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Summary

The primary enzymatic phase of chymosin (or rennin, EC. 3, 4, 4, 3)
on cow casein is confined to the x-casein fraction; the protective
colloid is so destroyed. The digestion yields a very soluble “caseino-
peptide” having special properties; it forms the C-terminal moiety
of the x-casein molecule containing all the sugars; the insoluble
moiety “para-x-casein” is linked to the caseino-peptide by a pep-
tidic bond (Phe-Met); it is probably the unique linkage splitted off
during this reaction. There is a relationship between the limited
proteolysis of x-casein and the clotting time of milk.

The limited proteolysis occurs also with pepsin. Some fungal pro-
teases having a low proteolytic activity on casein can be used as
chymosin substitutes for milk coagulation.

I Introduction

Cet article pourrait étre regardé comme une contribu-
tion 4 la célébration d’un centenaire! L’étude biochimi-
que de la coagulation du lait a été entreprise il y a
environ cent ans par le suédois Hammarsten. Avant lui,
il n’y avait que des hypothéses confuses; avec lui, est
venu I’éclaircissement fondamental: la coagulation du
lait par la chymosine est la conséquence d’une protéolyse
limitée, en milieu neutre, indépendante du processus de
coagulation proprement dit!; et, pour accroitre I'intérét
de cette découverte, & quelques années d’intervalle, il fit
les mémes observations sur la coagulation du sang par
la thrombine2. Le lait et le sang présentent des simili-
tudes; ces deux liquides biologiques contiennent chacun
une protéine de faible solubilité: la caséine et le fibrino-
géne, capables de former un coagulum par I’action d’un
enzyme particulier. Aprés Hammarsten, on trouve
d’autres hommes de science qui ont étudié paralléle-
ment le lait et le sang; a I’époque actuelle, on peut citer
D.F.Waugh en Amérique du Nord et Hs.Nitschmann
en Suisse.

I1 y a exactement cent ans, Hammarsten mettait en
évidence un petit fragment détaché de la caséine par la
chymosine, et qu’il avait dénommé «Molkenalbumose».?
Il est curieux de constater que pendant 50 ans cet état
de nos connaissances a trés peu évolué, si bien que dans
un ouvrage classique, Oppenheimer pouvait écrire a
cette époque: «Mit der Besprechung des Labfermentes
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treten wir in eines der dunkelsten Gebiete der Ferment-
lehre ein».? Heureusement, beaucoup de progrés ont
été accomplis depuis dans les trois domaines que nous
examinerons au cours de cet exposé:

— Connaissance du substrat
— Connaissance de I’enzyme
~ Nature de la réaction

II Le substrat — la caséine entiére — la caséine ¥

L’action de la chymosine se porte sur la protéine précipi-
tée par acidification du lait de vache a pH 4,6; c’est la
caséine isoélectrique, que les catalogues dénomment
souvent «Caséine de Hammarsten» (ce qui est histori-
quement inexact, la premidre description' de cette
substance a été donnée 40 ans auparavant par Bracon-
not3, savant nancéien peu connu malgré la découverte
de substance importantes: le «caséumy», le glycocolle,
etc.). Cette protéine a longtemps été considérée comme
une substance homogéne, mais a partir de 1925, Linder-
strom-Lang et Kodama®? ont démontré son hétéro-
généité par des études de solubilité: ils ont ainsi isolé 7
fractions K, K,, K;... se différenciant par leur teneur
en phosphore et leur sensibilité aux ions Ca**; données
qui ont pris toute leur importance 30 ans plus tard! Au
début de I’application de la méthode électrophorétique
en veine liquide, Mellander?® a identifié 3 fractions, les
caséines a, 3 et y qui ont eu des destins variés. Seule, la
caséine 3 est restée immuable; la caséine y représente
un curieux mélange de fragments de 3 et la caséine a a
été dissociée en deux nouveaux constituants impor-
tants, les caséines a, et x.

La figure 1 représente ’évolution des connaissances sur
la caséine bovine, récemment schématisée par Guérin?,
et le tableau 1 résume les propriétés essentielles des
principales caséines, avec leur proportion approximative.
Un fait remarquable est la petitesse et la similitude des
poids moléculaires, entre 20 et 25000; cependant, en
solution a pH neutre, et encore plus a ’état natif dans
le lait, on a affaire a d’énormes agrégats maintenus par
des valences secondaires. Il faut savoir que d’autres
caséines existent, mais en quantité minime; notamment,
dans le groupe rapide ou g, est largement prédominant.
La figure 2 présente des diagrammes d’électrophorése
montrant la complexité des caséines de différentes espe-
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