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Forces, repliement et stabilité
des protéines

• Quelles forces pour stabiliser les protéines ?
• Quelle stabilité pour les protéines ?
• Comment les protéines se replient-elles si vite

(quelques secondes) ?
• Le repliement dans la cellule est (parfois)

assisté

  

Dans un liquide : E ! E
"

2 # " # 100

  

Interaction charge -  charge : E =
q1q2

R

Interaction charge - dipôle induit : E !1 R4

Interaction dipôle permanent -  dipôle induit : E ! 1
R

6

Interaction dipôle instantanné -  dipôle induit : E ! " B
R6

Forces électrostatiques
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Interaction hydrophobes Surface accessible

Récapitulons …
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Les interactions intramoléculaires sont très favorisées Forces, repliement et stabilité
des protéines

• Quelles forces pour stabiliser les protéines ?
• Quelle stabilité pour les protéines ?
• Comment les protéines se replient-elles si

vite (quelques secondes) ?
• Le repliement dans la cellule est (parfois)

assisté

Comment dénaturer une protéine ?

C

O

H2N NH2

C

NH2

H2N NH2
+

Urée ion guanidinium

Mécanisme d’action des agents chaotropes
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Le dichroisme circulaire permet de caractériser 
la structure secondaire d’une protéine

La calorimétrie permet de mesurer la variation des
paramètres thermodynamiques lors de la dénaturation
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Forces, repliement et stabilité
des protéines

• Quelles forces pour stabiliser les protéines ?
• Quelle stabilité pour les protéines ?
• Comment les protéines se replient-elles si vite

(quelques millisecondes) ?
• Le repliement dans la cellule peut être assisté
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Paradoxe de Levinthal

• 2100 conformations
pour une protéine de
100 aa

• 10+11 transitions sec-1

• 1011 ans pour
explorer l’ensemble
des conformations
possibles

Une solution au paradoxe de Levinthal

Re lativeCO =  
<nbre d'aa séparant deux résidus en contact>

longueur de la séquence de la protéine Lysozyme
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Le chemin (de repliement) le plus rapide n’est pas 
toujours la ligne droite

Forces, repliement et stabilité
des protéines

• Quelles forces pour stabiliser les protéines ?
• Quelle stabilité pour les protéines ?
• Comment les protéines se replient-elles si vite

(quelques secondes) ?
• Le chemin (de repliement) le plus rapide n’est

pas toujours la ligne droite…
• La cellule dispose de mécanismes pour

assister le repliement.
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Changement de structure de GroEL à la fixation de l’ATP et de GroES

Ce qu ’il faut « absolument »
retenir

• La nature des forces qui contribuent à la stabilité
des protéines
• La stabilité des protéines est marginale
• La surface d’énergie effectivement explorée lors
du repliement n’est qu’une petite partie de
l’ensemble des conformations possibles. Ca
explique la rapidité du repliement.
• Dans la cellule, le repliement est assisté pour
éviter l’agrégation des protéines mal repliées.


