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I.DEFINITION

Ø Groupe complexe de molécules jouant le rôle de messager soit localement,
soit à distance.
Ø Puissants agents pharmacologiques des Réponses immunes et
inflammatoires
Ø Glycoprotéines agissant sur les cellules cibles par des récepteurs
membranaires de nature glycoprotéique
Ø Modulent les capacités fonctionnelles de nombreux types cellulaires
Ø Rôle essentiel dans la réponse immune innée et adaptative en Contrôlant:

q L’Activation, Prolifération, Différenciation des T et B
q L’Apoptose des T et B
q Le Chimiotactisme

Ø Le Contrôle de l’hématopoïèse
Ø Rôle dans les phénomènes de résorption osseuse, de fibrose .
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II.NOMENCLATURE

Ø Lymphokines pour leur origine lymphocytaire.
Ø Monokines pour les facteurs produits par les macrophages et
monocytes
Ø Interleukines (lymphokines et monokines ayant pour cibles
d’autres leucocytes)
Ø Cytokines: terme tenant compte, le mieux, de la réalité (des
cellules non leucocytaires peuvent en produire: fibroblastes,
cellules endothéliales, cellules épithéliales…)

Ø Officiellement en 2008 : 37 interleukines (IL-1 à IL-37)
Ø Exceptionnellement pour certaines Ctk

Ø Interférons : IFN
Ø Certains facteurs de croissance : GM-CSF, M-CSF, G-CSF
Ø Autres TNF et TGF

Ø Chimiokines : cytokines assurant le chimiotactisme etl’ activation des
leucocytes
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III.CARACTÉRISTIQUES COMMUNES

● Pléiotropisme:une même cytokine peut exercer des activités variées sur 
des types cellulaires distincts

● Redondance:une activité biologique donnée peut résulter de l’effet de

cytokines distinctes

● Synergie :effets de plusieurs cytokines  
allant sur une même cellule cible 

● antagonisme  : effets opposés 

● Illustrations slides :6,7,8,9
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Synergie
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MODE D’ACTION DES CITOKINES

3 modes d’action:
Ø Autocrine : action locale sur le même type de cellule
Ø Paracrine : action locale sur un autre type de cellule
Ø Endocrine : action à distance sur la cellule cible
Ø Actions souvent redondantes
Ø Influencent souvent d’autres cytokines

q Cascade des interleukines
q Parfois synergie
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IV.RECEPTEURS DES CYTOKINES 

COMPOSITION MULTIMERIQUE DES RECEPTEURS
Ø 2 à 3 chaînes distinctes:
Ø 1 chaîne a confère l’affinité et la spécificité de la liaison
Ø 1 chaîne b (et éventuellement 1 chaîne g) :

q Indispensable à la formation d’un récepteur de haute affinité
q Indispensable à transduction du signal
q Commune dans certains cas à plusieurs CtkR apparentés
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Récepteurs
A- Les familles-Classification
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1)récepteurs des hématopoïétines (récepteur des cytokines de type I)

2) récepteurs des interférons (récepteur des cytokines de type II)

- 4 résidus Cys conservés
- un motif WSXWS conservé (
- pas d’activité tyrosine kinase intracellulaire
- oligomérisation fréquente

résidus cystéines

WSXWS

- 4 résidus Cys conservés
- pas de motif WSXWS conservé
- pas d ’activité tyrosine kinase intracellulaire

résidus cystéines

IL-2, IL-3, IL-4, IL-5, IL-6, IL-7, IL-9, 
IL-11, IL-15, GM-CSF, 

IFNa, IFNb, IFNg, IL-10

Classification selon les récepteurs : 
cinq familles de récepteurs des cytokines

Trp-Ser-X-Trp-Ser)
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4)récepteurs de la superfamille des Immunoglobulines (type IV)

3) récepteurs des TNF (type III)

5) récepteurs des chimiokines

- formés de domaines de type Immunoglobuline

IL-1, M-CSF, C-Kit

TNFa, TNFb, CD40, NGF, FAS...

IL-8, Rantes, MIP-1, PF4.…
nouvelle nomenclature: CXCR, CCR, CX3CR, CR

- domaines répétitifs riches en cystéines (3 
à 6)
- Les membres de cette famille sont 
impliqués dans les phénomènes 
d’apoptose

- contiennent 7 domaines transmembranaires NH2

COOH
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Effet de liaison d’une cytokine à son récepteur
(TRANSDUCTION DU SIGNAL)
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• Janus kinase (JAK)
• Signal Transducer and Activator of 

Transcription (STAT)
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V.CLASSIFICATION 
DES CYTOKINES
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1-Classification en « familles » :

Interférons : IFNa, b, g●

« Colony Stimulating Factors » (CSF)
et facteurs de croissance

●

Interleukines : IL-1 à IL-37 ...●

Tumor Necrosis Factor : TNF (TNFa); TNFb = LT●

Chimiokines (> 50)●
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2-CLASSIFICATION FONCTIONNELLE DES CTKs

Basée sur le type de réponse dans laquelle sont impliquées ces médiateurs
Ø Cytokines des réponses immunitaires : quasi-totalité des IL, IFNg, TNFs
Ø Cytokines anti-virales: IFNs de type 1 et 2, IL-16
Ø Cytokines de l’inflammation et fibrose

q pro-inflammatoires : IL-1, TNF, IL-6
q anti-inflammatoires et/ou fibrose : IL-1-RA, IL-10, TGFβ (transforming growth

factor bêta)
Ø Cytokines de l’hématopoïèse: CSF, SCF, IL-13, IL-5 et IL-7
Ø Chimiokines : recrutement des cellules vers le site du conflit
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VI.DIFFÉRENTES CYTOKINES 
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Cytokines de  
Immunité adaptative 
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CYTOKINES DES R.I.
Cytokines des Sous-populations de Ly TCD4 Th1 et Th2

LyT CD4 : pivot, chef d’orchestre de la R.I.
Deux s/p de T CD4 selon un profil distinct des Ctks produites
Ly T CD4 naïf : activé par Ag via liaisons avec DC (TCR/CD3, CD28)
Activation nécessitant sécrétion par la CPA de IL-10 et IL-12

TH1 TH2
IL-3, TNFa, GM-CSF + +
IL-2, IFNg, TNFβ + -

IL-4, IL-5, IL-6, IL-10, IL-13 - +
R.I. plutôt cellulaire + -

R.I. plutôt humorale - +

25



Th0

IL - 2
TNFb
IFN g
IL - 4
IL - 5
IL – 6
IL - 10

Thp

IL - 2

Cellule 
dendritique

Macrophage

IL - 12

- IL - 10

- IFN g

IL - 2
IFN g
TNFb

Immunité
cellulaire

Th1

+

+

Th2

IL - 13
IL - 10
IL - 6
IL - 5
IL - 4

Immunité
humorale

Eosinophile BasophileLymphocyte
NK T

IL - 4

NK

IFN g

NK T

Rôles des cytokines dans l’immunité adaptative
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CYTOKINES ANTI-VIRALES

Interféron de type I Interféron de type II

Cytokine 

Source

IFNa IFNg

leucocytes

IFNb

nombreuses cellules
(fibroblastes)

Nombres @ 20 1 1 

LT CD4+ Th1
LT CD8+

NK

Inhibition de la réplication virale 

Augmentation de l’expression 
de CMH 1 

Effets biologiques

Activation des cellules NK

Activation des macrophages

Activation de la voie Th1

Augmentation de l’expression 
de CMH I et CMH II  

Induction état anti-viral 
sur toutes les cellules macrophageCellules cibles
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LES INTERFERONS (IFNs)

q Protéines douées d’activité anti-virale et de propriétés immunomodulatrices
et antitumorales

q Trois type d’interférons
IFNα produit par leucocytes (macrophages, cellules B…)
IFNb produit par fibroblastes
IFNg produit essentiellement par LyT activés.

• Récepteur membranaire différent de ceux de IFNα et IFNb
• Activité antivirale différente de celle des IFNα et IFNb (restriction d’espèce, efficacité

fonction du type de virus, induction plus lente)
• Active les capacité cytotoxiques des macrophages vis-à-vis des cibles tumorales

(activation de la NO-synthétase)
• Active les capacité cytotoxiques des LyT et des NK
• Û expression du RFcg de haute affinité sur les cellules myélomonocytaires
• Û expression des Ag du CMH (classe I sur ttes les cellules, classe II sur macrophages,

cellules B, et mastocytes
• Rôle important dans la polarisation TH1/TH2 (puissant inhibiteur de la

prolifération TH2)
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Cytokines 
pro-inflammatoires

Impliquées dans 
L’ Immunité innée 
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Cytokines et 
hématopoïèse
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