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. Une immunité spécifigue assuréee par des cellules spécialisées.




Les lymphocytes , cellules de I’immunité adaptative

Cellule a gros noyau
*8a12 um
1000 a 4000/ mm? (20 a 40 % des leucocytes)

- Lymphocytes B (LB)

- Lymphocytes T (LT) :
- Lymphocytes T CD4 (LT CD4)
- Lymphocytes T CD8 (LT CD8)




Supports de ’immunité adaptative
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I. Une immunité spécifique assurée par des cellules spécialisées.

1. Dela détection de ’antigeéne a la production de cellules
effectrices

A - La sélection des lymphocytes spécifiques de ’antigene =
sélection clonale.
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Reconnaissance de I’antigene grace a des récepteurs membranaires

Anticorps de surface
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Reconnaissance de ’antigene
par les lymphocytes B



La reconnaissance des antigenes par les LB
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sites de fixation de 'antigene

(sites anticorps) 3
g } partie variable
chaine legere (L) g
chaine lourde (H)
partie constante

C’est au niveau des parties variables des anticorps

(extrémites des bras du Y) que se fait la
reconnaissance de ’antigene.




deux chaines légeéres
antigéne identiques entre elles

antigéne
parties variables d'une chaine \
légeére et d'une chaine lourde -
(site de fixation antigénique) ({7 . ponts disulfure parties variables d'une chaine
ol (i légére et d'une chaine lourde

La reconnaissance s’effectue par

complémentarite de forme

Structure d'une molécule d'IgG




Reconnaissance de ’antigene
par les lymphocytes T



La reconnaissance des antigenes par les LT

ymphocyte TCD4  /
ouT CD8 /

cellule présentatrice
d'antigane (CPA)




phagocytose et présentation de I’antigéne par une cellule
dendritique

bactérie

cellules dendritiques \. )G\
phagocytant des bactéries (en \ “
vert)

molécule du
CMH

Fragment de la bactérie
= antigene

Les cellules présentatrices d’antigéne (CPA) vont présenter

I’antigéne associé a des molécules du CMH aux Lymphocytes T




Un récepteurs T

1

—

- membrane au s==nY | 2Parties constantes des chaines

sParties variables des chaines

. ~ " antigene
molécule

du CMH

- \ Chaines de la molécule de

C’est au niveau des parties variables du récepteur

T que se fait la reconnaissance de ’antigéne associé
a une molécule de CMH.
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.  Une immunite spécifigue assurée par des cellules spécialisées.

1. Dela détection de ’antigéne a la production de cellules
effectrices

A - La sélection des lvmphocytes spécifiques de I’antigéne.

B. Amplification clonale et difféerenciation en cellules effectrices.

1. L’amplification clonale.




Prolifération de LB spécifique de I’antigene
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Prolifération des LT spécifiques de ’antigene
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.  Une immunite spécifigue assurée par des cellules spécialisées.

1. Dela détection de ’antigéne a la production de cellules
effectrices

A. La sélection des lymphocytes spécifiques de I’antigene.

B. Amplification clonale et difféerenciation en cellules effectrices.

1. L’amplification clonale.

2. Différenciation des cellules issues de la prolifération.




Differenciation des
lymphocytes B



Différenciation des LB

antigénes
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Comparaison LB plasmocyte




Les plasmocytes, des cellules spécialisées dans la production d’anticorps

noyau : contient lnformation génétique nécessaire
2 la synthese des chaines dimmunoglobulines

vaisseau sanguin : i

apport de dioxygéne N
et de nutriments -

(acides aminés, ...) |

appareil de Golgi : assemblage des chaines
lourdes &t légéres et
« emballage » des
immunoglobulines dans

des vésicules de sécrétion
N
i
/N
: ™
Ey secretion de
A 200045 000
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Différenciation des LB
antigénes

+ clone activé

I

LB « mémoire »
LB qui ne se différencient pas
en plasmocytes (Pl), mais qui seront
préts a réagir rapidement en cas
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LB issus de amplification clonale

plasmocytes LB memoires

=Longue durée de vie

= plus nombreux que la
population LB (spécifiques de
I’antigéne) présente au départ

Cellules sécrétrices d’AC
solubles
spécifiques de I’antigene
qui a declenché la
réaction immunitaire



Differenciation des
lymphocytes T



Differenciation des lymphocytes T CD8

cellule présantatrica
da l'antigémna (CRY)

Sélection




LT CD8 issus de Pamplification clonale

Lymphocytes T LTc mémoires
Cytotoxiques (LTc)
Capables de deétruire les =Longue durée de vie
cellules exposant a leur = plus nombreux que
surface I’antigéne qui a population LT CDS initiale

eté reconnu (associé au
CMH)



LT CD4 issus de Pamplification clonale

Lymphocytes T
auxiliaires (LTa)

Cellules sécrétrices
d’interleukine 2



Action des LTa

LT auxiliaire (ou LTa)
LB LT CD8
activé ,'- b activé
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N A R v o LT
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Les lymphocytes T auxiliaires sont au centre des
réactions immunitaires adaptatives




Bourgeonnement puis expulsion
de nombreux virus (et mort
génome viral de la cellule attaquée)
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(nombre de copies d'ARN viral/mL de plasma) dans le sang (cellules/mm?)
primo- phase , SIDA
infection asymptomatique : déclaré
WK -~~~ T s - 1000
1051\ 800

1004 - SN A s : 600
o 4 ¥ _f u.‘ —r =
R 2 e

— — e "
NG T ' S e g
] p - E 7"".‘ S
> - AN, -
103 - - S . . 400

10

O 3 6 9 12 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
temps (en semaines) temps (en années)



A lymphocytes T CD4 (par mm? de sang)
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LT CD4 issus de Pamplification clonale

Lymphocytes T L Ta memoires

auxiliaires (LTa)

=Longue durée de vie
» plus nombreux que
population LT CD4 initiale

Cellules sécrétrices
d’interleukine 2
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. Une immunité spécifigue assurée par des cellules spécialisées.

I1. De la détection de I’antigéne a la production de cellules effectrices

A. La sélection des lymphocytes spécifiques de I’antigéne.

B. Amplification clonale et difféerenciation en cellules
effectrices.

1. L’amplification clonale.
2. Difféerenciation des cellules issues de la

prolifération.

11 - L’élimination de ’antigéne.




La protection contre les antigenes peut se faire de 2 manieres :

Agent pathogene présent
dans le sang ou la
lymphe

Action des Ac libérés par
les plasmocytes

Agent pathogene a contaminé
une cellule de I'organisme (ou
s’il s’agit d’une cellule
cancereuse)

Action des LTc qui vont
eliminer la cellule
« anormale »
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. Une immunité spécifigue assurée par des cellules spécialisées.

I1. De la détection de I’antigéne a la production de cellules effectrices

A. La sélection des lymphocytes spécifiques de I’antigéne.

B. Amplification clonale et difféerenciation en cellules
effectrices.

1. L’amplification clonale.
2. Difféerenciation des cellules issues de la

prolifération.

11 - L’élimination de ’antigéne.
A. Action des anticorps.




Formation de complexes immuns

Antigene

Anticorps lgG

Complexe Immun

=> Neutralisation des antigenes






Elimination des complexes immuns par phagocytose

Site de fixation sur des
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l. Une immunité specifique assuree par des cellules spécialisees.

I1. De la détection de I’antigéne a la production de cellules effectrices

A. La sélection des lymphocytes spécifiques de ’antigéne.

B. Amplification clonale et difféerenciation en cellules effectrices.

1] - L’élimination des antigenes.

A. Action des anticorps.
B. Destruction des cellules indésirables par les LTc.




La reconnaissance d’une cellule cible Par les LTc

lymphocyte Tc ., peptide viral associé a
S “" une molécule du CMH
Q recepteur T
celluls infectes '® : T
par un virus 7 g p T

Les cellules indésirables expriment des antigenes associés au CMH



Destruction des cellules infectées par les LTc

1 l‘lm ‘ oot :“\ 17 8




Destruction par cytolyse




Destruction d

L

e la cellule infectée par apoptose

) s S Y

“e | ‘\

W ey
.

La photographie (au MEB, fausses couleurs) montre un lym-
phocyte T cytotoxique (petite cellule orange) attaquant une
cellule cible (cellule cancéreuse mauve) et déclenchant sa
MOrt par apoplose.
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l. Une immunité specifique assuree par des cellules spécialisees.

I1. De la détection de I’antigéne a la production de cellules effectrices

A. La sélection des lymphocytes spécifiques de ’antigéne.

B. Amplification clonale et difféerenciation en cellules effectrices.

11 - Elimination des antigenes.

A. Action des anticorps.
B. Destruction des cellules indésirables par les LTc.

IV — Acquisition du répertoire immunitaire.




Production de pre-lymphocytes B et de pre-lymphocytes T dans la
moelle osseuse

stock de fragments géniques

Production d’une infinité de récepteurs
(anticorps et récepteurs T) a partir d’un stock




Maturation des lymphocytes B dans la moelle rouge des os

Diversité génétique des anticorps membranaires des pré-LB

Elimination des LB autoreéecatifs.
—N — — . \ ))

S

Production de LB « naifs » immunocopetents
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apoptose des LB LB devenus
qui reconnaissent le « soi » « immunocompétents »



Maturation des lymphocytes T dans le thymus

Elimination des LT autorécatifs.

Production de LT « naifs » immunocopétents

‘ thymus
i ::r.""'::
ro moelle rouge

s des 0s )

7 ganglions —————

yde
re).



Maturation des pre-
lymphocytesen LB et LT
« naifs » immunocompeétents

Production de
pré-lymphocytes

r—— Le répertoire immunitaire
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mécanismes lymphocytes qui différent par élimination des lymphocytes
génetiques aléatoires leurs récepteurs membranaires autoréactifs

Moelle osseuse (LB)
Thymus (LT)

=> Acquisition du repertoire immunitaire




_ Immunité innée Immunité adaptative

Etres vivants
concernés

Vitesse de la
réaction

Cellules
impliquées

Spécificité

Identification
de I'agent
pathogene par
les leucocytes

Réaction
inflammatoire

Tous les organismes

pluricellulaires

Rapide

Mastocytes, granulocytes,
monocytes (macrophages)
cellules dendritiques,

granulocytes.

Peu spécifique

Grace aux récepteurs
PRR qui fixent les
PAMP des agents

pathogenes

Immunité a médiation

humorale

vertébrés

lente

Lymphocytes B

+ intervention des LT CD4
+ intervention des

phagocytes

Tres spécifique : réaction
dirigée contre 1 seul
agent pathogene

Grace a des anticorps
membranaires des
lymphocytes B qui
peuvent fixer un
antigene de l'agent
pathogene => Sélection

clonale des LB

spécifiques de l'antigene

Immunité a médiation
cellulaire

vertébrés

lente

Lymphocytes TCD8
+ intervention des CPA
+ intervention des LT CD4

Tres spécifique : réaction
dirigée contre 1 seul agent
pathogene

Grace a des récepteurs T
présents sur la membrane
des Lymphocytes T qui
peuvent fixer I'association
CMH/antigéne présentée
par une CPA comme les
cellules dendritiques



Mode d’action
Que se passe-t-il
lorsque I'agent
pathogeéne a été
identifié ?
(avant son
élimination)

Elimination de
I'antigene

Production par
les leucocytes de
médiateurs
chimiques de
I'inflammation
qui =>
recrutement de
leucocytes sur le
lieu de
I'inflammation

Grace a la
phagocytose
réalisée par les
phagocytes
(granulocytes,
macrophages,
cellules
dendritiques)

e Amplification clonales par
mitose des LB spécifiques
de I'antigene

e Différenciation des LB
issus de I"'amplification
clonale en:

- LB mémoires qui
interviendront lors d’un
2¢Me contact avec le méme
Ag

- Plasmocytes producteurs
d’Ac spécifiques de I'Ag qui
a été identifié

En 2 temps :

- Neutralisation des Ag
grace aux Ac (formation de
complexes immuns
insolubles)

- Elimination des complexes
immuns par phagocytose

e Amplification clonales
par mitose des LT CD8
spécifiques de l'antigene

e Différenciation des LT
CD8 issus de I'amplification
clonale en:

- LT CD8 mémoires qui
interviendront lors d’un
2¢me contact avec le méme
Ag

- LT cytotoxiques
spécifiques de I’Ag qui a
éteé identifie

Par cytolyse ou par
apoptose réalisée par les
LT cytotoxiques



Localisation de
I'agent
pathogene
éliminé

Existence d’une
mémoire
immunitaire

Dans les tissus

Non

Dans les liquides de
I'organisme (sang et
lymphes)

Oul
Les cellules mémoires
permettent une réaction
plus rapide lors d’un
second contact avec le
méme agent pathogene

A I'intérieur des cellules de
I'organisme

Oul
Les cellules mémoires
permettent une réaction plus
rapide lors d’'un second
contact avec le méme agent
pathogene



