Chapitre3. Structure et fonctions de la membrane plasmique ou plasmalemme
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~ Introduction
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O En biologie cellulaire, la membrane désigne un assemblage de molécules sous
forme d’une couche séparant la cellule de son environnement et délimitant les
organites a l'intérieur de celle-ci. Elle est indétectable au microscope optique.
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1 Au microscope électronique avec Oxyde d’Osmium , la membrane\
apparait sous forme d’une pellicule continue composée de 2 feuillets

sombre d’environ 02 nm chacun séparés par 1 feuillet clair d’environ 03
nm.
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Sous le microscope électronique

Membrane plasmique

» Epaisseur : 7 & 8 nm |
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| Sousle microscipe électronique |
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Le modeéle de Nicholson (et Singer) est le modeéle de la mosaique fluide 1972

e Décrivant la membrane plasmique comme une bicouche lipidique fluide, une sorte de
"mer" de phospholipides avec des protéines (intégrales et périphériques) et des
glucides (sur la face externe) dispersés comme des "ilots", pouvant se déplacer
librement, assurant ainsi la dynamique et les fonctions variées de la membrane.
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I Modele de Singer et Nicholson 1972
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Facteurs influencant la fluidité
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+il y’a les A.gras insaturés et + la membrane est fluide

les A. gras insaturés s’entasse moins que les A.gras saturés

+ il y’a de I'espace et + c’est fluide




Asymétrie membranaire
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Les lipides membranaires répartis de facon asymetrique sur les 2 feuillets
s Feuillet externe : Sphingomyéline, Phosphatidylcholine, Glycolipides ;
s Feuillet interne: Phosphatidyléthanolamine, Phosphatidylsérine, phosphatidylinositol

[(f)mqirle of cell ]

Sphingomyelin Glycolipid Phosphatidylcholine Cholesterol

Phosphatidylserine  Phosphatidylinositol Phosphatidylethanolamine
[ Cytosol ]




I Le cell coat ou (Glycocalyx):une conséquence de I'asymétrie

Glycocalyx de
Bacillus subtilis

AN

Le glycocalyx est un revétement fibrillaire appelé cell-coat, il s’agit |
d’'une couche de glucides présente uniquement sur le feuillet | ™%
externe de la membrane plasmique. | DS,
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Le glycocalyx est constitué de glycoprotéines; glycolipides, protéeglycanes




Le cell coat ou (Glycocalyx):une conséquence de I’'asymétrie

Glycocalyx de

Bacillus subtilis O oo

-

Les protéoglycanes: b
Hydratation et protection de la surface cellulaire grace a leur forte capacité de're

d’eau.
Reconnaissance et adhésion cellulaire en interagissant avec d’autres molécules.

Régulation des interactions cellulaires via des récepteurs membranaires. )

\
/Réles de l'asymétrie: )
1 Maintien de la polarité cellulaire
 Signalisation cellulaire (ex. : 'exposition de la phosphatidylsérine sur le feuillet
externe peut signaler 'apoptose) eat me !
\EI Interaction avec I'environnement extracellulaire o el X — 2t

|
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200 nm



I Le cell coat ou (Glycocalyx):une conséquence de I'asymétrie

PR
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The endothelial
glycocalyx
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La détérioration du glycocalyx endothélial est considérée comme une étape
précoce dans |'apparition de toutes les complications vasculaires chroniques




hydrophobe ‘

Phospholipides ‘

Les phospholipides sont les constituants essentiels des membranes cellulaires,
avec des molécules de cholestérol, ils s'organisent en bicouche lipidique dans

laquelle les queues hydrophobes sont orientées vers l'intérieur de la structure
tandis que les tétes polaires hydrophiles forment les deux surfaces de la bicouche,

hydrophile

Glycolipide

Glycoprotéine

Téte
hydrophile
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Structure des phospholipides
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Représentation schématique de quelques phosphoglycérides

Ce sont des lipides amphiphiles constitués d’une téte polaire
hydrophile (1).et de deux queues aliphatiques hydrophobes (2)
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2. Composition biochimique

M Proréines
M Lipides
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2.1. Lipides membranaires

2.1.1. Phospholipides

a. Phosphoglycérides

b. Sphingolipides

2.1.2. Cholestérol

2.1.3. Glycolipides




Lipides membranaires

Il existe 2 types de phospholipides

|

v v

a) Phosphoglycérides b) Sphingolipides
‘structure de base constituée d'une téte de structure  de  base  composee  d'une
glycérol liée & deux acides gras et a un sphingosine (un acide aminé modifié) liée a
groupe phosphate un acide gras et a un groupe phosphate.

Ex.: Phosphatidylcholine, ¢

phosphatidyléthanolamine, Ex: La sphingomyé_line _ (_est un
phosphatidylsérine et la exemple courant de sphingolipide

phosphatidylinositol
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Les phospholipides

I a. Les phosphoglycérides
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Gropement ¢ {13
phosphate

Hydrophile

Hydrophohe| QX

Acilles gras

I b. Les sphingolipides

Sphingosine

\

R can be 0

H = Ceramides
P = Ceramide-1-phosphate
Fhosphocholine = Sphingomyeling

Sugars = Glycosphingolipids
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Propriétés bipolaires et amphiphiles des lipides membranaires

Propriétés bipolaires et amphiphiles = une région hydrophobe, et une région hydrophile,
capable d’interagir avec I'eau

Téte polaire groupement
@ o 7 hydroxyle (polaire)
Région hydrophile

rigidifiée par o
le cholestérol Noyau stéroide

rigide

Région rendue
phus fluide par
le cholestérol

chaine carbonée
msaturée trés
fléxible

Phosphglipi € Cholestérol




Autoassemblage des lipides
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Les lipides ont la capacité de s'autoassembler pour former une bicouche lipidique, la
base structurelle des membranes biologiques.

ipidique

Bicouche |
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Autofermeture

Certains lipides, comme les phospholipides, peuvent s'autofermer pour former des vésicules, des
structures fermées spheriques, en raison de leur nature amphipathique.

Liposome

. Téte polaire

' . ‘ hydrophile

Milieu aqueux

QP
hydrophobe




Mouvement des lipides dans la bicouches

Les lipides se déplacent dans la double couche lipidique par 3 types de MV Ts

1) Diffusion latérale : les MVTs de déplacement latéraux sont rapides (1pm/s a 37°C,
soit = 108 cm/s).

2) MV Ts de rotation : les lipides tournent frequemment sur eux-mémes autour de leur
axe longitudinal.

3) MV Ts de bascule (ou flip-flop): les lipides peuvent passer d’1 bicouche a I’autre par
1 MVT de bascule. MVT lent : la téte polaire du lipide doit traverser le cceur
hydrophobe de la bicouche.




Fluldlte d’une membrane







Deux grands types de protéines membranaires : m
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2) Protéines intrinséques, transmembranaires ou intégrées qui penétrent dans la couche hydrophobe de la
bicouche lipidique




Protéines membranaires

(A} TRANSMEMBRANAIRES

double

{B) AVEC LIAISON LIPIDIQUE

(C) AVEC LIAISON PROTEIQUE

couche
lipidique
Périphérique ou
extrinseque
(

& ) N
O Les protéines membranaires en tonneau B J=_: (ou B-barrel) se trouvent
principalement dans les membranes externes des bactéries a Gram négatif;

(d Membrane externe des mitochondries et chloroplaste (transport passif)

J
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e Mécanisme de pénétration : Lorsqu’une protéine traverse la bicouche lipidique, sa
portion liée a la membrane est hydrophobe (non polaire), ce qui lui permet de se lier a la

queue hydrophobe du lipide membranaire.

* Régions hydrophiles : Les régions hydrophiles (polaires) de la protéine sont exposées a
I’extérieur ou a l'intérieur de la cellule, dans un milieu aqueux, ou elles interagissent avec

les molécules d’eau.

 Exemples de protéines transmembranaires : Il s'agit notamment des canaux ioniques, des

transporteurs et des récepteurs, ainsi que des protéines a fonction enzymatique.




Mobilité des protéines <iisigll 4a ja
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Mouvement des protéines
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Propriétés des protéines membranaires stiall (ailad
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Le GPI est composé de plusieurs éléments :
1. Un phosphatidylinositol - Un lipide ancré dans la membrane.
2. Un motif glycanique (oligosaccharide) - Souvent constitué de mannose et de glucosamine.

3. Un pont phosphoéthanolamine - Qui relie le GPI a |a protéine.




O Présent principalement sur la face externe de la MP des cellules eucaryotes.
O Permet I'ancrage de protéines membranaires sans passer par une région transmembranaire.
O Impliqué dans la signalisation cellulaire, I'adhésion et la reconnaissance cellulaire.
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Pathologie associées

Certaines enzymes, récepteurs et protéines d'adhésion utilisent cette ancre (ex : protéines du systeme
immunitaire comme CD55 et CD59)

~

Les défauts dans I'ancrage GPI peuvent causer des maladies, comme |'hémoglobinurie paroxystique
nocturne (HPN), due a un défaut de fixation de protéines régulatrices du complément. Comme CD55
et CD59,

J
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L'HPN est une maladie grave caractérisée par une destruction excessive des globules rouges due a une
mutation acquise du gene PIGA. Elle se manifeste par une hémoglobinurie matinale, une anémie, et un
risque élevé de thromboses.

J

.
O L'acétylcholinestérase (enzyme qui dégrade I'acétylcholine dans la synapse) est une protéine ancrée a
la membrane via une ancre GPI.
. J
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Les glucides membranaires sont liés soit

O A des lipidiques : glycolipides

(0  Ou ades protéines : glycoprotéines et protéoglycanes




Microdomaine membranaire= Radeau lipidique (lipid rafts)
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C’est un microdomaine de la membrane cellulaire riches en sphingolipides, en cholestérol et en
certaines protéines spécifiques

1. Membrane cellulaire sans radeau lipidique, 2. Radeau lipidigue
3. Radeau lipidique associé a des proteines transmembranaires,
4.Protéines transmembranaires,5.Modification post-traductionnelle
glycosylation (glycoproteines et glycolipides), 6. GPIl-anchored
protein, 7. Cholestérol, 8. Glycolipide. A?, B?



[ La Fonction de Perméabilité cellulaire sliall A3 }

Comment la cellule fait-elle circuler ses
matériaux 7
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Mécanismes de transpert cellulaire




Notion de base

Transport

membranaire
) Transport passif
Solvant + Soluté

= Solution

* Soluté, solvant et
Solution

Primaire Secondaire
(pompe) (Cotransport)

Transport vésiculaire (bulk
transport) ou Cytotique

Exo et Endocytose

Principe de la diffusion Principe de
(simple et facilitée) I’'Osmose
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Perméabilité sélective de la membrane plasmique: certaines molécules
passent facilement, d’autres difficilement et pas du tout pour d’autres.

N

J

Le Transport Membranaire

> Deux types de transport

“*TRANSPORT PASSIF
v Diffusion simple

v Diffusion facilitée
<+TRANSPORT ACTIF y

v'Primaire (pompes) €c Arp

v'Secondaire (cotransport)

v Endocytose
v Exocytose

Sans ATP

Transport vésiculaire




Diffusion simple par bicouche lipidique
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La Vitesse de diffusion d’1 substance croit de maniere linéaire en Fonct® de la # de []
de cette substance entre le ¥ extra-a et le ¥ cytosolique.
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Diffusion simple et diffusion facilitée
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‘ Classification du transport selon la taille des molécules \
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la diffusion facilitée _—all LGN
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Caractéristiques de la diffusion facilitée _uell &) (ailad
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1. Transporteur fermé

2. Fixation de la molécule sur le site
récepteur

3. Ouverture et passage de la molécule

o

/

Facilitated Diffusion




D’autres Caractéristiques de la diffusion facilitée _wsall JLEEDU 5 A1 & jre
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Saturation des transporteurs ()

Vitesse de transport

Diffusion par transporteur

m [C] de la molécule transportée




Diffusion facilitée par les aquaporines

Aquaporines :
<* Protéines de transport
< Speécifiques a I'EAU
<*L’eau diffuse suivant son [gradient].
<+ Osmose
= £3]00<
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Diffusion de I'eau par les aguaporines

'entement:

% Par diffusion a
travers la
membrane

' Rapidement:
% Aquaporines
peuvent

controler le
débit d’eau.




Exemples de molécules transportées par diffusion facilitée

& Canaux ioniques :

** Protéines de transport

< Transportent des ions speécifiques

v" Canaux calciques (Ca?®*), sodiques (Na*),
potassiques (K*) ...

+* Quverture et
fermeture sont

controlées :
v Mécanique
v Chimique T

v Electrique [ &]

Vanne ouverte Vanne fermée

Canal ionique




Liall (5 sime e Jull g1l O

Uniport s se J8U aud 3y e5 3 )9 e ¥ () Jaill o4 g 0 e 3Ly (O

oo ol e (8 i S 5 e gean ) JBUD (55000 O
Co-transporteurs Symport. U4

CpeSlaie Gaaladl & i da ) 5 e grans grans (oAl JBL (sl O
O co-transporteur Antiport.

A e 5 Al Aalall s LRl (5 givse e Jiill Ciiay Adleal dimy (O




cle gana ) iiial smembrane transporters) 4uiléal) (8 sil) g1 g8l Cilida

J3Uall dalal) s Y

Q

(omdaadl ) el e 38 5l 93 ae Oy 3all Jiii Passive Transport — (Als o sa) @ Al S8 i - 1

i 74 ¢ Jie JexiCa2', CI- Nat, K¥, s geans ddasy & 53 ¢ Jon Channels) sl <l 5@ :£) oY) aal
(3l

GLUT). 48U 3kis p e 5 S lall Jie il 8l JasiTransporteurs de diffusion facilitée):  dgeal) (8530 o
S5 7 50 (uSe @l 3all Jas Transport actif (R8s zliag) daddl) o) Aad J8) 532 -

( ATPase Na/K*) psslisdl/a 533 guall ddidan :Jia 5 _ilae ATP 22355 (PUMPS) ilias 855 aal

H* ATPase Osissdl 4daa 5 Ca?-ATPase asllsl ddia

O 00 O




Les transports actifs bl Jadl)

La pompe a sodium / potassium
B. CHi s (s 5500 O pea (fiaa g e slal) e e WY gl () oSG
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cellule de I'épithélium
intestinal concl:::m e
+ 3
Forte Faible 3Na de Na*
concentration concentration

\.—\/
/\MTPasc Na*/K*

de Na*

lumenl
SGLTI1
Faible /SP?;
concentration

Na*

glucose

forte i
de glucose concentration - ’?ﬁ/
Faible concentration
de glucose

E. Jaspard (2013)
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Na* / Glucose
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symporter

: Na* / Ca?* exchanger JGa ,(pdlide cpalad) A o ja Jali o (duaa J8U Antiport )

Classification du transport selon le mode: Uniport; Symport , Antiport

Uniport Symport Antiport
| |

Cotransport




Systémes de transport couplé ou Co-transports / et diffusion facilitée

Systemes de Co-transports: Un systeme de co-transport (symports ou antiports) est formé par

I'association d’1 transport actif couplé a 1 transport passif.

Symports : les perméases assurent le transport de 2 substances de nature différente dans la méme

direction.

Ex: le transport du glucose/Na+ par le transporteur perméase SGLT. Ces transporteurs utilisent le
gradient des ions comme 1 source d’énergie, la translocation d’1 ion selon son gradient de [] entraine le
transport d’1 autre ion ou soluté contre son gradient de [concentration] (transport du glucose/ Na *).

Co-transport / symport
du glucose et de sodium.
(SGLT)

Diffusion facilitée du
glucose depuis le
milieu intracellulaire
vers le sang




[ Mobilisation des GLUT4 suite a la liaison d’insuline aux récepteurs

@ Insulin binds to receptor @ Glucose entry permitted

it i B .l...

&

|

@

Signal cascade
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du potentiel
de membrane
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LUouverture des canaux peut aussi résulter d'un changement dans le potentiel membranaire et ils
sont alors appelés canaux voltage-dépendants.




Gating contrélé par phosphorylation

Déphosphorylation
® e

e B: l'ouverture se fait suite a une interaction avec un composant intracellulaire (AMPc) ils
sont appelés canaux chimio-dépendants (ligand-dépendant).




Les modalités d’ouverture des canaux ioniques.
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 Canaux chimio-dépendants (ligand-dépendant): L'ouverture des canaux
ioniques peut se produire sous l|action d’une fixation de ligand
(neurotransmetteur), Un exemple classique le récepteur nicotinique de
I'acétylcholine (nAChR) (jonctions neuromusculaires).
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Protéines porteuses (Perméase):

possédent un site de fixation qui permet, La formation du complexe transporteur-ligand induit un
changement de forme du transporteur, afin que la molécule puisse intégrer le cytoplasme. Ce changement
de forme permet la translocation du complexe a travers la membrane, ce type de transport est saturable (le

\glucose , les A.A, et les ions traversent la membrane par ce type de transport). y
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Schéma représente : Phagocytose de bactérie; Endocytose recouverte de clathrine
(LDL =pinocytose)

Endocytose
de vésicules LDL-Cholestérol

recouvertes Endocytose de vesicule
de clathrine recouverte de cavéoline

DA Al

|

\\ .-

Réticulum endo précoce
P ou tardif

Appareil de ® Dynamine . Radeaux lipidiques
Endosome Golgi GG
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