Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x Nicolactate

LA GLYCOLYSE

I-Généralités : GLYCOGENE

C’est une voie trés bien conservée dans le monde vivant et
connue depuis trés longtemps. Glycogénolyse Glycogénogeneése
Elle permet la production d’énergies sous forme d’ATP.

GLUECOSE
++Nb : Dans les globules rouges il n’y a PAS de mitochondrie, . .
donc la seule voie de production d’ATP sera la glycolyse ! Glycolyse Néoglucogenése
PYRUVATE

Elle a lieu dans TOUTES LES CELLULES, au niveau du CYTOPLASME.

Cette voie peut fonctionner en aérobie (=présence d’oxygéne) ou en anaérobie (=absence d'oxygene)
mais avec un rendement en ATP différent.

- La particularité de cette voie est qu’on va fragmenter une molécule de Glucose en 2 molécules de
Pyruvate. On part d’un Hexose (Glucose) pour arriver a 2 trioses (Pyruvate) !

- Ce Glucose est rapidement phosphorylé dans la cellule ce qui permet de le BLOQUER dans la cellule
et de FENGAGER dans une voie métabolique

C’est une voie oxydative avec son co-substrat majeur, le NAD+/NADH qui est en concentration
limitante.

La GLYCOLYSE = 10 ETAPES, 10 ENZYMES, 10 INTERMEDIAIRES (qui seront tous phosphorylés)

> On divise la Glycolyse en 2 phases :

* ANABOLIQUE => consommation d’énergie pour

produire des molécules a haut potentiel GLUCOSE |
énergétique
. ) . Phase investissement | / .o = _r1p |
+ CATABOLIQUE => production d’énergie, on énergétique (e 2 L
libere I'énergie accumulée par les molécules 3
intermédiaires. [_
4 ADP 4ATP
o JUENES 4
) Phase génération '}
- La glycolyse est donc une voie d’énergie N
AMPHIBOLIQUE (elle participe a la fois au |2 NAD* 2 NADH
catabolisme et a 'anabolisme) rendue 4
possible grace aux couplages énergétiques. BILAN NET DE LA GLYCOLYSE L. [2 PYRUVATES

+ Glucose —— 2 pyruvates
*«2ADP —- 2ATP
« 2NAD* —— 2NADH + 2H*
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Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x

lI- La Glycolyse :

Nicolactate

Afin de mieux visualiser les réactions importantes, Je vous ai mit en ROUGE les étapes qui sont régulées (donc celles qui
sontirréversibles). Alors qu’en VERT les étapes réversibles et par le coup commun ala NGG que vous verrez plus tard*"

A. Phase de Consommation d’ATP

»>1¢¢ étape : Phosphorylation du glucose sur le C6

Alimentation

\

1 Rupture d’une liaison
\ phosphoanhydride
GH,OH SATP S % ADP

2 o Mg**
+ OH N1

Stock de glycogéne
!

Glycogénolyse (muscle)

rormanon a yne naison

phosphgliiester

CH,0P)

HO 3 - OH . Hexokinase (muscle, autres...) HO OH
OH Glucokinase (foie, cellules f) OH
GLUCOSE GLUCOSE 6-PHOSPHATE
Réaction fortement exergonique 6 Mtfsclo ATP
G'. = -14.2 KJ/mol conomise un
oo ot G1-P>G6-P

Glucokinase : isoforme IV des hexokinases

Caractéristique de la réaction :

» Réaction : Passage d’'une molécule de glucose (molécule peu réactionnelle)

a une molécule de Glucose 6-P (+ réactionnelle)

» Meécanisme : Rupture de la liaison phospho-anhydre de I'ATP, puis
phosphorylation du Glucose en C6 en formant une liaison phosphodiester

> Consommation d’'1 ATP

» Reéaction tres EXERGONIQUE (AG<0), irréversible et régulée.

Remarque : Cette étape est NON SPECIFIQUE a la glycolyse car elle est commune a

la GGG.

» En situation post-prandiale dans le FOIE : on consomme 1 ATP pour transformer le Glucose en

G6P.

» Alors que dans e muscle, pas de consommation d’ATP car le G6P provient directement de la

GGL.
Petit rappel :

Tut’'rentrée 2019-2020

MUSCLE G1-P FOIE

Phosphoglucomutase

\

G 6-P
N
G 6-Pase
N

Glycolyse Glucose
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Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x Nicolactate

a) Enzyme de la Phosphorylation (les hexokinases)

Ces enzymes présentes différentes isoforme (I, II, lll, IV = GLUCOKINASE) qui seront exprimés dans
différents type cellulaires. lls vont catalyser la méme réaction mais avec des paramétres cinétigues
différents !
HEXOKINASES (isoformes I, Il, lll) | GLUCOKINASE (isoforme V)
Muscle et majorité des tissus FOIE
Localisation Faible au niveau du foie
Substrat Plusieurs hexoses Spécifique du Glucose

Produit de réaction Glucose 6-P

Km Glucose 0,2mM 10mM

Vm Glucose Faible Elevé
Inhibition par G6-P Oul NON

Paramétre cinétique : Ces isoformes catalysent donc la méme réaction (phosphorylation du Glucose

en C6) mais différent par leurs propriétés cinétiques et leurs régulations. En effet, on a une

régulation spécifique de la Glucokinase au niveau du foie.

b-Le G6-P carrefour métabolique

Une fois le glucose phosphorylé, il ne peut plus
sortir et va pouvoir s’engager soit :

Extra colhdaine . Intra celulave

= GLUT
= Dans la Glycogénogénése qui permet le GLUCOSE —&— 'GLU°°5A$P
stockage du glucose sous forme de ke HK
-« ADP

réserve de glycogéne ( Muscle/ Foie ).

= Dans la glycolyse pour produire de “\\
'énergie ou pour avoir des intermédiaires Fructose 6-P
pour d’autre voies. \

e A \ Glucosamine 6-F

Voie dés pentoses

» Dans lavoie des pentoses phosphates LSV nosphates o
pour la synthése du cofacteur NADPH (trés \ MADPH S H*
important pour les voies de biosynthéses > synth“e{
lipogenése) et des sucres en C4, C5, et C6 Des sucres en C, C, et C,

(sucres complexes de 'ADN / ARN).

Stockage d'énergle
| Glycogene

&~

/

%0( Glucose 6P == Glucose 1{'

Glucuronate

synthése des sucres

omplexes

= Dans la production d’intermédiaires comme le glucuronate (présent dans la constitution de I'acide

hyaluronigue) ou du glucosamine 6-P (important pour les mécanismes de glycosylation)

Ce G6-P a des possibilités d’engagement différents selon les besoins de la cellule !
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Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x Nicolactate

»2¢me étape - isomeérisation du G6-P

Libération du C1

CH,0{P)
0

OH 1
H H
Phosphoglucose
OH isomérase
GLUCOSE 6-PHOSPHATE FRUCTOSE 6-PHOSPHATE
Aldehéexose Cétohexose
(€ycle pyrane) (Cycle furane)

Caractéristique de la réaction :

» Meécanisme de la Réaction : Réorganisation de la molécule pour la rendre plus réactive.
On passe d’'un Aldo hexose (Cycle pyrane) a un Cétohexose (Cycle furane) par
isomérisation.

» Enzyme : Phosphoglucose isomérase

» Aucune consommation d’ATP

» Réaction ENDERGONIQUE (AG>0), réversible et non régulée.

Cette réaction permet de libérer le C1 de la molécule pour une prochaine phosphorylation

>3¢me étape : Phosphorylation du F6-P
(P)OH, CH,OH ;;\Tp;; ADP
‘ NS
PhosphoFructoKinase-1
" «PFK-1»

FRUCTOSE 6-PHOSPHATE FRUCTOSE 1,6-BISPHOSPHATE

Caractéristique de la réaction :

v/ Mécanisme de la réaction : Rupture de la liaison phospho-anhydre de I'ATP, puis
phosphorylation du C1 précédemment libéré de la molécule en formant une 2°™ liaison
phosphodiester. Cela forme du Fructose 1,6-BisPhoshpate qui est une molécule
symétrique.

v' Consommation d’ATP

v Laréaction est fortement EXERGONIQUE, irréversible et régulée.

v' Enzyme: PFK-1 + Co-facteur : Mg2+

C’est I’enzyme qui va fonctionner le plus lentement car elle sera régulée en fonction du
niveau energétique de la cellule (inhibée si on n’a pas besoin d’ATP) et également par les
hormones (Insuline et Glucagon)

C’est la réaction clé de la glycolyse !

C’est elle qui va réguler le ELUX ENTRANT de la Glycolyse !
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Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x Nicolactate

> 4°me étape : coupure en 2 triose phosphate

® N7
(POH,C, i le) ' 1CH,O\__ 3?01 ;OH ‘Ic
=0 +  HG—OH
Aldolase ,CH,OP) 6,CH,O P)
89% 1%
FRUCTOSE 1,6-BISPHOSPHATE DHAP G 3-P

Caractéristique de la réaction :

v' Mécanisme de la Réaction : Coupure du F1,6BP au niveau du pont hémiacétal donnant 2
trioses différents :
» Dihydroxyacétone = DHAP (fonction cétone)
» Glycéraldéhyde 3-P = G3-P (fonction aldehyde)
On passe ici d’'une molécule symétrique a 2 molécules asymétrigues.

v Enzyme : I’Aldolase
v' Consommation : PAS D’ATP CONSOMME
v" Réaction : completement ENDERGONIQUE, non régulée et réversible

Cette réaction est un FREIN car seulement 11% des F1,6-bisP sont métabolisés par I’Aldolase.

Une cellule a beaucoup plus de F1,6-bisP que de DHAP/G3-P !!

.

» 5eme étape : isomeérisation du DHAP en G3-P

89% FRUCTOSE 1,6-BISPHOSPHATE .
Bilan:

AG’; >0
Aldolasé - 2ATP
cu,on \\ M
1% HC OH

CH L0 P ¢ Tnosephosphale CH,O P)
A DHAP Isomérase G3-P i
Synthése TG 96% 4% Suite de la

glycolyse

Caractéristique de la réaction :

Réaction : Passage du DHAP au G3-P et inversement

Enzyme : Triosephosphate isomérase

Consommation : PAS D’ATP CONSOMME

Réaction : faiblement ENDERGONIQUE, réversible, et non régulée.

ANANEENIN

Sur les 11% de F1,6-BP ayant subi I'étape précédente, on a 96% de DHAP et 4% de G3-P. Or c’est le G3-P
qui continue la glycolyse donc cette étape permet d’en avoir un peu plus qui pourront continuer la Glycolyse !

Le DHAP est un intermédiaire de la synthése des Triglycérides car il peut se transformer en Glycérol.
Si on absorbe trop de sucre, le DHAP excédentaire se dirige vers la synthése des Triglycérides.
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Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x Nicolactate

B. Phase de production d’ATP

A partir de maintenant |le Bilan sera x2 car il y a 2 G-3P qui ont été produis a partir des réactions précédentes !

> 6°me étape : Oxydation du glycéraldéhyde 3-P

Bilan:
AG', >0
Enz-Cys Enz-Cys - 2ATP
| mdi ™ +2 NADH
% /H ? NAD* . S O\ ’JO'JS
c HC—OH : Z 0= Pi e
H(I3—-0H F——— 4 H(I:_OH H(IZ—OH .é H(l:—OH
ey g o |
CH,OP) CH,OP) CH,OP) CH,0P)
Acyl-enzyme
G 3-P 1,3-BISPHOSPHOGLYCERATE
Glycéraldéhyde 3-Phosphate
déshydrogénase

Caractéristique de la réaction :

v' Réaction : Passage du G3-P au 1,3-BisPhosphoglycérate (1,3-BPG)
v' Enzyme : Glycéraldéhyde 3-Phosphate déshydrogénase
v' Consommation : 2 NAD+ (réduits en NADH+ H+) + 2Pi

v/ Réaction : faiblement ENDERGONIQUE, réversible, et non régulée.

Formation d’une liaison anhydride mixte a haut potentiel énergétique.

Remarques : Le NADH devra étre réoxydé en NAD+ via la CRM d’une part pour reproduire des molécules
d’ATP mais surtout que la concentration de NAD est limitante pour le déroulement de la réaction.

C’est la réaction d’oxydo-réduction de la Glycolyse : oxydation du G3-P sur sa fonction aldéhyde
pour former du 1,3-BPG. La réaction passe par un intermédiaire acyl-enzyme, car 'enzyme se fixe
grace a sa fonction thiol au niveau de la fonction aldéhyde du G3-P.

» 7¢me étape : Transfert d’un groupement phosphate

o, P® ADP S AP E Bilan:
\\c’J S an coo~ 0 ATP

H‘::" OH ug/ HC—OH *+2NADH

CH,0P) 3-Phosphoglycérate CH,OP)
- o) kinase -

1,3-BISPHOSPHOGLYCERATE 3-PHOSPHOGLYCERATE

Caractéristique de la réaction :

<

Mécanisme de la Réaction : Le 1,3-BPG va transférer sa liaison a haut potentiel
energeétique sur un ADP afin de libérer une molécule d’ATP.

Enzyme : Le 3-PhosphoGlycérate Kinase

Co-facteur : Mg2+

Consommation : 2 ADP ++ - Forme 2 ATP

Réaction : EXERGONIQUE, réversible, et non régulée.

ANENRNEN

Les 2 ATP synthétisés ici viennent équilibrer les 2 consommés durant la phase de
consommation d’ATP.
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Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x Nicolactate

Le Shunt du 2,3-BPG dans les GR

GLUCOSE
® Le rble des Globule rouges (GR) est de transporter et libérer 'oxygéne ] -
dans nos tissus. Dans les érythrocytes, en fonction de leur besoin, on va [
avoir une étape intermédiaire qui va « court circuiter » I'étape 7 pour

1,3 BPG
produire du 2,3-BisPhosphoGlycérate via 'enzyme 1,3 BisPG mutase. ADP foﬂ“ﬁ mutase
Le shunt court-circuite la réaction productrice ’ATP => LE BILANDE | . ) 2,3BPG
LA GLYCOLYSE DEVIENT NUL. ATP: ' C
[y PPN A‘EFG
NB : Il pourra retourner a la glycolyse via le 2,3-BPG phosphatase. L ¥ [  piphosphatase

PYRUVATE

Modification de I’affinité
de I’'Hb pour I’O,

100
=
/ —
/ '/(.

® Le 2,3-bisP Glycérate est un effecteur allostérique

£
:
2 r - - - - - - - ., 7
2 négatif de ’'Hémoglobine (Hb), qui diminue son affinité
o 6O g o o 2 o a
E pour I'O2 et favorise donc sa libération au niveau
= . .
3 o tissulaire.
c
< Affinité diminuée
s 200 libération d'O, par Hb
> augmentée ‘
@

0 | | —1

0 3 5 8 1" 13

Pression partielle en oxygéne (kPa)
SATURATION DE L'O,
= quantité O, fixé/quantité O, x 100
Ex: En altitude fqj-’:E"'l': Mere/feetus
a NN

@ Cette voie est donc trés importante pour le GR, elle est 23580 n 0 a
présente en continu, mais peut étre augmentée par certains e

¥}

besoins, lorsqu'’il faut libérer de I’'oxygéne la production
de 2,3-BPG augmente.

23-BFG = & mmoll
[Moarrraal bood |

23-8PG = & mmoli
15any dieivida sdepii b
ks basims kbaden)

L haaalan w81,
% sl

Elle doit étre régulée car si on a une production continue de

2,3-bisP Glycérate => aucun stock d’oxygéne au niveau de B R N R
I'Hb. Prsionputte 10,
Nb : Le 2,3-BPG dépend du débit de la glycolyse. 51 BESOIN O,

== augmeantation dw taux sanguin de 2, 3-BPG

== dévialion de la courbe de dissociation wers la droite
== diminution de I'affinité de I'Hb pour I'0,

=> dissociation de I'D; dans le sang.
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Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x Nicolactate

> 8éme étape : Isomérisation du 3-P Glycérate

1

?00- ‘Cl:OO— Bilan:
HC—OH -, Mg:¢ H(l:—ot’p]; o S NADH
)
CH,OP) Phosphoglycérate CH,OH
mutase
3-PHOSPHOGLYCERATE 2-PHOSPHOGLYCERATE

Caractéristigue de la réaction :

v/ Réaction : Passage du 3-PG en 2- PhosphoGlycérate (2-PG)

v' Enzyme : Le PhosphoGlycérate Mutase

v’ Co-facteur : Mg2+

v/ Réaction : faiblement ENDERGONIQUE, réversible, et non régulée.

- Isomérisation de la molécule pour la rendre plus réactive, par transfert du
phosphate de la position 3 a la position 2, donnant le 2-PG.

> 9¢me étape : Déshydratation du 2-P Glycérate

coo~ coo"~ Bilan:
| e | i 0 ATP
@ﬁ:%' Mg ¢-0(B) +HO +2 NADH
CH; Enolase CH,
2-PHOSPHOGLYCERATE PHOSPHOENOL PYRUVATE

Caractéristigue de la réaction :

v/ Réaction : Passage du 2-PG au PhosphoEnol Pyruvate (PEP) par déshydratation
v' Enzyme : L’Enolase

v' Co-facteur : Mg2+

v' Réaction : faiblement ENDERGONIQUE, réversible, et non régulée.

Déshydratation de la molécule libération d’1 H20 (donc 2 molécules produites, puisque le bilan est compté
double) + formation d’une double liaison.

Cette réaction aboutit a la formation du Phosphoenol Pyruvate (PEP) qui est
une molécule & haut potentiel ENERGETIQUE dans la cellule.

Cela est di a son trés fort encombrement stérique a cause de la double liaison, de la liaison
enol-phosphates, et de la fonction carboxylique disposées sur le méme carbone.
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Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x Nicolactate

»>10°me étape : Transfert d’'un groupement phosphate

e B Bilan:
ADP < ATP = AG’g <0
00" L el ¢oo" +2ATP
L o® W - L +2 NADH
g”z Pyruvate Kinase (I:H,
PHOSPHOENOL v PYRUVATE
PYRUVATE

AN

AN

Caractéristique de la réaction :

Mécanisme de la Réaction : On a d’abord une hydrolyse du PEP en un intermédiaire énolique (= énol
pyruvate) puis stabilisation par tautomérisation pour former une cétone (= Pyruvate) qui est le produit final
de la glycolyse. Le phosphate est directement transféré sur ’ADP afin de produire une molécule d’ATP !
Enzyme : Pyruvate Kinase

Co-facteur : Mg2+

Consommation : 2 ADP

Réaction : fortement EXERGONIQUE, irréversible, et régulée.

Production de 2 ATP et de 2 Pyruvate pour une molécule de Glucose initiale.

Cette réaction permet la REGULATION DU FLUX SORTANT DE LA GLYCOLYSE.

BILAN GLOBAL DE LA GLYCOLYSE : ]
Glucose Pyruvate
CH,OH
e |
<&y Py 2xc-o
Ho\l'—/OH CH,
AG’, <0
OH
+ 2 ADP + 2Pi + 2 ATP
+ 2 NAD + 2 NADH + 2H+
+2 H20

Le rendement en ATP induit par la glycolyse dépend de environnement en O,
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Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x Nicolactate

l1l. Devenir des produits formeés
A- L’ATP :

® Réintegre le pool cellulaire, soit pour participer au fonctionnement de la cellule soit pour étre utiliser
pour réactiver une molécule de Glucose ou servir a d’autres voies d’oxydation.

® || permet la réalisation des réactions endergoniques par couplage réactionnel.

B- LE NADH

Petit rappel : Le NAD+ étant en concentration limitante, le NADH doit étre réoxydé, sans quoi I'étape 6 ne
peut pas se dérouler.

Le devenir du NADH va dépendre de la disponibilité en O2.

e Condition Anaérobie (O: limitant, effort musculaire)

En absence d’0O:zla mitochondrie ne fonctionne pas bien mais il faut bien réoxyder le NADH en NAD+
pour la Glycolyse.

NADH + H*  NAD* GLUCOSE
'II.'.!OD B : : li'.:DD -
C=0 CHOH G 3-P
i LDH | Tl

CHEI Lactate déshydrogénase CHJ Systéme des navettes : Voie - - ':
réoxydation dans matrice} -—X -——— - |
PYRUVATE LACTATE mitochondriale aérobiose I 1,3 - BisPG i
| |
4 |
|
- Grace a la , le NADH PYRUVATE I
. . LDH | ) I
sera réoxyder directement dans le cytoplasme Voie I
- . Srobi |
par la réduction du Pyruvate en Lactate par la LACTATE anacroblose |
L 4 4 Aacti 4 i NAD* I
actate déshydrogénase (réaction réversible) |
|

1 CYCLE DES CITRATES

LDH : Lactate déshydrogénase

e Condition aérobie (O: non limitant)

[> La réoxydation du coenzyme se fait au sein de la mitochondrie, au niveau de la chaine
respiratoire.

» Le probleme est que le NADH ne traverse JAMAIS |la membrane mitochondriale interne.

» Les éléments réducteurs sont alors transférés du cytoplasme aux mitochondries par des systémes
de transporteurs ou navettes. j
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Fiche n°: La glycolyse UEL : Biochimie x Nicolactate

( Il y a2 systemes de navettes couplées a la phosphorylation oxydative : J

Navette Glycérophosphate (cerveau et muscle) :

» Elle permet la production rapide de 2 ATP car directement au contact du complexe Il de la CRM.

Glycéraldéhyde 3-Phosphate o’
déshydrogénase <<
Glycéraldéhyde 3-P 1,3-BISPHOSPHOGLYCERATE
¢
o/ RC
NAD* \'\"'\
'\\0
" NADH + H*
SO NAD*
\‘ Y
PA OHYOROXY: | \ / | GLYCEROL 3-P
.\V ACETONE-P Glycérol P déhydrogénase .
&W <> cytosolique
£ (%"?“ $ EVRRSTRRRRRARRRN SRR \i)‘n'n)]*.)))\*n\\\\1’\\1\‘\\)‘\\\.1*-11\'\10)\)\\\\)))\'\1} hOGD0ORNG
. N Membrane externe ‘
A "\\\‘ COOONNOOONOONO0N] KOMOONAOOONOONOEOEONOOOOCONNNO0CANONOCE0CONN0N POCOOONO00D
'\\\b -~ — . . Glycérol P déhydrogénase <

.......... Membrane interne
mmmmm\umm\mGﬂﬂmeﬁmm«mm
Matrice mitochondriale

2OV DIHYDROXY- Mitochondri 1

Q

: ACETONES | GLYCEROL 3-P |
200000000AIRROIHNNI. 00009000

2 ATP @ Chaiine transporteur d ‘e « FADH, — FAD

Navette Malate-Aspartate (cceur, foie et rein) :

» Production de 3 ATP car couplée au complexe | de la CRM.

Glycéraldéhyde 3-Phosphate O
déshydrogénase <<
Glycéraldéhyde 3-P 1,3-BISPHOSPHOGLYCERATE

\ %7
@®
NAD‘ <

NADH + H* 0.

A% 0g
Glutamate Od@bgcetate Malate
MDHc
A T
Aspaﬂate a- Cétoglutarate
cytoplasme
e -
v .:: AAAAA Membrane "lm
-« P Wi dtoardvan i
Yk \ mitochondne
\)(;\\O . Aspartate a- Cétoglutarate
-\100 ASAT
MDHm
Glutamate Oxaloacetate Malate
3 ATP 4-erenn. Chaine transporteur d e (Cl)y*——— NADH + H* NAD* MDH Malate déshydrogénase

ASAT Aspartate amino transférase
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Fiche n° : La glycolyse

C- Le Pyruvate :

UELl:

Le pyruvate est le produit final de la glycolyse.
C’est un carrefour métabolique.

Son devenir dépend de la teneur en Oz et du

Biochimie x

' PYRUVATE |

Nicolactate

| cokz:

« TPP - FAD - NAD" - Ac Lipoique
ot CoA-SH

ACETYL CoA <«— - Source d'acétyl-CoA pour :

- ~ @ cycle C 1

- le des ns
NADH + H+ ns cides gras
+ Réaction irréversible (+44)
* Localiséde dans la mitochondrie
S pon] ©O2 { y
NAON.O H+

\
LDH

| ALANINE |

|

ALAT

'NAD‘ ™ 1 * Reaction réversible (physiol.)
|LACTATE | < | :

Localisée dans ko cytoplasme

ATPéuc \

co2 -
‘COEU Biotine
"OXALOACETATE | <— . Sutmira peur 1 ucors

_ Substrat pour la gluconeogendse
ADP + Pi + Réaction Irréversible (444}

* Localisée dans la mitochondrie

[. En condition Aérobie ]

Faible potentiel énergétique [AMP] / [ATP] Z

TPP - FAD - NAD* - Ac Lipoigue
et CoA-SH
= Source d'acétyl-CoA pour :
= le cycle des citrates
- la synthése des acides gras
« Réaction irréversible (+++)
= Localisée dans la mitochondrie

PYRUVATE

co,

Pyruvate carboxylase

Biotine

ATP  ADP +Pi

Hac_?cm. CoA-SH o co, o :j’;D
0 N7 W Cgcon
PYRUVATE l \\ ACETYL-CoA
NAD* NADH + H+
CoEz :

En cas de faible niveau énergétique de la cellule, Ie\
pyruvate se transforme en Acétyl-CoA qui intégrera

le Cycle de Krebs afin de produire des molécules
d’ATP.

Fort potentiel énergétigue [AMP] / [ATP] ¥

OXALOAC

CoEz : Biotine

» Activée par I'acétyl-CoA

» Substrat pour la gluconéogenése
» Réaction irréversible (+++)

= Localisée dans la mitochondrie
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ETATE

En cas de niveau énergétique trop élevé, le
Cycle de Krebs se blogue ainsi que la PDH vu
ci-dessous.

De ce fait, le pyruvate emprunte une autre voie
en se transformant en Oxaloacétate (OAA) qui
sera un précurseur de la néoglucogeneése.

AN
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Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x Nicolactate

[o En condition Anaérobie ]

L GLUCOSE
Dans certains tissus, le coenzyme (NADH) -
s’oxyde directement via la réduction cytoplasmique
du pyruvate en lactate = La fermentation G 3P
lactique. Systéme des navettes : Voie o) g L€ b 3
réoxydation dans matfice} ) = = = = = NADH + H* | — |
, . mitochondriale aerobiose oo 1.3 - BisPG |
- Laréduction du Pyruvate en Lactate " -
permet la réoxydation du NADH en } !
, . S e i )
NAD+ pour réalimenter la glycolyse. | NADH + H* | |
PYRUVATE :
- Il n’y a pas de production ’ATP : Voie 1
supplémentaire, car le pyruvate ne se LACTATE T———
dirigera pas vers le Cycle de Krebs. !
Nb : Si on est en Anaérobiose = aucune voie mitochondtiale ne fonctionne ! | CYCLE DES CITRATES :

L

- Le lactate, formé en excés dans le muscle en effort, sera transporté dans le foie pour effectuer le
Cycle de Cori. (Revu plus tard @)

V. PRODUCTION D’ATP INDUITE PAR LA GLYCOLYSE :

A-Condition Anaérobie :

GLUCOSE En condition anaérobie, les molécules de NADH ne
2 ATP peuvent pas étre couplées au systéme de navette
) (PAS O2 - pas de mitochondrie !). lls seront
4 ZADPJ : réoxydé dans le cytoplasme via la LDH
_ (fermentation lactique #répétition).
b tolls 2 TRIOSE-P _ ,
- On aura finalement la production de 2 ATP
4 ADP /.2 NAD*,
)\ o Bilan = 0 ATP dans le cas du shunt du globule
4 ATP 2 NADH +H
rouge
2 PYRUVATE 2 LACTATE
B- Condition Aérobie :
GLUCOSE Ici le NADH va pouvoir se faire réoxyder au niveau des
2 NADH#2H* —— 6 (ou 4) ATP na_lvette et I_e pyruvate va se poursuivre au niveau d_e la
2 ATP mitochondrie dans le cycle de Krebs afin de produire
5 BYRUVATE Cytoplasme  des molécules d'ATP !
| Rappel :
| Mitochondrie
2 PYRUVATE Le bilan est compté double a partir du Glycéraldéhyde 3-P (Gal 3-P)
puisque pour un glucose initial, on a potentiellement 2 Gal 3-P qui pourront
PDH[*— 2 NADH +2H* —— G ATP poursuivre la Glycolyse.
2 ACETYL-CoA
Cycle des b 6 NADH + 6H La navette Glycérophosphate permet de réoxyder le NADH en produisant 2
cltrates [2 FADH, }_’ 24 ATP ATP Lors de I'étape 6 = 4 ATP
2 GTP -
4C0O, Total = 38 (ou 36) ATP La navette Malate-Aspartate réoxyde le NADH en produisant 3 ATP

Lors de I'étape 6 > 6 ATP
En condition aérobiose, on ale couplage de la glycolyse au cycle de Krebs et a la phosphorylation

oxydative (revu plus tard
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Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x

V. Régulation de la glycolyse :

Nicolactate

La glycolyse ne peut PAS fonctionner en continu : différentes voies de régulation vont se mettre en place !

On a vu précédemment que la glycolyse se divise en deux phase :

A- Phase de consommation d’énergie

{EHon
L L]

Glucose -
i Y
2]
u, Hexokinasé fmuscle, autres)
ADP Glucokipise (foie ot cellule B)
Glycogénogenise tHAF
Synthase de sucres complexss < Glucose 6-Phosphate o
Vole des pentoses phosphates «— m\“‘—o":‘m
l[ Phosphoglucose isomérase
FOMLE 5 GHOHW
Fructose 6-Phosphate N
e
- PhosphoFructoKinase-1 (PFK1)
ADP

FosC g Tr-,m-
Fructose 1,6-BisPhosphate \ / \

l‘] Aldolase
._?I'I,QH o, _H

- - E
=0 — o
CH, 0P  Triose phosphate isomérase cug@

Dihydroxyacétona Glycéraldéhyde 3-phosphate

B- Phase de production d’énergie

Glycéraldéhyde 3-phosphate we-on
Pi

onor
NAD*

al Glycéraldéhyde 3.Rhtsphate désHydrogénase
NADH+H*

o 9
1,3-bisphosphoglycérate - om
ADP '

!l

]~ 3-Pho
?00
3-phosphoglycérate. ( o~

cHoP

sphoglycérate kinase

""1 Phosphoglycérate mutase

coo”

2.phosphoglycérate -0
. CHOH
""lT Enolase

coo”

Phosphoénolpyruvate i
ADP :

'ﬂ Pyruvate kinase
o0

Pyruvate ? =0
CH,

Les points de régulations :

1- Phosphorylation du Glucose
par I'Hexokinase/ Glucokinase
(Foie) afin de la bloquer dans la

- cellule sous forme de G6-P.

Cette étape est irréversible donc
Régulée !

ATTENTION : Le G6-P est un
carrefour métabolique, il peut trés
bien s’engager dans la GGG ou la
voie des Pentose Phosphate.
Cette régulation est donc NON
spécifique ala GLYCOLYSE !

2- Le passage du F6-P en F-1,6
BP catalysé par la PFK1 est aussi
une étape irréversible de la
Glycolyse et donc Régulée !

Cette réqulation est spécifique
ala Glycolyse | C’est la voie
d’entrée de la GLYCOLYSE !

a )

Ici la seule réaction irréversible
est la derniére de la Glycolyse.
Celle catalysée par la pyruvate
kinase qui permet de passer du
Phosphoénolpyruvate au Pyruvate

Qroduit final de la Glycolyse). )
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Fiche n°: La glycolyse UEL : Biochimie x Nicolactate

Comment vont étre régulées ces différentes enzymes ?

TYPE DE CONTROLE ACTIVATION INHIBITION

Glucose Glucose 6-P Compétition

Fructose 6-P

Par les sucres
Fructose 1.6-BisP

Allosteria

Fructose 2.6-BisP*

Nucléotides AMP ATP
Citrate
Autres Phosphorylation | modifications
des enzymes covalentes
(D’une part par les Sucres : \

- Le glucose 6-P va inhiber la Glycolyse, en effet si 'on a produit assez de G6-P, celles-ci vont
signaler qu’on n’a pas besoin d’en produire plus, c’est le Rétrocontréle négatif par le produit !
- -Enrevanche, le Glucose, le F6-P, le 1,6-BP (intermédiaire de la GL) vont activer la Glycolyse.

ATTENTION : Le F2,6 BP va aussi activer la Glycolyse MAIS ce n’est pas un
intermédiaire de cette voie !

\_ J

(D’autre part par le ratio AMP / ATP (nucléotide) : \

- Dans la Glycolyse, on fabrigue de I'énergie donc :
> sileratio AMP/ATP (>1) augmente - activation de la GL
> sile ration AMP/ATP (<1) diminue = inhibition de la GL

. v,

Egalement la régulation de la Glycolyse peut passer par la concentration en citrate qui va induire un

signal négatif ou encore par les régulation covalente (Phosphorylation / Déphosphorylation) au niveau
des étape clé de la GL.

Ces réqulations vont agir principalement au niveau de ces 3 réactions irréversibles :

= Hexokinase : régulation par le produit (G-6P) (sauf le foie/pancréas).

- PFEK-1 : Régulation allostérique.

= Pyruvate Kinase : régulation allostérique et covalente.

Tut’'rentrée 2019-2020 Le tutorat est gratuit, toute vente ou reproduction est strictement interdite 15



Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x Nicolactate

A-Réqgulation des Hexokinases :

Cette régulation est NON spécifique de la Glycolyse car c’est en amont d’un carrefour métabolique !

Préviously on this INCREDIBLE sheet! On avait vu que les Hexokinase et la Glucokinase avaient des
spécificités tissulaires, de substrat et présentaient une affinité et une Vm (Vitesse Maximal) différentes :

Hexokinase Glucokinase
Distribution tissulaire Ubiquiste Foie et B-cells
Km 0,1 mM 10 mM
Vm Faible Elevée
Inhibition par'G 6-P oui non

- Les Hexokinases I, Il et Ill vont seulement phosphoryler la guantité de Glucose dont la cellule%
besoin, donc il y a une régulation par le produit qui est le G6-P (rétrocontrdle négatif)

AUTRES TISSUS: Hexokinase [K'“ faible (utiis [Gic] sanguin)
Travaille aVm
1

I

: @  Equilibre formation / utilisation
I |

|

GLUCOSE =< > GLUCOSE 6-P

- LaGlucokinase (Isoforme V) peut fonctionner a de trés forte concentration de Glucose car son
objectif a lui est de bloquer dans les cellules Hépatique et des cellules 8 du pancréas le
maximum de glucose en le transformant en G6-P afin de diminuer la glycémie (FOIE) ou de

( ). Pas de rétro inhibition de la part du G6-P ici !

Afin de réquler cette Glucokinase, on va avoir deux procédés :

» Régulation transcriptionnelle : Cela se passe au niveau du géne codant pour la Glucokinase.
C'est 'INSULINE qui va réguler positivement I'expression du géne pour la glucokinase et donc
activer cette enzyme
Si ce géne est muté, cela peut entrainer des pathologies comme le diabéte de type (MODY?2)

I
/7  Glucokinase ‘Km fort >> [Glc] sanguin

/ adaptée Glc alimentaire

Inductible par l'insuline Mutations du géne
(Régulation transcriptionnelle) (Diabéte de type MODY2)

FOIE :

» Par changement de |la localisation de I’enzyme : Souvenez-vous la Glycolyse se passe au niveau du
cytoplasme et donc les enzymes se situent également dans le cytoplasme.

La Glucokinase va étre soit cytoplasmique, soit séquestrée dans le noyau par une protéine régulatrice
nucléaire (PR).

On a 2 cas de fiqure :

» Glucose élevée — GK transférée du noyau au cytoplasme — GL favorisée

* Fructose 6-P élevée (= le foie est en train de produire du glucose par la NGG) — Translocation de la

GK du cytoplasme vers le noyau par la PR -> GL inhibée (en période de jeun).

Gat2
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Fiche n° : La glycolyse

UE1 : Biochimie x

B- Laréqulation de la PFK-1 :

Nicolactate

«» Cette réqulation est spécifigue du Flux entrant de la GLYCOLYSE

EFFETS EFFECTEURS MECANISMES
% ) . A » Le niveau énergétique de la cellule
AMP Réle de.ddénylate kinase L
;?2’7'0” x L (AMP/ATP) au niveau du Foie et du Muscle.
i Fructose 2,6-BisP | Rélation Glycolyse et g >
(foie) Néoglucogenése ; > F2,6-BisP spécifiguement au niveau du foie.
R
ATP Contrecarre 'effet AMP |
Q . . S
INHIBITION ¢ TN v || » Le citrate (intermédiaire du Cycle de Krebs)
PFK-1 Cltate Intermédiaire de CK € qui renforce la régulation négative de I'ATP.
[H*] Prévient formation Lactate —T————5 En anaérobie

Elle est régulée uniguement de maniére allostérigue

(Il n’y a pas de régulation covalente !).

L’ATP

L’ATP est le substrat de la réaction : il permet du F6-P en F1,6-BisP, et il est aussi

effecteur négatif.

L’enzyme a donc 2 sites de fixation : 1 site pour 'ATP en tant que substrat et 1 site pour 'ATP en tant
que régulateur.

Réle régulateur de I'ATP , .. . .
L’ATP a un effet positif en tant que substrat mais a partir

v, d’un certain seuil de concentration a un réle inhibiteur.
GTP
- Cette régulation négative est spécifique de la molécule
E d’ATP : on voit que si on utilise du GTP en tant que substrat, il n’y a
e ATP pas cette inhibition. Le GTP n’ira pas se fixer sur le site inhibiteur de
I'enzyme.
[ATP] ou [GTP]

Si on a un trop plein d’énergie, on a plus besoin de produire de 'ATP donc celui-ci va
réguler négativement la PFK-1 pour diminuer le flux de la GL.

Le Citrate

L’effet régulateur négatif de 'ATP est augmenté par le citrate qui est produit dans la mitochondrie
lors du cycle de Krebs (CK).

Réle régulateur du citrate :;1:p

ADP
FRUCTOSE6-P — > . FRUCTOSE 1,6-bisP

PFK-1

(- ATP \/\ 'q:\ AmPp

F 2,6-bisP

Explication du schéma :

Lorsqu’on a une forte concentration d’ATP, celui-ci va inhiber '
une enzyme du CK : I'lsocitrate Déshydrogénase ce qui va :
entrainer une augmentation de la concentration d’Isocitrate qui :
n’aura pas d’autre choix que de se transformer en citrate. Cela — .:
va augmenter la concentration du citrate qui va sortir de la }
1
1
1
1
1
1
|

CITRATE

Cytoplasme |
s

'
CITRATE4 —> — ISOCITRATE — —> —>
A

mitochondrie et qui va inhiber la PFK-1 et donc la GL ! ;
= \fsocr'tr;*a!e DH

- PHOSPHORYLATION
-- APt <Cmmm OXYDATIVE
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Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x Nicolactate

c-Le F2.,6-BisP ( réqulation spécifigue du FOIE)

Attention rappel : le F2,6-BisP n’est PAS un intermédiaire de la Glycolyse ni de la NGG !!!

On va voir une voie paralléle a la glycolyse (comme avec le shunt de I'étape 7 de la GL dans les globules rouges)

Glucosa
FG AN biap —— Giycoye Ce est formé a partir du F6-P par la
PosphoFructoKinase-2 (PFK-2) qui est différent de la PFK-1.
PF“ ) Le F2,6-BisP va ensuite stimuler la PFK-1 et donc la Glycolyse !
F2,6-bisP
Dans le sens de la Glycolyse on passe du F6-P au néoglucogenése
F1,6-BisP alors que dans la NGG on passe du F1,6-P
au F6-P.
Etant donné que c’est une réaction irréversible, les
enzymes ne vont pas étre les mémes. i g Fructose 6-P / Pi
3 . ‘.‘ - ","
L’enzyme de la NGG qui va le F1,6 PEK.1 O F2.6-BisP —= YF 1,6-BisPase

BisP est la Fructose 1,6-BisPhosphatase

Fructose-1,6-BisP,

ADP’ ' H0
Au coeur de ces deux voies, on a le F2,6-BisP qui

va reqguler positivement la PFK-1 (Glycolyse) et en
méme temps inhiber la fructose 1,6-BisPhosphatase
(NGG) glycolyse

Cette PFK-2 a deux activités enzymatiques (comme I'enzyme débranchante de la GGL) c’est une enzyme
BI-FONCTIONNELLE : avec une activité kinase (PFK-2) et une activité phosphatase (FBP-2)

F2,6-BisP Glucagon F26BisP Lo

\ /‘ (PKA) \ /
HO— PFK-2 % PO | A | FBP-2
acuve "_"" N active

/\

F6-P ATP Insullne Pi F6-P

(Protéine phosphatase)

Forme

Forme
phosphorylée

déphesphorylée

IL v aune régulation covalente au niveau de cette enzyme qui va dicter son activité selon 2
situations :

Ces 2 tirets vous me les apprenez PAR CCEUR et surtout essayez bien de comprendre le mécanisme !

( > (hormone hypoglycémiante) qui va déphosphoryler \
'enzyme via la protéine phosphatase (PP1). Activation de I'activité KINASE (PFK-2) qui entraine la
production de F2,6-BisP > effecteur allostérigue positif de la PFK-1 - Activation de la Glycolyse

- Glycéemie faible - sécrétion de Glucagon (hormone hyperglycémiante) qui va phosphoryler
'enzyme via la Protéine Kinase A (PKA). Activation de I'activitt PHOSPHATASE (FBP-2) qui
entraine la production de F-6P et la diminution de la concentration de F 2,6-BisP. > inhibition de la

K Glycolyse au profit de la NGG ! )

Tut’'rentrée 2019-2020 Le tutorat est gratuit, toute vente ou reproduction est strictement interdite 18




Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x Nicolactate

EFFETS EFFECTEURS MECANISMES

A
ACTIVATION AMP Role de.adénylate kinase L
L
PFK-1 Fructose 2,6-BisP | Relation Glycolyse et s
(foie) Néoglucogenése T
E
R
ATP Contrecarre |'effet AMP 1
INHIBITION : Y
PFK-1 Citrate Intermédiaire de CK £

[H*] Prévient formation Lactate
Phosphorylée [glucagon] élevée glycolyse * <

eaction sens production .

P Reéacti duction F 6-P o
F | PHOSPHATASE | pag g'activation de PFK-1 néogluc t A
K Déphosphorylée [insuline] élevée glycolyse * E
2 Réaction sens production F 2,6-BisP T
(Foie] INASE Activation de PFK-1 par F 2,6-BisP | néogluc ¥ | E

L’insuline et le Glucagon ne vont pas venir phosphoryler directement la PFK-1.
Les différentes régulations allostériques et celle via le pH sont des régulations directes mais la
réqulation covalente est une réqulation indirecte !

C-La Pyruvate Kinase :

La pyruvate kinase (PK) est spécifique du flux sortant de la glycolyse.

Elle se présente sous deux isoformes :

La PK Hépatique

L’isoforme hépatique de la PK est régulée de maniere allostérique et covalente !

Réqulation allostérique :

EFFETS EFFECTEURS MECANISMES

AMP Réle de'adénylate kinase
ACTIVATION PK

Fructose 1,6-BisP. Relation PFK-1 et PK

ATP Contrecarre l'effet AMP

INHIBITION PK

Réduction affinité de PK Agbtyl-CoA
vis-a-vis de PEP

f la néoglucogenése

mEp~—aAmM-norrik

Alanine

Les régulateurs positifs :
- AMP - indication de faible niveau énergétique ce qui entraine I’activation de la GL afin de
produire de I'ATP et ainsi réaugmenter le niveau énergétique de la cellule.
- Fructose 1,6-BP afin de s’assurer que la fin de la Glycolyse va avoir lieu.

Les réqulateurs négatifs :
- ATP - Fort niveau énergétigue ce qui entraine une inhibition de la GL car on a assez de
d’énergie donc plus besoin d’en produire davantage.
- Acétyl-CoA - signale qu'on n’a pas besoin de produire plus de pyruvate
- Alanine (spécifique au niveau Hépatique) > vous le verrez plus en détail dans la NGG mais
guand lorsqu’on a une forte concentration en Alanine, cela signifie qu’on veut réaliser la NGG qui est
spécifique du Foie ! (Le muscle ne fait pas la NGG !)
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Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x Nicolactate

Réqgulation covalente :

[glucagon] élevée

glycolyse * c

Phosphorylée Enzyme moins active 3

PK MNéoglucogenése favorisée neogluc * A
L

[insuline] éleve’:? glycolyse * :

Déphosphorylée Enzyme plus active -
glycolyse favorisée néogluc " E

Sur la PK Hépatique on va avoir une régulation covalente DIRECTE
(# PFK-1 qui a une régulation covalente INDIRECTE !)

Mécanisme de la réqulation covalente :

Glucagon

- Le Glucagon illustré sur le schéma va se
positionner au niveau de son récepteur, qui va
activer via une protéine G ¢cc la biocell @),
I’adénylate cyclase qui permet de former de
I’AMPc a partir ’ATP. Cet AMPc va aller se
H,0 fixer au niveau des sous-unités réqulatrices de

(moins active) _ Phosphoprotsine @ PKA qui libére ses sous-unités catalytiques la
OQ et Phosphatase rendant active. La PKA va phosphoryler la PK
b ATP Pi la rendant donc moins active.
(plus qctive)
2 s : -L’insuline va permettre via la protéine
§MP= F16BisP D i © ATP/Acétyl-CoA phosphatase de déphosphoryler la PK et donc
AMP H Alanine (foie) de la rendre ACTIVE.
PEP + ADP PYRUVATE + ATP

Nb : Vous voyez bien ici qu'avec la PK hépatique que la phosphorylation n’est pas toujours synonyme d’activation

La PK Musculaire

EFFETS EFFECTEURS MECANISMES

AMP Réle de adénylate kinase
ACTIVATION PK

Fructose 1,6-BisP Relation PFK-1 et PK

INHIBITION PK ATP Contrecarre l'effet AMP

Réduction affinité de PK
vis-a-vis de PEP

mecog~—am=morria

Acétyl-CoA

- On ales mémes points de régulation allostérigues sauf I’alanine. (car pas de NGG dans le muscle)

++Pas de régulation covalente au niveau de la PK musculaire !!++
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Fiche n° : La glycolyse UEL1 : Biochimie x Nicolactate

Schéma récap >

Foie uniquement Tous tissus glycolytiques y

compris le foie
GLUCAGON i
ADP ATP |
PKA E
; PEP  I'F1,6bisP
; ADP / AMP

Pr_J L)
(inactive) (active) ATP Sy Acétyl-CoA

: Alanine (Foie)
W Pyruvate
H2 Phosphoprotéine Pi ;

Phosphatase .

/ #3 Point Pathologie : Le Diabéte \

Le terme de Diabéte regroupe différentes types d’anomalies du métabolisme glucidique résultant d’'un
défaut de sécrétion d’Insuline (seule hormone Hypoglycémiante) et/ou d’action de cette hormone.

On peut classer les différents type de diabéte :

» Diabéte de type 1 : déstruction auto-immune des cellules B du pancréas

» Diabéte de type 2 : résistance a l'insuline et sécrétion d’insuline insuffisante
» Diabéte gestationnel

» Autres diabétes : d’origine génétique (MODY)

Ces différents diabétes sont caractérisés par une augmententation de glucose dans le sang /

Qyperglycémie)

VI = Glycolyse et les différents organes

Petite explication des schémas &)

A- Glycolyse Musculaire

Glucose Nécessite préséfice insuline (1- Dans les cellules musculaires, le glucose va
Muscle rentrer dans la cellule par le transporteur GLUT 4
qui est insulinodépendant (ce transporteur nécessite
la présence d'insuline pour s’exprimer au niveau de la
Glucose membrane ! pas d’insuline > pas de transporteur GLUT 4).
lHK 2 NADPH 2- Ensuite ce glucose va étre et
Glycogéne #== G 6-P Voie PP donc bloquer dans la cellule par une hexokinase
_ IP ATP et former du G6-P qui va pouvoir soit :
[anacrobie |\ Pyruvate ‘ZV‘ - Former du stock de Glycogéne
Lactate (2) Ac-CoA (2) - Entrer dans la voie des Pentose Phosphates
Ve - S’engager dans la Glycolyse pour produire de
@:> e ’ATP et du pyruvate.
3- Ce pyruvate en fonction de la situation en O2
PHASE POST-PRANDIALE = REFAIT SES RESERVES PHASE D’EXERCICE = UTILISE SES RESERVES Va‘SOIt Corlltlnuer Vers Ie CyCIe de_ KrebS (aéro b I e)
soit produire du lactate (anaérobie) !

\_

J
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Fiche n° : La glycolyse
Cas de ’effort physique

8 @=

ATP et phosphocréatine
musculaires {mmol.L™")

1 HK 2 NADPH

G 6-P Voie PP

DHAP G 3-P

‘ ‘:> ATP

Glycérol 3-P Pyruvate (2)

l Ac-CoA (2) :sATP

|
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PHASE POST-PRANDIALE = STOCKAGE

Tut’'rentrée 2019-2020

UE1 : Biochimie x

Nicolactate

Lors d'un effort musculaire : on va diminuer la disponibilité en
oxygéne, diminue le fonctionnement de la mitochondrie et donc
favoriser la production de lactate.

#3 Cela va avoir pour conséquence des sensations de crampes
par 'accumulation d’acide lactique au niveau des cellules

»  Sur ce schéma vous pouvez constater que lors d’un effort
et la phosphocréatine
(vous le verrez en détail en bioénergétique) mais les stocks sont

»  Pour un effort plus intense de quelques minutes, on va utiliser
la voie anaérobie et produire du lactate. Afin d’éviter les crampes, il
faut que le muscle soit habitué aux concentrations de lactates d’ou
la nécessité de faire des entrainements progressifs.

»  Pour un effort modéré prolongé dans le temps (marathon), il
n’y aura pas de probléme avec la disponibilité en oxygene

VLDL
Chylomicrons
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Juste pour illustrer, sur ce schéma on peut voir qu’en fonction des
différents sports on va avoir différents métabolismes et différents

Egalement en fonction du métabolisme on n’utilisera pas les
mémes fibres musculaires (cette notion est +++++) :

-En aérobie on sollicitera plut6t les fibres rouges (endurance)

Par exemple : lors d’un sprint on utilisera plutdt le métabolisme

Petite explication des schémas @)
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anaérobie alors que lors d’'un marathon on utilisera le métabolisme aérobie !
B- Glycolyse Adipocytaire
3 Glucose Nécessite présence insuline
Adipocyte ("

1- Dans la comme pour les cellules
musculaires, le glucose rentre par le transporteur GLUT 4
(insulinodépendant #arépétionlabase ). Egalement on va
avoir la récupération des AG transportés par les VLDL
(mais vu plus tard dans la métabo lipidique no stress)

2- Ensuite le glucose est phosphorylé par une
hexokinase et produit du G6-P qui va étre surtout utilisé
pour la lipogenése donc pour stocker le glucose sous
forme de graisse.

Nb : L’apport de glucose en forte concentration va étre

\ stocker sous forme de graisse au niveau du tissu adipeux ! J

~
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C- Glycolyse Hépatique :

Glucose

1- L’objectif de la cellule hépatique est complétement
différente des autres cellules. Ici le glucose rentre dans la
cellule par le transporteur GLUT 2 qui a pour but de
diminuer la glycémie dans le sang.

Glucose

Glucose

1lGK 2 EADPH
Glycogéne =—=G 6-P Voie PP

2- Ensuite ici le Glucose est phosphorylé par
la glucokinase et produit du G6-P qui peut s’engager dans :

. > La v'oie des pentoses phosphates
| =2 Lactate (2) > La GGG afin de stocker le glucose sous forme de
ATP <2 Ac-CoA (2) glycogéne
> La Glycolyse pour produire du pyruvate
Acides gras =—» TG vLDL principalement pour former de I’Acétyl-CoA qui va servir

dans la production d’Acide gras qui seront convertis en

PHASE POST-PRANDIALE = UTILISATION DU GLUCOSE AUTRES PHASES = PRODUCTION DU GLUCOSE Triglycérides (TG) (VOUS le verrez en détail dans la métabo Iipidique

Le glucose est donc stocké sous forme de réserve de glycogene dans les cellules hépatique ou
gui va étre envoyer au tissu adipeux afin de le stocker. (La cellule hépatique produit des
lipides mais le stockage est fait majoritairement par le tissu adipeux !)

D- Autres Glycolyses :

e Cerveau (pans |a cellule érythrocytaire, le glucose rentre par le

transporteur GLUT 1.

Glucose Glucose
L’objectif est de faire la glycolyse, seule voie pour les
GR qui va permettre de produire de I'énergie car > PAS
DE MITOCHONDRIE !

Glucose

l 2 NADPH

Glucose

l 2 NADPH

G 6-P Voie PP
l::> ATP
Pyruvate (2)
Ac-CoA (2)

G6-P Voie PP

Shunt 2,3-BPG |=> ATP
l Dans |a cellule nerveuse, le glucose rentre par le

transporteur GLUT 1/3.

Lactate (2)

Ici on aura la production d’énergie par la glycolyse
et couplage a la mitochondrie.

Pas de mitochondrie

Dedi-fiche : C'est déja ma derniére fiche de la tut Tentré (3) mais pas la derniére du semestre ™ Tout au long du semestre I’¢quipe de bioch va
vous bombarder de DM, de fiche récap et de fiche de cours qui arriveront beaucoup plus tard vous inquiétez pas !

Du coup déja dédicace a toi qui viens de finir ce cours long et interminable mais hyper important ! Si tu ne comprends rien au début ce n’est pas
grave, en relisant a téte reposée plusieurs fois cette fiche de cours ou les ronéos du verra trés vite qu’on ne te demande pas 1 milliard de chose.
Dédicace encore une fois & mon coeur Noémie <3 sans qui cette mise en page ne serait pas ouf &) et également elle a permis d*éviter que vous
saigniez des yeux devant mon orthographe DEGEULASSE !

A la team Grosse moula des plages qui se reconnaitront, c’est les meilleurs &) !!!
Et enfin a vous tous a la Tut'rentré, c’était un honneur et un grand plaisir de donner cours a vous tous !
Grosse Biz a toute la Team Tutorat et aussi tous ce que je connais a Humanice !

C’était Nicolactate pour vous servir &) (lol)
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