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La démonstration initialeLa démonstration initiale

 La première personne qui a décrit la La première personne qui a décrit la 
lésion élémentaire de la cellule a étélésion élémentaire de la cellule a été

 Wirchow en 1858   Wirchow en 1858   
 Les différentes parties peuvent être Les différentes parties peuvent être 

examinées séparémentexaminées séparément
 Membrane cellulaireMembrane cellulaire
 MitochondriesMitochondries
 LysosomesLysosomes
 NoyauNoyau



Membrane cellulaireMembrane cellulaire



La membrane cellulaire est le plus vieux La membrane cellulaire est le plus vieux 
organite et il représente la peau de la cellule. organite et il représente la peau de la cellule. 
Ses fonctions sont:Ses fonctions sont:

IdentificationIdentification
AdhésionAdhésion
CommunicationCommunication
ÉchangeÉchange
Respiration Respiration 
Digestion dans certains casDigestion dans certains cas



La structure est formée par une La structure est formée par une 
double couche de phospholipides double couche de phospholipides 
et protéines comprenant quelques et protéines comprenant quelques 
glycoprotéinesglycoprotéines







Les quatre plus importants phospholipides de la membrane plasmique des mammifères: Toutes les 
molécules lipidiques dérivent du glycérol à l’exception de la sphingomyéline qui dérive de la sérine





Les protéines ont différentes Les protéines ont différentes 
localisations. Certaines traversent localisations. Certaines traversent 
la double couche, quelques unes la double couche, quelques unes 
sont seulement présentes sur la sont seulement présentes sur la 
superficie externe ou internesuperficie externe ou interne





Les différentes classes de Les différentes classes de 
protéines peuvent être protéines peuvent être 

séparées par électrophorèseséparées par électrophorèse



Modèle de course des protéines de 
membrane des érythrocytes par une 
électrophorèse dans un gel de SDS-
Polyacrylamide. Le gel en A est 
coloréavec Bleu de Coomassie. Les 
positions des plus importantes 
protéines dans le gel sont indiquées 
dans le dessin en B; la glycophorine 
est en rouge pour la distinguer de la 
bande 3. Les autres bandes du gel 
ont été omis du dessin. La grande 
quantité de carbohydrate dans les 
molécules de glycophorine ralentit 
leur migration et leur course est 
presque aussi lente que les plus 
grosses molécules de la bande 3.



Altération des membranes Altération des membranes 



Désordres de la membrane cellulaire: un schéma des 16 plus importantes typologies



BourgeonnementBourgeonnement cellulaire cellulaire



Gauche: hépatocytes normales de rat. Droite: même cellule qui bourgeonne après 30 minutes d’incubation 
avec 2 agents toxiques. La formation des bourgeonnements semble réfléchir l’incapacité de la cellule à 
maintenir les normales connexions entre cytosquelette et membrane de superficie.



Augmentation de la perméabilité Augmentation de la perméabilité 
a) activation des phospholipasesa) activation des phospholipases

b) formation de lysolecithine b) formation de lysolecithine 
    



Lésion toxiqueLésion toxique

a) excès de cholesterol: acanthocytesa) excès de cholesterol: acanthocytes

b) Alcoolb) Alcool

c) toxines:  c) toxines:  
. tetrodotoxine bloque les canals du sodium . tetrodotoxine bloque les canals du sodium 

                            
. batrachotoxine. batrachotoxine



Microphotographies d’acanthocytes, érythrocytes épineux  déformés par un excès de cholesterol 
dans leur membranes



Bourgeonnement des cellules épithéliales des follicules thyroïdiens humains. Les bourgeons sont rendus 
visibles par la colloïde qui remplie le follicule. Cet exemple de bourgeonnement est reconnu pour un artifice 
de la fixation.



Défaillance des pompes de membrane durant Défaillance des pompes de membrane durant 
le  gonflement gravele  gonflement grave



Perforation produite par la saponine dans une membrane lipidique artificielle. La saponine se lie au cholesterol 
et produit un dérangement de la membrane cellulaire comparable à celui produit par la lysocithine



MitochondriesMitochondries



Organisation générale de la mitochondrie. Dans le foie, on estime que le 67% des protéines totales 
mitochondriques est localisé dans la matrice, le 21% dans la membrane interne, le 6% dans le membrane 
externe et le 6% dans l’espace intermembrane. Chacune de ces 4 régions ont un système de protéines 
spécifiques qui servent à différentes fonctions







PathologiePathologie



Couplage de l’oxydation Couplage de l’oxydation 
avec la phosphorylationavec la phosphorylation



Myopathies Myopathies 



Le surprenant «Parking Lot Mitochodrion». Ces inclusions paracristallines sont un des changements 
mitochondriques trouvés dans les myopathies congénitales 



Un anormal encombrement de mitochondries dans des hépatocytes, représentant une possible « tumeur 
bénigne » des mitochondries.  Cet exemple a été trouvé par hasard en un cas de cirrhose biliaire.



Lésion toxique mitochondriqueLésion toxique mitochondrique



Exemple de lésion toxique mitochondrique. Gauche: Mitochondries normales des cellules de 
Sertoli. Droite: Gonflement mitochondrique provoqué par gossypol, un disesquiterpène trouvé 
dans la graine de coton, qui à été utilisé comme contraceptif masculin en Chine



Altérations MitochondriquesAltérations Mitochondriques

 Réduction de la production d’énergieRéduction de la production d’énergie
 Augmentation de la création de ROSAugmentation de la création de ROS
 Exécution de l’apoptose à travers Exécution de l’apoptose à travers 

l’augmentation de la perméabilité de la l’augmentation de la perméabilité de la 
membrane interne, réduction du potentiel membrane interne, réduction du potentiel 
électrochimique et libération de facteurs électrochimique et libération de facteurs 
apoptotique  comme le cytochrome C et apoptotique  comme le cytochrome C et 
l’AIF (Apoptotis Inducing Factor)l’AIF (Apoptotis Inducing Factor)



Les Les lysosomeslysosomes



Décrits et nommés pour la Décrits et nommés pour la 
première fois par Christian première fois par Christian 

De Duve en 1955De Duve en 1955
« Suicide bags »« Suicide bags »





Sources du matérial Sources du matérial 
digérédigéré

PinocytosePinocytose
PhagocytosePhagocytose
AutophagieAutophagie



Pathologie Pathologie 



Défauts principauxDéfauts principaux

1)1)Grosse libération des enzymes dans la celluleGrosse libération des enzymes dans la cellule
Pancréatite aigue, gouttePancréatite aigue, goutte

1)1)Grosse libération des enzymes à l’extérieur de Grosse libération des enzymes à l’extérieur de 
la cellule la cellule 

      Facteurs d’inflammation libérés par les Facteurs d’inflammation libérés par les 
granulocytesgranulocytes
1)1)Insuccès de la fusion des lysosomes aux Insuccès de la fusion des lysosomes aux 
phagosomesphagosomes

TuberculoseTuberculose



  Trouble de stockage lysosomaleTrouble de stockage lysosomale



  Trouble de stockage des Cholestéryl estersTrouble de stockage des Cholestéryl esters



Enfant de 5 ans ayant une maladie lysosomale, mucopolysaccharidose de type I (syndrome de Hurler 
ou gargoylism « gargouille »). On observe une croissance réduite (hauteur pour un enfant de 3 ans)



Gargouille sur l’église de St Pierre et Paul à Tring dans le 
Hertfordshire. La dépression du pont nasal, les narines larges, les 
lèvres épaisses et les dents petites et irrégulières rappellent la 
syndrome de Hurler (gargoylism)



Corps zébrés: Une manifestation de la maladie cellulaire dans le 
syndrome de Hurler ou « gargoylism », désordre lysosomale  
caractérisé par une accumulation généralisée de glycosaminoglycans. 
Les corps zébrés représentent l’accumulation de phospholipides, qui 
sont la conséquence d’un trouble secondaire lysosomale et peut porter 
dans ces patients à crise cardiaque. (Myocarde d’un homme de 23 ans)



Accumulation intracellulaireAccumulation intracellulaire



Du milieu extérieur:Du milieu extérieur:
Cinq principaux groupes de Cinq principaux groupes de 
molécules:molécules:

•Eau et électrolytesEau et électrolytes
•LipidesLipides
•CarbohydratesCarbohydrates
•Proteines Proteines 
•PigmentsPigments





EauEau
Regonflement HydropiqueRegonflement Hydropique



Du à la pinocytose – Du à la pinocytose – 
osmotique nephrose osmotique nephrose 

Indigestion cellulaire et son traitement.
A.Vacuolisation in vitro de’un macrophage de 
souris après 24 heures d’exposition à un sucre 
indigérible (sucrose).
B.30 minutes après addition d’invertase.
C.75 minutes après l’addition
D.120 minutes après l’addition.
Les vacuoles disparaissent, laissant  un résidus  
de granules petites et denses



Hernie  des cellules Hernie  des cellules 
musculaires lissesmusculaires lisses

Type particulier de vacuole, causé per un hernie 
d’une cellule musculaire lisse dans une autre, 
dans une paroi artérielle en contraction. La 
cellule A  a poussé une hernie dans la cellule 
voisine B.  Le parcours de l’hernie est indiqué 
par la flèche. 



Regonflement cellulaire aigu Regonflement cellulaire aigu 
du à une circulation altérée du à une circulation altérée 

(CCl 4 dans le foie)(CCl 4 dans le foie)

Circulation altérée dans le lobule hépatique du au regonflement cellulaire. De l’encre d’Inde a été 
injectée dans la circulation portale juste avant le sacrifice. Gauche: Foie de rat normal. Les sinusoïdes 
sont complètement remplis par l’encre d’Inde. Droite: Deux heures après injection de tétrachlorure de 
carbone (0.2 ml/100 g), l’encre d’Inde est présente à la périphérie du lobule mais a difficulté à pénétrer 
vers la veine centrale



Regonflement Regonflement 
chronique Diabète, chronique Diabète, 

déshydratationdéshydratation
Effet de la déshydratation sur la muqueuse 
intestinale. Gauche: Contrôle; villus normale incubé 
pour une minute avec 150 mM de solution saline. 
Quelques dilations des espaces intercellulaires 
apparaissent dans l’épithelium. Droite: Villus du 
même animal après une minute d’exposition à 780 
mOsm/kg de solution (une solution à 50% d’un 
médium de contraste radiographique)



Accumulation de lipidesAccumulation de lipides

Dépositions anormales de lipide intracellulaire peuvent prendre ces formes. Les gouttes de 
triglycérides ne sont pas habituellement liées à la membrane. Les cholesteryl esters sont 
principalement  intralysosomales. Les « Myelin Figures » peuvent être intracellulaire ou extracellulaire. 
La lipofushcine, qui peut être classifiée comme lipide ou comme pigment, est présente dans des corps 
résiduels avec d’autres matériaux. 



Stéatose hépatique dans un patient alcoolique.  De nombreux hépatocytes sont détendus par de grosses 
gouttes séparées de triglycérides. Où le changement est très grave (à droite) le tissu hépatique 
ressemble à un tissu adipeux.



Dans le myocardeDans le myocarde

La première phase de stéatose, dans quelques cas, se produit de cette manière: des gouttes 
ultramicroscopiques de lipide apparaissent  à l’intérieur du réticulum plasmique.



Cholesterol esterCholesterol ester



Une cellule spumeuse dans une plaque artérioscléreuse humaine. On peut noter un petit cristal de 
cholesterol dans un lysosome



GlycogèneGlycogène

Différent aspect de tissu hépatique obtenu par 
biopsie (haut) et par autopsie (bas). Les cellules 
hépatiques de la biopsie sont remplies de 
glycogène, qui est de fait disparu du tissu 
d’autopsie surement pendant la période agonale



ExogèneExogène

Section d’un poumon de mineur, à peine colorée. En 
fait toute la couleur noire est le charbon. Flèches:  
uniques macrophages chargés de charbon.



Pigments Pigments 
EndogènesEndogènes



Mélanine produite par les Mélanine produite par les 
mélanocytesmélanocytes

Preuve de l’origine neurale des mélanocytes. Quand le poussin blanc était encore un embryon, un 
segment de tube neural de caille marron a été greffé dans son propre tube neural. Il en résulta une 
bande transversale de couleur marron caille.



Altérations du noyauAltérations du noyau

 Pycnose : le noyau réduit sa taille et subit Pycnose : le noyau réduit sa taille et subit 
une contraction. La chromatine apparait une contraction. La chromatine apparait 
condensée. Les Leucocytes peuvent en condensée. Les Leucocytes peuvent en 
être un exemple être un exemple 

 Chromatolyse: est due à un phénomène Chromatolyse: est due à un phénomène 
inverse. Le noyau apparait grand et la inverse. Le noyau apparait grand et la 
chromatine est dispersée. La membrane chromatine est dispersée. La membrane 
nucléaire subit une destruction.nucléaire subit une destruction.



Mort cellulaireMort cellulaire
Oncose ou apoptoseOncose ou apoptose

 À gauche mort pour À gauche mort pour 
oncose. Il est évident oncose. Il est évident 
la chromatolyse et la la chromatolyse et la 
présence de vésiculesprésence de vésicules

 À droite, apoptose À droite, apoptose 
avec pycnoseavec pycnose



Apoptose
Les pétales de fleurs tombent



Cellules mourantes pour apoptose. La microphotographie électronique montre une cellule 
apoptotique de la glande mammaire. La mort des cellule par apoptose est ici un fait normal pour 
équilibrer la prolifération des cellules mammaires durant chaque cycle menstruels. On peut noter la 
désintégration de l’enveloppe nucléaire et  des blocs noirs de chromatine condensée. Pour 
comparaison, une partie d’une cellule normale est visible à droite.







Résultats de l’oncoseRésultats de l’oncose
 Arrêt de la production de ATP dans la Arrêt de la production de ATP dans la 

mitochondriemitochondrie
 Arrêt de la pompe ionique dépendant de l’ATPArrêt de la pompe ionique dépendant de l’ATP
 Eau et sodium dans la celluleEau et sodium dans la cellule
 Glycolyse  qui aide la cellule à survivreGlycolyse  qui aide la cellule à survivre
 pH précipitepH précipite
 Calcium active des enzymes comme les Calcium active des enzymes comme les 

phospholipases, les proteases et les phospholipases, les proteases et les 
endonucleasesendonucleases

 Dénaturation des protéinesDénaturation des protéines
 Lésion de toutes les membranesLésion de toutes les membranes
 Entré du calcium et mortEntré du calcium et mort



Différents types d’oncoseDifférents types d’oncose

 Nécrose: infarctusNécrose: infarctus
 Gangrène: sèche, humide, gazeuseGangrène: sèche, humide, gazeuse

Exemples des différents types de gangrènes.  Au centre une orange Exemples des différents types de gangrènes.  Au centre une orange 
normale, à gauche une orange sèche et à droite une orange contaminée normale, à gauche une orange sèche et à droite une orange contaminée 
humide humide 



Comment une cellule tue une Comment une cellule tue une 
autre celluleautre cellule

 Les lymphocytes « killer » peuvent agir:Les lymphocytes « killer » peuvent agir:
 En injectant perforine à travers les pores de En injectant perforine à travers les pores de 

membrane  de la cellule ciblemembrane  de la cellule cible
 Ou par induction de la cellule au suicideOu par induction de la cellule au suicide

Exemple de mise à mort d’un Exemple de mise à mort d’un 
érythrocyte de poulet par deux érythrocyte de poulet par deux 
lymphocytes B. Les anticorps lymphocytes B. Les anticorps 
présents sur l’érythrocyte présents sur l’érythrocyte 
attirent les « killers ». Il est attirent les « killers ». Il est 
évident l’altération de la évident l’altération de la 
chromatinechromatine



Macrophages comme « killer »Macrophages comme « killer »

Trois différents mécanismesTrois différents mécanismes

1)1) activation du TNF et la conséquente activation du TNF et la conséquente 
apoptose apoptose 

2)2) formation de radicalaires (radicaux libres) formation de radicalaires (radicaux libres) 
(principalement utilisée pour l’élimination (principalement utilisée pour l’élimination 
de bactéries)de bactéries)

3)3) Cytotoxicité au moyen de cellule Cytotoxicité au moyen de cellule 
anticorps-dépendantanticorps-dépendant



La vie et la mort sont indivisiblesLa vie et la mort sont indivisibles

Une statue Aztèque qui Une statue Aztèque qui 
représente un puma qui représente un puma qui 
regarde la vie par le regarde la vie par le 
devant et la mort par le devant et la mort par le 
derrièrederrière


