Q.38
LES IMMUNOGLOBULINES : STRUCTURE ET FONCTION

Dr Omar DAHMANI, Dr Amal BELCAID, Dr Ouafa EL AZZOUZI, Dr Hayat EL HAMI

PLAN

INTRODUCTION

STRUCTURE GENERALE DES IMMUNOGLOBULINES
STRUCTURES PARTICULIERES DES IMMUNOGLOBULINES

FONCTIONS DES IMMUNOGLOBULINES :
I- Reconnaissance de 'Ag
lI- Fixation et activation du complément
[1l- Propriétés cytophylitiques
IV- La neutralisation
V- Agglutination et précipitation
VI- Passage transplacentaire des IgG
VII- Propriétés particulieres



LES IMMUNOGLOBULINES : STRUCTURE ET FONCTION

Dr Omar DAHMANI, Dr Amal BELCAID, Dr Ouafa EL AZZOUZI, Dr Hayat EL HAMI

INTRODUCTION :
- La réponse humorale se fait & travers un groepgratéines ayant des propriétés semblables, raais d
fonctions différentes = les Ig.
- Les Ig sont des protéines douées d’'une activité #nticorps.
- Définition d’un Ac : globuline apparaissant déasérum d’un sujet, soumis a un Ag qu'il ne possed
pas et capable de se lier spécifiqguement a cet Ag.
- Les Ig sont des molécules bipolaires : 2 pdlestionnels :
* Régions variables : impliquées dans lefioms de reconaissance de I'Ag.
* Région constante : responsable des forsteffectrices.
- A cOté de cette dualité fonctionnelle, on a :

* Dualité structurelle : constitution parydes de chaines : Iégeres et lourdes.

* Dualité génétique : 2 types de genes codaatun pour un type de chaines.
-Onenabclasses: IgG, IgM, IgA, IgD, IgE, $yéttsés par le lymphocyte B et surtout plasmocite e
peuvent étre : intracellulaires — membranairesdgpéeurs d’Ag du lymphocyte) — sécrétées.

- Leur migration dans la zonede 'EPPS est a l'origine de I'appellation = ganghodulines.

STRUCTURE GENERALE DES IMMUNOGLOBULINES : structure de base en .

- Description :
* Malgré leur grande hétérogénéité, touteddesont construite sur le méme model : elle corgpdr
chaines polypeptidiques groupées en 2 pair¢ailtieinégale :
- 2 chaines lourdes H (heavy).
- 2 chaines légéres L (light).
* Les chaines H sont unies entre elles papdess dissulfures (S-S), et les chaines H auxelsdl
également par des ponts dissulfures = pontsdhigines.
* Mais il existe aussi des ponts dissulfurdsai-chaines de nombre variable.

- Les chaines légéres : communes a toutes lestyge? : Kappa (K) et Lambda)(

- Les chaines lourdes : sont au contraire, prapEsque classe d’lg :
* |1gG : chaine lourde gamma
* |gA : chaine lourde alpha
*|gM : chaine lourde mu
* IgD : chaine lourde del@a
* |gE : chaine lourde epsilan

- Organisation en domaines et notion de domaine :
* Chaque pont dissulfure intra-chaine créehmecle formée d’un certain nombre d’AA disposés en
un domaine compacte de forme globulaire.
* || existe 2 domaines par chaine |égére @b@haines par chaine lourde.

- Existence de domaines variables et de domainestams :
* La chaine légére : comporte : Un domainéaide : VL.
Un domaine constant : CL.
* La chaine lourde : comporte : 3 domainesstamis : CH1, CH2, CH3.
Un domaine variable : VH.



- Le composant glucidique : Les Ig sont des glyot#ines, le composant glucidique fixé sur le domain
CH2 est variable.

- Action des enzymes : si on fait subir I'lg & Epgine, on obtient 3 fragments :
* 2 fragments Fab (Ag binding) : chacun comi@oivVH1, CH1 + CL + VL.
* un fragment Fc (cristallisable) : CH2 + CHIH2 + CH3. pas d’'activité Ac amis cristallisable.

STRUCTURES PARTICULIERES DES IMMUNOGLOBULINES :

I- Les IgG : 75% des Ig sériques, concentration = 12g/.

- Elle a une structure de base en Y, congtitleé2 chaines légéres Koet 2 chaines lourdes
- 4 sous classes décrites : 1gG1, 1gG2, Ig38@4 (1 —y2 +y3 —y4 = chaines lourdes).

- Leur déploiement dans I'espace est varidhlee sous classe a une autre.

- L'lgG est bivalent car elle possede 2 skeq2 paratopes).

lI- Les IgA : 10 a 15%. 3.5¢/I
- 2 formes :
* Monomeérique : IgA sérique : prédomitedans le sérum, structure semblable a I'lgG.
* Dimérique : IgA sécrétoire : trés dominte au nv des sécrétions : salive, larmes, sgrsét
nasales, trachéobronchiques, intestinat#sstrum...etc.
Formée de 2 monomeres d’IgA, réunisupe piéce J (de jonction) et une piéce S (séoegtet
opposeés par leur fragment Fc.
- Chaque molécule comporte : 2 chaines léd€msi et 2 chaines lourdes

lll- Les IgM : 1.5g/l.

- Elle est pentamérique. Chaque unité a unetsire semblable a celle de I'lgG.

- Les 5 unités sont réunies au nv de I'exttér@iOOH terminale, par les ponts dissulfures djpigee

J.

- Chaque unité comporte : 2 chaines légemsK et 2 chaines lourdagchaque chai“ne lourde
comporte un domaine variable VH mais 4 domaduestants CH.

- La structure pentamérique explique la graaftiaité de I'lgM pour les Ag et ses propriétés
agglutinantes.

- 2 sous classes : IgM1 et IgM2.

IV- Les IgE :
- Chaque molécule comprend 2 chaines lousad? chaines légéres K au

- Les chaines lourdes sont formées de 5 dasahacune (idem IgM).

- Concentrations faibles dans le sérum, lsatibn essentiellement tissulaire.

V- Les IgD :
- 2 chaines légéres K awet 2 chaines lourdeés
- concentration sérique faible, joue un réigant que récepteur de membrane des lymphocytes B.

FONCTIONS DES IMMUNOGLOBULINES :

- lls assurent plusieurs fonctions dans le déroatdrde la réaction immunitaire :

I- Reconnaissance de I'Ag :

- La principale fonction d’'une Ig est de reconreit de se lier spécifiguement a un Ag.

- Cette fonction est assurée par un régioelapp site Ac ou paratope, située sur le fragriRaht et
constituée de 6-10 AA, qui ne sont pas vojsehg|ui appartient aux régions « hypervariable fad
chaine lourde et de la chaine légere.

- Ainsi, se forment des complexes Ag-Ac= complanmuns (lorsque I’'Ag est soluble).

- Lorsque les Ac se fixent aux cellules ciblegay forme se modifie faisant apparaitre des siees
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fixation du complément, sur le fragment Fc.

lI- Fixation et activation du complément :

- En fonction de leurS classes et sous-classdg [gsuvent activer le complément par les deux voies
classique et alterne. Ce qui déclenche laifirade certains facteurs du complément sur la serd la
cellule antigénique et par conséquent sa lyse.

[ll- Propriétés cytophylitiques :
- Le fragment Fc présente également des sitdixation de nombreuses cellules immunitaires :
macrophage, PNN, lymphocytes et mastocytes...

- Les Ig en reliant I'Ag ou la cellule aux PNiimacrophages ou monocytes jouent le role
d’opsonines (facilitent la phagocytose).

V- La neutralisation :

- L'lg peut bloquer des sites spécifiques surebestoxines bactériennes et les virus. Ce qui lgséeime
d’endommager les cellules normales de I'orgaaisnmeutralisation.

V- Agglutination et précipitation :
- Agglutination : lorsque plusieurs cellules étrares, en I'occurrence, sont réunies par des Igdat
un amas.

- Précipitation : lorsqu’il s’agit de moléculedlgbles réunies, pour former de grands complexesuns.
- Ce qui facilite la phagocytose de ces bact@iesolécules d’Ag précipités.

Neutralisation, agglutination et précipitatiorcdalent de la fonction de fixation et de connaissaes
Ac et donc du fragment Fab.

VI- Passage transplacentaire des IgG :

- Le site qui permet ce passage est situé suadgrfent Fc des IgG : les seules a pouvoir travégser
placenta.

VII- Propriétés particulieres :
A-IgM :
- Les leres a apparaitre au cours de lg@mti@ et de la réponse immune.

- Puissants agents agglutinants et dafirsaion du complément et son activation.
- Récepteurs antigéniques a la surfacéydgshocytes B.

B- 1gG:
- Principal Ac des réactions primaires et secomedair

C-IgA:

- Interviennent dans les réponses immunitaireddscau niveau des sécrétion des mugueuses :
* En empéchant 'adhérence des germg<ellules épithéliales.
* En neutralisant certaines toxines.
* En agglutinant les bactéries ou chaymons.

D- IgE :
- Se lient au mastocytes et basophiles, lorsque igssaax Ag, déclenchent la libération de

meédiateurs : histamine.(dégranulation) qui participent & des réactidiesgiques et a la défense
anti-parasitaire.

E-IgD:
- Leur role n’est pas bien connu : probablemerile de récepteur a la surface des lymphocytes B
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immunocompétents.
- Bipolarité fonctionnelle :
* Le fragment Fab reconnait et se 8X&Ag.
* Le fragment Fc est responsable deprgtés biologiques.

N.B= Niveaux d’hétérogénéité des immunoglobulines :

- Isotypie : les isotypies : déterminants antigées identiques chez les individus d’'une méme
especes. lls sont portés par la partie constlege€haines lourdes et |égeres.
L'isotypie définit les classes et les sous clagbhy.

- Allotypie : les allotypies sont des détermirsaabtigéniques provenant des variations génétiques
interindividuelles au sein d’'une méme especerdetsire des chaines lourdesy et des chaines
légeres kappa K.

- lIs sont portés par les parties constantes dehases.

- |l existe 28 allotypes pour les chaines lourdearga appelés Gm.

- |l existe 2 allotypes pour les chaines lourdebakppelés Am.

- Idiotype :
* Sont des déterminants antigéniques (ou Epitolpes)isés sur le fragment Fv formé
par I'association des domaines variablesati@ines lourdes et Iégéres= VL et VH. La
spécificité idiotypique = étroite individies produit d’un clone cellule.
* La cascade d’auto-anticorps anti-idiotypes =@geau idiotypique, a pour rbéle de réguler la
réponse humorale.



