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Généralités sur le transport 
membranaire



La membrane cellulaire 

Configuration cis des lipides → fluidité



La membrane cellulaire 

Bicouche de phospholipides perméable aux:

– Molécules très petites (H2O, CO2, O2, NO…)

– Molécules liposolubles (ou hydrophobe)

Bicouche de phospholipides imperméable aux:

– Grosses molécules hydrophiles chargées

– Petits ions (K+, Cl-, Na+)



Deux types de transporteurs des 
médicaments

Le transport facilité:

– Sans utilisation d’énergie

– SLC

Le transport actif:

– Utilisation d’énergie (ATP)

– ABC



Coordination baso-apicale des 
transporteurs au niveau des barrières

ABC: Efflux

SLC: Influx+++ et efflux



Implication en pharmacologie

• Pharmacocinétique

– Absorption

– Distribution

– Elimination

• Pharmacodynamique

– Ex: cible pharmacologique



Organisation du transport des 
médicaments
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L’absorption

Muqueuse intestinale



La distribution

P-gp



L’élimination biliaire



L’élimination rénale



Les transporteurs



La super-famille des ABC

ATP Binding Cassette

Transport actif (contre le gradient)

Transporteur d’efflux +++

8 transporteurs impliqués dans le transport des 
médicaments

Les stars: 
• P-gp ou MDR1 (pour multidrug resistance)
• CFTR
• BCRP



La super-famille des ABC



La P-gp

Permeability-GlycoProtein

Fonction de protection de l’organisme et des organes 
(sanctuaires) contre les xénobiotiques



La P-gp

Nombreux substrats…



La P-gp

… mais aussi des inhibiteurs!



L’inhibition de la P-gp

• Inhibiteurs de la protéase
• Macrolides
• Antifongiques azolés
• Antagonistes calciques
• Pamplemousse

inhibiteur

P-gp

Médicament

Effet rapide à se mettre en place (quasi immédiat)
Peu persistant dans le temps (quelques jours)

P-gp

Médicament



La P-gp

… et des inducteurs!



L’induction de la P-gp

PXR RXR

Gène de la P-gp

Inducteur

• Efavirenz, névirapine, étravirine
• Rifampicine
• Phénytoïne, carbamazépine, phénobarbital
• Millepertuis

P-gp

Médicament

Effet long à se mettre en place (15 jours)
Persistant dans le temps (1 mois)



La P-gp: localisation



La P-gp: localisation



La P-gp: localisation



La P-gp: localisation



La P-gp: localisation



Le CFTR

Cystic fibrosis transmembrane conductance regulator

Impliqué dans la mucoviscidose

Canal de régulation des halogènes (Cl, I, Br…)

Déficit → épaississement des sécrétions



Le BCRP

Breast cancer resistance protein

Fonction de protection de l’organisme 
et des organes (sanctuaires) contre les 
xénobiotiques.

Surexpression dans certains cancers
(induction par la chimiothérapie)

Répartition: rein, intestin, placenta, 
barrière hémato-encéphalique, 
barrière hémato-testiculaire, moelle…



La super-famille des SLC

Solute carrier

Transport facilité (uniport, symport, antiport 
potentiellement contre le gradient)

Transporteur d’influx +++ et d’efflux +

Les stars: 
• OATP
• OAT
• OCT
• SERT
• DAT



La super-famille des SLC



Le SERT

Transporteur de la 
sérotonine

Exprimé au niveau 
synaptique

Cible de nombreux 
antidépresseurs, notamment 
les inhibiteurs sélectifs de la 
recapture de la sérotonine



Le DAT

Transporteur de la dopamine

Exprimé dans le SNC

Bloqué par la cocaïne



Exemple d’interaction touchant les 
SLC: le probenecid



Exemple d’interaction touchant les 
SLC: le dolutégravir et la metformine

Blocage de MATE1 et OCT2 par le dolutégravir

→ ↗ concentrations plasmatiques de metformine (et de créatinine)



Conclusion

→ Contrôlent le flux des nutriments et des ions

→ Protègent l’organisme des xénobiotiques

→ Associées à certaines résistances aux anticancéreux

→ Quelques interactions médicamenteuses


