
  

Métabolisme des acides aminés



  

Vue générale du métabolisme des acides aminés
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Métabolisme des aminoacides

Biosynthèse Catabolisme

Origine alimentaire
Source 
d’azote

Synthèse protéique

Substrat énergétique



  

Balance azotée

Balance azoté   =  Azote ingéré   -   Azote excreté

                               (protéine)                (urée)

Balance azotée  = 0  (equilibre azoté)

                                    Synthèse protéique = Dégradation protéique

Balance azotée positive

                                    Synthèse protéique  > Dégradation protéique

Balance azotée négative

                                    Synthèse protéique < dégradation protéique



  

La Biosynthèse

• Fixation de l’azote
• Origine des acides aminés
• Régulation de la synthèse
• Destinée des acides aminés



  

Préambule

• Source de l’azote incorporé dans les acides 
aminés
– Ammoniac synthétisé à partir d’azote gazeux par 

des microorganismes
– Transfert de l’azote vers les acides aminés par le 

glutamate
• Le squelette carboné vient de la voie des 

pentoses et du cycle de l’acide citrique



  

LE GLUTAMATE

• Ses principaux rôles

GLUTAMATE

Transfert d’azote
Synthèse d’urée

Glutamine 

Glutathion 
Proline
Ornithine
Arginine 

γ-aminobutyrate

 α-cétoglutarate



  

L’ammoniac est assimilé dans les aminoacides 
par l’intermédiaire du glutamate et de la 

glutamine

NADPH

NH3 + α-cetoglutarate Glutamate H2O+

NADP

Glutamate deshydrogenase

ATP

NH3 + glutamate Glutamine

ADP

Glutamine synthétase



  

LA GLUTAMINE

- La synthèse:

glutamate + NH3 + ATP  →  glutamine + ADP + Pi

réaction catalysée par la glutamine synthétase

enzyme active dans tous les tissus à l’exception de l’intestin et du 
rein

produite en grande quantité par le muscle et le foie (hépatocytes 
périveineux)



  

LA GLUTAMINE

- transporteur de l’azote entre les tissus:
    fixation et export de l’azote des tissus périphériques

     apport de l’azote au foie pour transformation en urée
⇒  uréogénèse

     apport de l’azote au rein pour la balance acido-basique (acidose)
⇒  ammoniogénèse



  

LA GLUTAMINE

- utilisation:
     substrat énergétique pour le tissu intestinal (glutaminase)

     substrat de l’ammoniogénèse rénale pour la régulation acido-
basique (glutaminase)

     donneur d’ammoniaque pour la synthèse d’urée hépatique 
(glutaminase)

     substrat dans la synthèse des bases puriques et pyrimidiques

     précurseur de proline, ornithine et arginine



  

Synthèse des acides aminés



  

Interaction avec le cycle de l’acide 
citrique

• La squelette carboné des aminoacides provient des 
intermédiaires de la glycolyse, de la voie des 
pentoses phosphate ou du cycle de l’acide citrique. 

• Aminoacides essentiels: Alimentation (H, I, L, K, 
M, F, T, W, V)

• Aminoacides nonessentiels: synthèse endogène. (A, 
R, N, D, C, Q, E, G, P, S, Y)



  

Nombre d’étapes de synthèse
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Regroupement des aminoacides selon la voie 
de synthèse. 

Oxaloacétate

Aspartate

Asparagine
Méthionine

Isoleucine

Lysine

Pyruvate

Alanine Valine Leucine

Ribose 5-
phosphate

Histidine

3-phosphoglycérate

Cystéine Glycine

Phosphoenolpyruvate
+

Erythrose 4-phosphate

Tyrosine Tryptophane

Tyrosine

α-cetoglutarate

Glutamine
Proline

Arginine

Thréonine

Glutamate

Sérine

Phénylalanine



  

Précurseurs des aminoacides non essentiels



  

PLP (B6)

Réaction de transfert aminé par l’aminotransférase

Amino
Acide 1

α-ceto
Acid 2

α-ceto
Acid 1

Amino
Acid 2



  

TRANSAMINATION



  

α-cetoglutarate

Glutamine
Proline

Arginine

Glutamate

Le Glutamate : Rôle central dans le métabolisme 
des AA



  



  

O

Glutamate α-ketoglutarate

NH2

Oxaloacetate Aspartate

Glutamate aminotransferase

B6 HO-C-CH2-CH-C-OH

O O

HO-C-CH2-C-C-OH

O O

Synthèse de l’aspartate



  

Synthèse de l’asparagine

Asparagine Synthetase

Glutamine
Glutamate
        +



  

CH3 C C-OH

O O

Glutamate α-ketoglutarate

CH3 CH C-OH

NH2 O

Pyruvate Alanine

Glutamate aminotransferase

B6

Synthèse de l’alanine



  



  

Synthèse de la sérine



  

Synthèse de la Glycine

NH2 C C-OH

CH2 O
THF

MethyleneTHF
     + H2O

NH2 CH C-OH

H O

Serine Glycine
Serine hydroxymethyltransferase

B6

OH



  

La Cysteine est synthétisée à partir de la sérine et la méthionine 
via la synthèse de l’homocystéine



  



  



  



  

Methionine
Synthase

B12



  

La synthèse de la cystéine

Cystathionine
β-Synthase

Cystathionase



  

From Methionine

From 
Serine



  

Catabolisme des acides aminés



  

Catabolisme des aminoacides

• Dégradation des protéines alimentaires dans le tube 
digestif

• Dégradation des protéines cellulaires
– Rôle de l’ubiquitine
– Transfert vers le protéasome

• Production d’aminoacides isolés

• Substrat énergétique 
– Précurseur du glucose
– Intermédiaire du cycle de l’acide citrique



  

Métabolisme général des acides aminés



  

Elimination de l’azote

• Conversion des groupes alpha-amine en ions ammonium par 
désamination oxydative du glutamate. 

aminoacide Glutamateα-cetoacide+
Amino-

transférase

α-cetoglutarate
Glutamate 

deshydrogenase

NH4++

• La sérine et la thréonine peuvent être desaminées directement par 
la sérine deshydratase et la théronine deshydratase 

Sérine pyruvate NH4++
Thréonine α-cetobutyrate NH4++



  

Synthèse de l’urée

• L’urée est synthétisé par le cycle de l’urée. 
• Principe 

– Un atome d’azote est transféré à partir de 
l’aspartate

– L’autre atome vient de l’ion NH4+ libre
– Le carbone vient du HCO3- 

O

H2N NH2



  

Le cycle de l’urée

Arginine

OrnithineArgininosuccinate

Citrulline

Carbamyl 
phosphate

CO2 + NH4
+

Aspartate

H2O

Urée

O

H2N NH2

Mitochondrie

Fumarate



  

Le cycle de l’urée (Foie)



  

métabolisme du squelette carboné des aa



  

Déficits enzymatiques

Arginine

OrnithineArgininosuccinate

Citrulline

Carbamyl 
phosphate

CO2 + NH4
+

Aspartate

H2O

Urée

O

H2N NH2

Mitochondrie

Fumarate

OTC

CPS1

ASS

Arginase



  

Déficits du cycle de l’urée



  

Déficits du cycle de l’urée (suite)



  

Déficits du cycle de l’urée (suite)



  

Anomalies du métabolisme des AA



  

Anomalies de la reméthylation et des aa soufrés



  

Anomalies de la reméthylation et des aa soufrés



  

Anomalies de la synthèse de la cystéine



  

Anomalies de la reméthylation et des aa soufrés


