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Co~lSaratit;e st:+dy of peJ't~x)'da~¢ aeliuity of hemoglobin, methemoglobi~z 
and hemoglobin-haptoglobin complex 

Kinet ic  s tudies o f  the  per0xyd~L~e ac t iv i ty  of  hem-gh)hin and methemoglobin  h~ve 
been carried out  with oxygena t ed  wa te r  as oxidising subs t ra te  and  +a'ith gai~c_ol 
as electrun donor.  The  v a l u ~  o f  kinetic c o ,  stant.~ have been de te ]mined  and com- 
pared  with those previous ly  ob ta ined  f , r  the hemoglc, bin--haptoglobin cx+mplex. 

C on t r a ry  to  wha t  migiit be pr~..~umed, the Km and ks o f  the react ion cat~tlwe<l 
b y  hemoglobin are not  significantly different  from tho~e ca ta lysed  hy  the hemo~}obin- 
haptoglobin  complex  .The cha rac te r  of  the  inlfibition promoted  b y  high concentra-  
t ions e f  gaiacol is, however ,  different in the two ca~e~. An a t t e m p t  L+ made to e x  
plain this difference in term.~ of s t ruc tura l  <+_hange_q of  hemoglobin resul t ing from 
the  haptogl,gbin fixation 

I X T R O  I'JUCTIO N 

Les recherches initiale-~ de Polo .~o ' , sKl  E-r JAYL~t, a ont  montrd  qu'i l  exi~te duns 
le s~rum unc prote ine :  l 'haptoglobine,  ~u_,~ceptible de s 'uni r  ~t ~'h6mogh)bine. La 
fo rmat ion  du  complexe  Flb--I[p s'effect,.ze tlans de+-" p :opor t ionz  bien ddtinie~ .+,4+ 
D ' a u t r e  par t ,  le complexe  ainsi fotn, d p r ~ e n t e  une act ivi t6 peroxyda.+ique tr'+..+ 
diffdrente de ceile de l ' ] l b  s~ttle. En suivant  la d6conaposit;_on de l 'hydroperoxyO,~ 
d '6 thy le  en presence d ' iodure  de potassium ,es auteur.~ ont  m<mtr6 qu'i l  y a modi- 
ficatioza de la cin~tique de la r6action ~. 

Pi--s rdcemment  Mort~'Ta'l ~T YON e out  effectu6 l't~tude cinOtique de la rdaction 
c~talys+e par  le complexe,  en pr6senee de gaiacol comme donneur  d'61ectrons, 
d 'apr6s  ]a t echnique  d~.crite par  COXN~LL ET S~IITHIF-S 7, Util isant deux  ~ubstrat~ 
diff6rents, l 'eau oxyg~n6¢ et  l ' hyd rope ro~yde  d 'd thyle ,  ces au teurs  ont  d6termint+ le3 
cortstantes de la r~action en fonct ion de concent ra t ions  variables en enzyme,  en sub- 

Abr~viattiot~n lib, h~;aaoglobine; lip, haptoglobine; bll~--FIp, compl~xe 
haptoglobine; MetHb. methda.oglobine. 

" Attaeh~ de Recherche~ A rlnst t tut  Nativnal d'£1ygi~ne. 

h@moglobine-- 
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s t ra t  et  en donneur .  De plus, ils on t  confirm6 I 'action inhibitr ice de fortes ~oneentra-  
tion.~ de gaiacol, soulign6 le r61e de l 'baptoglobine  comme ac t iva teu r  de l 'h6naoglobine 
et propo.~ un sch6ma pour  la pa t t ie  initiale de la r6action. 

Dans le but  d 'ob ten i r  quelques pr6eision~ gnr le m6canisnac de l 'c.zti: 'at!on par  
l 'haptoglobine,  nous avotas effectu6 l '6 tude cindt ique de la r6aet ion ca ta |ys6e  par  
l 'hdnaoglobine ou par la m6th6naoglobine seules, qui he pr~sentent  q u ' u n e  faible 
activit6 peroxydasique.  Nous nous  somnaes places dans les na~na~ condi t ions  que  lt~ 
au teurs  p r ~ 6 d e n t s  s eta ut i l isant  le galacol comme  donneur  d'61ectror~. L a  conaparaJ- 
son de l 'activit~ enz~mnatique des h~naoprotdines dtudi~es avec cette du conaplexe 
h6moglobine-haptoglobi~e ,  pe rmet  quelques suggestions sur le r61, a c t i va t eu r  de 
l 'haptoglobine.  

TECRNIQUle-~ E X P ~  IL1M~ ~'TALES 

Le mul subs t ra t  utilis~ clans ce t ravai l  est Feau oxyg~n*e. Ce]le-ci est pr6par6e routes  
le~ 30 min, au cours de l 'exp~rience ~t pa r t i r  d ' une  solut ioh 19 N t~q~e "t , - lectro".  L a  
solution nacre c~mservt~e A 3 °, est retitr~,e routes  les trois semaines. 

La  solution de galacol est pr6par6e comme il est di t  pr6c&lenament t. 
L'h~naoglobine de cheval  est  ob tenue  de la naani~re su ivante :  a p r ~  lavage "~ 

l 'eau physiologique (NaCI 9°/~,), les g l o b u l ~  sont  laqu~s par  le tolu6ne. P a r  centri-  
fugatior~ ~ ~5 coo tours/min, on separ-7 le toln~ne et les stronaas de I 'Hb.  L 'ensemble  
des op6rat ions s'eff¢ctu~, b 3 °. 

On tr,xusforme l'h~naoglobine eta m6th6mogiobine  pa r  addl.tioh de  ~5 nag de 
[Fe(CN),2Ka pore  zoo mg d 'Hb .  On laisse reposer  quelque~ heures,  puis on dialyse 
cont re  un t a mpon  phospha te  o.ox M (pH 7.o). La  puret~ des produi t s  ob tenus  est 
v6.riti~e par  61ectroph0r~, .  sur  gel d ' am i don  °. ILe t i t rage des h~.moprot~ines s 'effectue 
par  dosage spec t ropho tom6t r ique  du fer h~minique ~. 

Mode opdratoive 

On suit la r~action ~t l 'aJde d'uta spec t ropho tom~t re  enregistreur .  On in t rodui t  
dans  la c u r e  (I cm × x cm) une por t ion al iquote  de la solut ion t amponn~e  de gaIacol, 
puis utae quan t i t6  d&ernainde d 'Hb .  On a t t e n d  que l '6quilibre de  tenap6,,tt::rc -'-~,~it 
a t tc in t ,  puis au t emps  z6ro de la r~acti0n, Oh in t rodui t  o,o5o mi de subs t ra t  /t i 'aide 
d 'une  p ipe t te  A .~triction. L 'en~emble ~,~t rapidenaent  rn61artg~ pendan t  que I 'apparei l  
t~-~t mis en marche.  La  c u r e  du t6naoin ne re~;oit pas de subs t ra t .  On enregistre  simul- 
t au~ment  l'auE..mentation de la densit~ op t ique  A 47o na/~ et  le temps.  La  tenap6rature  
est naaintenue t :onstante ~ l°aicle d 'un  t h e r m o s t a t ;  elle est v~rifig~e -~ I ' int&aeur 
rn~me de Ia c u r e  au d~but  et ",~ la fin de chaque  exl~r ience ,  

R ~  U LTA'~S EXPI~RIMENTAUX 

Variation de Ia vitesse de la riaction en fonaion  de la concentration d'Hb e2 de MefHb 
Comnae le naontre la Fig. I, pour  une  concen t ra t ion  donh6e de subs t ra t  e t  de  

gaiacol, la ~fitesse de la r6action augmen te  a v e c l a  concen t ra t ion  d ' enzyme ,  naais il 
n ' y  a pa.s propor t ionnal i t~  ent re  ces deux  valeurs.  La  relat ion ne dev ien t  lin~aire qu'/t  
pa r t i r  d ' tme concent ra t ion  d ' e n z y m e  voisine de 7-4' xo-U M et  ceci se v~rifie avec 
l 'Hb  et avec la MetHb.  
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Fig.  [ .  Lo i  dr: v a r i a t i o n  de la v i t t . ~ ,  iu i t ia ]e  de la rt~action ~'n fonc t ion  dc :a t :oslct~ltrat ior l  Ocn-  
zyme.  ~ - - ~ ,  h~n~oglobinc;  ~- - , ' . -L  m6tht~rnoglo|~mc. ( ;a iaco l "  z.85" to- ' - .M;  H~O~. o.o~ M. 

L' incurva t ion  initialc de la courbe st: rctrouve lorsqu'on observe i '~volution de 
la r~action en fonction du temps. Ceci ]ais~ supposer que l '6tat  s ta t ionnaire  n 'est  
pas a t t e in t  imm6dia tement  et qu'il  ,~'6tablit d ' a u t a n t  plus rapidement  que la con- 
centra t ion d ' enzyme  esI plus forte. MORI.~TI'I ET Y(,.N ~ avaient  obmrv6 le m6mc 
ph~nom6ne lor~lue la r6action c.~t cul;tly.~e par [e complexc }Ib-Hp 6. Le retard 
l'~tablL~,sement dp I'~tat s ta t ionnaire  n 'est  dtmc pas imputable ~ la formation du 
complexe H b - H p .  

°4\ 
_ 

lo  2 0  3 0  4 0  5@ 

Ftg.  2. D ~ t e r m i n a t i o n  de K m  p,xr 1,~ ~ p r ~ s : n t a r ; o n  d'EAOtE pour une concentratio~ (le ~:aiaco[ 
de  2 .85 .  t o - t  M. ~. eu ,~ymc t .2  - to  .T M:  ~, e n z y m e  o.z 5 • t o :  M, Lees c o n e e n t - ~ t / o n s  de  s u b s t r a t  
v a r i e n t  e n t r e  2.5" ] o  ' s  M e t  9.5" xo - s  M, T e m p e r a t u r e  35* e t  p i t  4 - 5 . 0 - - - 0 .  h~motg lob ine ,  CY-'-- O ,  

mt~th~qmoglobine. 
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Variation de la vitesse de la rdaction en fonction de la conc~m~ation de substrat 

Les  exp6.riences on t  ~3t6 e f fec tu6es  a v e c  l ' H b ,  e t  a v e c  I;: M e t H b .  
Pout" les c o n c e n t r a t i o n s  d ' e n z y m e  ~tudi~es  ( L z - x 0 - ~  M e t  o . 2 5 ' x o - V M )  la 

cin~Aique ~uit la loi de Michacl is ,  p a r  r a p p o r t  /~ Ia  c o n c e n t r a t i o n  d u  s u b s t r a t .  Nou_~ 
a v o n s  pu  d d t e r m i n e r  une  c o n s t a n t e  de  Michae l i s  e x p 6 r i m e n t a l e  Kin.  Si l ' on  r e p r ~ s e n t e  
g r a p h i q u e m e n t  les v a r i a t i o n s  de  la  v i t e s se  v e~ for, c t ion  de  v/s ( r c p r d s e n t a t i o n  
d'EaD~i~t~), la p t .n te  de  la d ro i t e  o h t e n u e  d o n n e  Ia v a l e u r  de  K m ;  elle est  i n d ~ p e n f l a n t e  
de  la c o n c e n t r a t i o n  en e n z y m e  (.Fig. 2). 

Ce t t e  d 6 t e r m i n a t i o n  a ~t~ e f fec tu6e  a v e c  HaO ~ c o m m e  s u b s t r a t  en p r e s e n c e  de  
ga iaco l  2.85 • XO ~ M. 

P o u r  l ' h~mogh)b ine ,  la v a l e u r  de  K m  est  d e  z .3x"  xo -~ M a lors  q u e  p o u r  la  
M e t H b  la r6.action est  p r a t i q u e m e n t  d ' o r d r e  u n  p a r  r a p p o r t  5 la. c o n c e n t r a t i o n  de  
snb~ t ra t ,  ta v a l e u r  tie Km est  t r6s  g r a n d e .  

V~,riation de la vitessc de la rdactio~ en fonction d¢ la concentration de gafacol 

Allure g/ndrale du phinom, ine: CONNELL ET S.SIITItlt~S ~ a v a i e n t  d6 jk  m o n t r 6  q u e  
l o r s q u ' o n  a u g m e n t e  progre .~givement  la  c o n c e n t r a t i o n  de  ga laco l ,  la  v i tcgse  p a s s e  
p a r  u:~ u , a x i m u m  au  del~ d u q u e l  on o b s e r v e  une  i n h i b i t i o n  de  la  r6ac f ion .  C~g ~.uteurs 
ont  utilis(~ le c o m p l e x e  M e t H b - H p .  

Le m6rne  p h ~ n o m 6 n e  es t  obs e rv6  a v e c  le c o m p l e x e  H b - - H p  i, e t  le r a a x i m u n  se 
s i tue  d a n s  les d e u x  cas  e n t r e  o . o z o  e t  o . o i 2  M de  ga iaco l .  N o u s  a v o n s  retrouv(~ c e t t e  
inh ib i t ion  ; tvec la M e t l l b  e t  l ' H b  seulec,  m a i s  la vitc.q.ge m a x i m u n  d,_, la  r~ac t i on  
c o r r e s p o n d  ~ une  c o n c e n t r a t i o n  de ga iaco l  d ' e n v i r o n  o .oox6  M. D a n g  ce  d e r n i e r  cas  
l ' inhit~it ion i ,a tervi¢nt  d o n c  p o u r  des  c u n c e n t r a t i t m s  d e  ga iaco l  b e a u c o u p  p lu s  fa ib les  
{Fig. 3). 

v 

~ 6  

O.5 

a 4  

0.3, 

2 ~6 
Garacol  raM. 

Fig. 3- Variation de la vitessc de la rdactiun ~n fo,~ction de la concentration de gag~tcul. SubsLrat: 
ft=O~, o.ou5 ?.I; enzyme: h6moglobinc, o.56- 1c-* M. 

Ettut¢ d~ ga rdac2ion ca~alysd,~ ~ar Hb e~ MetHb ~¢ules, pour de faibles conccnlra- 
lion,s de gafacol: C~t te  ~ tude  es t  difficile, c a r  elle i m p o s e  de t r a v a i l l e r  ~ des  c o n c e n -  
t r a t i o n s  de  ga iaco l  in f6r ieures  ~ 1.6 mM D a n g  ces  cond i t i ons ,  les r~esu rcs  e f fec tu6es  
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s o o t  entach~..~ d ' u n e  impr6ci~ion plug fc~rte que  cell:~ qui p e r m e t t e n t  la ddter rn ina-  
l ion  des  au t r e s  constante~+ 

Dans  la p_|upart de~ rdac t ions  c a t a l y ~ - ~  pa r  de~ pe roxydzses .  |a r,];tction c~-t 
d ' o r d r e  un  p a r  raplx~rt g i,~ concentra t i~m du  d o n n e v t  d '61ectrons.  D - a ~  la pr6sente  
r~act ion ,  le gatacol  se e o m p o r ' e  all pOint de r u e  cit:t~ti~]ue c ~ m m e  un deuxi~me sub-  
s t r a t  ; la v a r i a t i o n  de la vite~se en fonc t ion  d~. la t:t>ncentration de do~lneur pnt~r une  
c o n c e n t r a t i o n  d o n n 6 e  d ' e n z v m e  et d ' e a u  oxvgdnde  ~i>~it "h |a  lni de Michnelig. On 
se t r o u v e  en pr6sence  d ' u n e  r6act ion ~ deux  sulx~trat,. Ie subs t r a t  o x y d a n t  t~t le 
d o n n e u r  d 'd lec t r0ns .  L a  c ind t ique  pr6sente  dune Ill lnf, me par t icu la r i td  t|Lte Inrsque 
la rdac t ion  est  catatys6e, pa r  le c o m p l e x e  Hb t l i# .  

P o u r  des co r . cen t ra t ions  d ' H b  et de M e t [ I h  de Or:.!?~" IO -7 M, ~t deux  concen t r a -  
t ions  dif /~rentes  de s u b s t r a t  (5" Io-~  M e t  2.5" to ' a  .M) et pouc des concen t ra t ion~  de  
ga iaeo l  v a r i a n t  en t re  o. ~ et  I.ti raM, nott~ a v o n s  trtmv6~ l .a ,  la eons ta l l t e  tle Michaelis 
se r a p p o r t a n t  au  gaiacoi ,  dgale ~ 0.43- xo a bl pour  Hb  ~'t ,5 0.86.  In  -z M p o u r  Metl~b. 
K a  est  i n d 6 p e n d a n t e  de la coneer t t r a t ion  de s u b s t r a t  o x v d a n t  (Tab leau  l}. 

"I'A BI.FL%U [ 

VAI~IATIeJN  I~E L~t V i ' ] ' ~ S S I :  D E  1.~ R ~ A ( ' T I O M  LN F O N ( 2 T I O N  Ol". [.,It f -o r~r . : l z . ? : - rRATiora  

v, (.%6¢dmin) 

(v,/al × to t 

a (raM) 

I l jr;)~ ( -* -5 m&ft  N~O- . . ' ,  m 3 f )  

o.47 o .56  ~.¢>a o. 7,3 o g6 0-95 [ t b 

o ,34  o ,45 t~.~2 0,54 o .7o  o 85 M ~ t H b  

o+78 °+51 <~ 39 t-2.5 ° -7+  °-Stl  l i b  
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  

+t, 5 z o ,40  O. 32 o.cl o +~3 o-53 3Ie tl  l b  

O.[} I . I  I .~) O.O [ I T_g) 

~ t , d e  de la rdaction catalysde pou~, Hb et po:tr A t d I [ b  en prd.~ence de fo,'tes co~,cen- 
tralions de gafacol:  La  n a t u r e  de l ' inh ib i t ion  ob.~erv~, aux  forte.~ cone~nt ra t ion~ de 
ga laco l  s ' es t  avd r~ ,  du  t~q-~e non  comp~t t t l f  au~si bien avec  I ' H b  q u ' a v e c  la M e t H b  
(Fig. 4 et  5)- N o u s  a v o n s  utilis,6 la r ep resen ta t ion  t~raphique propos~e pa r  D l x o x  ~l. 
en p ~ r t a n t  l ' inverse  de  la vitesse init iale I t V e n  fonc t ion  de la c o n c e n t r a t i o n  de 
l ' i nh ib i t eu r  (a]. Les  d ro i t e s  o b t e n u e s  c o n v e r g e n t  eo un po in t  de  l ' axe  des abcisses 
qu l  d o n n e  .Kaa, Kaa  d tan t  la constaJxte d ' i nh ib i t i~n  par  le gaiac~l,  l .a  va leur  aingi 
o b t e n u e  est  ~gale A 8 • i n  --s M p o u r  l ' I t b  et 3 "xo-a M p o u r  Me tHb .  On dol t  rioter que  
d a n s  le cas  du  c o m p l e x e  I t b - H p ,  la n a t u r e  de l ' inh ib i t ion  est diff~rente;  elm est dtt 
t y p e  coml~ . t i t i f ;  t ou te fo i s  la va.leur de ,a c o n s t a n t e  Kaa  est  la m~me,  ma i s  e|le .,~ernble 
d~.pendre de  l ' 6 t a t  de va lence  du  fer. 

Le  fait  que  I ' inh ib i t ion  soit  non  c o m p e t i t i v e  da0s  le cas  de  r H b  e t  tie la M e t H b  
s e u l ~ ,  a p o u r  cons6quence  que  K m n e  var ie  pas,  quelle, que  soit  la cor tcent ra t i tm de 
galacol .  L a  va l eu r  de  K m  d6 te rmin6e  e x p d r i m e n t a l e m e n t  dasls 1~ d e u x  ca_s repr6sente  
b ien  la c o n s t a n t e  de Michaelis de  la r~action.  
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Fig.  4. I n h i b i t i o n  non  COml-X~titive de l-a rdac t ion  p a r  le gP~acol. V a r i a t i o n  de I ' i nve r se  de  la x ' i temo 
en f tmct ion  (]t~ la c o n c e n t r a u o n  de  gaiacol  ( repr~_.entat ion de  DIXON). C o n c e n t r a t i o n  d ' h ~ m o -  

globine,  o .57 .  [o "~ M; c o n c e n t r a t i o n s  de  s u b s t r a t  t . .5 .3  5 - 7  raM. 

DISCUSSION 

l ) ans  le l "ab leau  I I, no ' , s  a v o n s  grt~upd les va leurs  des  c o n s t a n t e s  cin6.t iques d6 te r -  
mim~.~ darts co. t ra ,  nil et  celles qu i  c o r r e s p o n d e n t  ~t la r~.action cata ly . '~e  p a r  le 
c o m p l e x e  H b - H p .  d ' ap r6s  MORETT1 ~T YON a. L ' a n a l y s e  de~ r~su l t a t s  m o n t r e  t o u t  
d ' a b o r d  que  lo r sque  la r~ac t ion  est  ca t a lys6e  p a r  la M e t H b ,  la  c o n s t a n t e  d e  Michael is  
est tr~s g r a n d e  d e v a n t  los c o n c e n t r a t i o n s  de  s u b s t r a t  u t i l L ~ ,  l .a  r~ac t ion  ~ t  p r a t i -  
q u c m e n t  du  p r e mie r  o rd re  p a r  r a p  r~..~ it la  c o n c e n t r a t i o n  d ' H t O  t, a lors  q u e  K m  e6t 
rch~t ivement  faihlo a:-cc l i b .  Dans  le c ~  des  r~ac t ions  c a t a l y . ~ e s  pa r  u n e  p e r o x y d a ~ ,  

T A B L I S A U  l [  

A L e X  D I F F # . R t : ~ N T ~ K  RJ~ACY]ON5 

h j  est  t : xp r imd  en vak .u r  re la t i ve  pa r  la denmt~ o p t i q u ¢  ~. 47o m/c p~_r second¢ et  pa r  mol~ d'en~-ym~. 

.:n:ym.¢ K ,  f : o "  = .'~fj K . ~ i t o  -= M j  K , ~ f t o  -~ M )  krfSeP] T r p t  ds  I ' i=/ t tb~on 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  

H ~ m o g l v b i n e  o.43 8 2,3z o .z"  ~qon coml:~:t; '~'re 
M~th~moglob i~e  ¢~.86 3 Tr~,~ g r~ndc  N o n  c o m p e t i t i v e  
C o m p l e x e  I l b  l Ip z .3 8.z t .75 o.4 ComFMtit ive 

" C e t t e  va i cu r  a 6t~ cx t r apo t~c ;  clic c o r r e s p o n d  ~t u n e  v a l e u r  id~ale ca  a b s e n c e  d ' i n h i b i t i o n  
p a r  |e  g~iacoL 
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1 
m 

,o y l  

_ i ~ I I - - . .  P 

F i g .  5- I n h i b i t i ~ . n  n o n  ¢ O r n l ~ t i t i v t  ~ ,lt~ l~t r t ; ac t~on  p a c  h~ [,ai~,c~l C o n c e n t r a t ? . o n  d e  m , S t h d m ¢ , -  

on ne pe u t  g6n~ralet ,aent  pa.~ ass imiler /k 'm ~ "~ c~,n~tante de d i s soc ia t ion  d u  t:c>mplexe 
e n z y m e - s u b s t r a t ,  l.a g r andc  , ' a leu t  <te l fm r~u t  t r adu i re ,  soit  u n e  f:,ible affmit6 de  
la Mc*.Hb pour  le ~ l b s t r a t  lor~que te t'~.r el~'~ sous la f~line Fe  3 ' ,  ~oit une  v a l eu r  
61ev~e de k~. 

D ' a u t r e  p a r t .  ¢ont ra i r ,~ment  h c e  que  l't~n l)t)uwtit pense r  il n ' a p p a r a i t  pa~ de 
d i f fe rences  s igni f ica t i , ' es  d a n s  les va leurs  Cl(.~ c o n s t a n t e s  c in~t iques  obtenue.~ avec  
r i b  et  a v e c  le c o m p l e x e  t | b - -Hp .  L ' a u g m e n t a t i o n  de  ia vite~sc de  la rdac t ion  observ~e  
dan.;  nos  c ond i t i ons  d'exp~Srience, l(~r.~lU~ H p  cst fix~Se sur H b ,  ne r~sulte donc  pas  
d ' u n e  m o d i f i c a t i o n  ~ n s i b l e  ties constante.. ;  c in~t iques.  La  d i f fe rence  es.~entielle r~.side 
darts  le c h a n g e m e n t  d u  t y p e  d ' i nh ib i t i on  par  les for tes  ~:oncentrat ions  de  gaiacol .  
Alors  que  l ' inhibi t ior .  ,'st nora c o m p e t i t i v e  dan.s le cas  de  t 'Hb ,  elle d e v i e n t  cO~al:~titive 
clans I~ c,'Ls du  eon~plexe H b - H p .  La  c o n s t a n t e  d inh ib i t ion  n 'E tan t  pas  modifi6e,  il 
s emble  que  l ' ?nh ;b i t eur  s'a_ssq)cie de la rnC'm,; mani~re  h la molecu le  d ' H b  e t  en un  
m d m e  p o i n t  q u e  l ' H p  suit  fixg-e ou  non.  ,~lais ht fixati.~n de l ' H p  i m p r i m e  v ra i sem-  
b l a b l e m e n t  des  d6fc, r m a t i o n s  dans  la moldcule  d ' H b  tel|e_:; ~lue It t y p e  d ' inhibi t i¢m se 
t r o u v e  modifi~. On peu t  cor,(:~voir que  te s i te  de  fixati~,~, de la molecule  de gaiacol  
qu i  e n t r a i n e  l ' i nh ib i t ion  se t r o u v e  tapproch~, de  l ' a t o m e  de  fer,  s , w p r i m a n t  a.iltsi 
la  possabili t6 d ' a p p r o c h e  du  ,~ub.~trat oxyt ' an t~  

Le  r a m a n i e m e n t  de  la s t r u c t u r e  <le l ' H b  l)~,urr~.it avo i r  p o u r  effet  d ' e n t r a i n e r  
une  r~par t~t ion d i f i~rente  des  61ectror.~ au  voi_~inage de  I ' a tome  de  fer lui conf(~rant 
une  p lus  gra~idc r6act ivi t6 .  

~¢ t,,.,~l F.~ k~: I I. ,%; E N I ' S  

N o u s  t e n o n s  ~l r emerc i e r  M~m~ieur I t  P ro fesseur  J .  TONNF.LAT p()LI" I ' int~r~t c o n s t a n t  
qu ' i l  a porte; -2 ~e t ravai l .  

rt~:so.~tE 

L ' ~ t u d e  c in~t ique  de  l ' ac t iv i t~  pen~xydas ique  "le [ 'h~moglobine  et de  la m~th~mo-  
g lob ine  a ~t~ effectuate a v e e  l ' eau  oxyg~n~e  ¢~mnae sub~t ra t  et  le /~aiacoi c.:;mme 
d o n n e u r  d'(~lectrons. Les  con,.~t~x~ttes des  ces r~actic ~s o n t  ~t~ d ~ t e r m i n ~ s  e t  corn- 

Bjo~:hi~r~. Bi~phys..4cla, 6 7  { I 9 6 3 )  4 n 7 - 4 2 4  



4 2 4  M. WAKS, J.  YON, j .  MOILETT|) M. F. JATLE 

p a r 6 e s  ~X ce l l e s  o b t e n u e s  d a n s  u n  p r 6 c 6 d e n t  t r a v a i l  pour le c o m p l e x e  h 6 m o g l o b i n e -  
h a p t o g l o b i n e .  

C o n t t , H r e m e n t  h ce  q u e  l ' o n  p o u v a i t  p e n s e r ,  les  c o n s t a n t e s  ix'm *t  k6 tie d i f f 6 r e n t  
I - ~  c o n s i d 6 r a b l e m e n , *  d a r t s  l a  r 6 a c t i o n  c a t a l y s ~ e  p a r  l ' h 6 m o g l o b i n e  e t  d a n s  ce l l e  
c a t a l y s 6 e  p a r  le  c o m p l e x e  h 6 m o g l o b i n e - h a p t o g ] o b i n e .  C e p e n d a n t 0  le t y p e  d e  l ' i n -  
h i b t i o n  e n t r a i n ~ e  p a r  les  f o r t e s  c o n c e n t r a t i o n s  d e  g a i a c o l  e s t  c l i f f6 ren t  d a n s  l e s  d e u x  
ca  g. L e s  a sa t eu r s  c h e r c h c : n t  A e x p l i q u e r  c e t t e  d i f f e r e n c e  p a r  u n e  m o d i f i c a t i o n  d e  s t r u c -  
txxre d e  l ' h 6 m o g l o b i n e  r 6 s u l t a n t  d e  ]a f i x a t i o n  d e  l ' h a p t o g l o b i n e .  
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