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La RubisCO

1. De la « Fraction 1 Protein » à la RubisCO
C’est Sam Wildman [1] qui le premier a caractérisé cette protéine autour des années 1950. [2] L’abondance de la RubisCO dans
les chloroplastes de feuilles de plantes de type C3 (30 à 50% des protéines), et son poids moléculaire élevé (550 kDa) expliquent
pourquoi le fractionnement d’extraits foliaires à l’aide de sulfate d’ammonium a conduit à la préparation d’une fraction protéique
homogène appelée « Fraction 1 » représentant une fraction importante des protéines foliaires. Dénommé « Fraction 1 protein »
par commodité, le contenu de cette fraction a été très largement caractérisé par électrophorèse, centrifugation analytique,
cristallisation, etc.

Mais sa fonction enzymatique restait un mystère. Elle fut découverte par une autre voie. Après le décryptage du Cycle de
Benson-Bassham-Calvin, les chercheurs se sont lancés à la recherche de l’enzyme catalysant la fixation du CO2 sur le Ribulose
1,5-diphosphate suivi par la dismutation en deux molécules de 3-PGA (Lire Focus Décryptage du cycle de
Benson-Bassham-Calvin). Découverte en 1956 [3], cette enzyme fut appelée carboxydismutase. Il n’a alors fallu que très peu de
temps pour démontrer que l’enzyme ainsi identifiée et la « Fraction 1 protein » n’étaient qu’une seule et même protéine : la
Ribulose bisphosphate (ou RuBP) Carboxylase.

Puis, dans les années 1970, la capacité de la ribulose biphosphate carboxylase à fixer aussi le dioxygène a été démontrée. [4]
Cette enzyme est donc bifonctionnelle et exerce en plus de son activité carboxylase une seconde activité appelée oxygénase, d’où
le nom de RubisCO (Ribulose biphosphate Carboxylase Oxygénase).

La RubisCO, enzyme spécifique de la photosynthèse, est la porte d’entrée du carbone dans la majorité des molécules organiques
de la Planète et ce depuis plus de trois milliards d'années. Elle est aussi à l’origine de la photorespiration, voie métabolique
apparue beaucoup plus tardivement, avec l’augmentation de la teneur en oxygène de l’atmosphère. C’est l’enzyme la plus
importante quantitativement de la biosphère. De plus elle constitue la principale réserve d'azote organique des feuilles.

2. Structure de la RubisCO

 Figure 1. Structure schématique de la RubisCO montrant les 8 grosses sous-unités (L) et les 8 petites sous-unités (S) de l’enzyme (deux
couches centrales de 4L flanquées aux extrémités de 4S) ; a, vue latérale ; b, vue apicale. [Source : Schéma R Prat, in Morot-Gaudry,
Dunod, 2009]

La RubisCO des organismes à photosynthèse oxygénique est constituée d'un ensemble de huit grosses sous-unités appelées L de
51 à 58 kDa chacune, et de huit petites sous-unités S de 12 à 18 kDa chacune, formant une structure L8S8 (Figure 1). [5]
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● Les grandes sous-unités sont codées dans le stroma du chloroplaste par le génome chloroplastique ;
● Les petites sous-unités sont codées par le génome nucléaire des cellules photosynthétiques et sont importées ensuite

dans le stroma du chloroplaste à travers les membranes externe et interne de cet organite ;
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● Le repliement des polypeptides correspondant aux sous-unités et leur assemblage pour former la RubisCO fonctionnelle
implique des protéines chaperons ;

● Au niveau fonctionnel, les grandes sous-unités portent les sites catalytiques. Les petites sous-unités, nécessaires à son
fonctionnement, ont un rôle de régulation.

3. Activité de la RubisCO

 Figure 2. La RubisCO (représentation 3D) est une enzyme bifonctionnelle : carboxylase et oxygénase, en fonction des conditions
environnementales.

La RubisCO est une carboxylase [6], qui assure -au sein du stroma du chloroplaste- la fixation du carbone du CO2 sur un sucre
phosphorylé à 5 atomes de carbone, le RuBP ou Ribulose 1,5-bisphosphate (Lire Focus Décryptage du cycle de
Benson-Bassham-Calvin), pour former une molécule instable à 6 atomes de carbone qui donnera rapidement deux molécules
d’acide 3-phosphoglycérique (3-PGA) à 3 atomes de carbone selon la réaction :

RuBP + CO2 → 2 3-PGA (réaction de carboxylation)

Par ailleurs, dioxyde de carbone et dioxygène sont en compétition au niveau des sites catalytiques de la RubisCO :

● En présence d’une concentration élevée de CO2, la RubisCO fonctionne uniquement comme carboxylase aboutissant à la
synthèse de molécules de PGA réduites en trioses phosphate, à l'origine des sucres phosphorylés formés par le cycle de
Benson-Bassham-Calvin.

● En revanche, en présence d’une forte concentration en O2 et d’une faible concentration en CO2, la RubisCO donne
naissance à une molécule de PGA et à une molécule à deux carbones, le phosphoglycolate (P-glycolate), rapidement
déphosphorylé en glycolate.

RuBP + O2 → PGA + P-glycolate (réaction d’oxygénation)

De fait, le CO2 et l’O2 sont impliqués dans deux activités antagonistes (Lire Le chemin du carbone dans la photosynthèse).
(Figure 2) :
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● le dioxyde de carbone favorisant la fonction carboxylase de la RubisCO ;
● le dioxygène favorisant la fonction oxygénase manifestée par la photorespiration.

Préalablement à ces réactions, la RubisCO doit être modifiée dans sa conformation par une RubisCO activase en présence
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d’ATP, et activée par le CO2 en présence de magnésium.

La RubisCO n’est pas une enzyme très active : la valeur de son turnover moyen (ou constante catalytique) est située entre 1 à 10 s
-1. Ce qui signifie que chaque molécule de RubisCO peut, selon les conditions, produire entre une et 10 molécules de G3P par
seconde, ce qui est faible.[7] C’est l’étape limitante du Cycle de Benson-Bassham-Calvin. Elle peut donc devenir un facteur
limitant de la photosynthèse, même dans des conditions favorables.

La faible activité de la RubisCO a des raisons mécaniques et évolutives. La RubisCO a évolué avant le premier grand événement
d'oxygénation dans une atmosphère dépourvue d’oxygène, de sorte que son mécanisme fonctionnel n'était pas contraint par la
présence de ce gaz. Lorsque la teneur en oxygène de l’atmosphère a augmenté, la RubisCO a dû faire la distinction entre dioxyde
de carbone et dioxygène. Or plus une enzyme est spécifique plus sa fonction catalytique est lente. Pour mieux discriminer entre
dioxygène et dioxyde de carbone, la RubisCO a donc réduit sa vitesse de réaction. [8]

4. Origine de la RubisCO

 Figure 3. Hypothèses du processus évolutif ayant conduit à la formation de la RubisCO (adapté de ref. [8]).

Comment la RubisCO est-elle devenue l'enzyme la plus importante de la biosphère pour fixer leCO2 ? Certains organismes
vivants possèdent des protéines de type RubisCO (RLP) et d’autres des RubisCO proprement dite, et ces protéines constituent
une même superfamille. Toutes ces protéines ne sont pas des carboxylases. L’analyse phylogénétique des gènes codant ces
protéines suggère une voie d’évolution en trois étapes distinctes (Figure 3) [8].

● Les protéines de la superfamille RPL/RubisCO ont probablement pour origine une enzyme non fixatrice de CO2 de type
énolase.[9] C’est au sein de cette famille que serait apparue une véritable carboxylase ;

● La RubisCO serait apparue chez des archées dans un contexte non autotrophe à partir du métabolisme des nucléotides avant
qu’une autotrophie dépendant de la RubisCO n’apparaisse chez des bactéries avec le cycle de Benson-Bassham-Calvin ;

● Afin d’optimiser le flux de carbone la RubisCO serait ensuite passée d'une enzyme autonome à un complexe enzymatique,
l’évolution ultime se retrouvant dans les cyanobactéries avec les carboxysomes ou les pyrénoïdes des algues.
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