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• L'hémoglobine et la myoglobine sont des protéines qui fixent l’oxygène

• L'oxygène est nécessaire pour la production d’énergie (la dégradation du 

glucose produit 15-fois plus d’énergie en présence d'oxygène)

Hémoglobine et myoglobine

Hémoglobine (transport de O2) Myoglobine (stockage de O2)



• L'hémoglobine (beta subunit) et la myoglobine ont la même structure

• Une seule chaîne polypeptidique,

formant des hélices alpha

• La myoglobine est la première protéine

où la structure tridimensionelle 

a été déterminée 

(John Kendrew, 1950) 

Structure de l'hémoglobine et de la myoglobine



Le hème (groupement prosthétique)

• Composant organique: 

protoporphyrine

(4 cycles pyrroliques formant 

un noyau tétrapyrrolique)

• Atome de fer au centre lié 

aux quatre atomes d’azote 

(l’état d’oxydation du fer: 2+)



L'hémoglobine est trouvée dans les 

globules rouges

•

L'hème donne au sang 

(globule rouge) sa couleur 

rouge.

Pourquoi est-ce que le 

groupe hème est 

nécessaire?



L’atome de fer peut former deux liaisons supplémentaires



L’atome de fer peut former deux liaisons supplémentaires

Histidine 

proximale

La sixième position est disponible pour la 

fixation de l’oxygène



Vue latérale





Pourquoi est-ce que l'hémoglobine ne 

peut pas fixer directement l'oxygène 

(sans le hème)?



Fixation d'oxygène



Fixation d'oxygène

Aucun des 20 

aminoacides ne peut lier 

des molécules d'oxygène

 La protéine a besoin d'un groupement prosthétique



Groupements prosthétiques

= molécule non-peptidique qui est liée au protéine et est nécessaire 

pour la fonction de la protéine

Nitroreductase 

avec le groupe 

prosthétique 

‘riboflavin’

Photolyase avec le groupe 

prosthétique ‘flavin-adenin-

dinucleotide’



La liaison fer-oxygène peut être vue comme une structure de 

résonance 
(Fe2+ - dioxygène et Fe3+ - superoxyde)

Le ion superoxyde et une

espèce réactive qui peut 

endommager beaucoup 

de matériaux biologiques

ion superoxyde



Comment est-ce que l' 

hémoglobine peut empêcher 

la libération

des ions superoxydes?

ion superoxyde

La liaison fer-oxygène peut être vue comme une structure de 

résonance 
(Fe2+ - dioxygène et Fe3+ - superoxyde)

Le ion superoxyde et une

espèce réactive qui peut 

endommager beaucoup 

de matériaux biologiques



La structure de la myoglobine empêche la 

libération d’espèces réactives avec l’oxygène 

Une histidine supplémentaire aide à stabiliser l’oxyhémoglobine (par une H-liaison)



L'oxygène en état 'superoxyde' 

ne peut pas se dissocier

hème
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Poumons

Transport de l'oxygène des poumons aux tissues

Tissues

Comment est-ce que l'hémoglobine peut i) fixer l'oxygène dans les 

poumons et ii) libérer dans les tissues?



Poumons

Transport de l'oxygène des poumons aux tissues

Tissues

100 torr 

20 torr 

98% saturation



Courbe de fixation de l'oxygène

Fonction de la saturation par rapport à la concentration d’oxygène



Courbe de fixation de oxygène

Fonction de la saturation par rapport à la concentration d’oxygène

concentration 
en oxygène

Fraction d' 
hémoglobine 

liée à l'oxygène

Courbe de fixation de l'oxygène



Courbe de fixation de oxygène

Fonction de la saturation par rapport à la concentration d’oxygène

hémoglobine

oxygène

Courbe de fixation de l'oxygène



Courbe de fixation de oxygène

Fonction de la saturation par rapport à la concentration d’oxygène

concentration 
en oxygène

Fraction d' 
hémoglobine 

liée à l'oxygène

A quelle pression d’oxygène 

est-ce que l'hémoglobine est 

demi-saturée?

Courbe de fixation de l'oxygène



Fonction de la saturation par rapport à la concentration d’oxygène

concentration 
en oxygène

Pression de demi-saturation (P50)

Fraction d' 
hémoglobine 

liée à l'oxygène



Fonction de la saturation par rapport à la concentration d’oxygène

concentration 
en oxygène

Demi-saturation: P50 = 

26 torr

Pression de demi-saturation (P50)

Fraction d' 
hémoglobine 

liée à l'oxygène



Fonction de la saturation par rapport à la concentration d’oxygène

concentration 
en oxygène

Pression de demi-saturation (P50)

Est-ce que 

l'hémoglobine 

est saturée dans 

les poumons?

Fraction d' 
hémoglobine 

liée à l'oxygène



Concentration (ou pression) d’oxygène dans les poumons = 100 torr 

concentration 
en oxygène

Saturation de l’hémoglobine dans les poumons

Fraction d' 
hémoglobine 

liée à l'oxygène



Concentration (ou pression) d’oxygène dans les poumons = 100 torr 

concentration 
en oxygène

Saturation de l’hémoglobine dans les poumons

98%  de saturation

Fraction d' 
hémoglobine 

liée à l'oxygène



Transport d'oxygène des poumons au tissue

100 torr 

98% saturationPoumons



Poumons

Transport de l'oxygène des poumons aux tissues

Tissues

100 torr 

20 torr 

Est-ce que l'hémoglobine peut dissocier son oxygène dans les tissues?

98% saturation



Concentration (ou pression) d’oxygène dans les tissues = 20 torr 

concentration 
en oxygène

Saturation de l’hémoglobine dans les poumons

Combien de 

pourcent d' 

hémoglobine 

est lié à 

l'oxygène à 20 

torr?

Fraction d' 
hémoglobine 

liée à l'oxygène



Concentration (ou pression) d'oxygène dans les tissues = 20 torr 

concentration 
en oxygène

Saturation de l’hémoglobine dans les poumons

32% saturation

 L’oxygène peut   

être transporté 

des poumons aux 

tissues!

Fraction d' 
hémoglobine 

liée à l'oxygène



Saturation de l’hémoglobine dans les poumons

tissue poumon

66%



Saturation de l’hémoglobine dans les poumons

Combien de molécule 

d'oxygène peut être 

transporté par 

l'hémoglobine si la 

protéine circule une 

fois des poumons aux 

tissues?

tissue poumon

66%



Saturation de l’hémoglobine dans les poumons

tissue poumon

66%

0.66 x 4  = 2.66



Plus d'oxygène est transporté pendant un exercice



Pourquoi est-ce que 

la courbe est 

sigmoïdale et pas 

linéaire?

Courbe sigmoidale



Le modèle concerté

Présence d'oxygène

- La conformation R est 
favorisée

- Affinité forte pour 

l'oxygène

Absence d'oxygène

- La conformation T est 

favorisée

- Affinité basse pour

l'oxygène



Le modèle concerté

Présence d'oxygène

- La conformation R est 
favorisée

- Affinité forte pour 

l'oxygène

Absence d'oxygène

- La conformation T est 

favorisée

- Affinité basse pour

l'oxygène



Le modèle concerté

Pourquoi doit l'hémoglobine changer l'affinité pour O2?



L’avantage de la fixation d’oxygène coopérativeL’avantage de la fixation coopérative d’oxygène



L’avantage de la fixation d’oxygène coopérative

tissues poumons

15%

L’avantage de la fixation coopérative d’oxygène



L’avantage de la fixation d’oxygène coopérative

tissues poumons

15%

20%

L’avantage de la fixation coopérative d’oxygène



L’avantage de la fixation d’oxygène coopérative

tissues poumons

66%

L’avantage de la fixation coopérative d’oxygène



Changement de conformation T  R

Comment est-ce que l'hémoglobine peut changer sa 

conformation (T R)?



Les mécanismes moléculaires



Les mécanismes moléculaires

1. L’atome de fer tire l'histidine

2. Le groupe carboxyle terminal de 

l'hélice  est positionné à 

l’interface entre les sous-unités 

d’hémoglobine

3. Les changements de 

conformations sont transformés 

d’une sous-unité à l’autre



L’hémoglobine est un assemblage de 4 sous-unités de 

type myoglobine



Saturation de l'hémoglobine et de la myoglobine 

avec l'oxygène



Saturation de hémoglobine et myoglobine avec 

oxygène

Est-ce que la 

myoglobine pourait 

aussi transporter 

l’oxygène des 

poumons aux 

tissues?

Saturation de l'hémoglobine et de la myoglobine 

avec l'oxygène



Saturation de hémoglobine et myoglobine avec 

oxygène
tissues

poumons

myoglobine:

98% dans les poumons

91% dans les tissues

Saturation de l'hémoglobine et de la myoglobine 

avec l'oxygène



Saturation de hémoglobine et myoglobine avec 

oxygène
tissues

poumons

hémoglobine:

98% dans les poumons

32% dans les tissues

myoglobine:

98% dans les poumons

91% dans les tissues

Saturation de l'hémoglobine et de la myoglobine 

avec l'oxygène
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Mécanismes moléculaires pour la régulation de 

l'hémoglobine

• 2,3-bisphosphoglycerate

• pH (concentration de H+)

• Hémoglobine foetale

• CO2

4 mécanismes



2,3-bisphosphoglycérate

Pourquoi est-ce qu’on 

trouve une grande 

différence?



2,3-bisphosphoglycérate

Il y a du 2,3-bisphosphoglycérate 

dans les globules rouges

Comment est-ce que le 2,3-

BPG peut changer l’affinité 

avec l'oxygène?



Les mécanismes moléculaires

interactions avec 

des aminoacides

chargés positivement

• 2,3-BPG se place dans une poche au milieu du tetramère de l'hémoglobine 

(en état T)

• Le 2,3-BPG stabilise l’état T (qui a une affinité basse pour l’oxygène)



Mécanismes moléculaires pour la régulation de 

l'hémoglobine

• 2,3-bisphosphoglycerate

• pH (concentration de H+)

• Hémoglobine foetale

• CO2

pH 

4 mécanismes



L’effet du pH sur l’affinité avec l'hémoglobine

L'affinité de l'hémoglobine pour l'oxygène est différente à différent pH



pH dans les poumons: 7.4

pH dans les tissues: 7.2

L’effet du pH sur l’affinité avec l'hémoglobine

L'affinité de l'hémoglobine pour l'oxygène est différente à différent pH



pH dans les poumons: 7.4

pH dans les tissues: 7.2

L’effet du pH sur l’affinité avec l'hémoglobine

L'affinité de l'hémoglobine pour l'oxygène est différente à différent pH

Est-ce que l’effet du 

pH est utile pour le 

transport d’oxygène?



L’effect du pH à l’affinité d’hémoglobine

tissues poumons

La différence de 

fixation de l'oxygène 

dans les poumons et 

les tissues est encore 

plus grande!

L’effet du pH sur l’affinité avec l'hémoglobine

L'affinité de l'hémoglobine pour l'oxygène est différente à différent pH

pH dans les poumons: 7.4

pH dans les tissues: 7.2



L’effect du pH à l’affinité d’hémoglobine

tissues poumons

Quel est le 

mécanisme 

moléculaire?

L’effet du pH sur l’affinité avec l'hémoglobine

L'affinité de l'hémoglobine pour l'oxygène est différente à différent pH

pH dans les poumons: 7.4

pH dans les tissues: 7.2



Un pH différent peut changer l’état d’ionisation

pKa



Etat d’ionisation de l'histidine

pKa = - log10(Ka)       Ka = 10-6 = 0.000001  

pH = - log10 [H+]        [H+] = 10-7.4 = 0.00000004

[H+] = 10-7.2 = 0.000000063

------- = -------------
[His]

[HisH]

Ka

[H+]

------------- =    25 (au pH 7.4) ou  16 (au pH 7.2)
[His]

[HisH]

HisHisH

poumon tissue



Mécanisme moléculaire: 

H+ provoque la libération d’oxygène



Mécanismes moléculaires pour la régulation de 

l'hémoglobine

• 2,3-bisphosphoglycerate

• pH (concentration de H+)

• Hémoglobine foetale

• CO2

foetus

4 mécanismes



Hémoglobine fœtale et maternelle

L'hémoglobine fœtal 

a 2 unités  et 2 unités g

hémoglobine 

foetal

hémoglobine 

adulte

g

g



Hémoglobine foetale et maternel

 L’affinité de l'hémoglobine foetale pour 

l'oxygène est plus haute que celle de 

l'hémoglobine adulte

g

g

Hémoglobine fœtale et maternelle

L'hémoglobine fœtal 

a 2 unités  et 2 unités g

hémoglobine 

foetal

hémoglobine 

adulte



Hémoglobine foetale et maternel

Pourquoi est-ce que c’est utile que 

l’hémoglobine foetal a une 

affinité d’oxygène élevé?

g

g

Hémoglobine fœtale et maternelle

L'hémoglobine fœtal 

a 2 unités  et 2 unités g

hémoglobine 

foetal

hémoglobine 

adulte



Hémoglobine foetale et maternel

 L’oxygène est transporté

de l'hémoglobine maternelle à 

l'hémoglobine foetale

Hémoglobine fœtale et maternelle



Quelles sont les différences 

entre les deux hémoglobines 

au niveau moléculaire?

 L’oxygène est transporté

de l'hémoglobine maternelle à 

l'hémoglobine foetale

Hémoglobine fœtale et maternelle



• La sous-unité g a 72% d’aminoacides 

identiques avec la sous-unités 

• His 143 (sous-unités )  Ser 143 

(sous-unités g)

– 2 charges positives sont enlevées 

du site qui fixe le 2,3-BPG

 L’affinité du HbF pour 2,3-BPG est 

diminuée

 L’affinité du HbF pour l'oxygène 

est augmentée

Hémoglobine foetale et maternelHémoglobine fœtale et maternelle



Mécanismes moléculaires pour la régulation de 

l'hémoglobine

• 2,3-bisphosphoglycerate

• pH (concentration de H+)

• Hémoglobine foeteaux

• CO2

4 mécanismes



L’effet du CO2 sur l’affinité de l'hémoglobine

avec CO2
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Sickle Cell DiseaseDes mutations dans les gènes codant pour les sous-

unités de l’hémoglobine peuvent être responsables de 

maladies

• L’anémie falciforme (sickle cell 

disease)

• Thalassémie ( thalassemia)  



L’anémie falciforme

Les protéines d’hémoglobine forment des fibres

Pourquoi?



Les protéines d’hémoglobine forment des fibres

Des mutations augmentent l' hydrophobicité de l'hémoglobine 

L’anémie falciforme



• Maladie génétique

• Mutation des sous-unités  de hémoglobine: Glu 6  Val 6

• HbS (sickled hemoglobin)

L’anémie falciforme



Population avec la mutation dans un allèle



Population avec la mutation dans un allèle

Les gens avec la mutation Glu 6  Val 6 sont protégés patiellement d’une 

infection avec la malaria
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Structure et fonction des anticorps

Quelle est la structure et la fonction des 

anticorps?



Structure et fonction des anticorps

• Structure de la forme ‚Y‘

• Se fixent sur la surface des agents infectieux

• Composant du système 

immunitaire



Structure des anticorps
chaîne 

légère 1

chaîne

lourde 1

chaîne 

légère 2

chaîne

lourde 2



Structure des anticorps

Quelles sont les 

chaînes lourdes et 

légères?



Structure des anticorps

chaîne 

légère 1

chaîne

lourde 1



Structure des anticorps

chaîne 

légère 1

chaîne

lourde 2

ponts disulfures



Structure des anticorps

chaîne 

légère 1

chaîne

lourde 2

Quelles régions 

peuvent fixer les 

agents infectieux?

ponts disulfures



Structure des anticorps

chaîne 

légère 1

chaîne

lourde 2

Quelles régions 

peuvent fixer les 

agents infectieux?



Fonction des anticorps

agent 

infectieux

antigène (= protéine, 

glucide, etc.)

anticorps

Les anticorps peuvent se fixer sur des antigènes spécifiques 

présents sur les agents infectieux. 



Fonction des anticorps

Les anticorps fixés sont reconnus par le système immunitaire 

qui élimine les agents infectieux.



Plusieurs agents infectieux 

Comment le système immunitaire peut générer des anticorps 

contre tous les agents infectieux différents?
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Anticorps avec plusieurs specificités

régions variables



Anticorps avec plusieurs specificités

Combien d’anticorps 

différent est-ce qu’il y a 

dans un humain?

• < 1000 ?

• 1000-1‘000‘000 ?

• > 1‘000‘000 ?



Anticorps avec plusieurs specificités

Environ 10 milliards 

(1010 !) d‘anticorps 

différents sont 

générés dans un 

humain.



régions variables

régions variables

• Chaque anticorps a une région variable

et une région constante

Régions variables et constantes des anticorps



régions variables

régions variables

régions variables

• Chaque anticorps a une région variable

et une région constante

Régions variables et constantes des anticorps



Régions variables et constantes des anticorps

régions variables

régions variables

régions variables

• Chaque anticorps a une région variable

et une région constante

• Chaque région variable a 3 boucles de peptides variables



Régions variables des anticorps (vue d'en-haut)



Régions variables des anticorps (vue d'en-haut)

environ 20 positions 

d‘aminoacides sont variables



Régions variables des anticorps (vue d'en-haut)

Combien 

d’anticorps 

peuvent être 

formés?

environ 20 positions 

d‘aminoacides sont variables



Régions variables des anticorps (vue d'en-haut)

2040 anticorps 

différents

= 1052 !



Interaction complémentaire

antigène

anticorps 

(seule une 

région variable 

est montrée)

Exemple 1:



Interaction complémentaire

antigéne

Exemple 1: Exemple 2:

antigène

anticorps 

(seule la partie supérieure

des deux régions variables est 

montrée)

anticorps 

(seule une 

région variable 

est montrée)



Production d'anticorps dans les animaux

Comment peut-on produire des anticorps?



• Un antigène est injecté dans un animal (souris, lapin, etc.)

• Le système immunitaire développe des cellules B qui 

produisent des anticorps

Production d'anticorps dans les animaux



Applications des anticorps

• Recherche: détection de protéines (discuté en leçon 3):

• Médicaments: ligands très spécifiques et puissants
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Série 7

Question 1



Série 7

Question 2



Série 7

Question 3



Série 7

Question 4
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