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- Biologie des tissus
- Sang et hématopoiese (I)

Sang et hématopoicse
1. Introduction
2. Fonctions
3. Composition
3.1 Plasma
3.2 Eléments figurés
3.2.1 Erythrocytes
3.2.2 Plaquettes
3.2.2.1 Principales étapes de ’hémostase
3.2.3 Leucocytes
3.2.3.1 Diapédese
3.2.3.2 Granulocytes neutrophiles
3.2.3.3 Granulocytes éosinophiles
3.2.3.4 Granulocytes basophiles
3.2.3.5 Lymphocytes
3.2.3.6 Monocytes
4. Hématopoiese
4.1 Erythropoiese
4.2 Mégakaryocytogenése
4.3 Granulopoiese
4.4 Monocytopoiese
4.5 Lymphopoicse

1. Introduction
Caractéristiques générales du sang:
* 7-8% du poids corporel
* Volume:
Homme 5-6 litres
Femme 4-5 litres
* pH: 7.35-7.45
* °C: légerement plus élevée que celle du corps
* Viscosité: plus élevée que I'eau

Sang veineux Sang artériel
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2. Fonctions

- Transport

e Oxygene et nutriments
e Déchets métabolisme cellulaire
e Hormones

Régulation

e Maintien de la température corporelle

e Maintien d’'un pH normal dans les tissus

e Maintien d’un volume adéquat de liquide
- Protection

e Prévention de 'hémorragie
e Prévention de l'infection

3. Composition

Composition

1.07 ™ Hématocrite
Vol. gl. rouges
0.8 Vol. total
0.6 Plaquettes ou
: thrombocytes
0.4~ (1%)
> Eléments

figurés
0.2 Globules rouges
B Erythrocytes
1 Hématies

Hématocrite normal
Homme 0.40-0.52
Femme 0.35-0.47
Enfant 0.36-0.44
Nouveau-né 0.44-0.62

Plasma

Plaquette ou thrombocytes

Globules blancs : leucocytes (

Globule rouges- Erythrocytes- hématie

3.1 Plasma
AU o 90%

Protéines ......oovviiiiiiiiiiiiiiiiie e, 8%
(Albumine, globulines, facteurs de coagulation,
enzymes métaboliques, hormones)

Electrolytes (Na+,Ca2+,Cl-,PO43HCO3-)
Nutriments (glucose, ac. aminés etc.)
Déchets métaboliques (urée etc.)

Gaz (02, CO2) 2%
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3.2 Eléments figurés

- Analyse morphologique : observation de frottis sanguins
- Analyse quantitative : numérotation (formule sanguine)

y 4

/ Chambre de comptage de Neubauer

w
, ' | ]

¢ Q= i Il - l
Eléments figurés du sang (nb/L)

Homme Femme Nouveau-né

Erythrocytes (x1012) 4.1-6.0 3.9-5.5 6.0
Leucocytes (x109) 4-11 4-11 >10
Plaquettes (x109) 150-400 150-400 150-400

Parfois dans les livres on trouve nb/mm3 (nb divisé par 1006)

3.2.1 Erythrocytes
Erythrocyte (globule rouge)

Disque biconcave

Disque biconcave

~2um

Normocytes

Macrocytes
(Anisocytose)

3.2.1.a. Caractéristiques des globules rouges

Les érythrocytes représentent un exemple d’adaptation de la structure d’une cellule a sa fonction

(transporter I'oxygene).
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Grace a leur forme en disque biconcave et a leur petite taille ils présentent un rapport
surface/volume trés favorable.

Surface = 4x.R?
Volume = 4/3.%.R*

Surface =3/R
Volume

disque biconcave sphérique

Peuvent se déformer temporairement pour passer a travers des plus petits capillaires (O 3-4um).
La forme des cellules en disques biconcaves favorise les échanges gazeux.

L’incapacité a maintenir cette forme entraine la destruction des globules rouges.

Les érythrocytes murs ne contiennent pas d’organelles.

Globules rouges fostaux
L ™ . -’
— -
”

D " SR T >

‘..f..d L] .. - Pos - - - _ -
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o & .

hetpa Jambeyoiogy.med. unsw o5 aul

La forme des cellules en disques biconcaves favorise les échanges gazeux.

L’incapacité a maintenir cette forme entraine la destruction des globules rouges.

Peuvent se déformer temporairement pour passer a travers des plus petits capillaires (O 3-4um).
Les érythrocytes murs ne contiennent pas d’organelles.

Produisent de Iénergie uniquement par des mécanismes anaérobiques.

Sont incapable de synthétiser des protéines.

La demi-vie des érythrocytes est d’environ 120 jours.

3.2.1.b. Les globules rouges transportent de l'oxygéne grace a 'hémoglobine
présente dans leur cytoplasme

Les globules rouges transportent de I'oxygene grace a ’'hémoglobine présente dans leur
cytoplasme
Hémoglobine (cwp2) Protéine constituée de 4 sous-unités.

L'oxygéne est fixé par des groupements
hémes contenant du fer.

Protéine constituée de 4 sous-unités.
L’oxygene est fixé par des groupements hemes contenant du fer.
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[’oxydation du Fe2+ dans le groupe héme en Fe3+ cause une diminution de la capacité de
I’hémoglobine de fixer Poxygene (Méthémoglobine) qui peut provoquer une hypoxie
(normalement <1% de méthémoglobine).

Les globules rouges sont équipés avec des enzymes réducteurs qui les protegent des péroxydes
dangereux.

e
Mutation récessive du géne codant pour la diaphorase provoque 'apparition d’une
méthémoglobinémie congénitale.

3.2.1.c. Teneur en hémoglobine des érythrocytes
30 pg/cellule:
33% du poids de la cellule
90% des protéines cytosoliques
250 millions de molécules
Transport de 1 milliard de molécules d’oxygene

3.2.1.d. Taux normal d’hémoglobine

Homme 133-177 g/1
Femme 117-157 g/1
Enfant (>2 ans) 120-160 g/1
Nouveau-né 140-200 g/1

Parfois les valeurs d’hémoglobine sont exprimés en g/dl

3.2.1.e. Troubles érythrocytaives

3.2.1.e.1. Anémies

Anémies :
Conditions pathologiques dans lesquelles les taux d’hémoglobine sont inférieurs a la norme.
- Nombre insuffisant de globules rouges

e Anémie hémorragique
e Anémie hémolytique (destruction augmenter- effet sec médication)
e Anémie aplasique (production diminuer)
- Diminution de la teneur en hémoglobine
e Anémie ferriprive (microcytes)
e Anémie pernicieuse (Maladie de Biermer)
o Carence en vitamine B12 (macrocytes)
- Anomalies de ’hémoglobine
Thalassémie : absence ou forte réduction de la synthése d’'une des sous-unités de
I’hémoglobine
Anémie falciforme (Drépanocytose): mutation ponctuelle de la chaine b de
I’hémoglobine

1. CENTRE.S.O.S Association, Chez M Seulin, Rue centrale, CP 9, 1884 Villars sur Ollon, Suisse 6
Tel: +41 78 918 56 00  Email : 1.centre.s.o.s@gmail.com  Site : www.1-centre-sos.com


mailto:1.centre.s.o.s@gmail.com

Séminaire en Physiologie et anatomie du corps humain MTA : les Bases des sciences du vivant
Cellule et tissus : Biologie des tissus — Sang et hématopoic¢se 2022

= ""’"“ e o Anémie falciforme (Drépanocytose)
i -
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Image classique Patient CHUV

Distribution de la
drépanocytose

Distribution
du paludisme

3.2.1.e.2. Polycythémies ou érythrocytoses

Troubles érythrocytaires

Polycythémie primitive (Maladie de Vaquez) (hématocrite parfois > 0.8)

Le plus souvent liée a une mutation du gene qui code pour la protéine kinase JAK2.

NoRrRMAL POLYCYTHEMIA VERA
(Regulated RBC production) (Unregulated RBC production)

feedback  )AK2 signaling ? JAK2 signaling
lv‘ﬂ'fﬂian pathway ) pathway
--\T----‘-...- "‘Q'--1--"'
* Activation of genes "\ Dysregulated
for growth /prol iferation gene actvation

WAAVAVAVAA || WAAAAVAA

Troubles érvthrocytaires

e Polycythémie secondaire (adaptation physiologique)
e Polycythémie artificielle (dopage sanguin)

3.2.2 Plaquettes

Plaquettes ou thrombocytes

g.delta (corps dense)
P —

Pas de noyau

Demi-vie: ~10 jours
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granules
e ogranules alpha
e granules lambda

e granules delta (corps dense)
mitochondries
glycogene

3.2.2.a. Granulations des plaquettes

Granule
Alpha

Spécifiques des plaquettes

Réparation vaisseaux
Coagulation

Delta (a corps dense)

Lambda

Microtubules

Contenu

spe --- Facteur plaquettaire 4

Spe --- Thromboglobuline

rep --- PDGF

coag - Fibrinogene

coag- -~ Facteur de Von Willebrand
Sérotonine

ADP

"

H
Enzymes lysosomales

Plaquettes ou thrombocytes

Sgpettings (GE1)

de Von Willebrand)

3.2.2.1 Principales étapes de I’hémostase

1. Spasmes vasculaires
2. Formation de clou plaquettaire
3. Coagulation (formation du caillot)
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plaquette c. endothéliale
~ 3
1. Spasmes =/
vasculaires lame basale

c.musculaire

prostacycline -

2. Formation de
clou plaquettai
plaq e sérotonine
Filaments
de fibrine
3. Coagulation E=
(formation du caillot)
Intrinsic pathway Extrinsic path
amplifies Initiat
s a" re— vascula injury
xi ‘ Xia Vil TF
— « ¥
X IXa TFVila
vii e P ’
_'_
7~ M
X Xa X
s Platelots
v PVa——P .
X l propogate
Vil R
Prothrombin  Thrombin
amplification
Fibrinogen
Xila X
Y
Soluble fibrin )cm;;':;:'d

3.2.2.1.a. Etapes principales de la coagulation
Etapes principales de la coagulation

Voie Voie
intrinséque extrinséque
\ Activateur de la /
1. prothrombine (Facteur Xa)

l

2. Prothrombine Thrombine
>
—
3. Fibrinogéne| Fibrine

e Activateur de la prothrombine (Facteur Xa)
e Prothrombine
e Tibrinogene

3.2.3 Leucocytes

Les leucocytes empruntent les vaisseaux sanguins pour cheminer vers les tissus ou ils participent
a des réactions inflaimmatoires ou immunitaires.

Les leucocytes reperent le sicge d’une lésion ou d’une infection grace a des substances libérées
par les cellules endommagées.

Le processus qui permet aux leucocytes de quitter les vaisseaux sanguins est appelé diapédese.

1. CENTRE.S.O.S Association, Chez M Seulin, Rue centrale, CP 9, 1884 Villars sur Ollon, Suisse
Tel: +41 78 918 56 00  Email : 1.centre.s.o0.s@gmail.com  Site : www.l-centre-sos.com


mailto:1.centre.s.o.s@gmail.com

Séminaire en Physiologie et anatomie du corps humain MTA : les Bases des sciences du vivant
Cellule et tissus : Biologie des tissus — Sang et hématopoic¢se 2022

3.2.3.1 Diapédése

1 —_— L — L — 3 — * —

fA

e « Rolling »
Jeucocyte Adhésion
\ € € Migration
Wi &R

C. @NAOthEliale —— e — (» ——d
\. .

Sélectines Y(L) Y(E) Y(P)
Intégrines () —

I-CAM (Immunoglobulin ®

himiotacti
Cell Adhesion Molecule) chimiotactiques

sécrétion des facteurs chimiotactique( des granules)
Des défauts génétiques dans 'expression des intégrines a la surface des leucocytes provoquent un
syndrome clinique appelé Leucocyte Adhesion Deficiency (LAD).

Selon la combinaison des protéines d’adhésion exprimées a la surface des cellules endothéliales
on peut obtenir un recrutement préférentiel des leucocytes.

Dans la plupart des inflammations aigués les neutrophiles quittent les vaisseaux en premier. Plus
tard ils sont remplacés par les monocytes.

Chaque fois que les leucocytes sont mobilisés 'organisme accélere leur production. De ce fait leur
nombre peut doubler en quelques heures (hyperleucocytose).

Marginated
leukocyte
o

Subdivision des leucocytes

Granulocytes: Neutrophiles 40-75%
(Polynucléaires) Eo SiﬁOphﬂCS 1-5%
Basophiles 0-1%
Agranulocytes: Lymphocytes 25-40%
(Mononucléaires) Monocytes 2-8%
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3.2.3.2 Granulocytes neutrophiles
noyau (3-5 lobes)

." S * A/

RER et Golgi
peu développés ‘ . '
. granules w
L) azurophiles
(113)
: [0
granum%_ . %ﬁ’%{i '
spécifiques ' o"‘ P 1% oo B
—~— g emi-vie:
@3) —— que|ql:"es jours Chromosome X inactif = « drumstick »
12-14pm ou corpuscule de Barr
Granulations des neutrophiles
Granule Contenu
Azurophiles = lysosomes Myélopéroxidase
(primaires) Hydrolases
Lysozyme
Spécifiques Gélatinase
(secondaires, tertiaires etc.) Collagénase
Lysozyme
Lactoferrine
3.2.3.2.a. Phagocytose
Phagocytose
phagasome
Y anticorps X
o ComplémentCap | P*o""°°
formyl-Met-Leu-Phe (fMLP) V Récepteur
; .« fMLP
K <> bactérie
-
eSS

Recepteur de la membrane recoit FMLP : formyl-Met-Le-Phe
facteur NADPH oxidase

Phagosome
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Phagosome

Récepteurs
membranaires

Granule

Maladie

granulomateuse

chronique
NADPH produit une situation avec une capacité d’oxydatlon

Azurophil
granules

Ingested bacteria

Ingested bacterium
Glycogen

Phagocytic vacuole
Actin-rich
ectoplasmic —
zone

Glycogen

Specific
granule

Azurophi
granule

Specific %

" 5 X 21 L
i Substrate granules. J . phagosome

3.2.3.3 Granulocytes éosinophiles

Le nombre des éosinophiles est sujet a des variations au cours de la journée (ils sont plus
abundants le matin).

Les éosinophiles qui circulent dans le sang ne représentent ~1% du total.

Il augmente en relation avec des maladies parasitaires.

Il augmente aussi dans des tissus spécifiques (muqueuse nasale) au cours de réactions allergiques.
Le nornbre des eoslnophlles dans le sang est diminué par les hormones corticostéroidiennes.

mstallo-de—T—J ‘“f” ;"" 284 ( RER et Golgi
,‘» 0/ J : g / peu développés

granule 3
spécifique |

eosinophile \

noyau (2 lobes)

19 17um Demi-vie: 8-12 jours
Noyau bi-lobé ( 2 lobes)
Utilisation glycogéne cas de faible oxgénation

Action de dégranulation sur le site ou etranger- Ne phagocyte pas comme les neutrophyse

Patient CHUV Image classique Patient CHUV cristalloide
Cristalloide contient - Protéine basique principale (Major Basic Protein)
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3.2.3.3.a. Contenu des granules spécifiques des éosinophiles
- Protéine basique principale (N[a] or Basic Protein) 50% des granules : cas de infection parasitaire, ph basic sur le

zone action

éosine v " coloration lors endroit specifique basic
Protéines cationiques
Péroxidase
Hydrolases
Histaminase ----=> inactivation histamine

3.2.3.3.b. Fonctions des éosinophiles
La fonction plus importante des éosinophiles consiste a attaquer des vers parasites comme :
les plathelminthes (ténias et douves) et
les némathelminthes (oxyures et ankylostomes).
Silobjet est trop gros pour ¢tre phagocyté les ¢osinophiles sont en mesure de relacher le contenu

de leurs granules dans 'environnement.

Activité phagocytique particulierement dirigée vers les complexes contenant des IgE (anti-genc ct anti-
corps) (présence de récepteurs a basse affinité FceRII).

Les éosinophiles possedent un récepteur a basse affinité pour les immunoglobulines de la classe

E (F CCRII) . Mémoire immunité inné et profite de 'expérience des anti-corps, pour la reconnaicance
2¢

4= «—bactérie opsonisée
par des IgE

€ FceRII

Les récepteurs aux IgE permettent de reconnaitre des particules opsonisées par des IgE et de
faciliter la phagocytose

3.2.3.4 Granulocytes basophiles
| 3.2.3.4 Basophile |

granules
spécifiques

14-16pm Demi-vie: incertaine

Granules spécifique remplit le cytoplasme
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Les basophiles comme les mastocytes possedent des récepteurs a haute affinit¢ pour les IgE
(FceRI)

Antigéne

Basophiles

3.2.3.4. a. Contenu des granules spécifigues des basophiles
- Héparine
- Histamine et autres substances vasoactives
- Facteurs mobilisant les autres leucocytes

3.2.3.4. b. Fonctions des basophiles

La fonction principale est probablement celle de combattre les parasites.

Ils pourraient aussi participer a la coordination de la réponse inflammatoire en sécrétant des
facteurs qui mobilisent les autres leucocytes.

3.2.3.4. ¢. Agranulocytes
La fonction principale est probablement celle de combattre les parasites.

Ils pourraient aussi participer a la coordination de la réponse inflammatoire en sécrétant des
facteurs qui mobilisent les autres leucocytes.

Contrairement au granulocytes, les lymphocytes et les monocytes circulants sont relativement

immatures et conservent la capacité de se diviser et de se différencier.

3.2.3.5 Lymphocytes

Ils jouent un role dans la défense immunitaire contre 'invasion par des micro-organismes,
macromolécules ou cellules tumorales.

Leur nombre augmente pendant une infection d’origine virale.

Les lymphocytes circulants ne représentent qu’une faible fraction de tous les lymphocytes.
La plupart se trouvent associés aux tissus lymphoides (rate, ganglions lymphatiques etc.)
Lymphocyte

Lymphocytes

Noyau (90% du volume)

Petits lymphocytes 5-8um  (prédominent)

Grands lymphocytes 14-17pm Demi-vie: jours a

plusieurs années Lymphocyte activé (granules cytotoxiques) »
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3.2.3.5.a. Classification des lymphocytes

- Lymphocytes B (1 5% 0) exprime recepteur B, sous différentiel plasmocyte produit anti-corps ou cellule
mémoire pour la production lors de reconnaissance

- Lymphocytes T (800/ 0) exprime recepteur T

- Lymphocytes « Null » (5%)

3.2.3.5.a.1. Lymphocytes B

Chez les oiseaux les lymphocytes B sont produits par un organe particulier appelé Bourse de

Fabricius.

Chez 'homme ils sont produits dans la moelle osseuse (bone marrow).
Chez les oiseaux I'ablation de la Bourse de Fabricius provoque I'incapacité a produire des

anticorps ou immunoglobulines

Chaque lymphocyte B possede un récepteur B unique : immunit¢ humorale

Production anit-corps par la différentialtion en plasmocyte

Chaque lymphocyte B posséde un récepteur B unique LymPhPCyte B 2
activé
Antigéne I
N
Prolifération
Plasmocyte

Cellules mémoire

Initial exposure to antigen  Second exposure to antigen

\ g \

=
S
=
m
B
=
@
& :
S Response is
,§ larger
2 Primary immune Secondary
< response immune
response
Response is
faster
Time

- sous différentiel plasmocyte produit anti-corps ou cellule mémoire pour la production lors de reconnaissance immunitaire, réponse

plus rapide et plus importance en réaction

Plasmocyte Lymphocyte
Immunoglobuline (ou anticorps

(2 chaines lourdes et 2 chaines lcocres)

Partie spécifique a chaque classe d’'immunoglobulines (domaine Fc) reconnaissance par immunité humoral
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Immunoglobuline (antlcorps)

(2 chaines lourdes et 2 chaine )l
Domaine Domaine
reconnaissant reconnaissant
I'antigéne I'antigéne (Fab)

Partie spécifique a chaque classe
d'immunoglobulines (domaine Fc)

- Partie lourdes — Fe- classe fraction constante : 5 classe principal
- Partie léger — traction reconnaissance de anti-corps

mmunoglobuhnes produites par les plasmocytes (ymphocyte B qui sont complétement différenticr)
IgG Principaux anticorps du sang et de la lymphe
- IgM Premiers anticorps formés - formé dans la réponse immunitaire
- IgA Principaux anticorps dans les sécrétions - tube digestif ou voie respiratoire se retrouver dans les mugeuses
- IgD Anticorps uniquement membranaires

- IgH Réactions allergiques : se fixent aux basophiles et aux mastocytes- ¢osinophiles- pour retenir
les anticorps cirulant

3.2.3.5.a.2. Lymphocytes T

Les se forment dans la moelle osseuse et puis migrent vers le pour
completer leur dlfferentlatlon Pour compléter sa différentiation il production de plusieurs protéine a la surface

RLD
Thymus

Chaque lymphocyte T
possede un récepteur T possede un récepteur T unique qui est différent de celui des lymphocytes B

composé de deux chaine et signaler et différent pour chaque cellule qui sort du thymus

3.2.3.5.a.2.a Classification des lymphocytes T

Les se forment dans la moelle osseuse et puis migrent vers le pour
compléter leur différentiation.

présence de co-récepteur spécifique permet de distinguer trois classe particulier
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- Helper (auxiliaires) lymphocytes exprime du CD4*

- CytOtOXiunS lymphocytes exptrime du CD8"

- Régulateurs lymphocytes exprime du CD4+ exprime un marque d’activation CD25+
gu ymphocy P P q

3.2.3.5.a.2.a 1. Lymphocytes T Helper (TH) :

aident dans leur fonction les autres cellules impliquées dans la réaction immunitaire
(Lymphocytes B, T et macrophages).

Sécrétion des messagés chimiques = sécrétion interleukines

CD25* Aide a diminuer les réponse inflammatoire- ce dernier découvert- acquerir de la tolérance a certain ainti-genene

Les lymphocytes T auxiliaires sont la cible du virus VIH.
Le SIDA entraine une chute de leur nombre.

Ptase dnfuction e & 2ok on < DA Edu

A Qe LT cytotorag TCIE
el b iy

N\
\
\ |"(
o
\J {
I\
1 mnumes 301 3 wnin 12
B Geoges Dotist Evolation dn SIDA

Nt

Deux sous type principale Lymphocyte helper : polarisation respective de lymphocyte T

Lymphocyte helper de type 1 = TH1 — pour les bactérie intracellulaire et protoso, expression de cytokine particuliere (interleukines 12 = IL12 et
interleukines 2= IL2) et produite interféron gamma

Lymphocyte helper de type 2 = TH2 -effectrice et active par (interleukines 4 et interleukines 12) réaction immunitaire contre les ..... et les protoso

3.2.3.5.a.2.a 2. Lymphocytes T cytotoxiques (CTL) :
sont capables de tuer des cellules tumorales ou infectées par des virus.
Sécrétion de Perforines, Granzyme

- Bt a b i
/ J— Potwir Homooohwan © g
/ morery et oo lerce \\ 'x. Wm%
5 Cate .“n
N’ O < VBl

Qywwsc o o
Fund e ot

3.2.3.5.0.2.a.3 Lymphocytes T régulateurs (TReg):
sont des cellules qui aident a prévenir I’activation du systéme immunitaire contre les constituants
de son propre organisme.

Les Treg expriment le facteur de transcription FoxP3.

Des mutations du gene codant pour FoxP3 sont a origine du syndrome IPEX
(Immuno-dysregulation Polyendocrinopathy autoimmune Enteropathy X-linked)
caractérisé par le développement de pathologies auto-immunitaires séveres.
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La maladie se manifeste principalement chez les nouveau-nés de sexe masculin et peut étre
rapidement fatale pour le nourrisson.

3.2.3.5.a.2.b. Lymphocytes « Null »
- Cellules souches (citculante et immature)
- Natural Killers (NK)

Natural Killers (NK) font partie d’un systeme immunitaire inné€ (pas besoin synthétisé un récepteur spécifique)
capable de reconnaitre des cellules cancéreuses ou infectées par des virus.
- Elles sont équipées avec des granules sécrétoires contenant des protéines capables
d’induire la mort des cellules cibles (petforines/granzyme).

3.2.3.5.a.2.c. Comparaison entre les mécanismes de reconnaissance des cellules cibles par les
lymphocytes T cytotoxiques et NK

Comparaison entre les mécanismes de reconnaissance des cellules cibles
par les lymphocytes T cytotoxiques et NK

Natural Killers
Lymphocyte T Lymphocyte NK " v
o @ P; ¥
e » -

. . | | b < \ 4 N
\. P . N . 1 e \ oy
e | / \

L I I e * Py o |\ y. | 3
A \ Nt k& : "

N .; /e < ' I g

! 4 4 : B A |
‘\._ / 3 i

Lymphocyte T cytotoxique besoin d’un récepteur spécifique pour la reconnaissance la cellule qui exprime de I'antigéne- cible
Natural Killers (NK) avec son récepteur inhibiteur : si présence anti-géne le recepteur NK ne va pas tuer la cellule. Reconnaissance de la cellule
qui n’exprime pas les marqueurs nomme complexe majeur de pseudo compatibilité

3.2.3.6 Monocytes

3.2.3.6 Monocyte

Cytoplasme riche ‘

en organelles

v~ Demi-vie: sl & 40D
18um ou plus quelques mois  Plaquette Eosinophile Basophile Neutrophiles Lymphocyte *
Grand noyau, forme de U et e chromatine
Forme immature de machophage

Les monocytes sont les précurseurs circulant dans le sang de:
Monocytes :
- Macrophages (macrophage libre ou fixé)

- HiStiOCthS (macrophage fixé= histiocytes) dans divers tissus périphérique et organes lymphoide et des précurseur c.
dentritique

- CCHU.ICS dendritiques — cellule présentatrice anti -¢ne professionnelle- contact direct avec lymphocyte auxillaire (helper
ou CD4) présenter et activé

- Cellules de Kupffer (FOIC) - destruction des globules 4gé, nettoyage le sang des débris
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— cellules responsable du remodelement de I'os

3.2.3.6. a. Cellules présentatrices d'antigénes
Cellules présentatrices d'antigénes

\‘ )

Lymphocyte Tw

- \l
) N o

CMH = Complexe Majeure antigene

d’'Histocompatibilité

monocyte sont attiré dans la zone lésion-infecticux par des substance origines bactériennes ou fragments élastine, cellule endommage ou facteur
de croissance

réponse a l'infection sécrétion principale intetleukine 1- protéine qui participe a la coordination du processus inflammatoire
action de phagocyte pour faire entre un morceau de I'anti-geéne au sein du macrophage-
puis sera couper en morceau — les petits morceau seront présentés dans une protéine CMH= complexe majeure d’histocompatibilité

pour étre présenté et reconnu par le récepteur du Lymphocyte T auxillaire ou helper- CD4 = synapse immunologique sera le déclencheur de la
réponse immunitaire spécifique

r oo \
4. Hématopoiése
Les cellules sanguines matures ont une vie relativement courte et doivent étre continuellement
remplacées.

L’hématopoicse est le processus par lequel les éléments figurés du sang se forment a partir de
leurs précurseurs.

L’hématopoiese est soumise a une régulation fine, ce qui permet d’augmenter ou diminuer selon
les besoins chacune des cellules sanguines indépendamment.

HEMATOPOIESE
mo Vg *

postnatal
g J
= 7
£ 61
§21
4
a3l
24
14
L x - . T L STy
sac foie rate moelle
vitellin osseuse

chez embryon fait dans le Sac Vttelin et puis le foie, rate et puis vers la moelle osseuse. Processus protéger a Pintérieur des os

P~——crane

Moelle osseuse
hématopoiétique

Fetus de chat

= vitellin g‘ &

Moelle delicat et protéger par les os

4.a. Constituants de la moelle osseuse

Stroma: (réseau conjonctif qui provient du mésenchyme chez embryon qui soutien le tissu ou organe)
- cellules réticulaires
- adipocytes
- macrophages

capillaires sinusoides
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Parenchyme:
- précurseurs des éléments figurés

Moelle osseuse hématopo:éﬁque

CFC = Colony-Forming Ce

Cellules isolées a
partir de la moelle :’ .

Mise en culture
Colonie

4.a.1. Classification fonctionnelle des précurseurs de la moelle

lymphocytes T
L /
© lymphocytes B

injection de
\ irradiation  moelle osseuse

La rate contient des
colonies de cellules
hématopoiétiques

CFU = Colony-Forming Unit

Unit formatrice de collony = CFC
Permet de voir comme a eu lieu la prolifération et différentiation

(@ — monocytes
L) / -
(q "'~~~ @ — neutrophiles
.
> . — N Colony Stimulating Factors (CSF) qui influencent la
CSH\ GM (@ — éosinophiles production de cellules sanguines
Eo
BEC ® — basophiles Macrophage CSF (M-CSF)
GEMM@® ! £ 8
‘. érythrocytes Granulocyte/Macrophage CSF (GM-CSF)
CSH= Collule souche
Con . plaquettes Erythropoiétine (EPO) ——— Erythrocytes
CFU= Calony-Forming Unk Meg -

Thrombopoiétine (TPO) Thrombocytes

CSH - cellule souche hématopoietique-
a plus primitive, donne les précurseur des différente lignés-
pluripotente
— caractérisé par une noyau volumineux ,
avec des nucléole tres visible et
cytoplasme remplit des ribosome libre assurance une forte synthése protéique

au cours de la différentiation, le noyau va diminuer de taille
Les cellules couches pluripotente se divise lentement et puis devient une cellule engager dans une ligne de cellule déterminé

Cellule Unipotente ou Pluripotente sont Nommé cellule définitivement engager dans la production de ligné cellulaire

Sur le shémas avec la Fleche unidirectionelle, parce que lors de la différentiation, cela est un point de non retour

Cellule Unipotente= lymphocytaire. Nomme cellule définitivement engager dans la production de ligné cellulaire

Pluripotente = cellule souche = GEMM. Cellule de colony - Granocytaire Erocytaire Monocytaire Megacariocytaire
GM =_Granocytaite Monocytaire

BFC =_Blast Forming Cell

Meg = Megacariocytaire

Decouverture recente sur la situation moins fixe ou rigide

Colony Stimulating Factors (CSF) qui influencent la production de cellules sanguines
- Macrophage CSF (M-CSF) Granulocyte/Macrophage CSF (GM-CSF)
- Erythropoiétine (EPO) Erythrocytes
- Thrombopoiétine (TPO) Thrombocytes

e L
4.2. Erythropoiese
Pluripotente = cellule souche = GEMM. Cellule de colony - Granocytaire Erocytaire Monocytaire Megacariocytaire
BFC =_Blast Forming Cell
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—

4.1 Erythropoiése /' lymphocytes T
® 8 h 2<
=Y ! - 7
/-% — monocyles B 45
o) Erythroblaste Erythroblaste
8 /_\/( \(g/ — neutrophiles basophile polychromatophile
Ok _
CsH GM_(® — éosiophies
Eo
) =
GEMM.\B'FC . %’ basophiles
P + érythrocytes . :
Hinsipcits Erythroblaste Expulsion Réticulocyte (1%)
GFn Gy Foming Co8 ©] plaqueties Ortochromatophile du noyau
CFUs Calony-Forming Unk Meg 6-7 jours

Proérythroblaste 6-7 jours
Erythroblaste basophile
Erythroblaste polychromatophile
Erythroblaste Ortochromatophile
Expulsion du noyau
Réticulocyte (1%)
Erytrocytes

Erythroblaste Réticulocyte
Ortochromatophile

4.3. Thrombopoiése -plaquette - Mégakaryocytogenése
Pluripotente = cellule souche = GEMM. Cellule de colony - Granocytaire Erocytaire Monocytaire Megacariocytaire

Meg = Megacariocytaire

4.2 Thrombopoiése lymphocytes T
/ g Thrombopoi Mé yoblaste (— itoses)

© 45
. lours Mégacaryocyte (>100um)
O) = M W“
] Membi =
n (D lembrane Noyw
® \@ — neutrophiles plurilobé et
of N polyploid
csH M~ © — eosinophies Ciocaon)
GEMM.\BCF)C . ;)_' besophiles
(®)
=@ ————— érythrocytes &t
CSH= Calule souche: A 3 G
Hémaiopoistqus _ R
CFC= Calony-Foming Cet ® . plaquettes E‘"M{' "= \ Ruban de
(CFU= Calony-Forming Unk Meg - plaquettes 2

Thrombopoigse 4-5 jours
Mégacaryoblaste ( endomitoses)
Mégacaryocyte (>100pum)
Noyau plurilobé et polyploide (16-32N)

Membrane autour des plaquette qui part dans capillaire sinusoide avec le Ruban de plaquettes
Plaquette

4.4. Granulopoi¢se

Pluripotente = cellule souche = GEMM. Cellule de colony - Granocytaire Erocytaire Monocytaire Megacariocytaire
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GM =_Granocytaite Monocytaire

g. Azurophiles (primaires) 3 divisions cellulaires

4.3 Granulopoidse / lymphocytes T
® B

-ue

(@ — monacytes 8 o
n p‘/ﬁ' Métamyélocyte  Métamyélocyle Métamyslocyte
® i \;) neutrophiles neutrophile éosinophile basophile
.
CSH GM @®  éosinophiles | |
Eo -
GEMM® _BFC § - basomhies
\\@ érythrocytes
Cate Conde souche :
Myélocyte R et
Hamabpeiticus .
ot ;(;o’-g Plaquettes neutrophile éosinophile basophile Neutrophile Eosinophile Basophile

Granulopoiése ~10 jours

Myéloblaste
Promyélocyte — production de g. Azurophiles (primaires)
Myélocyte neutrophile  (production de Granules spécifiques - puis 3 division cellulaire )
Métamyélocyte neutrophile
- Neutrophile
Myélocyte c¢osinophile (production de Granules spécifiques - puis 3 division cellulaire)
Métamyélocyte ¢osinophile
- Eosinophile

Myélocyte basophile (production de Granules spécifiques - puis 3 division cellulaire )

Métamyélocyte basophile
- Basophile

Moslie Myéloblaste Myélocyte

Promyélocytes Promyélocytes  Métamyélocyte

4.5. Monocytopoi¢se

44Monocyiopoidse ___—— ymphocytes T 4 4 Monocytopoiése 4.5 Lymphopoiése
C)] B
@® - monocytes Monoblaste Lymphoblaste
(';1) ”'\-é — neutrophiles
J N
csH é’iu?(g — ecsinophiles Promonocyte Prolymphocyte
0
GEMM@:\%C‘ e Cg) == besophlies
o conse s \@ énythrocytes Monocyte Lymphocyte
Hémabpcistaue .
:W : ;’(:g plaquettes 2-3 jours ~2 jours
Monocytopoicse
Monoblaste
Promonocyte
Monocyte
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4.6. Lymphopoiése

- m| s T u -
44 Monocytopoiese ~__— wmeneare=T 4.4 Monocytopoiése 4.5 Lymphopoiése
© ymphocytes B
/ ® monocytes Monoblaste Lymphoblaste
n - =~(©) — neutrophiles l I
@ . N
CSH GM EG — éosinophiles Promonocyte Prolymphocyte
(©) — basophiles
GEMM® ‘%E. E B l |
R © = énthrocytes Monocyte Lymphocyte
Hémaopoietque -
CFC= Calony-Forming Cel © plaquettes 23 :
e - Meg -3 jours ~2 jours

Lymphopoicse
Lymphoblaste

Prolymphocyte
Lymphocyte

|
J

Lymphoblaste
Moelle

- ]/6\
N/

Moelle / Prolymphocyte

osseuse

@®
D

| —

Lymphocyte
immature

————— > é B mature

-
L)

| —

————— > ‘ T mature

Thymus

s
L

Leucémie?

3
8,

CD4™

n
Lymphocyte immature qui migre dans le thymus= Referer sur les lymphocyte null
- Progéniteur en circulation

La différentieation lymphocytaire est plus compliquer par le fait que chacun a son propre recepteur
Autant de recepteur T et B différent en circulation
Chacun des recepteur est constitue d’un segment génique recombiné

Recombinaison génique
Pour chacun des récepteurs Lymphocyte T ou Lymphocyte B

Constitué par plusieurs segment produit ( reproduit) a partir de différent séquence du génome : Segment V, Segment D, Segment |

Le processus de recombinaison génique nommé recombinaison V D

Recombinaison génique
Segment V Segment C
—I"“—I—u-h-Hl H— -
]

— | — - —
L Y J
— RN ..
Y
De— & |

On retrouve des variant de divers segments- de séquence

Lymphocyte va réaliser une recombinaison génique avec des enzyme spécialisé pour rapprocher les différents segments
Lymphocyte décide ou il coupera le segment

Partie variable de son récepteur — récepteur FAB

De plus, il fait que les jonction entre les segment ne sont pas toujours exacte — mécanisme de variabilité- pour que les jonction soit entre tres
variable

Zone hyper variable
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Lymphoblaste

Moelle Prolymphocyte
osseuse

Lymphocyte

immature

B mature

%
{
\

-

3

2

<

@

Thymus
CD47/CD8”

Puis les lymphocyte vont testé les récepteurs par la sélection positif et sélection négatif
- Sélection positive = sélection les récepteur T et B qui sont fonctionnelle
- Sélection négative = surtout au sein du thymus éliminer les lymphocytes auto réactif

Mécanisme pour éviter les réaction sauto-immune
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