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IT. LES CELLULES IMMUNITAIRES



INTRODUCTION

+ Le Systeme lymphoide est formé par
‘ensemble des organes ou résident
es lymphocytes et d'autres cellules

+ On différencie 2 types d'OL:
- OLC ou primaires
- OLP ou secondaires

« ROLE: Défense de l'organisme contre les
infections et les agents extérieurs
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= Sieges de la majorités des
réactions immunitaires.



Compartiments du systéme Immunitaire

Organes lymphoides primaires : moelle osseuse et thymus

Contiennent le microenvironnement nécessaire a la production de cellules matures
« haives » :

- capacité de reconnaitre I'Ag

- développement de molécules de surface et intracellulaires nécessaire
aux interaction avec les cellules accessoires

- capacité de « homing » : recirculer et se localiser dans le micro
environnement spécifique en périphérie
LIEU DE PRODUCTION DES CELLULES IMMUNITAIRES

Organes lymphoides secondaires : ganglions, rate

Sites ou les lymphocytes « naifs » et les Ag se rencontrent pour la premiére fois,
et ol se développent |'expansion clonale et la maturation de ces lymphocytes en
cellules « mémoire » et « effectrices »

LIEU DE PRODUCTION DES REPONSES IMMUNITAIRES

Organes lymphoides tertiaires : peau, lamina propria, muqueuses

Sites « effecteurs » ou les lymphocytes mémoire ou effecteurs développent leur
fonction immunitaire :

- secretion d'Ac

- cytotoxicité

- hypersensibilité retardée ou réponses a médiation cellulaire
LIEU DE PRODUCTION DES REPONSES IMMUNITAIRES



LES OL CENTRAUX
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Thymus : Localisation
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Thymus

Thyméctomie néonatale (Miller - 1961)
Site majeur de la lymphopoiese T :
- regoit les progéniteurs T issus de la MO

- fait la maturation (TCR spécifique)
- coordonne le rélarguage des cellules T compétentes a la périphérie

W

Cellules T matures vierges, avec TCR spécifique et non auto réactives



Thymus : architecture et fonctions

Trois compartiments distincts au plan phénotypique et de la maturation

Zone sub-capsulaire :

arrivée des progéniteurs médullaires
localisation des premiers lymphoblastes

Zone corticale :
lymphoblastes évoluant en petits lymphocytes
interactions avec épithélium corticale pour la sélection CMH dépendante

Zone médullaire :
maturation terminale des lymphocytes
phase finale de la sélection
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OL PERIPHERIQUES



Ganglions : localisation
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Cortex : follicules lymphoides

Ganglions

Paracortex : zone thymo-dépendante

Région médullaire : zone mixte

tissu lymphatiq

sinus central

et vaisseau efférent

Cellules effectrices

Cellules B, quelques T, cellules dendritiques

Lymphocytes T et macrophages

Cellules B et plasmocytes, cellules T,
macrophages

capsule

corfex paracortex
follicule lymphoide

ﬂﬁns médullaires



L.a rate

Située dans I’hypochondre gauche
Filtre sur la circulation sanguine:

Rble +++ épuration du sang (100 a

200 ml/mn) : capture des Ag
injectés dans la circulation

sanguine: VERITABLE FILTRE.

Organe PHAGOCYTAIRE principal :
macrophages +++

Pas de vascularisation lymphatique
Pulpe rouge

— vaisseaux, macrophages,
précurseurs

Pulpe blanche
— follicules lymphoides
Zone marginale

@

Gastric surface

Renal surface

Splenic artery

Splenic vein




Cellules immunitaires



Cellules impliquées dans le réponse immunitaire

Lymphocytes :

- T
- B
- NK

Phagocytes :

- monocytes / macrophages

- granulocytes polymorphonucléés : neutrophiles
éosinophiles
basophiles

Cellules accessoires:

- CPAg

- Cellules endothéliales
- Mast Cells

- Plaquettes
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Lymphogénése T et B : généralités

Méme origine que les autres cellules hématopoiétiques (6R, granulocytes et
plaquettes) a partir d'une cellules souche hématopoiétique meédullaire qui se

différencie

Plus de complexité, a cause de I'hétérogénéité des lymphocytes matures produits
quant'a :
- reconnaissance de |'Ag, libre ou en association a CMH
- fonctions développées : productions d'Ac, cytotoxicité, production de
cytokines...

Dans le méme temps :

- différenciation en lignée T et B
- développement d'un répertoire (récepteurs pour I'AG) capable de se
modifier en fonction des capacités effectrices développées lors de la

réponse immunitaire



Lymphocytes T

40% des lymphocytes circulants

Deux populations principales :

CD4+ ou T-helper : Induction production d'Ac par les cellules B

Activation des cellules suppressives

Ils reconnaissent I'Ag associé a une molécule de classe I du complexe majeur
d'Histocompatibilité

CD8+ = T-suppresseurs : régulation des réponses immunitaires

T-cytotoxiques : lyse des cellules infectées par un virus, tumorales ou
allogéniques

Ils reconnaissent |'Ag associé a une molécule de classe IT du complexe majeur
d'Histocompatibilité



TCR et molécules accessoires
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Lymphocytes B

Cellules qui produisent des immunoglobulines (Ig) et qui expriment sur leur membrane les Ig
qu'elles ont elles-méme fabriquées : IgS Immunoglobulines de surface

B = moélle osseuse chez les mammiféres (bone marrow)
Bourse de Fabricius

5 -15 % des cellules mononucléées du sang

Secretent les anticorps :
- specificité antigénique differente
- specificité antigénique unique par cellules

Role : défense de l'individu contre les agents infectieux

Pathologie :
Immunodéficiences B
Maladie auto-immunes (LED, PR)

Lymphoproliférations malignes
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Structure d'un anticorps
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BCR et molécules accessoires
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De plus :

récepteurs pour les fractions du complément (CD21, CD35)
et les Immunoglobulines




Cellules Natural Killer

= 10 a 15% des lymphocytes

= Aspect de grands lymphocytes granuleux (LGC)

» Phénotype : CD3-
CD16- (FcyRIIIA)
CD56+

= Role : élimination des cellules tumorales et des cellules infectées par des virus

=Actions : K (Killer) : ADCC
NK (Natural Killer)

Par libération des perforines contenues dans leurs granules (osmose) et par apoptose



Lymphocytes

Small .
lymphocyltes Y Large
lymphocytes
Nucleus Nucleus
Cytoplasm ———’ y \
- Cytoplasm
with
» azurophilic
\ granules
Erythrocyte
A. B. C

10 pm

Petit lymphocyte : les plus communs dans le sang. Ils ont un grand noyau rond, dense et un fin
cytoplasme basophile. Ils sont capables de mouvement amiboides et de la production de

cytokines
Grand lymphocyte : peu fréquents dans le sang. Le noyau est indenté, et le cytoplasme plus
abondant. Des granulations azurophiles sont fréquentes.



Lymphocytes




Plasmocytes




Monocytes / macrophages

- Taille 15m
- Noyau volumineux

- Fines granulations, lysosomes

Capables de :

Caractéristigues
FcR

Récepteurs du complément
HLA-DR

Hydrolases lysosomiales
Lysozime

TNF

IL-1

- phagocyter

- circuler dans le réseau lymphatique

- transporter les Ag de la périphérie jusqu'aux ganglions
loco-régionaux

Effets biologigues

Phagocytose et ADCC

Présentation de I'Ag aux T

Activité bactéricide et cytotoxique

Digestion enzymatique des parois bacteriennes
Effet cytotoxique sur les cellules tumorales
Activation des cellules T

Facteur pyrogene
Induction des protéines de phase aigué



Monocyte




Macrophages

©James A. Sullivan www.cellsalive.com

The scanning electron micrograph above, shows a human macrophage (gray) approaching a
chain of Streptococcus pyogenes (yellow). Riding atop the macrophage is a spherical

lymphocyte. Both macrophages and lymphocytes can be found near an infection, and the
interaction between these cells is important in eliminating infection.



Granulocytes polymorphonucléés

Neutrophiles

Eosinophiles

Basophiles

Caractéristiques

60% des GB circulants
Noyau plurilobé

Courte durée de vie (36h) :

meurent dans les tissus

2 a 5 % des GB circulants

Noyau bilobé

<1 % des GB circulants
Noyau volumineux
Migration dans tissus :

mastocytes

Granulations: Fonctions

Azurophiles (primaires) : - Phagocytose
myélopéroxidase, enzimes hydrolytiques

Spécifiques (secondaires) : lactoferrine,
lysozime

Eosinophiles : noyau cristalloide de - Phagocytose (moindre)
nature indonnue, peroxidases, - Alleraie
phosphatase acide 9

- Maladies parasitaires

Basophiles : histamine, - Phagocytose (moindre)
héparine - Inflammation
- Réaction hypersensibilité
immédiate par libération
d’histamine



Neutrophiles




éosinophile




Basophile




Cellules présentatrices de I'Ag

Issues des cellules souches hématopoiétiques
Porteuses des molécules CMH I et II
Augmentation nette de CMH II aprés activation
Macrophages
Cellule dendritique folliculaire (zone corticale B des ganglions)
Cellules dendritiques interdigitées (zone para-corticale T des ganglions)
Cellules de Langherans (peau)
Cellules interdigitées (thymus)
Lymphocytes B

CPA occasionnelles

:> Présentent I'Ag aux lymphocytes
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CIRCULATION ET RECIRCULATION DES LYMPHOCYTES
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