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PLAN DE COURS

l. Les matrices extracellulaires, des constituants
fondamentaux des tissus

A. Structure en réseau des matrices extracellulaires et
résistance mécanique des tissus
|. Des molécules fibreuses résistantes a I’extension.
2. Un gel glucidique hydrophile résistant a la compression
3. Des molécules formatrices de réseau

B. Une diversité de matrices extracellulaires selon les tissus
|. Des variations de composition des matrices
2. Des variations dans I'agencement des fibres dans la
matrice

C. Production des matrices extracellulaires par les cellules.
|. Synthése des constituants

2. Remodelage de la paroi cellulaire
3. Bilan sur les MEC
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Il. Cohésion et communication intercellulaire au sein des tissus

A. Cohésion des cellules en un tissu fonctionnel

|. La paroi végétale assure la cohésion des tissus végétaux

2. Les jonctions serrées assurent I'étanchéité de I'épithélium et
maintiennent la polarité cellulaire.

3. Les jonctions d’ancrage assurent la cohésion des tissus animaux.

4. Les jonctions d’ancrage adaptent le fonctionnement et le
développement cellulaire a son environnement

B. Communication intercellulaire au sein d’un tissu
|. Des structures réalisant une connexion entre cytoplasmes.
2.Un passage de molécules controlé.
3. Des échanges a role trophique et informatif.

lll.  Des cellules en interaction avec d’autres organismes

A. Interactions entre les racines et les microorganismes de la
rhizosphere

B. Interactions entre épithélium intestinal et microbiote

|. Des échanges symbiotiques de matiere

2. Un dialogue moléculaire : des échanges d’information



C.PRODUCTION DES MATRICES EXTRACELLULAIRES PAR LES CELLULES
|. Synthése des constituants

Collagene = protéine secrétée par exocytose

» synthése par voie endomembranaire

» maturation dans le RER et dans le Golgi Rough ER

» association des 3 protéines de collagene en
tropocollagéne

» Liaisons H entre les hélices au sein d’un tropocollagene

» Liaisons H et covalentes entre les tropocollagenes formant
une fibrille de collagene
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Traduction de TARNm en hélice de collagene par les

ribosome ribosomes associés au REG : voie endomembranaire
. REG (1) ¢
p A 57
S NS ‘t'ﬁ!@- )
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(1)Maturation dans le REG avec notamment
action de I'’hydroxylase permettant de passer
de la proline a ’lhydroxyproline (lysine en
clololoiolol ok

B liaisons H entre les 3 chaines + mise place de

ponts disulfures a I'extrémité carboxyterminale
+ N-glycosylation

Fibroblaste du tissu conjonctif

X,Y: Lysine ou
Hydroxylysine
Proline ou

Hyd roxpr’ne

@ Maturation dans le Golgi avec pontage

ponts disulfures entre les tropocollagénes par aldolisation

@ exocytose et @ assemblage en fibrilles
de collagene dans le milieu extracellulaire,

3 tropocollagenes association des fibrilles en fibre de collagene

X \ Pontage covalent entre deux lysines
b B | fibrille de collagéne
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\ Kt % ﬁm {m \J Etapes de la synthese du collagene,
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Exocytose : mécanisme de sécrétion de molécules par fusion d'une
vésicule avec la membrane.

I —
C.PRODUCTION DES MATRICES cvToRLASM
EXTRACELLULAIRES PAR LES CELLULES

|. Synthése des constituants

e Secretory/
vesicles

= La cellule synthétise tous les constituants de la
MEC.

= Synthése dans des organites spécifiques :

> REG et appareil de Golgi pour les

constituants protéiques Celluose
———
Major hemicelluloses
oo . —
collagéne, fibronectine, HRGP s el
. 4 H : 2 : PN
» Appareil de Golgi pour les constituants Major pectin domains e
lucidiques A
g q , Polymérisation de la cellulose par des
, . Borate ester link ()
v GAG, hémicellulose complexes enzymatiques membranaires, les
Production de la paroi végétale rosettes de cellulose synthase guidées, par

=  Puis constituants sécrétés par exocytose

membranaire les microtubules

= Les édifices supramoléculaires comme le
collagene et la cellulose nécessitent un assemblage
extra-cellulaire :

™~ Résean secondaire de

» la cellulose entierement synthétisée dans
protéines HRGP

le milieu extra-cellulaire, par des complexes
enzymatiques de la membrane plasmique, les
rosettes de cellulose synthase. {03 -
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hémicellulose

Cellulose

Pectine acide
Cellulose synthase o
(corps en rosette)
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C.PRODUCTION DES MATRICES EXTRACELLULAIRES PAR LES CELLULES

N\
N
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I. Synthése des constituants =7 \>

Mise en place de la lamelle moyenne

» des la division cellulaire : des vésicules golgiennes
contenant des pectines fusionnent et mettent en
place la future lamelle moyenne pectique

» Des plasmodesmes persistent aux endroits ou du
REG empéche la fusion des vésicules.

%

Mise en place de la paroi primaire

» Dans cellule jeune en cours de croissance (auxese)

Fine (0’2 “m) Lorientation des microfibrilles
‘.’ de cellulose dans la paroi |
impose le sens

>
» semi rigide et extensible
> de Iélongation cellulaire

Seulement 15% de cellulose, beaucoup de
pectines et 60 a 80% d’eau.

» Cette paroi | permet d’allongement dans une
direction imposée par 'orientation des

microfibrilles résistantes.
BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

e
Lapposition ultérieure
de strates de cellulose
dans différentes orientations
(contreplaqué)
bloque I¢longation

. — o

\

L'orientation des microfibrilles de cellulose impose le sens d’élongation de la cellule végétale (A. Denis)



C.PRODUCTION DES MATRICES EXTRACELLULAIRES PARLES C
I. Synthése des constituants
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C.PRODUCTION DES MATRICES EXTRACELLULAIRES PAR LES CELLULES

I. Synthése des constituants -

Membrane plasmique

= Mise en place de la paroi secondaire Lamelle moyenne

» Processus par apposition constituée de plusieurs Paroi primaire
strates de cellulose @
» orientation variée (contreplaqué résistant dans {o} baroi secondaire
toutes directions)
=> inextensible enrichie en composés rigidifiant, en premier >
TEMPS

lieu la cellulose (jusqu’a 95%) parfois combinée a la lignine

Une mise en place progressive Des modalités de mise en place particuliére 1
-' X " Cellul Lamelle

e S 2 moyenne Paroi primaire ; Paroi secondaire :

Fibres de cellulose = + Fibres de méme orientation
cellule lamelle moyenne M sans orientation : dans une couche
. did préférentielle « Plusieurs couches
méristématique . paroi primaire } d'orientation différente
cellule jeune ) " }
i roissance iDie 2

maybiene plesmique paroi secondaire poss structure en “contreplagué”

croissance impossibl

espace périplasmique
paroi primaire fine
méat

paroi primaire

fpaisse P Cellule 1

Fibre de =
cellulose S
Paroi primaire Imprégnation de lignine
pour certains tissus Lamelle moyenne
) . Iﬁyleme, sclé_rqr;_:#ym_e] : Paroi primaire
imperméabilisation et rigidification Paroi secondaire

lamelle moyenne

paroi primaire : 8 § 23
; - épaisse - b2
/\ —— membrane plasmique—»/
Hul < paroi secondaire . . ; .
v stratifiée La paroi secondaire, structure en contreplaqué (Vuibert)

agée différenciée

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE Mise en place de la paroi (A. Denis)



paroi secondaire (95% cellulose + hémicellulose +
lignine)

Incrustation de
lignine de la
paroi secondaire

— | amelle moyenne

paroi primaire

parol secondaire |
paroi secondaire
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PLAN DE COURS

l. Les matrices extracellulaires, des constituants
fondamentaux des tissus

A. Structure en réseau des matrices extracellulaires et
résistance mécanique des tissus
|. Des molécules fibreuses résistantes a I’extension.
2. Un gel glucidique hydrophile résistant a la compression
3. Des molécules formatrices de réseau

B. Une diversité de matrices extracellulaires selon les tissus
|. Des variations de composition des matrices
2. Des variations dans I'agencement des fibres dans la
matrice

C. Production des matrices extracellulaires par les cellules.
|. Synthese des constituants
2. Remodelage de la paroi cellulaire
3. Bilan sur les MEC
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Il. Cohésion et communication intercellulaire au sein des tissus

A. Cohésion des cellules en un tissu fonctionnel

|. La paroi végeétale assure la cohésion des tissus végétaux

2. Les jonctions serrées assurent I'étanchéité de I'épithélium et
maintiennent la polarité cellulaire.

3. Les jonctions d’ancrage assurent la cohésion des tissus animaux.

4. Les jonctions d’ancrage adaptent le fonctionnement et le
développement cellulaire a son environnement

B. Communication intercellulaire au sein d’un tissu
|. Des structures réalisant une connexion entre cytoplasmes.
2.Un passage de molécules controlé.
3. Des échanges a role trophique et informatif.

lll.  Des cellules en interaction avec d’autres organismes

A. Interactions entre les racines et les microorganismes de la
rhizosphére

B. Interactions entre épithélium intestinal et microbiote

|. Des échanges symbiotiques de matiere

2. Un dialogue moléculaire : des échanges d’information



L N W~ .|
C.PRODUCTION DES MATRICES EXTRACELLULAIRES PAR LES CELLULES W

2. Remodelage de la paroi cellulaire

= |ors de la croissance = auxese

PARO| MEMEB E

» Effet de 'auxine, Acide Indole Acétique (AlA) sur ~
la plasticité pariétale: acidification — neutralisation AlA-Recepteur
des charges négatives du glucuronate — rupture ATP
des liaisons électrostatiques — remodelage
pariétal ATP
d5e
» Enzymes sécrétées par la cellule vont rompre B HT FH/ ;
temporairement les fibres matricielles (glucanases, \ Activite PEP
expansines agissant sur cellulose et hémicellulose ; Carboxvlase
métalloprotéases agissant sur le collagéne), autorisant il ADP+P 1 X f
une dissociation locale de la structure.
—f -
= |ors de l'infection d’une plante par un pathogene comme S Malate
des champignons (exemple du Mildiou du Pois
sécrétion d’enzymes hydrolases par le champignon
pathogene) — dissociation de la paroi cellulaire HYALOPLASME
également : 2 :
Plasticite /‘ / VACUOLE

Finfection d’une plante par un pathogéne Mode d’action de 'auxine (AIA) sur la plasticité pariétale

comme des champignons (exemple du
Mildiou du Pois)
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I. Cohésion et communication intercellulaire au sein des tissus

A. Cohésion des cellules en un tissu fonctionnel
|. La paroi végétale assure la cohésion des tissus végétaux

2. Les jonctions serrées assurent I'’étanchéité de I'épithélium et

maintiennent la polarité cellulaire.

3. Les jonctions d’ancrage assurent la cohésion des tissus animaux.

4. Les jonctions d’ancrage adaptent le fonctionnement et le
développement cellulaire a son environnement

B. Communication intercellulaire au sein d’un tissu
|. Des structures réalisant une connexion entre cytoplasmes.
2. Un passage de molécules controlé.
3. Des échanges a role trophique et informatif.

lIl.  Des cellules en interaction avec d’autres organismes

A. Interactions entre les racines et les microorganismes de la
rhizosphére

B. Interactions entre épithélium intestinal et microbiote

|. Des échanges symbiotiques de matiere

2. Un dialogue moléculaire : des échanges d’information



C.PRODUCTION DES MATRICES EXTRACELLULAIRES PAR LES CELLULES

. MEC : (latin matrix, la mere) ensemble de polyméres en interaction dynamique qui assurent une cohésion entre les
3. Bilan sur les MEC | cellules, une adhérence.

A

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE 13



résistance a la tension

résistance a la compression
MEC protéique stablisation, organisateur de réseau MEC glucidique
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I. LES MATRICES EXTRACELLULAIRES, DES CONSTITUANTS FONDAMENTAUX

DES TISSUS BILAN COMPOSITION MEC

¥ La matrice extracellulaire est un réseau tres élaboré ; c’est une armature stable mais remodelable.

" La MEC animale =

> Des protéines fibreuses = armature
> Des protéines globulaires = verrouillage de I'armature ; adhésion et cohésion

> Des protéoglycanes hydrophiles = substance de remplissage riche en eau

® Les fibroblastes synthétisent et sécrétent les constituants de la MEC qui s’assemblent ensuite dans le milieu extracellulaire
(auto-assemblage)(dans le cas des tissus conjonctifs)

® La MEC peut étre rigidifiée par minéralisation (ex: squelettes et exosquelettes) ou lignification (ex: paroi végétale)

Nature des

Propriétés
composants

Collagene Fibreuse Résistance a la tension

Protéines Elastine Fibreuse Elasticité
Fibronectine Globulaire Adhérence
Laminine Globulaire Adhérence
Protéoglycanes faits de Porteurs de nombreux Constitution de gels, absorption des chocs

. Glycosaminoglycanes (GAG) : groupements chargés (-)

Glucides : . ) ,
* acide hyaluronique donc hydrophiles et hydratés
*  chondroitine sulfate

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE I5

Les constituants de la MEC animale
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PLAN DE COURS

l. Les matrices extracellulaires, des constituants fondamentaux des

tissus

A. Structure en réseau des matrices extracellulaires et résistance

mécanique des tissus
|. Des molécules fibreuses résistantes a I'extension.
2.Un gel glucidique hydrophile résistant a la compression
3. Des molécules formatrices de réseau

B. Une diversité de matrices extracellulaires selon les tissus
|. Des variations de composition des matrices
2. Des variations dans 'agencement des fibres dans la matrice

C. Production des matrices extracellulaires par les cellules.
I. Synthese des constituants
2. Remodelage de la paroi cellulaire
3. Bilan sur les MEC
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II. Cohésion et communication intercellulaire au
sein des tissus

A.  Cohésion des cellules en un tissu fonctionnel

|. La paroi végétale assure la cohésion des tissus végétaux

2. Les jonctions serrées assurent I'étanchéité de I'épithélium
et maintiennent la polarité cellulaire.

3. Les jonctions d’ancrage assurent la cohésion des tissus
animaux.

4. Les jonctions d’ancrage adaptent le fonctionnement et le
développement cellulaire a son environnement

B. Communication intercellulaire au sein d’un tissu
|. Des structures réalisant une connexion entre
cytoplasmes.
2.Un passage de molécules controlé.
3. Des échanges a role trophique et informatif.

. Des cellules en interaction avec d’autres organismes

A. Interactions entre les racines et les microorganismes de
la rhizosphere

B. Interactions entre épithélium intestinal et microbiote

|. Des échanges symbiotiques de matiere

2. Un dialogue moléculaire : des échanges d’information
16



1. COHESION ET COMMUNICATION INTERCELLULAIRE AU SEIN DES TISSUS

A. COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL
|. La paroi végétale assure la cohésion des tissus végétaux

W Chez les végétaux, la description des appareils est en partie basée sur la position spatiale des
différents « domaines » de I'organisme :

> Appareil/systeme racinaire : racines principales et secondaire

> Appareil/Systeme caulinaire : feuilles, tiges, bourgeons
W Ces deux appareils constituant 'appareil végétatif.

W Appareil/systéme reproducteur : fleur, fruit, graine

LUMIERE
Eplderme
© M the Maillart, ENS de | D — wmr
Margarethe Manllart, ENS de Lyon 200 om Fﬂ pal!nm ™
* ' :“ Tissus
0,1 mm = 600, + 6H,0 phnt;h
— . Parenchyme | synthétiques
CH,;0; + 60, lacuneux
" Valsseaux du =
circulation de inférieur
S la séwve brute
conducteurs | Valsseau du Stomate E:‘:::hﬂ
dirculation de " Chambra
\Ii sove dlaborée Pl Sous-
Sclérenchyme stomatique 17
mﬁ:::[ {m_/ b — H,0 et ions minéraux
Face — Photosynthétats
BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE inférieure — (0,

— 0, Source Vuibert



CfTPI SV-C

Epiderme supérieur

© Margarethe Maillart, ENS de Lyon == C OI I enc h)’m e
Xyléme
Phloeme
Sclérenchyme
Epiderme
Péricycle Phloéme |
Collenchyme Cambium
“ni inféri Phloémelll
collenchyme sdérenchymeEPlderme inférieur Parenchyme [:
Paroi pectocellulosique Paroi lignifiée épaisse
épaisse

Sclérenchyme | Xyleme |

Collenchyme E Xyleme I

Endoderme ~ ou Suber

JIVIVI\

iment 1 : Figurés conventionnels de représentation des tissus vég.

]
[T
P

Une variéte de tissus végétaux aux parois plus ou moins lignifiées
mais pour lesquelles le ciment pectique demeure.




1. COHESION ET COMMUNICATION INTERCELLULAIRE AU SEIN DES TISSUS
A. COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

|.La paroi végétale assure la cohésion des tissus végétaux

= Lamelle moyenne :

ciment peCtique- Cytoplasme cellule 1 i il sl e hems

Membrane
plasmique

Paroi
secondaire

/ Paroi primaire

" Intégrité structurale

du tissu :la paroi et Cytoplasme cellule 2\

— [ —

Plasmodesme

Ponctuations

la vacuole

m MS ® cours-pharmacie.com

N

<&

Cell wall

Plasmodesma

Cytoplasm

I _~Vacuole

Apoplastic pathway (through cell wall)
Symplastic pathway (through cytoplasm)

Deux voies de circulation des molécules : voie symplasmique et

«—— Vacuole

/ Schéma simplifié de I'organisation structurale de la paroi végétale.

parol callulaire vagdtala

. lumen

}}'/J Couche S,

> Couche S,

7

Microfibrilles
de cellulose

Section transversale
o d’une cellule
Paroi primaire (fibre/traqueide)

~— Lamelle moyenne

oroiuplasima

—— membrane eellulaire
_/_ parei seceondaire
\\&\\ parei primaire

lamalle moyanns
parei prinaire

parei secondaire
membrane esllulaire

Droiuplasima

plasmedesne

espace intercellulaire
gmy = Wyw.adquapertail.con

apoplasmique (cf SV-B-2)
BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

schéma de la paroi des cellules végétales, de la lamelle moyenne ciment pectique aux parois
secondaires squelettes externes cellulaires.



paroi secondaire (95% cellulose + hémicellulose +
N lignine)
o B
~ -~
>

hémicellulose

Incrustation de
lignine de la
paroi secondaire

Pectine acide

Cellulose synthase®=> &
(corps en rosette)

Lamelle moyenne

Lamelle moyenne

paroi primaire

Comparaison de la composition d’une paroi primaire et celle d’'une
BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE PGI’OI Seconda're

paroi secondaire
paroi secondaire
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PLAN DE COURS

l. Les matrices extracellulaires, des constituants fondamentaux des

tissus

A. Structure en réseau des matrices extracellulaires et résistance

mécanique des tissus
|. Des molécules fibreuses résistantes a I'extension.
2.Un gel glucidique hydrophile résistant a la compression
3. Des molécules formatrices de réseau

B. Une diversité de matrices extracellulaires selon les tissus
|. Des variations de composition des matrices
2. Des variations dans 'agencement des fibres dans la matrice

C. Production des matrices extracellulaires par les cellules.
I. Synthese des constituants
2. Remodelage de la paroi cellulaire
3. Bilan sur les MEC
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II. Cohésion et communication intercellulaire au
sein des tissus

A. Cohésion des cellules en un tissu fonctionnel

|. La paroi végétale assure la cohésion des tissus végétaux

2. Les jonctions serrées assurent I'étanchéité de I'épithélium
et maintiennent la polarité cellulaire.

3. Les jonctions d’ancrage assurent la cohésion des tissus
animaux.

4. Les jonctions d’ancrage adaptent le fonctionnement et le
développement cellulaire a son environnement

B. Communication intercellulaire au sein d’un tissu
|. Des structures réalisant une connexion entre
cytoplasmes.
2. Un passage de molécules controlé.
3. Des échanges a role trophique et informatif.

lIl.  Des cellules en interaction avec d’autres organismes

A. Interactions entre les racines et les microorganismes de
la rhizosphere

B. Interactions entre épithélium intestinal et microbiote

|. Des échanges symbiotiques de matiere

2. Un dialogue moléculaire : des échanges d’information
21



Je suis a la recherche d’un type cellulaire
me permettant de comprendre les
interactions de type adhérence, soutien,
maintien de la structure tissulaire,
absorption, maintien de ’homéostasie,
échanges avec le milieu intérieur et
extérieur, quel est le bon candidat!?
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nutriment (maltose, glucose, AA)

estomac jéjunum iléon Arriére

oesophage

colon anus

lysozyme

aliment (grain de mais) pepsine ’
pancréas

alpha amylase ERBCUR
nucléase ésicule biliaire
trypsine :
chymotrypsine lipase
maltase
Ventre

Z enzyme digestive
(b bactérie

A I'échelle de Iappareil: exemple de I'appareil digestif
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M ---- Crypte !
Lamina
muscularis [
---- mucosae :

Tunique

Sous-

--- muqueuse

---- Couche
circulaire

Tunique
---- musculeuse

longitudinale
- » 5) ) 2 =
- ——— =53 P s .
=) ,—_-.,7-\/0 °f(p =X Tunique
‘=-‘-//-/‘7j °‘ \‘ / séreuse
[ ) —— . — = P ——— !
Vaissean sanauin  Plexus d'Auerbach Epithélium péritonéal
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H|St°|°g|e Chez PHomme:
Surface de l'intestin = 300 m?2
~ terrain de tennis

® Lintestin gréle est particulierement long et divisé de 3 parties : duodénum, jéjunum, iléon.

®  Sa paroi représente une trés grande surface par des replis a différentes échelles :
plis circulaires (muqueuse et sous-muqueuse)
Villosités (muqueuse)
Microvillosités (épithélium)

Villosités Microvillosités

(bordure en brosse)

sur la face apicale | ymiere
(lumiére)

Cellules s
épithélialesY

Veine transportant
le sang vers le foie

)E

”
2rs

-

Face
basale

——

P13

Couches musculaires

-

. Villosités .+
Paroi P
intestinale Vaisseau

chyliféere

——_a R
L s e— -

o S—

[ I L e————
| Wiy s
1 et LU TP TP L :

Légende

== Absorption
de nutriments

Vaisseau
lymphatique



]
Cellule caliciforme a mucus =>
otedtion des cellules entérocytes

¢ Entérocyte (=> absorption)

villosité
Epithélium

muqueuse (absorption
d’absorption

et sécrétion )

f1r 4

Sous- muqueuse
(soutien,
vascularisation)

Conjonctif
sous-jacent

/“

Musculeuse
circulaire
(péristaltisme) Cellule de Paneth
Musculeuse (anti-microbienne)
longitudinale
;. . -
(péristaltisme) * .
Ll
.
. . .
. .
Attention a ne pas confondre tunique et
tissu. Méme si on fait une belle tunique
avec de beaux tissus! Schéma d’une tunique: muqueuse
d’absorption (et de sécrétion) .
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Interactions entre membranes, mec et cytosquelette

Intestin

Y T Villosités  Entérocyte
“ Modeéle d’étude : cellules épithéliales Y

de l'intestin gréle (entérocyte)

ASCENDING COLON

» Epithélium simple, reposant sur une -,
membrane basale (MEC) —
» Tissu de revétement
—> protection vis a vis du milieu extérieur
(lumiere)

» Role d’absorption des nutriments

IR - Entérocyte :

—> Contraintes mécaniques liées aux Une cellule polarisée,
contractions de l'intestin spécialisée dans
I'absorption sélective de

nutriments

Membrane basale =

———— intermediate filaments BASAL
— MiCrotubules

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE —————— actin microfilaments
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-
Introduction: interactions entre membranes, mec et cytosquelette

“ Dans la zone apicale des entérocytes, on
distingue 3 zones au MET dans I'ordre apico-
basal:

5 > Zonula occludens (jonctions serrées)
{c}

> Zonula adherens (ceinture d’adhérence)

> Macula adherens (desmosome)

® Ces zones correspondent a différents types de jonctions
intercellulaires :

> Jonctions serrées = jonctions étanches = tight junctions

> Jonctions adhérentes

> Desmosome

Organisation de ces structures ? Fonctions ?

29
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Microvillus

Tight junction

Adherens junction

Actin and myosin
filaments

Gap junction

Intermediate
filaments

Desmosome

Hemidesmosome

Basal lamina———

Connectivetissue{'.'-'-' .

s . .-' U R PSR 4 - .f'

FIGURE 20-11 Principal types of cell junctions connecting the
columnar epithelial cells lining the small intestine. (a) Schematic
cutaway drawing of intestinal epithelial cells. The basal surface

of the cells rests on a basal lamina, and the apical surface is

packed with fingerlike microvilli that project into the intestinal
lumen. Tight junctions, lying just under the microvilli, prevent the
diffusion of many substances between the intestinal lumen and
internal body fluids (such as the blood) via the extracellular space

Apical

surface

Lateral
surface

between cells. Gap junctions allow the movement of small molecules
and ions between the cytosols of adjacent cells. The remaining
three types of junctions—adherens junctions, desmosomes, and
hemidesmosomes—are critical to cell-cell and cell-matrix adhesion
and signaling. (b) Electron micrograph of a thin section of epithelial
cells in the rat intestine, showing the relative locations of the differ-
ent junctions. [Part (b) ©1963, Farquhar, M. G, and Palade, G. F, /. Cell Biol,,
17-375-412. doi10.1083/jcb.17.2.375; Figure 1]

Lodish




A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

2. Les jonctions serrées assurent
I’étanchéité de I’épithélium et

maintiennent la polarité cellulaire

® Localisation : zone apicale de la
cellule = Zonula occludens

" Distance tres étroite entre membranes
de cellules voisines : d~10 nm

¥ Structure ressemblant a des « coutures »
— Membranes scellées au niveau des points
d’ancrage (protéines)

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

Zone apicale §
d’entérocytes
(MET)

Cryofracture et
MEB

(in Lodish)

v

MEB (in Karp)




A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

|
interacting
plasma membranes

2. Les jonctions serrées assurent Schéma d’organisation

de jonctions serrées
(in Alberts)

I’étanchéité de I’épithélium et maintiennent
la polarité cellulaire

intercellular
& » claudine (claudere : fermer) PO
» occludine (occludere : enfermer) Immunomarquage des eing
: : , occludines (en vert) au niveau oo/
» JAM (junctional adhesion molecules) : ,( ), chaeucl:
des jonctions serrées (i Lodish) s
N

Extracellular spaca

Occludin Claudin
cell
. @ 1
N C ZO proteins |
C | Interactions des protéines
Eytasel P " des jonctions serrées entre
S elles et avec le
/I:"r cytosquelette
“ Connection au cytosquelette (actine) S rctn nement

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE
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A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

2. Les jonctions serrées assurent I’étanchéité de I’épithélium et maintiennent la polarité
cellulaire

“ - 10nm jonction serree " Jonctions serrées: assurer |'étanchéité des épithéliums, tels que
7YY celui qui sépare l'intérieur et I'extérieur de l'intestin, ou encore éviter
;,cdudine que lI'organisme ne se vide de son eau par les multiples épithéliums
' iauding en contact avec le milieu extérieur tels que la peau, le tube digestif, voire

I'épithélium germinatif

¥ Les claudines 3 et 4 peuvent se comporter comme des récepteurs d'une
P P P
entérotoxine bactérienne (CPE) produite par Clostridium perfringens
+ L)
+ Q +
; = B VY
- ¥ \ C \
actine ‘membrane ! \ \ \
transport transport jonction serrée ! N ( T f
paracellulaire transcellulaire "~ défaillante 7N ‘ , \(’ (
1 / \ ~ i
® .-',' ~
yoiiey sl {‘ =~
. ®—jonction serrée , : g ' : £ I / y
allergéne —% . y ® ' 2 S /
| nad 1 ’ 1
TR Lk B Seule ou en association avec

pathogéne dans la
circulation sanguine

d'autres toxines, C. perfringens %
cause également des mortalités

brutales chez les porcs et les
Parou mtestlnale saine Perméabilité intestinale excessive ruminants.



A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

I . | —
2. Les jonctions serrées assurent ’étanchéité de I’épithélium et maintiennent la polarité cellulaire

Cellules épithéliales auxquelles on a ajouté un traceur
(molécule de petite taille opaque aux électrons soit du
coté apical (A), soit coté basal (B))

Transporteur actif
Il de glucose

Cohésion

" Etanchéité (bloque passage des
molécules entre pole apical et basal)

Tight junctio

tight
junction __ plasma
membranes
of adjacent cells
“ Maintien de la polarité fonctionnelle intercellular
space

- elles limitent la fluidité membranaire Transporteur passif

de glucose

—> confinement des protéines de transport a Limportance des jonctions serrées basolateral

o 7 , surrace
I’apex (ou ala base) des entérocytes dans la polarité des entérocytes et leur

réle dans le transport du glucose de basal lamina_
lintestin vers le sang (in Karp) EXTRACELLULAR
FLUIDVCONMNECTIVE — glucose LOW
TISSUE
BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE | 34



A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU
FONCTIONNEL

2. Les jonctions serrées assurent ’étanchéité de

Lumiére intestinale

MNa+ 0 CS Glucose

I’épithélium et maintiennent la polarité

cellulaire

Limportance des jonctions serrées dans la polarité des
entérocytes et leur role dans le transport du glucose de
Pintestin vers le sang

Ce sont les jonctions étanches qui restreignent les protéines
de transport dans leur domaine membranaire. Elles bloquent
aussi le reflux de glucose du péle basal vers la lumiére de
lintestin.

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

jonctions serrées

ADP
GLUT 2 ookadase)

Membrane basale

L'importance des jonctions serrées dans la polarité des entérocytes et leur réle dans le
transport du glucose de lintestin vers le sang

Pompe Na+/K+
ATP dépendante O

- capillaire sanguin



=  SV-C La cellule dans son environnement
[
m SV-C-1I- La cellule au sein de 'organisme

PLAN DE COURS

Les matrices extracellulaires, des constituants fondamentaux des

tissus

A. Structure en réseau des matrices extracellulaires et résistance

mécanique des tissus
|. Des molécules fibreuses résistantes a I'extension.
2.Un gel glucidique hydrophile résistant a la compression
3. Des molécules formatrices de réseau

B. Une diversité de matrices extracellulaires selon les tissus
|. Des variations de composition des matrices
2. Des variations dans I'agencement des fibres dans la matrice

C. Production des matrices extracellulaires par les cellules.
|. Synthese des constituants
2. Remodelage de la paroi cellulaire
3. Bilan sur les MEC

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

II. Cohésion et communication intercellulaire au
sein des tissus

A. Cohésion des cellules en un tissu fonctionnel

|. La paroi végétale assure la cohésion des tissus végétaux

2. Les jonctions serrées assurent I'étanchéité de I'épithélium
et maintiennent la polarité cellulaire.

3. Les jonctions d’ancrage assurent la cohésion des tissus
animaux.

4. Les jonctions d’ancrage adaptent le fonctionnement et le
développement cellulaire a son environnement

B. Communication intercellulaire au sein d’un tissu
|. Des structures réalisant une connexion entre
cytoplasmes.
2. Un passage de molécules controlé.
3. Des échanges a role trophique et informatif.

lIl.  Des cellules en interaction avec d’autres organismes

A. Interactions entre les racines et les microorganismes de
la rhizosphere

B. Interactions entre épithélium intestinal et microbiote

|. Des échanges symbiotiques de matiere

2. Un dialogue moléculaire : des échanges d’information
36



3. Les jonctions d’ancrage assurent la cohésion

des tissus animaux

3.1. Des protéines membranaires assurent la Siad Zone apicale dentérocytes

continuité entre cytosquelettes de cellules (MET)

épithéliales: ancrage intercellulaire

M”a.cula »adherens
(Bésmosome)

2
& /

= Distance entre membrane :
d~20 nm

" Les 2 types de jonctions ont
une organisation assez
{o} semblable en 3 parties :
» Partie intercellulaire
» Plaque cytoplasmique
» Filaments cytoplasmiques

Partie intercellulaire d’une

05, jonction adhérente
|00 nm (Cryofracture + MEB)
Structure en 3‘1 parties d’'un desmosome (MET) .

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE



A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

Mise en évidence des filaments intermédiaires, les protéines cytosquelettiques des
desmosomes et de la desmoplakine dans la plaque cytoplasmique

Observation en microscopie a fluorescence
de cellules épithéliales mammaires.

Utilisation des marqueurs suivants :
Coloration de 'ADN au DAPI

(fluorochrome bleu)
Anticorps anti-kératine marqués par un
fluorochrome rouge
Anticorps anti- desmoplakine marqués
par un fluorochrome vert. La
desmoplakine est une protéine
composant les plaques protéiques des
desmosomes.

(Holthofer et al.,, 2007, Internation Review of

Cytology)
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A.COHESION DES CELLULES EN UNTISSU FONCTIONNEL

3. Les jonctions d’ancrage assurent la cohésion des tissus animaux

3.1. Des protéines membranaires assurent la continuité entre cytosquelettes de cellules épithéliales:

nonclassical
cadherin proteins

ancrage intercellulaire

intermediate
filaments

Le desmosome (macula adherens)

dense plague of
adaptor proteins

® Assemblage de nombreuses protéines :
protéines d’ancrage, de liaisons, du
cytosquelette

desmoplakin

plakoglobin

- adaptor proteins
plakophilin

. nonclassical
dﬁmnglm.n cadherin
desmocollin proteins

intermediate

filaments " plasma membrane

" Ancrage cellule-cellule via les Structure schématique et détaillée d’'un desmosome
cadhérines
{o} to [ . oo =
o > Interaction homophile entre Modéle moléculaire des cadhérines ol ™
cadhérines et Ca?* -
dépendantes

> Systeme de type « velcro »

" Connexion aux filaments

intermédiaires (kératine)

Schéma de
cadhérines

hinge region

flexible N-terminal
cadherin domains

plasma membrane
of cell 1

©
Organisation en Velcro des cadhérines 39



A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

-
3. Les jonctions d’ancrage assurent

actin filaments
inside microvillus

la cohésion des tissus animaux

3.1. Des protéines membranaires
assurent la continuité entre

cytosquelettes de cellules

épithéliales: ancrage intercellulaire
La jonction adhérente

(zonula adherens)

“ Assemblage de protéines de
trois types :
Protéines d’ancrage
> Protéines de liaison
> Protéine du cytosquelette

Localisation des jonctions
adhérentes et lien avec le
cytosquelette

® Les protéines d’ancrage sont
des cadhérines

Constituants
moléculaires d’une
jonction adhérente

¥ Les protéines de liaison ne
forment pas réellement de
plaque
¥ Connexion aux microfilaments d’actine

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

microvilli extending
from apical surface

membranes

Caténine

Vinculine

Filaments

+— tight junction . 3
d'actine

bundle of

actin filaments

lateral plasma
membranes of
~ adjacent

epithelial cells

Cadherine
Structure d’une jonction adhérente

basal surface

" CYTOSOL

‘} MEMBRANE
J pLasmique

ESPACE
> INTER-
CELLULAIRE
(15-20 nm)
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A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL
e

3. Les jonctions d’ancrage assurent la cohésion des tissus animaux

3.1. Des protéines membranaires assurent la continuité entre cytosquelettes
de cellules épithéliales: ancrage intercellulaire

molécules d’adhérence

\

molécules associées au cytosquelette

A\:"; /

Autre nom

Jonction adhérente

Zonula adherens

Desmosome

Macula adherens

_|J-/ Localisation

Situé sous la zonula occludens

Situé sous la zonula adherens

Protéines d’ancrage

Cadhérines

Cadhérines (desmogléine,
desmocolline)

Protéines de liaison

Caténines

desmoplakine

Filaments

Microfilaments (actine)

Filaments intermédiaires (kératine)

Comparaison entre jonction adhérente et desmosome

Importance du
cytosquelette dans
'adhésion cellulaire

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

Importance du cytosquelette dans I'adhésion cellulaire

WITHOUT
CYTOSKELETAL
ATTACHMENT

WITH
CYTOSKELETAL
ATTACHMENT

Adherens junction

Ohutside
of cell
NO AFFECT Ao e
ON CELL , B : Il
‘3’3 : -
A, —
|
Cacl':elin

CELL ADHESION

-.J,.zone d'adhérence
™

ll
Wy

desmosome

filament
inter '

jonction communicante

e

!

connexon
Localisation et lien avec le cytosquelette

Desmosame

& Actin filament

Catenins

—_——
s
‘u
A
i}
bl

l::adhe:ins
{desmogleins
anel desmocollinst

Intermediate
filaments

tles-mnp-lakl n

Flague

Comparaison de la composition de la jonction adhérente et du desmosome

http://biochimej.univ-angers.fr/Page2/COURS/7RelStructFonction/2Biochimie/5 Signalisation/ 3AdhesionCellulaire/ | AdhesionCellulaire.htm




A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

3. Les jonctions d’ancrage assurent la cohésion

des tissus animaux

3.1. Des protéines membranaires assurent la
continuité entre cytosquelettes de cellules

épithéliales: ancrage intercellulaire

{c} Jonctions d’ancrage

£}

“ Treés répandues dans les tissus animaux,
en particulier dans les tissus soumis a de
fortes tensions mécaniques (muscle
cardiaque, épiderme).

= Elles attachent mécaniquement les
cellules et leur cytosquelette a leurs
voisines.

» Les desmosomes permettent a des cellules
voisines d’adhérer fortement les unes aux
autres tout en laissant un espace pour la
circulation des fluides entre les cellules.

Elles transmettent les forces de cellules en

cellules.

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

of cells with
intermediate filaments

\ stretching a sheet

= T
. @

CELLS REMAIN INTACT AND TOGETHER

“) » A

stretching a sheet
of cells without
intermediate filaments

—— L e——— 1
@ik S y & > =
’Z )_’ . k/ _4\ . i ,:'

CELLS RUPTURE

Branched structure of cardiac muscle

Intercalated disk

; {
Myosin  Actin Microfibril Intercalated disk
/Z-Iine
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A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

Bilan sur les jonctions intercellulaires

(épithélium)
o) “ |l existe 4 grands types de jonctions (serrées,
{e} ancrage X2, communicantes cf plus loin)
entre cellules qui ont pour effet de rapprocher les
membranes

® Lancrage cellule-cellule est assurée par des
protéines transmembranaires

“ En plus d’assurer la cohésion cellulaire, ces
structures peuvent avoir d’autres fonctions :

> Barriére étanche

> Maintien de la polarité des cellules
> Transmission de forces mécaniques
> Communication intercellulaire

> Coopérativité métabolique

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

(b)Tight junction

Epithelial tissue

p

Junction
Tight
Junctions

Adheren
Junctions

Gap
Junctions

Desmosomes

(c) Gap junction

Components \
Occludins, Claudin proteins

Junctional adhesion molecules

Cadherin adhesion receptors
‘00 Cytoplasmic proteins

Connexin transmembrane proteins

Cadbherin family proteins:

Desmoglein

Desmocollin /
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A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

3. Les jonctions d’ancrage assurent la cohésion des tissus animaux

3.2. Des protéines membranaires assurent la continuité entre cytosquelettes et matrice

L’intégrine — une protéine du
plasmalemme connectée a la MEC

“ Glycoprotéine riche en acide sialique (-)

® Hétérodimére : chaine a et 8

“ Structure d’un monomere :

> Domaine extracellulaire (N-ter) = interaction

Ca?* ou Mg?*-dépendante avec la MEC
(fibronectine, laminine, collagene...)
Domaine transmembranaire = ancrage au
plasmalemme
Domaine intracellulaire (C-ter) = interaction
avec des protéines de liaison du cytosquelette
via (actine, filaments intermédiaires)

@@ - Ancrage plasmalemme-MEC
= Transmission de signaux mécaniques
entre MEC et cytosquelette

| - Réle d’adhérence

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

Molécule
d’intégrine (MET)

(Karp)

Molécule

d’intégrine (MET)
(Karp)

(0.4

N-ter
Site de liaison a
la fibronectine

N-ter d’intégrine
(d’aprés Alberts)

Milieu extracellulaire

Membrane plasmique

|

C-ter C-ter® ™M Wiilieu intracellulaire

Site de liaison au
cytosquelette

Iigarilrgri‘ngding Schéma du
Yaq” changement de
conformation de

lintégrine

(d’apres Alberts)
ACTIVE
INTEGRIN

INACTIVE
INTEGRIN o
-—

A
strong
adaptor-protein
binding

Schéma d’une molécule
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A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

3.2. Des jonctions d’ancrage cellule-matrice

I.Hémidesmosome (HD) dans le cas

des cellules épithéliales
@@ = Localisation : pole basal des cellules
epithéliales

A

i

n Composition 3 types de protéineS @

» Protéines d’ancrage
» Protéines de liaison en plaque

X
e
\

‘4.

AT e
——r

APICAL

~—— intermediate filaments BASAL
7 . EREC 5 b I
» Protéine du cytosquelette micotibe
hémidesmosome

= Les protéines d’ancrage sont des
intégrines

Glycoprotéine

Hétérodimere

Ca?* ou Mg?* dépendante

Fixation aux laminines, fibronectines

ou au collagene

Y VYV

PI.

Schéma de la structure d’'un hémidesmosome

o

Filament
intermédiaire

Plague protéique

p————— Intégrine

= Connexion aux filaments intermédiaires (kératine)
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®

LLame basale

Kératine

4=
lﬁ J] Intégrin
e )

Protéines
de liaison

3

Fibronectine
ou laminine

“4d



A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

3.2. Des jonctions d’ancrage cellule-matrice

I. Hémidesmosome (HD) (cellule
épithéliale)
= Objectif : Etude du role des laminines en lien avec
les hémidesmosomes

" Principe : Observation au MET de l'ultrastructure
des hémidesmosomes de la trachée chez une

souris sauvage ou déficiente en laminine (Lamc2
code pour une s.u. de la laminine)

= Résultats

» WT :hémidesmosomes bien organisés avec une
zone sombre dans la lamina densa

» Mutant : Hémidesmosomes moins organisés, partie
intracellulaire + diffuse ; partie extracellulaire moins
sombre

-> Les laminines participent a la
structuration des hémidesmosomes

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE




A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL
I

3.2. Des jonctions d’ancrage cellule-matrice + X

= Membrane basale et métastases: Ndes intégrines (et certaines cadhérines) —\ m

hémidesmosomes — cellules épithéliales deviennent mésenchymateuses —libres de
toutes liaisons avec la membrane basale, elles partent coloniser d’autres tissus en

empruntant la circulation sanguine

= La MB des épithéliums joue un roéle physiopathologique essentiel dans les
phénomenes de migration cellulaire.
= Role de MB dans les métastases de cancers épithéliaux tels que les

epithéliomas spino-cellulaires.

cellules épithéliales cancer cellules
Juscle fespiratones du poumnljn métlastatiques
cellules i

_tissu

vaissomy | o | [ comonet p—
vaisseau tumeur 2
Iyms&a%quel [ Sanguin SN
| O
1Y g’?j - . Y "

multiplication des cellules

cellules saines avec de
cellules cancéreuses meétastasées

BCPSTI- rares cellules cancéreuses

Carcinome: métastase de
cellules épithéliales

Sarcome: métastase de
cellules du tissu conjonctif

cancer in situ

/

tissu epithélial

lame basale

R

https://catedog.com/chien/03-
sante-chien/ | 7-maladies-
tumorales-chien/cancer-tumeur-
de-la-peau-tissus-sous-cutanes-
chien/




3.2. Des jonctions d’ancrage cellule-matrice

I. Hémidesmosome (HD) (cellule épithéliale)

= La MEC = point d’ancrage des cellules
via les hémidesmosomes (filaments
intermédiaires) et les contacts
focaux (microfilaments d’actine)

cellule -
morte Desquamation

au sommet de
la villosité

: : villosité
Migration intestinale
des cellules
lame
\ basale
Naissance SN ~,~1
e, 0, T AR B
des cellules N
R
N N5 N
\’\,\/\,\’\
~ \,\,\'\'\ I d
NONARA /8000
ARARA ., intestinale
\I\I\I\l\l\ 4
VAN PAINN) tissu

O AN N AN I N RN N NN, f
\\’\\\\\\\\\\\\\\\\\ Conjonctl
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https://cahier- de prepa fr/bcpstZ 2-fermat/download?id=80

La membrane basale: support de migration des cellules
BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

.
EPITHELIUM

@ LUMEN OR
@ EXTERNAL SURFACE

APICAL
>3 WS Py
TIGHT JUNCTION connective tissue  basal lamina
junctional B
CELL-CELL
ANCHORING JUNCTIONS

CHANNEL-FORMING u —
JUNCTION n
-
CELL-MATRIX
ANCHORING JUNCTIONS —
BASAL

hemidesmosome anchors intermediate
filaments in a cell to extracellular matrix

actin-linked cell-matrix junction
anchors actin filaments in cell
to extracellular matrix

Les lames basales servent de support de

migration des cellules — ex : cellules intestinales
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A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL
N L

Introduction

= La MEC est produite en grande partie par les
fibroblastes

= Les fibroblastes ont un mode de déplacement
amiboide qui nécessite I’ancrage temporaire
dans la MEC

Micrographie lumineuse par immunofluorescence de §
fibroblastes. Les noyaux cellulaires sont violets, les &
sont et

filaments protéiques qui font partie du cytosquelette, |
sont

Fibroblastes immunomaquéS.. https://www.Sciencephoto.Com/medial4 | 4834/view


https://www.sciencephoto.com/contributor/twi/

A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL
- ¥

Nature des

3.2. Des jonctions d’ancrage cellule-matrice e Noms des molécules Fonction
Collagene . L . \ .
{5} . Fibres résistantes a la tension
Introduction (rappel) 5y , Fibres élastiques
@ Protéines Elastine . .
. : Adhésion
Fibronectine Adhésion
® Les MEC sont constituées de... Laminine
> protéines fibreuses = résistance a I'étirement, . G'Ycoséminoglycanés (GAG) 1 ¢ hydrophiles, constitution
élasticité Glucides acide hyaluronique, de vel
.o e gels
chondroitine sulfate

protéoglycanes formant des gels aqueux 2>
souplesse, résistance a la compression et a la
déformation

“ Cette MEC remplit ainsi de multiples roles :
adhérence, soutien, maintien, absorption des chocs,
homéostasie, migration, protection.

“ Des interactions entre membranes, MEC et

cytosquelettes conditionnent les propriétés Laminine

mécaniques des cellules et les relations Perlécan

mécaniques entre cellules au sein des tissus. Collagéne de type IV

Molecular structure of a basal lamina e, SR Integrine
(from Molecular Biokogy of the Cell

i
jem |

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE 50



A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

3.2. Des jonctions d’ancrage cellule-matrice

Immunomarquage de lactine et

2. Contact focal (CF) dans le cas des des intégrines (i karp
cellules conjonctives
L . actine
{:9} 8 Locallsa’tlon :Ce”UIeS a deplacement extracellular matrix protein intégrines
{e} amiboide (ex : fibroblastes, \
macrophages, amibes...) .
a subunit —
L. of active
= Composition : 3 types de iiegrin B subunit
protéines niagrn

» Protéines d’ancrage
» Protéines de liaison en plaque

Structure simplifiée d’un
contact focal (in Aerss)

» Protéine du cytosquelette ,'.!3 A
1'!3!“ .r'gg
7 . - " L "".‘
" Les protéines d’ancrage '!3!1:- w9 %
° r ° "‘ a .‘ ‘-
sont des Integrlnes '!3'{- '!3!‘. ,233! Actin cytoskeleton
9% A5 Y
F r.ll chi . _
. !z!' ﬁg’ggﬁ actin filament Actin regulatory layer
. ConneXion auXx micrOﬁIamentS Force transduction layer
H H Integrin signalling layer
(actine) - fibres de stress (ou de o membrane
t en Si On) Integrin extracellular dnmalnECM
|
BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE fic)

Organisation fonctionnelle d’un contact focal (i karp)



Etude de P’effet des contacts cellule-matrice sur le cycle cellulaire

On évalue par Northern blot (cf. cours génétique) l'intensité d’expression des genes c-
Jun et c-Myc dans des cellules cultivées dans un milieu contenant une concentration
variable de fibronectine. Ces deux genes sont exprimés spécifiquement dans des
cellules entamant un cycle de réplication (ce sont des marqueurs de I'entrée en phase
S). L'intensité d'expression est rapportée a l'intensité maximale mesurée.

Chaque mesure est effectuée sur des cultures mises en présence de concentrations
variables d’un inhibiteur des intégrines (noté ) qui se lie a leur domaine extracellulaire
et bloque I'interaction avec d’autres facteurs.

I) Analyser les résultats des expériences témoin (sans inhibiteur)
2) Que peut-on dire du réle des intégrines ?

/)

2)

On constate que [lexpression des génes c-Jun et c-Myc impliqués dans la réplication
cellulaire augmente avec la quantité de fibronectine dans le milieu extracellulaire. En outre,
on observe un maximum d’expression de ces deux génes, pour des concentrations
extracellulaires de fibronectine de 100 ug/boite de culture (respectivement 120 ug pour c-
Myc). On en déduit une relation de causdlité: la fibronectine, protéine extracellulaire de la
MEC stimule I'expression des génes associés a la réplication, donc la fibronectine a forte
concentration est un facteur activateur de la multiplication cellulaire (phénoméne qui suit la
réplication de FADN).

En présence d’inhibiteur d’intégrine (une glycoprotéine transmembranaire assurant une
continuité cytoplasmique entre le milieu intracellulaire et le milieu extracellulaire), on
constate que I'effet stimulateur de la fibronectine sur la multiplication cellulaire diminue de
80% pour une dose d’inhibiteur de | pg.mol-I et une dose de fibronectine de |00ug/boite
de culture. Or cet inhibiteur se lie au domaine extracellulaire de lintégrine. On en déduit
que leffet stimulateur de la fibronectine sur la multiplication cellulaire, passe par une
transmission du signal « fibronectine » par lintégrine transmembranaire.

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE
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1 ﬂ
Actine G

Actine F
Vinculine

10 um Taline
membrane

/
/

Fibroblaste

] o Intégrine
Dépolymeérisation des

mF d'actine Fibronectine

Laminine
GAG

Schéma d’un fibroblaste en déplacement dans la MEC avec mise en évidence d’'un contact focal
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A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

BILAN

Type : Molécule Filaments du
. Jonction , .
d’ancrage d’adhérence cytosquelette
. Filaments intermediaires
Desmosome Cadheérine L
Cellule- (ex kératine)
cellule Ceinture
intu , . _ :
L Cadheérine Microfilaments (actine)
d’adherence
Hémidesmosome Intéerine Filaments intermédiaires
Cellule-MEC & (ex kératine)
Contact focal Intégrine Microfilaments (actine)

Les différentes jonctions d’ancrage

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE
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A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

Lumiere
Pole apical

Jonction serrée

> ETANCHEITE + MAINTIEN
DE LA POLARITE
Jonction adhérente

|:> ADHERENCE
SOUTIEN
ADHERENCE
Desmosomes |:> SOUTIEN
@EE Jonction gap C> COMMUNICATION
L : k_—__
(Pole

Basal
BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

Hémidesmosome 5> ADHERENCE
Les jonctions impliquées dans les fonctions de soutien, d’adhérence,

d’étanchéité, de polarité et de communication d’une cellule épithéliale
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Jonction étanche (zonula

occludens)= jonction serrée :
cellule-cellule

“‘,‘.o:?& g
Organisation

en ceinture

occludine
e

e claudine

o

—

&
!
&

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE
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mF actine
@9’ CIC&DDO
CHOOHOy  Ca?t
f Loood -
A4 Caténine
Interaction VdW
Cadheérine

Cadhérine

Ceinture d’adhérence cellule-cellule
(zonula adherens)

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

Jonction adhérente cellule-cellule:
desmosome

ADHERENCE
SOUTIEN
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A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

Desmoplakine

Keératine

Intégrine

X="
)Kibronectine

Hemidesmosome: adhérence cellule-MEC

) collagene
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@ 6 connexines = 1 Connexon

% ions, oses, aa, ATP

AMPc, Ca?*
mic <| ,2 kDa

@

1 Connexon = 1 canal

Controle de 'ouverture =

f([Ca**], pH)

Jonctions gap ou jonctions communicantes

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE 59



y claudine (occludine, JAM):

protéines homophiles avec
établissement de ponts
disulfures entre 2 Cys

™ ETANCHEITE

pole apical

filament intermédiaire
(kératine)

30pum

cadhérine: protéines homophiles (trp
avec liaisons de Van der Waals),
mic conformation stabilisée pardes jons Ca2+

pole basal - .__! I

Q 10pm
capillaire 2

Les protéines membranaires
structurent les tissus épithéliaux

COHESION

mic

intégrine: liaison entre la
desmoplakine et les protéines
de la membrane basale (MEC
des épithéliums)

. J%\ fibronectine (cohésion de la MEC)

collagéne (résistance de la MEC)

rak ANCRAGE

BCPSTI- ENCPB - S. DALAnNE
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Etanchéité- maintien d’'une polarité  jonctions serrées

a. = \
ceinture d'adhéren & \ —

—

VST Q ? 17
N el
<

x / 7

Poble basal

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

1 desmosome

1hémidesmosome
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Lumiére intestinale
L
) |
Glycocalyx '.’ 94
PROTECTION ‘
Jonctions serrées . %:5 L. ey
ETAMCHEITE, MAINTIEM — £ ‘1;_,__.--
+ ; Veésicule de sécrétion, voie
DE POLARITE W ESICU s
; endomembranaire contrilée
L [~ DIGESTION CHIMIQUE

Synthése endomembranaire
constitutive

TURN OVER MEMERAMNAIRE

T E e e e o e e e s e e e e e o

Appareil de Golgi
ADRESSAGE ET MATURATION PROTEIQUE

REG hypertrophié
SYMTHESE PROTEIQUE INTENSE

‘k Mitochondries nombreuses
CENTRALES ENERGETIQUES

&)
S,

J"j H‘J FULE & POTENTIEL EMERGETIQUE

desmosome
MAINTIEMN, ADHEREMCE .
Hémidesmosome /
ANCRAGE K F’ @
Membrane basale o
'I-\. -
ANCRAGE, CONTROLE © w'pOg W % . =

Capillaire sanguin _@
CISTRIBUTION, HOMEQSTAT

Entérocyte

Cellule acineuse pancreatique

BEPSTIC vre -1 ErmAiE DALAING Comparaison de deux cellules du systéeme digestif
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= SV-C La cellule dans son environnement
[

m SV-C-I- La cellule au sein de 'organisme

PLAN DE COURS

l. Les matrices extracellulaires, des constituants fondamentaux des

tissus

A. Structure en réseau des matrices extracellulaires et résistance

mécanique des tissus
|. Des molécules fibreuses résistantes a I’extension.
2. Un gel glucidique hydrophile résistant a la compression
3. Des molécules formatrices de réseau

B. Une diversité de matrices extracellulaires selon les tissus
|. Des variations de composition des matrices
2. Des variations dans I'agencement des fibres dans la matrice

C. Production des matrices extracellulaires par les cellules.
|. Synthese des constituants
2. Remodelage de la paroi cellulaire
3. Bilan sur les MEC

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

II. Cohésion et communication intercellulaire au
sein des tissus

A. Cohésion des cellules en un tissu fonctionnel

|. La paroi végétale assure la cohésion des tissus végétaux

2. Les jonctions serrées assurent I’étanchéité de I'épithélium
et maintiennent la polarité cellulaire.

3. Les jonctions d’ancrage assurent la cohésion des tissus
animaux.

4. Les jonctions d’ancrage adaptent le fonctionnement et le
développement cellulaire a son environnement

B. Communication intercellulaire au sein d’un tissu
|. Des structures réalisant une connexion entre
cytoplasmes.
2. Un passage de molécules controlé.
3. Des échanges a role trophique et informatif.

lIl.  Des cellules en interaction avec d’autres organismes

A. Interactions entre les racines et les microorganismes de
la rhizosphere

B. Interactions entre épithélium intestinal et microbiote

|. Des échanges symbiotiques de matiere

2. Un dialogue moléculaire : des échanges d’information
63



A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

4. Les jonctions d’ancrage adaptent le fonctionnement et le développement cellulaire a son

environnement
4 )
T\
ETAT INITIAL O < O .
] \
= Etat initial : structures \_ J
d’adhérence au substrat 4 - o )
olymérisation
;. . > . EXTENSION O (] O d'actine au front
= Polymeérisation d’actine au == de la cellule
. ——
front cellulaire > <
= Fixation par de nouvelles g~ e[| [Fixationdes
s extensions par
structures d’adhérence FIXATION '\\\‘O % I
. ;. =& d'adhérence
= Contraction postérieure par > <
des fibres de tension /
(]
Contraction le
RETRACTION ¢ \C) \7%; long des fibres de
5%_ tension
\_
® Ancienne structure d'adhérence >( Microtronles
X Actine

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

® Nouvelle structure d'adhérence

——Fibres de tension

Les étapes de la migration cellulaire.
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1 ﬂ
Actine G

Actine F
Vinculine

10 um Taline
membrane

/
/

Fibroblaste

] o Intégrine
Dépolymeérisation des

mF d'actine Fibronectine

Laminine
GAG

Schéma d’un fibroblaste en déplacement dans la MEC avec mise en évidence d’'un contact focal
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A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

|
4. Les jonctions d’ancrage

R actin carlex lamellipodium  substratum ~
adaptent le fonctionnement et le . : | @
7 . S ETAT INITIAL ? e e
développement cellulaire a son | S
(] 1 I
enVI ronnement cartex under tension actin polymerization at
) . = - F"::':']Sp‘]:!'p do?tj f;:m / Poly.me’risation
Fonctions communes aux HD et  EXTENSION S Ty °\‘O it
L —
> Ancrage des cellules a la MEC _ movement of unpolymerized actin Fixation des
Transmission de signaux dans les 2 FIXATION Y L
directions, a travers la membrane | e drdbécenice
. A ° e ° focal contacts
plasmique grace aux intégrines ,
.. RETRACTION 2
> Maintien de la forme de la cellule . /O% Contraction le
I long des fibres de
L \ tension
“ Fonctions spécifiques aux —anien contact f°<f:a' | i:“f""“""'“
=== Nouveau contact foca ctine
C F —=Fibres de tension
> Transmission de forces via | o Rale des“ contacts focaux dans la motricité cellulaire
microfilament zone d’adhérence filament

Ies ﬁbres de stress d’actine intermédiaire(kératine) desmosome
> Ancrage labile permettant le : ) |
déplacement cellulaire

“ Spécifique des HD

Maintien de la rigidité cellulaire

matrice

®

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE contact focal hémidesmosomes (se situent uniquement
dans les cellules de la peau)

Réseaux d’actine et de filaments
intermédiaires connectés d’une cellule
a lautre (via les desmosomes et
jonctions adhérentes) et ancrés a la
MEC (via HD et CF)
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A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

Y
4. Les jonctions d’ancrage adaptent le
fonctionnement et le développement
cellulaire a son environnement

Fonctions — approches expérimentales

Cellule de muscle lisse sur un support avec des
microbilles flexibles recouvertes de fibronectine

-> La fibronectine joue un réle clé dans les
déplacements cellulaires

-> Elle sert de point d’ancrage sur lequel la
cellule exerce une tension pour se déplacer

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

Anticorps anti fibronectine ou
anticorps anti intégrine ou
peptide RGDS

analyse macroscopique

analyse par microscopie
électronique 3 balayage

EUNE GASTRULA

Réle de la MEC lors du développement embryonnaire (gastrulation)
+ Ac anti-fibronectine = Controle

67
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A.COHESION DES CELLULES EN UN TISSU FONCTIONNEL

4. Les jonctions d’ancrage adaptent le fonctionnement et le développement cellulaire a son

environnement Outside © Collagenin
i extracellular

. ollagen atri

Fonctions bl

BCPSTI- ENCPB - S. DALAI

...." - MAAABR LA AR L L L L A A L L)
PATTEAR T
Sl 1 Cytoskeleton

9 Responses: setting of cell polarity,
survival and proliferation, changes
in cytoskeleton and gene
expression

FIGURE 12-29 Two-way signaling by integrins. All integrins have one a
and one B subunit, each with a2 short cytoplasmic extension, 2 single
transmembrane helix, and a large extracellular domain with the ligand-
binding site. The B subunit (purple) is rich in Cys residues and has exten-
sive intrachain disulfide bonding. The e« subunit (pink) in many integrins
has several binding sites for divalent cations such as Ca?*, which are
intrinsic to the ligand-binding activity. In its inactive state, integrin's extra-
cellular domain is folded upon itself (center). Contact with an extracellular
ligand (collagen or heparan sulfate, for example) straightens the extracel-

SRR RS CRARARR SIS RN ARy l

N — e e Y B S

© Responses: cell adhesion
and migration, assembly
of extracellular matrix

integrin
..... . '-' :

. n .-Qt ..'%.

....;';'::: :" ;';':"'". AN ARNTa R, '-'o'u'- LLLX

Talin

© Talinin cytoskeleton triggers
inside-out signal

lular domain and moves the cytosolic tails of the a and B subunits apart
(left), altering their interactions with intracellular proteins such as talin,
which in turn connect the integrin to actin filaments in the cytoskeleton. In
inside-out signaling, contact of the cytosolic domain with talin produces a2
dramatic unbending of the extracellular domain (right) and an increase in
its affinity for extracellular binding partners, allowing interactions with
extracellular proteins or proteoglycans and changing the cell's adhesion to
the extracellular matrix. Protein ligands in the extracellular matrix have the
RGD seguence recognized by integrins.
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Tight junction

Cell adhesion
molecules (CAMs)

A.COHESION DES CELLULES EN UN
TISSU FONCTIONNEL

Apical surface

4 Actin
B I LA N CELL-CELL ADHESIONS
Intermediate
Adapter filament

Adhesion |
receptors |

Basal lamina /,/
Connexon
APICAL Extracellular
matrix (ECM) ECM
tight junction seals gap between
TIGHT JUNCTION epithelial cells
adherens junction connects actin
filament bundle in one cell with
that in the next cell
CELL-CELL e ald . . 7
ANCHORING JUNCTIONS Les dlffer entes jOﬂCthﬂS pr ésentes dans
desmosome connects intermediate Il 4R 4 4
filaments in one cell o those in une cellule épithéliale de vertébré
L the next cell
CHAZIH:IIEI.F%RNMING — gap junction allows the passage
n n of small water-soluble molecules
-— from cell to cell
CELL-MATRIX [ ]
ANCHORING JUNCTIONS
BCPST > - —
BASAL
actin-linked cell-matrix junction hemidesmosome anchors intermediate 69
anchors actin filaments in cell filaments in a cell to extracellular matrix In Alberts
to extracellular matrix



A.COHESION DES

BILAN

TAEBLE 20-3 Call Junctions

CELLULES EN UNTISSU FONCTIONNEL

Adhesion  Principal CAMs or Cytoskeletal Intracellular
Junction Type Adhesion Receptors  Attachment Adapters Function
Anchoring junctions
1. Adherens Cell-cell Cadherins Actin filaments Catenuns, vincuhn Shape, tension, signal-
junctions ing, force transmission
2. Desmosomes Cell-cell Desmosomal Intermediate Plakoglobin, plako- Strength, durabihity,
cadhenns filaments philins, desmoplakins  signaling
3. Hemidesmosomes  Cell-matnx  [nteprin (a6p4) Intermediate Plectin, dystomin/ Shape, ngidity, signaling
filaments BPAG]
4. Focal, iibnllar, Cellmatnx  Integrins Actin filaments Talin, kindlin, paxil-  Shape, signaling, force
and 3-I} adhe- lin, vinculin kinase transmusswon, cell
SIS movement
Tight junctions Cell-cell Occludin, claundins, Actin filaments F0O-1.2.3, PARS3, Controlling solute flow,
JAMs angulin signalmg
Cap junctions Cell-cell Connexins, innexins,  Via adapters to Z0-1.2.3 Communication,
pPannexins other junctions small-molecule trans-
port between cells

BCPSTI- ENCPB - S. DALAINE

Les différentes jonctions présentes dans une cellule épithéliale de vertébré

In Lodish

o\
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