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1- De l’Immunité innée à l’immunité adaptative



Immunité (latin immunis):

État dans  lequel l’identité biologique
d’un individu est préservéed’un individu est préservée

C’est l’ensemble des réactions qui  tendent
à éliminer des substances étrangères

C’est l’ensemble des facteurs humoraux et cellulaires, 
spécifiques ou non de la substance introduite, 
qui protège l’organisme contre les agressions

Infectieuses et parasitaires
et les proliférations malignes

Tolérance immunitaire



Interaction hôte- pathogène: importance des différents acteurs de l’immunité

Absence d’Immunité Innée

Absence d’Immunité adaptative
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*Existe chez tous les organismes multicellulaires sous une 
forme relativement conservée au cours de l'évolution(les 
plantes les insectes et les mammifères).

*Elle représente la première ligne de défense de l’organisme 
vis-à-vis d’un pathogène; réponse rapide, quasi-immédiate, 
agissant directement sur l'agent pathogène

Immunité Innée ou naturelle (rappel)

*n'est pas dirigée contre un agent pathogène en particulier
(Non spécifique) 

*repose sur le principe de la reconnaissance du non-soi 
infectieux 

*envoie des signaux (infection)  pour activer les cellules de 
l’immunité adaptative.
*Ne conduit pas à une « mémoire » immunologique!!!



PAMP: Pathogen-associated molecular patterns

(Motifs moléculaires associés aux pathogènes)













2- Organisation génétique
et diversité des Ig



- Théorie de la chaîne latérale (théorie adaptative): 
1896

- Théorie informatrice

?! Mécanismes de la diversité

- Théorie informatrice

- Théorie de la sélection clonale: 1958



A. BENJOUAD –LBI- FSR –UM5a - Rabat



Théorie de la chaîne latérale

Ehrlich 1896 



Théorie de la sélection  clonale

Burnett & Jerne 1958



Théorie de la chaîne latérale (théorie adaptative): 1896

Théorie de la sélection clonale: 1958

? :  régions variables!! Régions constantes 

Théorie germinale
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Chaque anticorps est produit
par un clone de lymphocyte B



Origine de la diversité des Anticorps

- Des gènes Variables en très grand nombre 

- Des recombinaisons somatiques entre différents 
segments génétiques (V, J, D) permettant de 

Principaux mécanismes qui permettent de générer la diversité
des Anticorps chez les mammifères

segments génétiques (V, J, D) permettant de 
former une région Variable

- Des mutations somatiques

- Association ‘chaînes lourdes/chaînes légères’
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Cεεεε Cαααα2222Cγγγγ2222 Cγγγγ4444Cαααα1111Cγγγγ1111 ΨΨΨΨ    CεεεεCδδδδ Cγγγγ3333Cµµµµ ΨΨΨΨ    CγγγγJ ( x 6 )D ( x 2 7 )n V (x51)

IGH

Organisation des Loci des chaînes des Ig 

Chromosome 14

5' 3'
Jκ1−5Lκ40 Vκ40Lκ1 Vκ1 Cκ

5' 3'
Jλ1   Cλ1Lλ29 Vλ29Lλ1 Vλ1 Jλ4   Cλ4

IGK

IGL

Chromosome 2

Chromosome 22



Locus    IGH   IGK   IGL
Chaînes d’Ig   H  κκκκ  λλλλ

nbre de gènes C  9  1  4
nbre de gènes V  51  40  29
nbre de segments J  6  5  4
nbre de segments D  27  0  0
Réarrangement  V-D-J  V-J  V-J
Diversité jonctionnelle +++  ++  ++

Chr. 14 Chr. 2 Chr. 22

Diversité jonctionnelle +++  ++  ++
Diversité N   +++   -  -
Mutations   ++  ++  ++

κκκκ = 1Cx40Vx5jx4(ij) = 800

λλλλ= 4Cx29Vx4jx4(ij)=1856

µµµµ= 1Cx51Vx6jx27dx4(ij)x4(ij)=132192

IgM= µµµµ (κ+λ)(κ+λ)(κ+λ)(κ+λ) = 3.5x108

X Mutations Somatiques x diversité N



5' 3'
Jκ1−5Lκ40 Vκ40Lκ1 Vκ1

Lκ1 Vκ1 Jκ3-Jκ5

Cκ

Cκ
3'5'

Lκ1 Vκ1 Jκ3-Jκ5 Cκ
3'5'

Cellule souche
ADN germinal

Lymphocyte B:
réarrangement  de
l'ADN (VJ)

T r a n s c r i t

Recombinaison somat ique V-J

Transcript ion

Chromosme 2

Organisat ion et  réarrangement  du locus de la chaîne  κκκκ

Chaine légère

Lκ Vκ Jκ3 Cκ
5' 3'

Lκ Vκ Jκ Cκ

Vκ Jκ Cκ

T r a n s c r i t
primaire ( ARN)

ARN messager

Pré pro t é ine

Chaîne légère κκκκ

Epissage de l'ARN

Traduct ion

Mat urat ion

CDR



J 1 - 6L 51  V 5 1L 1  V 1 C µµµµ

1 è r e  R e c o m b in a i s o n  s o m a t i q u e  D - J

T r a n s c r i p t i o n

C δδδδD 1 - 2 7

5' 3'
J 3 - 6L 51  V 5 1L 1  V 1 C µµµµ

2 è m e  R e c o m b in a i s o n  s o m a t iq u e V - D - J

C δδδδD 1 - 2

5' 3'
J 3 - 6L 1     V 1 C µµµµ C δδδδD 2

5'

Ly m p ho cy t e  p ré B e t  B:
ré a r ra ng e m e nt  d e
l' A D N  ( V D J)

Lym p ho cy t e  p ro B:
ré a rra ng e m e nt  d e
l' A D N  ( D J)

Ce llu le  so uche
A D N  g e rm ina l

Chaine lourde (IGH)

E p is s a g e  d e  l ' A R N

T r a d u c t i o n

M a t u r a t i o n

5' 3'
J 3 - 6L 1  V 1 C µµµµ C δδδδD 2

5' 3'

JL      V C µµµµD

JV C µµµµD

J 3L    V C µµµµD

T r a n s c r i t
p r im a ir e  ( A RN )

A RN  m e ssa g e r

P r é p r o t é i n e

Cha îne  lo u rd e  µµµµ

CDR



Réarrangement et expression des gènes des chaînes µ et κκκκ

5' 3'
J1 - 6L51 V51L1 V1 Cµµµµ CδδδδD1 - 2 7

JV CµµµµD

5' 3'
J 3L   V CµµµµD

µ

VH

CH1

ADN germinal

ARN réarrangé

(chromosome 14)

Lκ Vκ Jκ3 Cκ
5' 3'

5' 3'
Jκ1−5Lκ40 Vκ40Lκ1 Vκ1 Cκ

Vκ Jκ Cκκ CL

CH2

CH3

Région
 constante

ADN germinal

ARN réarrangé

(chromosome 7)



Locus    IGH   IGK   IGL
Chaînes d’Ig   H  κκκκ  λλλλ

nbre de gènes C  9  1  4
nbre de gènes V  51  40  29
nbre de segments J  6  5  4
nbre de segments D  27  0  0
Réarrangement  V-D-J  V-J  V-J
Diversité jonctionnelle +++  ++  ++Diversité jonctionnelle +++  ++  ++
Diversité N   +++   -  -
Mutations   ++  ++  ++

κκκκ = 1Cx40Vx5jx4(ij) = 800

λλλλ= 4Cx29Vx4jx4(ij)=1856

µµµµ= 1Cx51Vx6jx27dx4(ij)x4(ij)=132192

IgM= µµµµ (κ+λ)(κ+λ)(κ+λ)(κ+λ) = 3.5x108

X Mutations Somatiques x diversité N



CCT CCC====

gène V segment  J

9 5 9 6 9 7

TGG ACG ====

différentes jonct ions V-J

Diversité jonctionnelle VL-JL

CCT CCC==== TGG ACG ====

CCT CCC==== GG ACG ====

CCT CCC==== G ACG ====

CCT CCC==== ACG ====

jonction 1
(normale)

jonction 2

jonction 3

jonction 4

Pr o - Tr p - Thr

Pr o - A r g - Thr

Pr o - Pr o - T h r

Pr o - Pr o - T h r

9 5 9 6 9 7

séquence d'aa
 obtenue9 5 9 6 9 7



Locus    IGH   IGK   IGL
Chaînes d’Ig   H  κκκκ  λλλλ

nbre de gènes C  9  1  4
nbre de gènes V  51  40  29
nbre de segments J  6  5  4
nbre de segments D  27  0  0
Réarrangement  V-D-J  V-J  V-J
Diversité jonctionnelle +++  ++  ++Diversité jonctionnelle +++  ++  ++
Diversité N   +++   -  -
Mutations   ++  ++  ++

κκκκ = 1Cx40Vx5jx4(ij) = 800

λλλλ= 4Cx29Vx4jx4(ij)=1856

µµµµ= 1Cx51Vx6jx27dx4(ij)x4(ij)=132192
IgM= µµµµ (κ+λ)(κ+λ)(κ+λ)(κ+λ) = 3.5x108

3.5x108 x Mutations Somatiques x diversité N



Maturation de la réponse immune et commutaion isotypique
   - cinétique des réponses Ac primaire et secondaire-

1 0 0 0

1 0 0

1ère injection rappel

IgG

1 2 3 4 5 6 7

0 . 1

1

1 0

A c  d a n s  l e  p l a s m a( u n i t é s  a r b i t r a i r e s )

1ère injection rappel

IgM

semaines



3'
JL      V

C µµµµ C δδδδD
C αααα 1111

S ααααS µµµµ5'

JL      V D C αααα 1111

C δδδδ
C µµµµ

Chromosome A
gène réarrangé (VDJ)

gène recombiné

boucle excisée

IgA1

Commutat ion isotypique

JL      V D C αααα 1111
5'

3'
C µµµµ

C δδδδ

C αααα 1111S αααα

S µµµµ

J ( x 6 )D ( x 2 7 )n  V  ( x5 1 ) échange chromatidien

Chromosome B

gène recombiné

IgA1

C δδδδ



sit e  d e
p o ly A

JL V D

5'
C µµµµ C δδδδ

* *ADN

JL V D

5'
C µµµµ C δδδδ

polyA

réarrangé

Transcrit
primaire

 Epissage alternatif
permettant l'expression des IgD

JL      V D C µµµµ JL      V D C δδδδ

ARNm δδδδ

IgDIgM

poly A

ARNm µµµµ

poly A 5'



Sites de reconnaissance de l’Ag

Igβ Igα Igα Igβ

Chaine Lourde

Chaine légère

Récepteur du Lymphocyte B (BCR)

extracellulaire

BCR: Récepteur des lymphocytes B

signalisation

Igβ Igα Igα Igβ extracellulaire

intraacellulaire

membrane

ITAM 
(Immune Receptor Tyrosine-based Activation Motif) 



pont s-s

J

IgM (pentamère)

Pentamères: valence 10
Peu stables

Généralement de faible affinité
Sang et lymphe

Assure de nombreuses fonctions

Chaîne
J

Charnière
Pièce

sécrétoire

IgA
Dimérique 

(forme sécrétoire)

- Monomère, dimère, et
formes sécrétoires

- Forme sécrétoire stable

- Sang 
muqueuses 
et sécrétions 

(bille, salive, larmes, mucus)

IgDIgE

Très sensible au protéolyse
Tendance à se dégrader spontanément
Associée aux membranes des cellules B

-Monomère
-Thermosensible
-Tissulaire (à l’état de trace dans le sang)
-Nombreuses fonctions

< 1% des Ig sériques
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JL  V D
5'

s it e  d e

p o ly A

SC µµµµ 1111   C µµµµ 2222   C µµµµ 3333  C µµµµ 4444 M

JL  V D
5'

SC µµµµ 1111   C µµµµ 2222   C µµµµ 3333  C µµµµ 4444

A R N m
5' polyA

Ig M  s é c r é t é e
t r a d u c t io n

é p is s a g e

t r a n s c r ip t io n

polyA
T r a n s c r i t
p r i m a i r e

5'
Sµµµµ 1111 µµµµ 2222 µµµµ 3333 µµµµ 4444 M

JL  V D
5'

SC µµµµ 1111   C µµµµ 2222   C µµµµ 3333  C µµµµ 4444 M

5' polyA

A D N

A R N m

Ig M  m e m b r a n a ir e

é p is s a g e

t r a d u c t io n

t r a n s c r ip t io n

polyA

* *

T r a n s c r i t
p r i m a i r e


