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La deuxi¢me moitié II de la molécule de DPN n’a pas
encore été ohtenue au laboratoirc, mais de nombreuscs
substances modéles ont été synthétisées3. Les propriétés
chimiques de ccs substances corrcspondent tellement &
celles du DPN qu’on peut tenir sa structure comme
définitivement établic. Nous avons récemment décrit
un chlorurc de N!-p-ribofuranosido-nicotinium-amide
obtcnu sclon le schéma suivant4:
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De récents travaux cflectués dans nos laboratoires nous
ont permis de montrer que cc sel de nicotinium-amide
devait appartcnir a la séric f§ ¢t correspondre sclon tout
vraisemblance au nucléoside naturel 1V5,

Si la constitution du DPN nc fait aucun doute, celle
du DPNH, préte encore a discussion. En cffct, la réduc-
tion du noyau pyridinium peut porter sur les deux po-

sitions ortho (VI et VII) ou para (VIII).
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3 P. KARRER, G. Scuwarzenpacu, F, BEnz et U. SoLMmssEkN,
Helv. Chim, Acta 19 (1936) 811; P, Karnen, B. H. RINGIER,
J. Bucur, H. IFritzscie et U. SoLMssEN, Helv. Chim. Acta 20 (1937)
5S.

4 M. Viscontini, M. ManrTs ct P. KARRER, Helv. Chim. Acta 37
(1954) 1373; M. Viscontini, D. Hocit, M. Mantt et P. KARRER,
Helv. Chim. Acta 38 (1955) 646.
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Alors que I'étude de substancecs modéles conduisait
P. KARRER et ses collaboratecurs a attribuer au dérivé
réduit la structure o-dihydrogénée VI ou VII3, plusicurs
laboratoires américains travaillant a I’aide d’isotopes ont
prétendu que le dérivé réduit était hydrogéné en para
(VIII)S. Nous sommecs enclins a adopter le point de vue
de P. KARRER cn donnant la préférence a la formule
o-dihydrogénée VI.

B. TPN. Le TPN cst un DPN phosphorylé sur la
fonction alcoolique sccondaire 3’ de Padénosine (IX).
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Toutcs les propriétés chimiques et physico-chimiques du
DPN se retrouvent dans le TPN. Toutefois, chacun de
ces coenzymes agit sur des métabolites différents ct dans
une chaine enzymatique d’oxydo-réduction on ne peut
remplacer 'un par P'autre.

III. Les coenzymes des cytochrome-réductases

A. Acide riboflavine-5'-phosphorique (ancicn ferment
jaune de WarBURG). Le coenzyme de I'ancien ferment
jaune de¢ WARBURG cst I’cster 5'-phosphorique de la
riboflavine. On le désigne souvent sous l¢c nom de fla-
vinc-mononucléotide ou, cn abrégé, FMN (X).
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¢ M. Visconrint ct E. HOrzELER-JUucKER, Helv, Chim. Acta 39
(1956) 1620.

6 M. E. PuLtMANN, A. San PieTro ct S. P. Corowick, J. Biol,
Chem. 206 (1954) 129. G. W. RaAFTER ct S. P, Corowick, J. Biol.
Chem. 209 (1954) 173. D. Manzerarr ct F. H. WesTuEIMER, J.
Amer.Chem. Soc. 77 (1955) 2261. F.A.LoEwus, B.VENNESLAND ct
D.L.Hanrris, J. Amer. Chem. Soc. 77 (1955) 3391.
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IV. Cytochromes

Avee les cytochromnes on aborde un domaine de la
chimic des coenzymes qui offre le plus de diflicultés a
résoudre et qui n’a pas encore livré tous scs secrcts. Pour
pouvoir entreprendre I’étude des cytochromes, il cst bon
de rappeler succintement D’essenticl de la chimic des
porphyrines ct des ferro-porphyrines qui ont fait objet
de nombreuscs recherches en raison de leur attache avee
I’hémoglobine.
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Mentionnons bri¢vement que la porphyrine posséde
un squclette porphyrique a doubles liaisons conjuguées
qu’on peut rcprésenter soit sous la forme asymétrique
XIII avee 2 atomes d’hydrogéne rattachés a 2 atomes
d’azotc pyrroliques, soit sous la forme parfaitcinent
symétrique XIV dans laquelle les 2 hydrogéncs sché-
matisés par 2 protons ct 2 électrons nc sont pas localisés.

Cette deuxieéme représentation nous semble plus con-
forme a la réalité, car clle rend micux compte des pro-
priétés chimiques des porphyrines et cn particulier, de
I’aisance avec laquelle ces deux protons peuvent étre
remplacés par des cations métalliques bivalents, I’en-
semble de la molécule électriquement neutre possédant
une structurc aromatique avec ses 2 électrons non loca-
lisés. On rapprochera ces propriétés de celles du ferro-
céne (XV) obtenu d’unc maniére analogue a partir de
2 molécules de cyclopcnta(liéné, d’un cation ferrcux et
dc 2 électrons non localisés, avec apparition du carac-
tdrc aromatiquc du complexe ainsi réalisé. Bien entendu
les positions et f’ des noyaux pyrroliques des porphy-
rincs peuvent étre substituées par des chaincs carbonées
saturées ou non. Ainsi la protoporphyrine, squelette de
I’héme sanguin, que nous représentons comme toutes les
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autres porphyrines sous la forme schématique X VI, com-
porte des chaines méthylées, vinylées ct propioniques.
A Taide de réactions appropriées la protoporphyrine
naturclle peut étre transformée en hématoporphyrine
racémique (XVII) dont les doubles liaisons vinyliques
sont saturées par les éléments d’une molécule d’cau.
Nous verrons que les fonctions alcool sccondaire ainsi
obtenues joucnt un role important dans ’établissement
dc la structurc du cytochrome c.

La protoporphyrinc XVI peut donner ’héme XVIII
avec le fer divalent ou I'hémine avec le fer trivalent. On
peut passcr reversiblement de 'un a Pautre de ces pro-
duits par oxydo-réduction chimique, mais unc telle
oxydo-réduction biologique n’a jamais licu dans 1'orga-
nisme normal. L’héme, ct d’une maniére générale toutes
les porphyrines ferrcuscs, cst capable de donner des
complexes avee différents produits: avec 'oxygene mo-
léculaire il se forme un complexc instable sans oxydation
du noyaux ferrcux en cation ferrique; CO produit un
complexe plus stable, que la lumire redissocic en héme
ct CO. Les porphyrines ferriques, comme ’hémine, ne
réagissent ni avee CO, ni avee O,, mais fixent fortement

CH,
Il
cH, CH
CHyy -« g 7CH,
6 o ’
HOOC—CH,- CH,~~ ° -"-CH=CH,
Ci1, CIIL,
|
Cll, COOlI
Complexe Protoporphyrine Complexe
XVI
wilco o, \ HCN
CH, CHOCH,
! e ' cH _
- Fe*t e, ’ one ‘ ! ‘ Fe*tt
C ]
ioe || ua a,—- ¢ den—cn, L °° 0
f"a ci, ci, OCH,
. |
COOCH, c11,—COOCH,
Iadme 1lématoporphyrine éminc
XVII XVII XIX
Base l organique
. . |
i i
_.If L ._‘-5 I., *‘ —
I i;\e'b# ‘ Fé+4# Oon ” FO-P'H‘
Il ee _ll o8 _ll Buse Il e & _l
|l=—| | | organique |——
==
—N— —N—
| |
Hémochromogtne Parahématine IIématine
XX XXl1 XX1

cr





Stok.es

CH,

CH, N
(!H—S—CH,—J}




254

On appelle deutéro-porphyrinc XXIV la protoporphy-
rine exempte des deux fonctions vinylées. On constate
alors quc la eyto-deutéro-porphyrinc différe de la deu-
téro-porphyrine par un groupeméthyléne ~CH,— cn plus?s.
0. WanBURG et H. S. GEwITz ont proposé pour la cyto-
dcutéro-porphyrine la formule XXV ¢n s’appuyant sur
les constatations suivantes:

Le spectre du cytohéme, sem-
blable au spectre de¢ I’héme, en
différe par la position des bandes
a, B ct y. Les bandes « et § de
I’hé¢me sont situées dans le domaine
du vert (maxima a 540 ct 570 mu),
celles du cytohéme dans cclui du jaune (maxima a 550
ct 590 my).

Si on comparc maintenant le spectre du cytohéme.

CHt,— [Cll— CH,—CH,—CN
(L

Ch

avec cclui obtenu en substituant le fer au magnésium
dans la molécule de chlorophylle b (XX1IV), on est frappé
par leur identité.

Il semble que la cyto-porphyrinc cst plus proche de la
porphyrine de la chlorophylle b que de la protoporphy-
rine. La cyto-porphyrine doit posséder une chaine car-
bonée, encore inconnue chez les autres porphyrines na-
turelles; de méme clle doit renfermer sur un des cycles
pyrroliques unc fonction formylée, caractéristique de la
chlorophylle b et responsable de la présence de la bande
a dans le jaunc. Ces porphyrines formylées sont appclées
porphyrines vertes par opposition aux porphyrines
rouges dont la bande u est localisée dans le vert.

Le couple cytohdme-cytohémine forme un nouveau sys-
téme oxydo-réductcur naturel mcttant en jeu un dépla-

cement d’électron:
—~ 8
cytohtme < —= cytohémine
+ o

18.(), WarBure et 1. S. Grwire, Z. physiol. Chem. 292 (1953) 174.
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Dans la cytochrome-oxydasc le fer ne semble pas
aussi protégé que dans le eytochrome c. On connait les
complexes trés stables de CO avee le cytohéme et de
HCN avee la cytohémine.

Conclusion

Nous avons cssayé de présenter le plus succinctement
possible I’essentiel de cc qu’il est indispensable de con-
naitre sur la chimie dcs coenzymcs d’oxydo-réduction
pour aborder avec succds I’étude du mode d’action de ces
cocnzymes dans la chaine respiratoire. Nous avons
évité d’entrer dans les détails dont le scul résultat cut
été un alourdissement de notre exposé, mais le lectcur
dont I'attention aura été éveillée par le coté passionnant
de cctte partic de la biochimic organique voudra bien se
rcporter aux quelques références que nous avons men-
tionnées. Il y trouvera I’amorce de toute une littérature
qui Dincitera peut étre a consacrer quelques efforts per-
sonncls & la poursuite de I’étude des ferments et de leurs
cocnzymes.





