Les applications médicales de la connaissance du fonctionnement synaptique :

 le contrôle de la douleur





Acquis :

les structures nerveuses impliquées dans la transmission du message nerveux en rapport avec la douleur.

la transmission du message au niveau synaptique (intervention de la substance P) et sa modulation par les enképhalines.



Problème : La morphine, substance extraite de l’opium du Pavot est le plus puissant analgésique connu. Comment cette substance peut-elle agir ?





Activité : Recherche du mécanisme d’action de la morphine



1 Les effets de la morphine :

Doc 1 p 50 :

Quelle expérience réalise-t-on ? Quelle est l’action de la morphine mise en évidence ?

















2. Recherche du lieu d’action de la morphine :

Doc 2 p 49 et doc 2 p 50 :

Que cherche-t-on à mettre en évidence à travers chaque document ?

Quelle hypothèse peut-on émettre de la comparaison de ces documents ?

















Hypothèse :









Doc 3 p 51, expériences 2 et 3 :

En quoi ce document est-il un test de l’hypothèse ?









�3. Recherche du mode d’action de la morphine :

Quelle nouvelle hypothèse peut-on formuler à propos du mode d’action de la morphine ?

Hypothèse :





Implications de l’hypothèse : 







Lancer le logiciel de visualisation tridimensionnelle de molécules Rasucb.



Objectif�Action��1 Visualiser la molécule de leu-enképhaline et en déterminer la nature et la structure�File

     Open

             Choisir TPSYN

puis leuenk.pdb



Faire mouvoir la molécule dans l’espace (()

Cliquer sur différentes parties pour en identifier les constituants en lisant dans la fenêtre après l’indication « group »��(() : voir fiche technique



( A quelle catégorie de substance la leu-enképhaline appartient-elle ?

      Quelle en est la séquence ?







3.2 Structure d’une molécule de met-enképhaline :



Objectif�Action��1 Visualiser la molécule de met-enképhaline,   en déterminer la nature et la structure, la comparer avec la précédente�File

     Open

             Choisir TPSYN

puis metenk.pdb

Disposer les deux molécules dans l’écran de façon à les voir distinctement.(()

Faire mouvoir la molécule dans l’espace (()

Cliquer sur différentes parties pour en identifier les constituants en lisant dans la fenêtre après l’indication « group »��

( A quelle catégorie de substance la met-enképhaline appartient-elle ?

      Quelle en est la séquence ?





( Leu-enképhaline et Met-enképhaline se fixent sur les mêmes récepteurs synaptiques : quel(s) caractère(s) ont-elles en commun ?

�On a pu mettre en évidence que la fixation des enképhalines sur les récepteurs membranaires s’effectue par les atomes d’hydrogène portés par les carbones de la partie «cyclique » de l’acide aminé Tyrosine.



Objectif�Action��Visualiser les deux molécules d’enképhaline   afin de faire apparaître leur allure globale et la communauté de structure.�Orienter les deux molécules dans l’écran de façon à voir distinctement leur structure commune(()

Choisir Display

            Spacefill

Repérer les atomes impliqués dans l’activité des enképhalines��( Légender le document



3.3 Structure de la molécule de morphine :



Objectif�Action��Visualiser une molécule de morphine , en déterminer la structure

�Sélectionner l’une des enképhaline et la faire disparaître de l’écran 

 File 

                                     Close

Ouvrir le fichier de la morphine

File

     Open

             Choisir TPSYN

puis morphine.pdb



Faire mouvoir la molécule dans l’espace (()

Cliquer sur différentes parties pour en repérer la structure en lisant dans la fenêtre après l’indication « group »



��

( La morphine appartient-elle à la même catégorie de substances que les enképhalines ?

      Quelle(s) caractéristique(s) structurales semblent-elles pourtant avoir en commun ?







Objectif�Action��Visualiser une molécule de morphine et  une molécule d’enképhaline   afin de faire apparaître leur allure globale et leur ressemblances.�Orienter les deux molécules dans l’écran de façon à voir distinctement leur ressemblances (()

Choisir Display

            Spacefill��( Légender le document



((  Bilan :

1 - Proposez une explication à l’action analgésique de la morphine.

2 - On dit que la morphine est un analogue des enképhalines : proposez un justification de ce terme.

3 - On dit que la morphine est un agoniste (contraire = antagoniste) des enképhalines : expliquez ce terme.


