide nucldatides
‘ 5 " ‘ \r -~ g b
: O 53 X L O
.

5! 3! 3' E: 3' El

\ )—
L% m--g 5 / ¥ 5 E— g i
e 'l DVt w o ¥ 5 LA L e 3 boucles

. = o _ *  Forme globale en L
Boucle interne Boucle interne Jonction de deux Jonction da trois tiges Jonction da
symétrique asymétrique tiges_?tif:a_iﬁ(_:-eaux quatre tiges ° Fixation d’un GCide amine’
Organisations secondaires de '’ARN *  Fixation d’un anticodon sur FARNm

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE 60
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SV-D-2-3 Nucléotides et acides nucléiques

I. Geénéralités sur les acides nucléiques
A.  Propriétés

B.  Polymeérisation

Il. Structure et fonction de PADN
A. Structure
B. Propriétés physico-chimiques

C. Fonction

Il1l. Structure et fonctions des ARN
A. Structure

B. Diversité et fonctions

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE
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II. STRUCTURE ET FONCTION DES ARN

B.DIVERSITE ET FONCTIONS

[ ARN codant J

[ ARN non codant J

ARN transcrlptlonnel [ Petits ARN J

G o L

Type Proportion Taille Role
ARNF (ribosomigue) 80% ~ Eart|C|pe a la structure et la fonction (ribozyme) des
ribosomes
(transfert) 15% 75-85 nt Etablit la correspondance entre un codon et un AA
. < 4
ARNm (messager) < 5% Va”ab::c)( 10 Transporte I'information génétique du noyau au cytoplasme
snARN (small nuclear) 60-300 nt Participe a la maturation des ARNm
miARN (micro) 2% 21-25 nt Régule 'expression des genes
IncARN (long non-coding) > 200 nt Régule 'expression des génes

BUFST I- ENCFD - STEFHANIE DALAINE
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. STRUCTURE ET FONCTION DE LCARN

B.DIVERSITE ET FONCTIONS

' ARN codant | ' ARN non codant |
lARN transcriptionneIJ l Petits ARN J
! A

v T o QAR

— S e

P ADN
/ NLAVNLAND \

I snARN A
miARN TRANSCRIPTIAGN

Protéine
\ IncARN / R
~ 1- ,rL, N fj % .‘\‘-.
N W el == (20
Op/‘?\ ARNm / G }’/)
TRADUCTION

Q e

RCDSTI _ENICPR  STEDLIANIE DAL AINIE 63
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. STRUCTURE ET FONCTION DE LPARN

B. DIVERSITE ET FONCTIONS

Petits ARN

Ex : complexe RISC : délétion
d’une séquence dARNm cible

BCPST |- ENCPB - STEPHANIE DALAINE

€ Géne spécial ARNmi—»
ADN IEEE[EEDIEEEE[EEIJEEE[E(

Transcription [ e—
du microARN
S
ARN
Repliement Pri-microARN
v o/
Longue épingle & cheveux
{environ 1000 nt)
) QU-L(Q . Coupure
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acide ribonucléique
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