
Anticorps monoclonaux
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Partie I

Les anticorps: concepts 
fondamendaux
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I-1 Structure des anticorps

PlasmocyteLymphocyte B

Ag

Anticorps = Ig solublesBCR = Ig membranaire

- Les anticorps sont des immunoglobulines solubles
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- Les anticorps sont constitués de 4 chaines polypeptidiques 
identiques 2 à 2
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Partie variable (V): liaison à l’antigène spécifique
une diversité apparemment infinie de séquences peptidiques pour lier un 
nombre infini d’antigènes différents

! Nomenclature! 

Site de liaison à l’Ag (x2)

Interaction 
paratope/épitope

partie constante (C) : fonctions effectrices

- Les anticorps sont constitués d’une partie variable et d’une 
partie constante



Les boucles hypervariables de chaque domaine (x6) forment un site 
hypervariable  le site de liaison à l’antigène ou paratope. 

Les 6 boucles hypervariables forment une structure complémentaire de celle de 
l’antigène

Spécificité antigénique déterminée par l’association des chaines H & L
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5 classes d’immunoglobulines = isotypes
définies par la nature de la partie constante des 

chaines lourdes

La partie constante (des chaines lourdes)

Chaque classe d’Ig exerce des fonctions effectrices particulières 7



I-2 La réponse immunitaire adaptative humorale
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1 progéniteur donne naissance 
à des millions de lymphocytes

- Prolifération clone

-Chaque lymphocyte porte à sa surface
un seul type de récepteur (BCR/TCR) avec 
une spécificité antigénique unique
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- L’ensemble = répertoire immunologique

Pool de lymphocytes naïfs            
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Antigène étranger

- Sélection du lymphocyte 
spécifique de l’antigène

Sélection

Prolifération + différenciation des 
lymphocytes spécifiques activés

Principe fondamental de la RI adaptative: 
la théorie de la sélection clonale

AG

Burnet, 1950



Plasmocytes

Génération des LB
Acquisition de 

l’immunocompétence

Mise en place RI 
adaptative

Phase effectrice 
(anticorps)

Antigène 
(+ LTH)

OLS

Chaque lymphocyte porte à sa surface
un seul type de BCR (spécificité unique)

Répertoire des Ig chez l’homme: 1011

molécules différentes

A. Génération des LB dans la moelle osseuse
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Com

Paradoxe génétique
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Comment les immunoglobulines qui ont une gamme infinie de 
spécificités sont-elles codés par une nombre limité de gènes?



Réarrangement primaire des gènes d’immunoglobulines

- Concerne les gènes des régions variables des Ac (BCR)
- Construits à partir de segments géniques qui s’associent par recombinaison somatique

BCR

RAG-1
RAG-2

Partie constante

Exon 
complet

Partie variable
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- Multiples segments géniques V contigus présents dans chaque locus d’Ig
- Sélection au hasard d’un seul segment génique

Chaque lymphocyte produit des récepteurs avec une spécificité unique

13



B. Activation des LB dans les organes lymphoïdes 
secondaires et production d’anticorps
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Deux signaux sont nécessaires pour l’activation des Lymphocytes naïfs

Signal 1 spécifique de l’Ag: origine différente pour TCR et BCR
Signal 2 de costimulation: apporté par une cellule

LT LB

TCR BCR

Coopérations: l’activation des LT est nécessaire pour activer les LB

LT helper
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= APC

digestion

(1)

CMH/pept

LT4



LT4 activé

Activation

Prolifération 
(expansion 

clonale)

Différenciation 
en cellules 
effectrices

Lymphocytes B: conséquences de l’activation

+ mémoires



le centre germinatif (zone B des OLS) 
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Réaction du centre germinatif

Organes lymphoïdes secondaires

Réaction du centre 
germinatif

Diversification secondaire 
du répertoire d’anticorps

Antigen + LTCD4

IgM

18



Modification des gènes d’immunoglobuline

Moelle osseuse Organes lymphoïdes secondaires

IgM IgG

Réarrangement primaire 
des gènes d’Ig

Développement 
des LB

Réaction du centre 
germinatif

Diversification secondaire 
du répertoire d’anticorps 19

Hypermutation
somatique

Commutation de 
classe



Antigen (+ LTCD4)

IgM

Anticorps/BCR: 
- différents isotypes (CSR)

- affinité +++ (SHM)

BCR: 
- IgM
-Affinité +

Réaction du centre germinatif
Organes lymphoïdes secondaires

prolifération différenciation

plasmocytes

Cellules mémoires



Phase effectrice: 
fonction des anticorps (neutralisation/activation 

complément/opsonisation)

Les anticorps assurent la phase effectrice de la réponse humorale dans les tissus



PLASMOCYTE: 
- Stade terminal de la différenciation LB

- Non proliférant

- Pas d’expression d’Ig membraire
- Synthèse et Sécrétion d’Ig +++

- Migration dans les tissus…
- …mais aussi dans la moelle osseuse: 
plasmocytes à longue durée de vie

Lymphocyte B



Plasmocytes

Génération des LB
Acquisition de 

l’immunocompétence

Mise en place RI 
adaptative humorale

Phase effectrice 
(anticorps)

Antigène 
(+ LTH)

OLS

Chaque lymphocyte porte à sa surface
un seul type de BCR (spécificité unique)

Activated B cell

Memory B cells
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La vie d’un lymphocyte B



Entrée du virus dans la cellule = par des récepteurs de surface cellulaire

 Exemple d’un virus

Moyen le plus simple et direct par lequel les anticorps 
assurent la protection contre les pathogènes

Neutralisation
Complexes immuns

La formation de complexes antigène/anticorps permet la neutralisation des pathogènes

I-3 Fonctions des anticorps

A. Neutralisation (partie variable)
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- Certaines substances produites par les bactéries sont 
toxiques pour les cellules (ex: certaines streptocoques) 
= toxines bactériennes

- Les anticorps lient et neutralisent les 
toxines bactériennes

 Exemple de toxines bactériennes

- Les toxines bactériennes sont immunogènes
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Liée à la partie constante des chaines lourdes (Fc)

Chaque classe d’Ig exerce des fonctions effectrices particulières

B. Fonctions effectrices ou destruction des 
pathogènes (partie constante)
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Liée à la partie constante des chaines lourdes (Fc)

B. Fonctions effectrices ou destruction des 
pathogènes (partie constante)

2 mécanismes effecteurs: 

1) Activation des molécules du complément

2) Activation des cellules effectrices de 
l’immunité innée qui portent des récepteurs pour 
ces anticorps: récepteurs Fc (RFc)

phagocytes, cellules NK, mastocytes 
(cf allergie) 



1- Activation de la cascade du complément

Le système du complément

- Protéines présentes dans le plasma sanguin qui agissent ensemble pour attaquer les 
formes extracellulaires de pathogènes (ex: bactéries)

- 9 facteurs principaux Les protéines du complément représentent environ 5% des 
globulines plasmatiques

- activation en cascade des molécules du complément

-Formation d’un complexe d’attaque membranaire
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Le complexe d’attaque membranaire détruit les pathogènes



2- Destruction  des pathogènes recouverts d’anticorps 
par l’intermédiaire des récepteurs de Fc (RFc)

(a) Opsonisation/phagocytose facilitée

1. Adhérence

2. Englobement
Phagosome

3.  Phagolysosome

5. Exocytose

4. Digestion

Macrophage

bactérie

pseudopode

Débris bactériens

la phagocytose naturelle
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Phagocyte
(macrophage)

Exemple de collaboration entre 
immunité innée et adaptative

2- Destruction  des pathogènes recouverts d’anticorps 
par l’intermédiaire des récepteurs Fc (RFc)

Les phagocytes peuvent reconnaître le pathogène de deux façons :

 Directement: interaction PRR/PAMP
 Indirectement : interaction anticorps/récepteur d’anticorps RFc

Récepteur du 
fragment Fc des 

anticorps

(a) Opsonisation/phagocytose facilitée
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(b) ADCC: cytotoxicité cellulaire dépendant des anticorps
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Chaque classe d’Ig exerce des fonctions particulières

Intérêt thérapeutique des IgG (surtout IgG1 et IgG3)
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Partie II

IgE
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Mastocytes
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