Physiologie du globule rouge

1° Ultrastructure et physiologie du globule roug :

L’Ultrastructuredu globule rouge est souple et déformable graca @gosquelette qui e
saturé en hémoglobinElle est responsable du transport des

1.1. Membran lasmi : Acide sialique
embranecytoplasmicque L icophorine &

. . Protéine enzymatique
° Antlgene des groupes sangu . acétylcholinestérase

Oligosaccharides
Glycoprotéines

* Souplesse de la membrai :
Besoin en énergie

» Barriere sélective :
- Eau
- Maintient de I’hémoglobir
- Glucose

Protéine 6

Cholestérol Spectrine

Phospholipide Frotéine 3

e Protéines de forme :
- Spectrine :

Protéine contractile, fibrillaire qiest formeé de deux chainas€tf) qui s’enroule I'un ave
I'autre pour former un dimeére. Puis deux dimeressocient pour formés un tétramere.
tétrameres sont accoler a la face interne de labreera et forme le squelette intel

- Actine:
Permet de faire le lien entre les deux tétramesSpectrine C’est une protéine contract
- Ankyrine :

C’est le point de contraction entre la Spectrina@embrane plasmique par I'intermédie
de la protéine 3.

- Glycophorine A :

C’est une protéinlansmembranaire. Elle renforce les intéractioieeda membrane et
cytosquelette.
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* Protéines des échanges :
- Protéine 3:

Elle est impliquer dans le transport entre les idpdrogénophosphate et les ions Chlorures.
- Pompe Sodium/potassium :
Elle évite une entrée massive d’eau qui seraitaduee hyper-concentration cellulaire.
- Protéine 4a5 :
Elle assure le transport du glucose a l'intérieutadcellule. C’est une perméase du glucose.
* Rameaux glucidiques :

Certains glucides présents a la surface extertfe membrane ont un réle antigénique. Ils
vont déterminer les groupes sanguins.

Parmi ces glucides, il y a une importance d’acidkgsie qui confére une négativité a la
surface cellulaire.

1.2. L’hémoglobine :
N imidazolique

de I'histidine distale (E7)

1.2.1. Structure : o x
1l !
‘ . . w " @y
Elle possede quatre chaines de globines .
=7 Y Y CH
étant associées chacune a un heme. e \

On retrouve deux chainescodés par 1
les genes. La diversité de I'hnémoglobine o
provient des deux autres chaines et sont Hoot

egalement entre elles. On a domgf, 02062, 02 y2.

N imidazolique
de I'histidine proximale (F8)

34 contacts entre alpha et béta du méme dimére

o

19 contacts entre alpha et béta appartenant i deux diméres
différents
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1.2.2. Synthese :

Eiosynthése de I'héme
Membrane
Plasmique

Mitochondrie

Porphobilinogéne «————— 2 aminolévulinate

|

Teétrapyrrole linéaire

!

Uroporphyrinogéne ITT

Coproporphyrinogéne Il ——» Protoporphyrinogéne ITT

Protoporphyrine

/ Felt —» l Fer alimentaire

/
Héme + Glohine

Héme synthétase ]

1 succinyl CoA + 1 glycine

Vit B6 lsynthétase ——_—

Cytoplasme

(4 molécules)

Hémoglohine

——» chaine alpha
+

Eiosynthése de la globhine
!

I
A ADN géne alpha  géne bhéta
(chr. 16) (chr. 11)
/ranscriptih‘
gene alpha géne béta
mARN mARN

Traduction /

Synthése protéique Synthése protéique
T = chaine héta

T~

Diméres alpha-héta

|

Tétrameére alpha2-héta2
Globine

1.3. Le métabolisme :

Il régénere les systemes de protections et syathda I’ATP pour le bon fonctionnement
la pompe NA+/K+. La glycolyse et la voie des peatophosphates vont éutilisées pour

utiliser le Glucose.

* Glycolyse: 90%

L’ATP permet le bon fonctionnement des pompes Na+éKle maintient de la forr
biconcave. Il va avoir aussi pour role de maintémstabilité et la régénération des lipi
membranaired.e NADH sertde Coenzyme a la méthémoglobine réductase qui pear

d’avoir une hémoglobine réduite fonctionne
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* Voie des pentoses phosphat: 10%

Métaholisme érythrocytaire

ATP
Hexakinase ) Mg **

ADP
Glucose-6-Phosphate Dishydropénase
Glucose-6-Phosphale +  §-Phosphogluconate
¥ mm DPH NADP
Fructose-6-Phosphate
ATP
Phosphofuctokinse Mg +* Phssaogluconats Déshydrgénase
ADP ADPH

Fructose-1,6-Diphosphate Ribose-5-Phosphate

Dihydroxy-acétong-Phosphale ess———————e 3-Phosphoglycéraldéhyde
Triose Phosphate isomérase

3optilpcdiaidilyde Déstydrognase
a4 HT

1,3 Diphosphoglycérate —— 2,3-Diphosphoglycérate
TADP < . Diphosphoglycérate Mutase
Phasphoglcmte m% Mgt Dighosphoglycérate Phosphatase
1 AP o

3- Phosphoglycérate

Phosphogivedsate Mutase 2,3-Diphosphoglycérate
2- Phosphoglycérate
Enclase l g **

Phospho-Enolpyruvate
T ApP
Pyruvate Kinase Jf Mg **
LaPf K+

TLlactate
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Le systeme antioxydant sert a lutter contre I'oxiatacellulaire.

e La Méthémoglobine réductase :

NADH, H NAD+
MetHb \\ / , Hb
ox / k red

NADPH NADP

e La Glutathion réductase :

NADPH —* NADP
P‘mté’iue Glutathion réduit | Glutathion oxvdé
oxydé 4 NADP | > ;
_T H202 “— 2H20
— NADPH
P,r utn._i_tine +——— —— Glutathion oxydé
réduit

Elle a pour réle de donnée du SH pour la réductida détoxification.

2° Production :
2.1. Apports :

 Envitamines:
= | ’acide folique :

Il a une fonction dans :
- Lasynthése de I'ADN ;

- La synthése de Méthionine ;
- Le catabolisme de I'Histidine.
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Cycle de 'acide folique

APPORTS DE MONO (X)
ET FGLYGLUI'I'AMATES (X5

Y

JEJUNUM

SAENG 5 NANOG/MI .
\

CELLULES DIVERSES REIN
@ x
Lititisation

Excrétion

= itamine B12:
Elle a une fonction dans :

- Limplication de la synthese de I'AC;
- La synthése de la méthion ;
- La conversion du PropionylCoA en SuccinylC
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Cycle de la vitamine B12

812 du : ..

égime  * Ingestion
ESTOMAC

Fixation sur

: récepteur du F.1.

Elimination de la )
g 12 fibre

Excretion biliaire

sur‘} rrammﬁ‘ajfm:‘
B

9,

Résarve

‘ilf
CELLULES

‘Hﬂ DIVERSES
Litilisation _ Réserves

Excrétion
urinaire

= Autres vitamines ;
» Vitamine C:

Sécretion de
~lF intarséque

Antioxydantet il participe aux réactions d’oxydoréduction denmétabolisme des folates

du fer, et favorise I'absorption des folates efeh
» Vitamine E:

Permeta stabilité membranaire en inhibant les réoxyahet
» Vitamine B¢ :

Impliquer dans la synthesie 'héme
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e En matériaux :

Protéines :

14% de la ration alimentaire sert a la synthéskhéenoglobine. C’est une synthé

prioritaire.
Fer:
Cyele du fer
Fer des Compartiment
globules rouges fonctionnel
circulants
15439 0%
Erythropoiése, . Diffusion directe JﬂBﬂQ[}LSL. i
Moelle | incorporation dans les GR ——1 libération des GR détruits Moelle
15430 mgfﬂur 15 2 30 mg/jour rate, foie
\_ 7 Compartiment
circulant
Eer sérique. 0,1%
\ de 11 umol () — 12,5 pmoldid) & 34 umol/l
sur la siderophiline
A \
Intestin
VRN / N\
Pertes Appars alimentaires Pertes moyennes
Fecales 1 mgfjour {d‘) 1 mgf]our @)
90%% 2-3 mgfjour (2) 2-3 mgfjour (%)
L
1 4
Réserves diffuses Cump ortiment
Eerriting de réserve
,t. + 30%
Hémasidérine
0621,2mg

Divers:
» Cobal

: indispensable a la vitamine B12.

» Zinc : associé a 'anhydrase carbonique.
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2.2. Régulation de I'érythropoiese :
Elle est adaptée aux besoins.

En altitude, la pression en dioxygéne diminue deaggmente la production donc augmente
la synthese de I'érythropoiétine.

La pression en dioxygéne diminue quandily a :

- Consommation excessive : diminution de l'affiniggélthémoglobine
pour le dioxygene.

- Anémie : diminution de I’hémoglobine donc, presseondioxygene
tissulaire diminue et 'TEPO augmente.

- Plus forte affinité de ’hémoglobine.

3° Destruction des hématies :
3.1. Vieillissement :
Il 'y a pas d’ADN ni d’ARN donc, pas de nouvellg®téines ni d’enzymes.

Il 'y a pas remplacement de 'ATP donc pas de gkarents des lipides membranaires et
arrét de la pompe Na+/K+. Il y a donc perte deolaptesse et hyperhydratation.

Il 'y a pas de NADH, H+ et de NADPH, H+ donc, mBsréduction du fer et de la globine.
Le transport du dioxygene est impossible et ilpré&cipitation de 'hémoglobine oxydé.

Il N’y a pas d’enzyme donc, la glycolyse diminue.2,3-DPG diminue et I'affinité de
I’lhémoglobine pour le dioxygene augmente.

3.2. La mort :

* Lyse dans les capillaires profonds.
* Eclatement.
» Phagocytose par les macrophages de la rate.
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3.3. Catabolisme de I'hémoglobine :

Hémoglobine
l ,
Globine Héme
— Fer (stock)
X ¥
¥ Porphyrine

Acides aminés

¥
Quverture du novan

L J
Biliverdine

L
Bilirubine

+—— Albumine
¥

Bilirubine non conjugué
Acide glucuronique ____, | poie

¥
Bilirubine conjugué

v
Bile

Y
Urines (urobiline) «—— BC dans le sang «—— Intestin

ld— Bactéries

Selles

3.4. Durée de vie :

On utilise deux méthodes :

Le marquage du globule rouge en cours de formégjlycine avec un azote
radioactif). Cette glycine radioactive donne un keadioactif puis, une bilirubine
radioactive. Cela montre que la durée de vie ed@gours.

Pour déterminé la demi-vie, on utilise un chrondiaactif qui se fixe sur
I’'hémoglobine. Quand le globule rouge éclate, I'o@iobine est libérée et le chrome
s’en va dans l'urine (30 jours).
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3.5. La survie du globule rouge, in-vitro :
A37°C:

- Au bout de 4 heures : il manque d’ATP, echninocytes
- Au bout de 12 heures : 'ATP diminue, sphéro-ecbje.
- Au bout de 36 heures : plus d’ATP, lyse.

A 4°C, il dure 4 a 5 jours.

Pour éviter cela, on rajoute du glucose et de fiawa 4°C ou a -80°C.
On mesure :
e Larésistance globulaire osmotique (RGO) :

Mise en évidence de la fragilité du globule rougaeveau de la membrane.

e L’autohémolyse :
- Sans ajout.
- Avec glucose.
- Avec ATP.

On fait aussi un dosage de I’hémoglobine sur lerpta(déficit en enzymes).
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