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Master 2 Toxicologie
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Partie 1 : Cochez la o fésm!?r?e/(,)} Jonsets
BN, [ J

& 1. Quelle(s) est(sont) pa 15 sourc ;t? e (s) qui génére(.ent) I’anion superoxyde dans la cellule :
® la phosphorylation oxydative
O la myéloperoxydase
O la réaction de Fenton
® la superoxyde dismutase
® laNADPH oxydase

% 2. Parmi ces molécules oxydantes, laquelle est I’espéce la plus réactive :
O le monoxyde d’azote

O le radical peroxyle

® le radical hydroxyle

O Pacide hypochloreux

O le peroxynitrite

é 3. Par quel mécanisme la vitamine E exerce son pouvoir antioxydant :
O en régénérant la NADPH par la voie des pentoses phosphates
O en régénérant la vitamine C oxydée (acide ascorbyle)
® en réduisant le radical peroxyle lip‘idique en hydroperoxyde lipidique

O en stimulant la formation du glutathion réduit
)

4. Parmi ces propositions, laquelle correspond & une série correcte en intermédiaire et produit de réduction de
I’oxygéne par un électron selon quatre réactions:

\yo

® oxygeéne, anion superoxyde, peroxyde d’hydrogen, radical hydroxyle
O oxygene, peroxyde d’hydrogen, anion superoxyde, radical hydroxyle
O oxygéne, radical hydroxyle, anion superoxyde, peroxyde d’hydrogen, eau
O oxygene, radical hydroxyle, peroxyde d’hydrogen, anion superoxyde
O oxygeéne, anion superoxyde, radical hydroxyle, peroxyde d’hydrogen, eau

5. Lors de la détoxification des xénobiotiques :

o

O les xénobiotiques stimulent la production du O,” par la NADH oxydase entrainant une toxicité hépatique
O les xénobiotiques s’oxydent spontanément et génére le radical hydroxyle

® le cytochrome P450 oxyde les xénobiotiques produisant des radicaux libres

® le cytochrome P450 comporte un héme, siége des réactions d’oxydation



Partie 2

2. o produit le cycle d’Haber W
séquestration de ce catalyseur ?

A. Le cycle d’Haber Weiss produit le radical hydroxyle

/A Catalyseur ionique : le fer

/L Enzyme : la ferritine

3. Quelle est la forme active de la P21rac et quand es ce qu’elle catalyse le transfert d’électron ?
4 La forme active est liée au GTP (P21rac/GTP).

A« Elle catalyse le transfert d’électron vers le FAD une fois associée a la sous unité p67.

4, Expliquez le mécanisme par lequel les PTP sont inhibées et quel est 1’oxydant responsable cette inhibition ?
4 Le_H,0, agit sur_les cysteines du centre actif des PTP et bloque son activité phosphatase (élimination de

A groupements phosphate sur les résidus tyrosine et formation des acides sulfoniques sur les résidus cystéines)
/1 L ’inhibition des PTP se fait également par le GSSG
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2. Que décrivent les bases de Shiff et quels produits obtient-on suite a leur oxydation ?
A Les bases de Shiff indiquent une interaction entre une protéine et un sucre.
J Leur oxydation donne les AGEs (Advanced Glycation End products : produits terminawx de glycation)

3. En considérant le tableau ci-dessous, citez les différents isoformes de la SOD et précisez leurs sites d’action ?

Type de SOD Cofacteur - Site d’action
SODI(CwZnSOD) 0 CwZn o1k cytosolique 0,0
SOD2 (MnSOD) p { Mn  p9s mitochondriale 0,5
SOD3(CwZnSOD) ¢, { CwZn ;5 2k extracellulaire O,<

/1 4. Quel est ’antioxydant qui neutralise I’oxygéne singulet ?
L 'antioxydant qui neutralise I’oxygéne singulet est le f-caroténe



