Les Cytokines

I-Introduction :

» Médiateurs solubles de la communication inter-cellulaire
-réseau de signalisation extracellulaire.

-controle des fonctions des systemes inné et adaptatif.

» Initialement nommeées en regard de leur fonction :
-Tumor necrosis factor (TNF)

-T cell growth factor receptor (TCGF)

» Bien qu’elles soient secrétées en réponse a une stimulation antigénique
spécifique, elles n’ont intrinsequement aucune spécifité antigénique.

L'interleukine 2 (la reine des interleukines) sécrétée en réponse au virus de la
grippe est la méme que celle sécrétée en réponse au vaccin antitétanique.

Il- Caractéristiques :

» Famille de molécules de faible poids moléculaire (8-50KD).

» Expression constitutive faible ou absente.

» Y vie courte.

» Al'origine d’une large variétés d’interaction cellulaires au cours de la :

- Réaction inflammatoire.
- Réponse immunitaire.

Un stimulus

- hématopoiese.

II-Mode d’action des cytokines : |\ fene
» Stimulation cellulaire a I'origine de I'induction de S
synthése de cytokines.
> Liaison a un récepteur : _Recepteur
- Spécifité ‘Sighal
2 Gene ~"'
- affinité : supérieure a la liaion Ag/Ac ou peptide CMH. <

Effet Biologique



e Pléiotropie : Cytokine produite par différent type cellulaire et agissant
sur différent type cellulaire.

e Redondante : Plusieurs cytokines ont des effets smilaires .

e Synergie : décuple I'effet d’'une cytokine.

e Antagoniste :inhibe I'effet d’une cytokine .

Modes d’action des cytokines
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IV-Classification :
> |l existe de multiple cytokines différentes :
- Les interleukines : IL1,IL2
- Les interférons : IFNa, IFN B, IFy
- Tumor necrosis factor : TNF, lymphotoxine aetp
- Facteur de croissance: PDGF, FGF , EGF
- Les chémiokines
» Interleukine 1 : Cytokines de I'inflammation aigue :
- chimiotactisme des neutrophiles, des macrophages.
- induction de molécules d’adhésion sur les endothéliums vasculaires.
-synthese de protéines de I'inflammation par le foie.
- effet centraux : fievre.
-induites ( notamment ) par le LPS
> Interleukine 2 :
- Sécrétée par les lymphocytes Th1 ( et dans une moindre mesure par les Th2)

e Nécessaire a I’activation.
e Soutient la prolifération.
e Soutient les fonctions effectrices.

- Cibles : Th, Tc¢,CK, B.

Le récepteur de I’IL-2

Intermediate High affinity Low affinity
affinity IL-2R

ane 0
v L
B

11 IL-2R
| @ S
N
[
U o o
v ©
B
Subunit
composition IL-2R[ IL-2Ro. IL-2Ro
IL-2RY IL-2R
IL-2RY
Affinity
constant (Ky) 107m 1011y 10801

Dissociation
constant (KJ): 1079Mm 1071y 1078y

Cells s g !
expressed by: NK cells Activated CD4+ and CD8+ T cells
Resting T cells Activated B cells
(dow numbers) ({dow numbers)




Chaine y du récepteur de I'IL2:
- chaine commune a plusieurs récepteurs

- le déficit génétique de la chainey provoque une déficit immunitaire combiné
sévere : SCID ( Déficits immunitaire combinés séveres)



