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« Assemblages de peptides sensibles au pH: compréhension
moléculaire de |'interrupteur conformationnel induit par le pH>

Les fonctions des protéines sont la plupart du temps régulées/déclenchées par
des stimuli externes. Dans ce travail, nous avons élucidé les mécanismes
moléculaires induisant le changement de conformation d'un peptide sensible au
pH. Ce peptide s'auto-assemblage sous forme de petits (pH <6,5) ou de grands
(pH> 7,5) nanotubes. La structure des assemblages a haut pH révele une
conformation globulaire du peptide. Cette conformation est stabilisée par une
tres forte liaison hydrogene entre histidine et sérine ainsi que par des
interactions forte en [lhistidine déprotonée et aromatique et trois autres
groupements aromatiques. L'abaissement du pH induit la protonation de
I'histidine, perturbe ces interactions et déclenche le passage de la conformation
globulaire a une conformation étendue caractéristique d'un peptide en feuillet
beta. Nous avons revisité les structures disponibles de protéines dont les
conformations dépendent du pH. Par exemple, l'activité fusogéne des protéines
virales permettant I'entrée ou la sortie des virus de la cellule est déclenchée par
un abaissement de pH provoquant un gigantesque changement de conformation a
I'échelle de la protéine. Nous montrons que le mécanisme mis en évidence dans ce
travail est aussi utilisé dans la nature par ces protéines.

Le mécanisme découvert dans cette étude peut donc étre généralisé et ouvre de
nouvelles perspectives dans le domaine des nanomatériaux.
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