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' La phagocytose

Du grec phagein « manger » et kytos « cellule »: est un mode de défensede
|Qrganismeréalisepar certainescellulesspécialiséeslu systemeimmunitaire les
phagocyteset qui permet I@limination de particulesvolumineuses(poussieres
debris cellulaires,corpsapoptotiques<) ou de micro-organismeg bactéries)par
differentsmécanismeg enzymes,substancesntibactérienn&)

Ladécouverte erll882par Elie Metchnikoff
du phénomenale phagocytose a conduit &
la decouvertale cellules phagocytaires




' Les cellules phagocytaires

Erythrocytes
Platelets
Mast cells
Myeloid Eosinophils
progenitor
cell Basophils

} Phagocytes

Dendriticcells



Les macrophages




Les macrophages

Le systeme des phagocytes mononuclé&ksinit par
- systemereticuloendothélial : cellules phagocytaires
mononuclées réparties dans les differents organes ou tissus

de kArganisme.

ORGANES/ TISSUS

Noms

O Poumon
oSéreuse

O
aFoie
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oREIN

(d Macrophage alvéolaire

J Macrophage

d Cellule de kupffer
( Cellule microgliale

d Cellule mésangiale




r Origine des macrophages

IL3, GCSF
— — lllllllll>

Cellule souche Précurseur Précurseur 3, M-CSF
hématopoiétique myéloide Granulocyte
macrophage

macrophage monocyte pro monocyte

/ monoblaste




- Morphologie

Neutrophiles Eosinophile
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Chez®omme, les monocytes
constituent 5-10% des

’ 3 o leucocytes du sang
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Marqueurs de surface

ARécepteurs pour les microrganismegPRR)

ACDL4.

ARécepteurs pour lesytokines: IFNg R +++

ARécepteurs pour l&cdesimmunoglobulines (CB2, COb4)++
ARécepteurs pour les fractions du complément
AMolécules dadhésion : LFA, ICAM1.

AMolécules du CMH classe | gt



Molecules produites par les macrophages

enzymes proteolytiques collagénaseélastase
facteurs chimiotactiques

metabolites de |@cidearachidonique
radicaux libres

composants de complément

facteurs de croissance

facteurs de coagulation

cytokines (IL1, IL6, TNF)



-tions des macrophages ‘

-Phagocytose

-Réaction inflammatoire
-Présentation antigenique
-Métabolisme lipidique
-Catabolisme desg

-Ldomeéostasie

médiateurs de PAMP
I'inflammation PRR




'onctions des macrophages J

PHAGOCYTOSE

La premiere fonction décrite des macrophages est leur fonction de
phagocytose.
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Pseudopode Lysosome Phagosome
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Formation ddun phagosome puis
daun phagolysosome.

Formation de pseudopodes.
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Le microorganisme est
d®t r ui tenzymes ||
hydrolytiquesa ppor t @e
leslysosomes: le

phagolysosome
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phagocytic
white blood cell

pseudopod

_- plasma
membrane

lysosomes

containing
hydrolytic
enzymes



La phagocytose active le macrophage
Les molécules sécrétées localemedk @naphylatoxinepsactivent

également le macrophage
=>|@xplosion oxydative



'explosion oxydative

Microbicidied ®p e n d a n tMicrobicidiei nd ®p en d
dbxyg ne dbxyg ne

Réactifsintermeédiaires derives ¢ Défensinegpeptides

d®2
cytotoxiques)

A0, (anionsuperoxydg

A OH (radicaux hydroxyde)

éHzOz (peroxyde @, ) C Lysozyme
CLO- (anion hypochlorite) C TNF

C enzymes hydrolytiques

Reéactifsintermédiaires deriveés
d@zote

A NO (oxyde nitrique)

ANO2 (dioxyde dazote)




La pr e @i aged@®@xplosion oxydative cést I@ctivation de la
NADPH oxydase membranaire
La NADPH oxydase g ®n rlesanions sup ®r oxydes

(NADPH oxidase)
NADPH + 20, ? 2097 + NADP™ + H

Alas up ®r o digndtase catalyse laformationdu p ®r ox y d e
dh y d r o g parte de lG@nion sup ®r oxyde

_ (syperoxide dismutase)




OPSONISATION

Facilitation de la phagocytose via
RFaeslg.
Récepteur pour le 8b et C3bi du complement.

C3b

Activation of Mmacrophags




PRESENTATION EENT IGENE

Les peptides issus de la dégradation@g kont presentés
aux lymphocytes T par les molécules du CMH

Présentation aux LT => activation des deux cellules, productiol
dOFN

LOFN produit active les macrophages :

Augmente @xpression des moléecules HLA | et II.
Accroit le métabolisme oxydatif.

Potentialise la production des cytokines par les
macrophages.



Résolution de @hflammation: profil anti-inflammatoire des macrophages

Macrophage Activation and Polarization
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[LE POLYNUCLEAIRE NEUTROPHILE |

AcCellules phagocytaires a courte durée de
vie en dehors de la MO ( %2 vie 10n)
et 4j dans les tissus.

AGO( /0% des leucocytes sanguins.
A10-12m

ACytopIasme abondant et basophile
Anoyau segmente

A granules

A cellules de fin de lignée, matures, nproliferantes

AEnzymes MyélopéroxydaseCollagenaeslastase



(a) Neutrophil

Glycogen

Secondary
granule
Multilobed
nucleus Primary
azurophilic
granule

Phagosome



La Granulopoeise du Polynucléaire Neutrophil

myéloblaste ‘

SINOC G
anbnojiw aseyd

16 Polynucléaire
Neutrophile

sinor g
anbnolw jsod aseyd



Fonction du Polynucléaire Neutrophile

x circulantes du sang tissus.

Chimiotactisme (18) + mobilité + +diapédese+
+ pactéricidie

V Clearance ebactéricidiedes bactéries pyogenes
V Clearancales complexes immunsia leRFou RC3b.
V Le NET: réseau filamenteux émis par le PNN piégeant les gerr

V Participation ala réaction inflammatoire.



Formation du NET

composition du NET

COMPOSANTS NUCLEAIRES
ADN, HISTONES

" Liberation

Granule |

\)roteins ;

S

COMPOSANTS GRANULAIRES
ELASTSE MYELOPEROXXDASE

Trapping of bacteria



Formationdu NET

60min 120min 180min
‘I perte des lobules désintegrationde rupture de la mb
stimulation Euchromatinet la mb nucléaire + plasmatique +
hétérochromatine dissolution mb relargagedu NET

granules



