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La signalisation cellulaire:

L'ensemble des processus au cours desquels une cellule recoit des signaux
de son environnement. Ces molécules de signalisation extracellulaire vont lui
permettre de réagir de facon rapide ou tardive.
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Médiateur ou premier messager: toute molécule de signalisation capable de

transmettre une information d’une cellule a une autre en se fixant sur un
récepteur protéique

Ces molécules qui sont libérées par exocytose vont parcourir de longue
distance ou agir localement

Récepteur : protéine qui reconnait et fixe un ligand qui porte une information

Ligand

i % Médiateur

Cellule émetrice Cellule cible
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Propriétés et mécanismes d’action des molécules signal
Les molécules de signalisation se distinguent par leur mécanisme d’action

La nature chimique du ligand extracellulaire influe sur leur mécanisme d’action.

La plupart sont des molécules hydrosolubles qui se fixent sur des récepteurs

membranaires de surface alors que d’autres sont hydrophobes et se lient a des

recepteurs cytosoliques ou nucléaires
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Classes des molécules de signalisation

Ces molécules possédent des structures chimiques différentes allant d’'un
simple gaz (NO) aux protéines.

Ces molécules de signalisation sont classées en trois grandes classes selon
le type de cellule émettrice et le chemin emprunté par ces molécules avant
d’atteindre la cellule cible:

1. Neuromediateurs: synthétisés par des cellules nerveuses.

2. Hormones: synthétisées par des cellules endocrines.

3. Médiateurs locaux: synthétisés par certaines cellules de 'organisme

et agissent localement sur des cellules voisines.
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Les neuromédiateurs sont des petites molécules libérés par les neurones

Exemple de neuromédiateurs:

1. Aceétylcholine

2. Certains acides aminés : glycine et acide glutamique

3. Les dérivés obtenus par modification chimique des acides aminés et qui
sont classés en :

= Amine: histamine et y-aminobutyrate (GABA).

= Indolamine: sérotonine

= Catécholamine: dopamine, noradrénaline et adrénaline.
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Les hormones

Les hormones sont sécrétées par des glandes endocrines (hypophyse,
thyroide, surrénale, pancréas et gonades) et sont entrainées par le
courant sanguin jusqu’a leur cellule cible.

Trois classes majeures des hormones:

1. Hormones peptidiques représente la classe majeur: insuline

2. Hormones qui dérivent des acides aminés: thyroxine (T,)

3. Hormones stéroidiennes: cestrogéne
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Les hormones peptidiques: peptides ou polypeptides synthétisés sous forme de

précurseurs de grande taille et appartenant a deux classes majeures:

Neurohormones ou
neuromédiateurs peptidiques

Ces hormones sont synthétisées par des
neurones de I’hypothalamus ou de
I’hypophyse.
TRH: thyrotropin-releasing hormone
GnRH: gonadotropin-releasing hormone

Vasopressine: hormone antidiurétique

Hormones

synthétisées par les cellules endocrines:
Insuline: polypeptide de 51 AA

Glucagon: polypeptide de 29 AA sécrété
par les cellules a des ilots de Langerhans
Gastrine: polypeptide de 17 AA sécrété par

la muqueuse gastrique
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Neuromédiateurs peptidiques

La thyrolibérine ou TRH (thyrotropin-releasing hormone): peptide de 3 acides
aminés synthétisé par I’hypothalamus sous forme d’'une prohormone de 255
résidus d’acides aminés.

La séquence de la TRH est: pGlu-His-Pro-NH,

La gonadolibérine ou GnRH (gonadotropin-releasing hormone) : peptide de 10
acides aminés qui est synthétisé par I'’hypothalamus sous forme de précurseurs
polypeptidique beaucoup plus long.

La séquence de la TRH est: pGlu-His-Trp-Ser-Tyr-Gly-Leu-Arg-Pro-Gly-NH,
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Neuromédiateurs peptidiques: vasopressine

La vasopressine ou hormone antidiurétique (ADH): peptide de 9 résidus
d’acides aminés, sécréteé par la neurohypophyse (lobe postérieur de
I’hypophyse).

La séquence de ’ADH est:

Cys-Tyr-Phe-GIn-Asn-Cys-Pro-Arg-Gly-NH2
I S-S |
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FIGURE 23-4 Insulin. Mature insulin is formed from its larger precursor
preproinsulin by proteolytic processing. Removal of a 23 amino acid segment

(the signal sequence) at the amino terminus of preproinsulin and formation of
three disulfide bonds produce proinsulin. Further protcolytic cuts remove the C
peptide from proinsulin to produce mature insulin, composed of A and B
chains. The amino acid sequence of bovine insulin is shown in Figure 3-24.

Nelson, et al., (2008).
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Hormones thyroidiennes: T3 et T4

Les hormones thyroidiennes comprennent :

la Thyroxine et la trilodothyronine.

I 1 H
|
HO 0 CH, ——(|:—coo—
NH4
X 1

X =H Triiodothyronine (Ts)
X =1 Thyroxine (Ty)
Voet & Voet (2011)
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protéine: la thyroglobuli

1
thyroperoxidase

formee.

I+ Hy,0,

Thyroglobulin

3

proteolysis
Ty + Ty e

Figure 19-4 Biosynthesis of T, and T, in the thyroid gland.
The pathway involves the iodination, coupling, and hydrolysis

Voet & Voet (2011)

Les hormones thyroidiennes sont synthétisées par la glande thyroide a partir d’'une

(proteolysis) of thyroglobulin Tyr residues The relatively scarce
1" is actively sequestered by the thyroid gland.
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Les hormones stéroidiennes sont des stéroides
synthétisés a partir du cholestérol.

On peut les classer en trois classes :
*Glucocorticoides: cortisol
*Minéralocorticoides: aldostérone

Androgénes et cestrogénes

An androgen
OH
0
Testosterone
An estrogen
OH
HO
Estradiol

Cholesterol

¥

A glucocorticoid ?H20H
C=0
HO =
0]
Cortisol
A mineralo- (|'H20H
corticoid OHC C=0
HO
O
Aldosterone

Figure 25-64 Simplified scheme of steroid biosynthesis. (Voet & Voet, 2011)
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Médiateurs locaux

Les facteurs de croissance sont des messagers peptidiques qui gouvernent
la prolifération et la différentiation des cellules.
Exemple : les cytokines qui modulent I'activité des lymphocytes pendant la
reponse du systeme immunitaire.
Les eicosanoides ou icosanoides constituent une famille de médiateurs
locaux.
Cette famille des eicosanoides comprend :

*les leucotrienes

*les prostaglandines

*les thromboxanes

2019- 2020
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Les eicosanoides dérivent de I'oxydation d'acides gras qui est I'acide arachidonique
noté C20:4(A5811.14)

T
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FIGURE 10-17 Arachidonic acid and some eicosanoid derivatives.
Arachidonic acid (arachidonate at pH 7) is the precursor of eicosanoids,

including the prostaglandins, thromboxanes, leukotrienes, and lipoxins. Nonsteroidal
antiinflammatory drugs (NSAIDs) such as aspirin and ibuprofen block the formation of

prostaglandins and thromboxanes from arachidonate by inhibiting the enzyme cyclooxygenase
(prostaglandin H, synthase) (Nelson, et al., 2008).

2019- 2020

18



Faculté SNV-STU Département de Biologie/L3BM23

Notion de seconds messagers

cellulaire

Récepteur de surface

f
Ligand extracellulaire}
«Premier messager »

“w
Effecteur

Un second messager peut étre de nature différente : AMPc, GMPc, l'inositol
1,4,5-triphosphate (IP,), lipide comme le Diacylglycérol (DAG).

L’augmentation de ces seconds messagers modifient rapidement I'activité

e e

%y

e O
° o
ix Seconds

messagers
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Plan du cours ' |

Différents modes de la communication cellulaire
1. Communication contact dépendant
2. Communication paracrine
3. Communication synaptique

4. Communication endocrine
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Différents modes de la communication cellulaire

A) Contact-dépendant

Cellule 1 Cellulecible (2)

B) Paracrine

Cellule 1 @

Cellules
/ \ cibles
Molécule de signalisation Médiateur —.
fixée sur la membrane local
Cytokine
Cytokine Facteurde
membranaire croissance
C) synaptique D) Endocrine
Cellule 1:endocrine receptor
synapse
Neurone - Insuline ' Cellule
< hormone cible
‘ - :
axon _&;\h
c Neurotransmetteur Cellule N
orps -
cellulaire 3 . cible
Acétylcholine

. ;
Courant sanguin @
Cellule cible
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Communication contact-dépendant

Cellule
Lymphocyte T dendritique
activée
Récepteurs pour Peptide étranger
les protéines de (antigéne)
co-stimulation | .
\ Récepteur des ;' Protéine
\ lymphocytes T ! ‘ CMH
\ | [/
- '\‘ | |
La cellule dendritique posséde a sa surface la
protéine CMH qui présente I'antigéne aux
récepteur des lymphocytes T
Protéines d’adhésion Protéines de co-
intercellulaire B  stimulation
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La jonction communicante

Plaque jonctionnelle

La jonction communicante est
une jonction cellulaire

permettant de relier les

cytoplasmes des cellules

voisines

Seconds messagers :
AMPc, Ca%, IP,, etc

Métabolites :
Glucose, ATP, etc

D’apres Goodenough et Paul (2009).
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La communication synaptique

axon (less than 1 mm to

'%, more than 1 m in length)
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RESTING CHEMICAL SYNAPSE

target cell
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ACTIVE CHEMICAL SYNAPSE

Une synapse chimique
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La communication endocrine
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Pour les quelques figures qui ne proviennent pas de ce livre, les références sont
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