Programme de biochimie en Première

Cours
 ( 2 h de cours et 1 h de travaux dirigés hebdomadaires )

A - OBJECTIFS

Cet enseignement doit s'efforcer :

- De mettre en évidence les caractéristiques structurales des composés biochimiques étudiés afin de faciliter la compréhension de leur nomenclature, de leur classification et des principes des technologies biochimiques mises en oeuvre pour leur préparation et leur analyse.

- De montrer l'importance de l'intégrité de la conformation spatiale des protéines et des acides nucléiques pour leur activité biologique ainsi que la complexité et la fragilité de ces structures. Cette complexité et cette fragilité imposent, pour leur préparation et leur analyse, des méthodologies et des techniques spécifiques qui font l'originalité des technologies biochimiques et les distinguent des technologies physico-chimiques proprement dites.

- De donner les bases biochimiques de la biologie moléculaire notamment celles relatives à la conservation, la réplication et l'expression du matériel génétique.

- De dégager les principes des technologies biochimiques nécessaires à la préparation et à l'analyse du matériel biologique. Les biomolécules étudiées en première permettent d'appréhender la presque totalité de ces technologies qui pourront être revues et appliquées, voire prolongées, aux autres biomolécules du programme de Terminale.

- De contribuer à l'acquisition d'objectifs communs à toutes les disciplines scientifiques, logique du raisonnement, rigueur de l'écriture et de l'expression scientifique.

Cet enseignement de biochimie repose par ailleurs sur une maîtrise suffisante des programmes de physique chimie et notamment de Chimie organique. Il doit en outre constituer un support, voire un prolongement des autres disciplines biologiques. L'enseignement de la biochimie en classe de première nécessite des prérequis solides en chimie organique. Si les programmes proposés tiennent compte de cette exigence, la logique des apprentissages dans chacune des disciplines et les progressions qui en résultent ne permettent pas toujours les indispensables liaisons.

Une des solutions préconisées consiste à moduler les horaires hebdomadaires tout au long de l'année scolaire. Ainsi il est vivement recommandé d'adopter une organisation semestrielle pour les enseignements de biochimie et de physique-chimie : pendant le premier semestre , l'horaire de physique-chimie serait augmenté aux dépens de l'horaire de biochimie diminué du même volume horaire ; par contre, au cours du second semestre, c'est l'enseignement de biochimie qui sera majoré‚ alors que celui de physique-chimie sera réduit de façon équivalente. Ainsi les connaissances nécessaires à la biochimie pourront-elles être abordées préalablement en physique-chimie. 

B - PROGRAMME ET COMPETENCES ATTENDUES 

	Programme
	Compétences attendues

	1. Organisation cellulaire et tissulaire de la matière vivante

1.1 Organes et appareils
	Sur des schémas anatomiques, repérer les différents appareils et les organes qui les constituent (système nerveux, appareil circulatoire, appareil respiratoire, appareil digestif, appareil urinaire, appareil génital)

	1.2 Cellules et tissus Structure et ultrastructure cellulaires

Organisation tissulaire :
	Inventorier les différentes méthodes d'étude de la cellule. Donner une représentation générale de l'ultrastructure d'une cellule animale et de l'ultrastructure d'une cellule végétale en soulignant leur différence. Sur des schémas ou des photographies, reconnaître une fibre musculaire striée, un neurone, un spermatozoïde, un polynucléaire, une cellule épithéliale Comparer les structures et ultrastructures d'une cellule eucaryote et d'une cellule procaryote

Définir un tissu et en donner une classification simple Indiquer l'ordre de grandeur des dimensions des cellules et des structures subcellulaires

	1.3 Éléments de biologie cellulaire :

1.3.1 Échanges membranaires :

1 .3.2 Le cycle cellulaire :

- la cellule quiescente

- la mitose
	Présenter les différents types de mouvements de molécules à travers les membranes cellulaires : diffusion simple, diffusion facilitée et transport actif

- Définir l'osmose et la pression osmotique - Présenter l'endocytose et l'exocytose

Définir l'état quiescent Dégager l'importance de la mitose (conservation de l'équipement chromosomique)

- Repérer sur des schémas et / ou des photographies les différentes phases et leurs caractéristiques

	2 Organisation moléculaire de la matière vivante

2.1 Composition élémentaire de la matière vivante - Principaux éléments constitutifs - oligo-éléments
	- Présenter les 6 éléments majeurs : C,H,O,N P et S et les 5 éléments dont la forme ionique est prévalente: Na,Mg,K,Ca,Cl

- Définir les oligo-éléments

	2.2 Constituants minéraux :

eau et ions minéraux
	- Préciser la répartition , les formes et les rôles de l'eau dans l'organisme

- Dégager les corrélations entre les rôles et les caractères physiques et chimiques de l'eau ( propriétés de solvant, polarité, ionisation) - Montrer l'importance des liaisons H dans la structure de l'eau

- Indiquer la répartition qualitative des ions Na+, K+ , dans les compartiments extra et intracellulaires

	2.3 Les différentes classes de molécules organiques de la matière vivante : - Principaux groupements fonctionnels et principales fonctions - stéréo-isomérie des molécules biologiques - classification des molécules biologiques
	- Citer les principaux groupements fonctionnels rencontrés en biochimie( groupement hydroxyle, carbonyle,carboxyle,amine) et les principales fonctions: alcool, aldéhyde, cétone, acide carboxylique, ester, éther-oxyde, amine, amide:

- Définir carbone asymétrique, énantiomère et racémique

-Donner les caractéristiques structurales qui permettent de classer les biomolécules en:glucides, lipides, protides et acides nucléiques.

	2.4 Les interactions chimiques faibles : forces de Van der Waals, liaisons H, liaisons ioniques, liaisons hydrophobes
	- Rappeler la définition d'une énergie de liaison

- Définir molécules polaires et apolaires et illustrer par des exemples de biomolécules

- Comparer qualitativement les énergies de liaison des interactions chimiques faibles

- Souligner , à l'aide d'exemples, le rôle des interactions chimiques faibles dans la conformation spatiale des macromolécules et dans l'architecture des organites cellulaires ( protéines, acides nucléiques, membranes biologiques) 

	3. Structure et propriétés des macromolécules informatives : protéines, acides nucléiques

3.1 Les biomolécules constitutives des protéines et des acides nucléiques

3.1.1 Acides aminés naturels :

- structure et exemples

- propriétés

3.1.2 Nucléosides et nucléotides 

- structure et exemples
	- Décrire les caractéristiques des acides aminés naturels

- Donner leur classification en fonction de la nature de leur radical et illustrer à l'aide d'exemples.

- Décrire leurs propriétés physiques et chimiques en soulignant les propriétés originales dues à la présence simultanée des fonctions amine et acide carboxylique.

- Dégager les propriétés présentant un intérêt analytique.

- Définir ion mixte, pH isoélectrique, pH isoionique

Inventorier les différentes molécules simples entrant dans la constitution des nucléosides et nucléotides.

- Classer les bases azotées en bases puriques et pyrimidiques

- Indiquer les propriétés physiques et chimiques singulières des bases puriques et pyrimidiques: caractère basique, absorbance dans l'ultraviolet.

- Définir nucléosides et nucléotides, mononucléotides et polynucléotides et illustrer par des exemples. 

	3.2 Les protéines

3.2.1 La liaison peptidique : - structure et propriétés

- peptides d'intérêt biologique

3.2.2 Conformation spatiale des peptides et des protéines

3.2.3 Propriétés des protéines

3.2.4 Méthode de préparation et d'analyse des protéines : ( extraction, fractionnement, purification, identification et dosage) - broyage, filtration, solubilisations fractionnées et relargage - centrifugation et ultracentrifugations - Dialyses

- Électrophorèses - Chromatographies : échange d'ions, chromatographie d'affinité, gel-filtration

- Méthodes de dosages chimiques et photométriques.

3.2.5 Classification des protéines.

- Holoprotéines et hétéroprotéines : différents types, répartition et exemples
	- Préciser les caractéristiques géométriques de la liaison peptidique.

- Exposer les propriétés physiques et chimiques des peptides intéressantes pour l'analyse.

- Donner un exemple de peptides d'intérêt biologique :( glutathion, peptides hormonaux, endomorphines, antibiotiques..)

- Présenter les principes généraux de séquençage des peptides et des protéines.

- Hiérarchiser et reconnaître les différents niveaux de structure des peptides et des protéines : structure primaire, secondaire, tertiaire et quaternaire.

- Illustrer les différents niveaux de structure par des exemples simples

- Définir les protéines fibreuses et les protéines globulaires.

- Indiquer les liaisons chimiques faibles participant à la stabilisation des structures tridimensionnelles.

- Décrire schématiquement deux types de structure secondaire : hélice alpha et feuillet plissé bêta .

- Montrer le rôle des liaisons peptidiques et des liaisons hydrogènes dans ces architectures. - Mettre en évidence la relation entre l'intégrité de l'activité spatiale et l'activité biologique. - Indiquer les principaux agents dénaturants et souligner leurs applications au laboratoire.

- Décrire les propriétés exploitables dans la préparation et l'analyse des protéines en dégageant bien à chaque fois les conséquences analytiques : solubilité, absorption de la lumière, diffusion, sédimentation, propriétés osmotiques, ionisation, réactions colorées, propriétés immunologiques.

- En relation avec les propriétés physiques et chimiques décrites et les exposés préparatoires aux travaux pratiques technologiques, préciser les principes, l'intérêt et les limites des méthodes d'extraction , de fractionnement, de purification, d'identification et de dosage appliqué aux protéines. 

- Définir holoprotéines et hétéroprotéines.

- Donner des exemples de protéines globulaires et fibreuses.

- Montrer à l'aide d'exemples la diversité des hétéroprotéines. 

	3.3 Les acides nucléiques

3.3.1 L'ADN - structure et répartition - propriétés - méthodes d'étude : préparation, fractionnement

3.3.2 L'ARN - structure, classification et répartition - propriétés

- méthodes d'étude : préparation, fractionnement

3.3.3 Nature biochimique du matériel génétique
	- Indiquer les caractéristiques structurales les plus importantes de l'ADN : antiparallélisme des deux brins, complémentarité structurale A-T et G-C, structure hélicoïdale, rapport A+T/G+C , ADN monocaténaires, ADN circulaires, superenroulements. - Donner la localisation cellulaire ainsi que les caractéristiques structurales de l'ADN eucaryote, procaryote et viral ( linéaire, circulaire, mono et bicaténaire )

- Indiquer les propriétés physiques les plus intéressantes pour la préparation et l'analyse des ADN : solubilité dans l'eau et l'éthanol, absorption en ultraviolet.

- Décrire la dénaturation par fusion thermique de l'ADN et sa renaturation.

- Indiquer les caractéristiques structurales les plus importantes de l'ARN : structure monocaténaire, composition en bases et sucres, repliements bicaténaires, méthylations.

- Donner les bases fonctionnelles de la classification des ARN des cellules procaryotes et eucaryotes : ARN ribosomiques, ARN messagers, ARN de transfert.

- Mentionner la nature du génome de certains virus à ARN monocaténaire.

- Donner une définition simple du gène ( séquence d'ADN portant l'information correspondant à un polypeptide )

	3.4 Les architectures nucléoprotéiques :

- ribosomes

-chromatine

- virus
	- Situer la place des ribosomes et de la chromatine dans l'ultrastructure cellulaire.

- Définir un virus au plan structural

	4 La conservation de l'information génétique

4.1 Réplication de l'ADN
	- Dégager les caractéristiques fondamentales de la réplication de l'ADN : mode semi-conservatif, réplication différente de chaque brin.

- Resituer chronologiquement la réplication de l'ADN dans le cadre de la division cellulaire.

	4.2 Stabilité de l'ADN

4.3 Réplication des virus à ARN
	- Mentionner la vulnérabilité de l'ADN : sensibilité thermique, sensibilité aux rayonnements ultraviolets, modifications structurales des bases par des agents chimiques.

- Définir le phénomène de mutations.

- Schématiser succinctement la réplication par transcriptase inverse

	5. La relation ADN - polypeptide ou l'expression du gène
	- Définir transcription, transcrit et ARN messager - Montrer la correspondance entre une séquence nucléotidique d'un gène et la séquence des acides aminés d'une protéine

- Souligner les caractéristiques du code génétique : codons de 3 bases, code dégénéré, code universel. - Signaler l'existence de gènes "morcelés" chez les eucaryotes

- Indiquer le rôle des ARN des transfert


C METHODOLOGlE 

Ce programme est construit selon une logique d'approche progressive des concepts: étude préalable des biomolécules élémentaires, puis étude des macromolécules informatives, c'est-à-dire des macromolécules qui contiennent et expriment l'information génétique de la cellule. Bien que cette logique soit difficilement contournable , des modalités différentes d'application peuvent apparaître , par exemple , l'étude des acides aminés peut être suivie par celle des peptides et des protéines et il peut en être de même pour les nucléosides, nucléotides et acides nucléiques.

De la même façon, la lecture du programme recommande d'aborder les principes des technologies biochimiques au fur et à mesure de l'étude des biomolécules. Là aussi une approche différente de la biochimie analytique peut être envisagée. La biochimie analytique peut se constituer en chapitres indépendants de la biochimie structurale. Quoi qu'il en soit , elle ne peut être étudiée sans exemples concrets et sans exploitation des travaux pratiques technologiques mettant en oeuvre ces technologies.

Les travaux pratiques permettront d'ailleurs de dispenser une grande partie des enseignements de biochimie analytique, ce qui implique une mise en correspondance des programmes respectifs de biochimie et de travaux pratiques technologiques. La complémentarité et l'Interpénétration des disciplines, dont la biologie moléculaire et les biotechnologies sont une expression privilégiée , impliquent des pratiques interdisciplinaires. Celles-ci peuvent revêtir différents aspects : référence à des pré-requis ou à des applications enseignés dans les autres disciplines , travail en équipe sur un thème scientifique ou technologique , travail en équipe sur l'élaboration d'objectifs transversaux de formation. La méthode historique et l'histoire des idées peuvent parfois être utilisées car elles permettent une approche progressive des concepts.

Elles sont en tout cas un élément de la culture scientifique technologique et elles permettent de comprendre l'évolution de la biologie contemporaine. La découverte de la nature et de la structure du matériel génétique , les étapes qui ont jalonné l'élucidation du fonctionnement des gènes, l'histoire du génie génétique en sont des exemples significatifs. Il convient également , dès la classe de première , de familiariser les élèves avec la documentation scientifique.

En biochimie et biologie moléculaire, celle-ci est abondante et concerne tous les secteurs de la biologie: physiologie, microbiologie, génétique, immunologie... Il serait intéressant d'indiquer aux élèves les noms des principales revues en langue française et les titres des principaux ouvrages de biochimie ou de biologie cellulaire et moléculaire. Les travaux de documentation constituent en effet un préalable de plus en plus important dans la préparation et l'exécution des protocoles expérimentaux Mais le document scientifique ne se limite pas aux seuls livres et revues. D'autres supports existent et il est souhaitable de sensibiliser les élèves à leur diversité: photographies. films ,bandes vidéo , enregistrements audio, CD-ROM, informatique.... Des exercices variés devront être proposés aux élèves : outre la vérification de la compréhension et de l'assimilation des connaissances , ils permettront soit d'introduire des concepts soit d'étudier et de comprendre des applications technologiques. Les compétences attendues sont des indicateurs d'évaluation qui précisent Ce que l'on est en droit d'exiger des élèves.

Il est évident que dans son enseignement, le professeur pourra aller au-delà de ces exigences à condition de rester à un niveau convenable. Pour mieux cerner encore les limites des programmes, Il paraît utile de suggérer la répartition suivante du contingent horaire annuel:

1-0rganisation cellulaire et tissulaire de la matière vivante: 20h

2-0rganisation moléculaire de la matière vivante: 6h

3-Structure et propriétés des macromolécules informatives: 60h

4-La conservation de l'information génétique: 8h

5-La relation ADN-polypeptide Ou expression du gène : 5h

 Activités Technologiques 
( 4 h hebdomadaires en groupes d’atelier)

A- OBJECTIFS
Entièrement dispensé au laboratoire, cet enseignement constitue la formation de base du technicien dans le domaine de l'analyse biochimique. Les travaux pratiques technologiques doivent :
-Faire acquérir les savoirs et les savoir-faire indispensables à la mise en oeuvre dans des conditions satisfaisantes de sécurité et d'efficacité , de techniques fondamentales variées de biochimie alimentaire et de biochimie clinique.
- Inculquer les références méthodologiques indispensables et permettre le prolongement de cette formation en classe de Terminale
- Favoriser l'adaptation aux réalités du laboratoire et à l'évolution technologique 
- Contribuer à la formation de l'esprit scientifique et au développement des aptitudes intellectuelles

B - PROGRAMME 

1-PREPARATION ET ETALONNAGE DE SOLUTIONS TITREES
2-TECHNIQUES DE PREPARATION, D'IDENTFICATION ET DE DOSAGE DES CONSTITUANTS DE LA MATIERE VIVANTE
2-1 Techniques d'extraction, de fractionnement, de purification et d'identification des protéines, des acides nucléiques et de leurs biomolécules constitutives :
- Extraction et fractionnement de protéines par modification de leur solubilité: action du pH , addition de sulfate d'ammonium.
- Fractionnement et identification d'acides aminés par chromatographie sur résine échangeuse d'ions et par chromatographie sur papier ou en couches minces.
- Préparation d'un ADN (thymus de veau) ou ARN (levure) et caractérisation par absorption dans l'ultra-violet

2-2 Techniques de dosage des composés minéraux et des protides dans des solutions simples
- Volumétrie : - dosage des chlorures par argentimétrie
- Photométrie : - dosage des acides aminés par colorimétrie -dosage du calcium par colorimétrie.

3-TECHNIQUES D'ANALYSE ET DE CONTROLE DE PRODUITS D'ORIGINE BIOLOGIQUE OU DE PRODUITS ALIMENTAIRES.
3-1 Qualité de l'eau
- dosage des nitrates ,nitrites et phosphates de l'eau 
- recherche des matières organiques dans une eau. 

3-2 biochimie clinique : analyse de composés sanguins
- fractionnement des protéines sériques par électrophorèse sur support 
- dosage des protéines sériques par colorimétrie.

3-3 Biochimie alimentaire
- lait : dosage de l'azote total par la méthode de Kjeldahl 
- boissons : dosage de l'alcool du vin par oxydation chromique dosage de l'acidité du vin par pH-métrie,

C- COMPÉTENCES ATTENDUES 
FONCTION "Sécurité" 

- Mettre en oeuvre une méthode d'analyse " à priori " des risques liés à une manipulation ou à une activité:
* inventaire correct et exhaustif des produits utilisés (produits chimiques et biologiques) et des souches microbiennes cultivées, isolées ou identifiées 
* description des différentes catégories de risques encourus: risques chimiques, risques électriques risques liés à l'utilisation de machines et d'appareils, risques biologiques 
- Mettre en oeuvre une méthode d'analyse " à posteriori " des risques: analyse des incidents et accidents survenus dans des manipulations ou activités du même type et mise en évidence logique et argumentée de facteurs potentiels d'accidents
- Répertorier les textes réglementaires, les normes, les recommandations, les " Bonnes Pratiques de Laboratoire ", les réglements intérieurs qui s'appliquent à une manipulation ou à une situation donnée 
- Prévoir les mesures de sécurité conformes au diagnostic réalisé pour la manipulation ou l'activité envisagées 
- Prendre les mesures de sauvegarde adaptées en cas de dysfonctionnement et de danger: arrêt immédiat des appareils et des installations, neutralisation ou destruction ou évacuation des produits et des micro-organismes
- Savoir donner l'alerte en cas d'accident 
- Savoir protéger du suraccident et transmettre l'alerte aux services de sauvetage-secours et de soins adaptés 
- Savoir intervenir en cas de brûlure par flamme ou de projections de produits corrosifs 
- Estimer les conséquences possibles sur l'environnement

FONCTION " Préparation " 

- Exposer les principes des manipulations mises en oeuvre.
- Ecrire les équations chimiques fondamentales qui sous-tendent les principes.
- A partir de l'analyse d'un protocole opératoire , justifier les différentes phases de ce mode opératoire.
- Préparer un échantillon ( méthodes de prélèvement et de conservation).
- Préparer les produits et les réactifs nécessaires pour la mise an oeuvre du protocole.
- Préparer les solutions titrées nécessaires aux dosages mis en oeuvre 
- Etalonner les solutions titrantes.
- S'assurer que les conditions opératoires sont correctement établies ( paramètres physico-chimiques, catalyseurs..).
- Régler et étalonner les appareils ( réglages de zéro , contrôles de linéarité , réglages du gain des enregistreurs , réglage du bruit de fond ...}.

FONCTION "Réalisation" 

- A partir d'un protocole opératoire donné , effectuer l'ensemble des opérations techniques de préparation et d'analyse du matériel biologique.
- Choisir les matériels et les appareils les mieux appropriés aux opérations techniques envisagées.
- Calculer les prises d'essais à effectuer.
- Analyser un aléa d'exécution 
- Observer les mesures d'hygiène et de sécurité afférentes au protocole utilisé.

FONCTION "Evaluation et contrôle de qualité" 

- Contrôler la conformité des réactifs et des produits utilisés aux règles de conservation, de conditionnement et de fabrication.
- Identifier les points critiques d'un protocole opératoire
- Estimer le domaine d'incertitude.
- Exprimer correctement le résultat.
- Analyser les résultats obtenus.

FONCTION "Maintenance" 

- Relever une anomalie de fonctionnement d'un appareillage et en rendre compte.
- Assurer le nettoyage des appareils.
- Assurer la maintenance de premier niveau .

