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LE SYSTEME
ENDOMEMBRANAIRE

- MGHARA Zaynab



PLAN

1 Introduction:
Définition du S.E.
Les différents compartiments du S.E.

JReéticulum endoplasmique (RE)
1 Appareil de Golgi
‘Le systeme endosomal

Endosomes
Lysosomes
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SYSTEME ENDOMEMBRANAIRE

« Réseau intracellulaire de compartiments (saccules, tubules ou
vesicules) délimités par une membrane

(— ¢ eucaryote)

* Role:
» Production, stockage et exportation des molécules biologiques
» Dégradation des substances pouvant avoir un effet nocif

« Comprend tous les éléments ou organites membraneux qui:
» Forment un ensemble structural continu

> Apparaissent ou interagissent par la formation ou la fusion de
vesicules

Réticulum endoplasmique, Appareil de Golgi, lysosomes...



l. Le Réticulum endoplasmique



l. Le Réticulum endoplasmique
Aspect Morphologique
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l. Le Réticulum endoplasmique

Enveloppe
nucléaire

Ribosomes

rugueux
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l. Le Réticulum endoplasmique

Existe dans les cellules eucaryotes

Environ la moitié des membranes cellulaires
totales

10 a 30 fois la surface de la membrane
plasmique

10% de I'espace interne



Organisation structurale

* Les membranes du RE sont plus minces (50-60
A) que celles de la membrane plasmique (80 A).

 Bicouche phospholipidique avec des protéines
Intégrales et periphériques.

* Techniques de fractionnement:

» les microsomes rugueux, couverts de ribosomes sur
la face cytoplasmique de la membrane.

> les microsomes lisses, depourvus de ces particules.



COMPOSITION CHIMIQUE

- les lipides sont en moins grande quantite (30% au lieu de 40%)
mais ce sont les mémes catégories de lipides amphiphiles.

La repartition des différents phospholipides est differente et les
chaines des acides gras de ces phospholipides sont moins longues
et moins saturees.

La membrane du RE est plus riche en phosphatidylcholine.

- les protéines (70% des constituants membranaires).

Les protéines sont soit périphériques, soit integrales.

De nombreuses enzymes qui ont un role dans divers processus
de synthese des phospholipides, des stéroides, des glycolipides et
des glycoprotéines.
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E SYSTEME ENDOMEMBRANAIRE

des membranes du RE

— Protéines
Lipides Glucides

*Faible teneur

* Riches en acides eCoté luminal

gras insaturés

*Peu de cholestérol l ‘Enzymatiques | l Structurales I

*N. Gly . Transferases * R-SRP

* Dolichol *C. Gly. Transferases * Translocon
*Glucosidases * Chapronnes
*PDI

(BIP)

*Pentidases du signal
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Fonction du REG

Flux membranaire vectoriel (1)

Palse : 5 mm : chase - () min Pulse : 3 min : chase @ 15 min

Palse : 5 min ; chase : 240 min

tatale

A0
~

Expérience
de Palade

D'aprés Y.Bassaglia, biologie cellufaire, Ed. Maloine



Fonction du REG
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TRANSLOCATION MEMBRANAIRE DES PROTEINES
CIBLAGE
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Translocation des protéines solubles

® 0 dans la membrane du RE

Peptide signal (20aine AA hydrophobes)

‘ = siggal d'adressage au RE en N-terminale
- ]

. o
CYTOSOL

LUMIERE DU RE

I NH,
Translocon

'

Signal-peptidase 4 fl

2 destinées en fonction de la longueur: ™ o

- court : association avec CMH1. LA SIGNAL-PEPTIDASE

: ' COUPE LA SEQUENCE DE SIGNAL,

) Iong : dégradati_on via proteasome, LIBERANT LA PROTEINE MATURE
fixation a la calmoduline. DANS LA LUMIERE DU RE

@ L. NICOD - UFR SMP — Université de Franche-Comté -Systéme endomembranaire- PACES 2012-13/S1: UE2



Protéine a 1 seul domaine transmembranaire
avec peptide-signal clivé

Peptide-signal .

1§/ Séquence
de début du) a, COOH
L transfert/ gw

e
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/
Séquence /
d'arrét du o
transfert /
A
| CYTOSOL <~ [

C D) @L’;
LUMIERE DU RE \4.

Site de liaison  Site de liaison
du peptide du geptide de

f d’arrét du debut du
i

transfert transfert
hydrophobe hydsophobe
- l -
Protéine transmembranaire
mature dans la membitane
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,«

Signdl -peptidase

NH,

Translocon

® L. NICOD - UFR SMP — Université de Franche-Comté -Systéme endomembranaire- PACES 2012-13/S1:UE2




Protéine a double domaine transmembranaire
® 0 avec sequence de signal interne

CODH
NH,

COOH
NH,

Séquence
d'arrét du
transfert

Séquence
de début™

tu transfert >
(séquence-signat”

internerdi s \ 2 - i Bl cvioso

",\

LUMIERE DU RE

Protéine mature 3
double domaine
transmembranaire

© L. NICOD - UFR SMP — Université de Franche-Comté -Systéme endomembranaire- PACES 2012-13/S1: UE2
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Synthese & translocation
® des protéines transmembranaires
ancrées par un GPI

Fixation covalente d’'une ancre GPI sur une protéine dans le RE

Peptide C-terminal
COOH .~ coupé

Rt
X

CYTOSOL COOH Glycosyiphosphatidylinositol

%\ 2%

Ha )
2N Wf NH, i Y’""kp

Clivage et fixation | "
) g . / —/ Protéine liée a
enzymatiques Z W, s

/ par |'ancre de GPI

GPI construit sur face cytosolique puis transloqué (flip-flop) dans REG
@ L. NICOD - UFR SMP — Université de Franche-Comté -Systéme endomembranaire- PACES 2012-13/S1: UE2
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Formation de ponts disulfure

SH
SH

Polypeptide

COxoyvdation
SH facilitee par
SH la DIP1

=

Glycosylation

Poursuite de la biosynthése de la protéing e

cytosol

dolichol
translocon

Man , Glc
o A
A
N-glycosyl ) -
(protéine)-transférase elycosidases

14 résidus - 10 résidus
S lumiere SUCTES

SUcCrIcs - SUCres

$ ; du RE

Daprés P, Cau, cours de biologie cellulaire, Ed. Elljpses -



LE SYSTEME ENDOMEMBRANAIRE

A L AN S ; \J LN A AN s A L SN VAL - - A * L AN AR

RE rugueux

_ >l ﬁ B e
TRy RS

———

l (P) LUMIERE DU RE
Ve 2
¢ Chaine polypeptidique
J en croissance

Olugosacchande

O AT T TRA,
) 2:26/7:46



Mécanisme N-glycosylation (suite)

-N-glycosyitransférase:

transfert du précurseur
sur proteine (N/Asn)

RE rugueux

| CYTOSOL

-Glycosidases:
LUMIERE DU RE réduction de 14 a 10
sucres (3 Glc &1 Mn)

Chaine polypcpndlquc
en uunsau nee

) » . 4 5 :
sleg Malycosramiiase g -Poursuite maturation

(14) :i::”o) dans Golgi

Oligosaccharide

1164 un lipide (_ 4) _@z@ : Clivage par
< egcosMasef

S
'-o'

© L. NICOD - UFR SMP — Université de Franche-Comté -Systéme endomembranaire- PACES 2012-13/S1: UE2




Autres modifications a
traductionnelles (2)

o Repliements et conformation définitive

: Hydrophobic.
Trigger factor reglon

Nalure 2004; 431, 520- 522




Controles qualite

Nature Reviews Molecular Cell Biology 3, 246-255 (2002)
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IE LE SYSTEME ENDOMEMBRANAIRE

Synthése de
protéines destinées a I’exportation
( en fonction du type cellulaire )

[IHormones: (pancréas, foie , Hp,...
[JEnzymes digestives: acini séreux
[]Anticorps: plasmocytes

LIMEC: Collagéne (fibroblaste)

Protéines périphériques externes de la membrane
plasmique et internes des cytomembranes

Fibronectine, laminine

Synthése de protéines transmembranaires
du systéme endomembranaire

A \ e s e
- R1dUdIULULL  IN-OINL JC L LI ADED
| o 3:40/7:46




Destination des protéines
synthetisees dans le RE

L 9 Golgi
apparatus

®@ © @

Cytosol Rough
('. -1 NE )endoplasmic
Lumen ~/ reticulum

(RER)

I = Integral membrane protein
~= Secreted protein
e = Lysosomal protein
® = Ribosome
() = Transport vesicle



Fonction du REL

Synthése des lipides membranaires

Cytidine diphosphocholine

COF chodiim

(0 )
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' 3 — CH—C, CHy—Cl—{H,
| | |
) o

[T,

Prowctuntal Ao i phoarbratitgtesa! oy

oA

o
Dimyet
o ER

A LuNEN
La phosphatidyicholine = principal phospholipide des cellules animales
Toutes les enzymes intervenant dans la synthése sont dans la membrane du REL, le site actif

tourné vers le cytosol



Fonction du REL

VOIE DESYNTHESE DE LA PHOSPHATIDYLCHOLINE
GLUCOSE

~ e
Acyl CoA Glycerol 3P

foﬂ 0A CHZ-CH-CHZ2 O p

¢=0 =0 * L

-

."‘."‘v‘\v’
".'.'u""lﬁ'l

Acyl transfé mel

Choline

CH2-CHCH2 O P CH2-CHCHZ OH PhOSP_FD' CH2-CH<CHZ QP -CHOLINE
CVTOSL &=0 n|:=0 Phosphatas_g !::O &=O trans enasel &

= e N

=0 I&:O

A. Phosp hatidique Diacylgly cerol Phosphatidylcholine
Phosphatidylethanolamine
LMSTERER R Phosphatidylinositol
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Fonction du REL

- Biosynthése des lipides membranaires (sur la face
cytosolique du REL)

X BE SR
O T

face cytosoligue

transfert selectif de

synthese et addition 1
oF’I PC de PL dans le feuillet ¢eértains PL dans le
feuillet luminal par

cytosolique 1
.F'S ‘PE des flippases

- Biosyntheése des triglycérides et du cholestérol (REL)
RE = pourvoyeur de membranes cellulaires



Détoxication des drogues et médicaments par le REL

NADP* R-H+0,

\_y ROH#H,0

S o

I).. )” IJ | { Membrane du
, reticulum
', endoplasmique

Lumiére




Métabolisme et stockage du Calcium

REL siége de la Ca?* ATPase de la cellule musculaire

Canaux calciques

a2
i . . ©8" ReécepteurallP3

Ol ALY

4 Récepteur a
la ryanodine

Pompe a calcium Caz
*ATPase

Cytoplasme
10°'M



Autres fonctions particulieres du REL

« Synthese des hormones

steroides a partir du cholesterol

 Participation a la production de
glucose a partir du glycogene
hépatique grace a la présence
de la Glucose-6-phosphate

 Production de 'acide
chlorhydrique au niveau de
'estomac

Glucose Libre

| 1

-1

(Shcese 0
Glucose-6-Phosphate

nitre les
Repas

Aggregas
Libres ou en Amas




Il. L’APPAREIL DE GOLGI



Il. APPAREIL DE GOLGI

Complexs
golgen
Face cis Vésicule
Caé « réception - du ce transport
peovenant

complexe Quigien O RE

1 vésicuies
' ' en formaton

vesicuo
e transport
provenant cu
compiexe Qoigien

Membrane plasmique

Face trans - b
Cone - mmv =
complexe goigien



L'appareil de
Golgi



Nature Reviews | Molecular Cell Biology

Natire Reviews Molecular Cell Biology 8, 429-439 (June 2007)



'STE%ET)’%WWEdictyosome au ME

Coupes minces + coloration positive

MET Réplique au MEB
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Appuyez sur pour quitter le mode plein écran.
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IE RESYSTEMEENDOMEMBRANAIRE- [onctionnels RitG-Golgl
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TGN \ /7

C. Trans Vésicules de sécrétion

S0 min

, Vésicules de transport
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Destination des protéines
synthetisees dans le RE

L 9 Golgi
apparatus

®@ © @

Cytosol Rough
('. -1 NE )endoplasmic
Lumen ~/ reticulum

(RER)

I = Integral membrane protein
~= Secreted protein
e = Lysosomal protein
® = Ribosome
() = Transport vesicle



To plasma membrane, storage
vesicles, or lysosomes

Roéles majeurs de l'appareil A A A
de Golgi: ® @ ©
! I‘ranséolg? ol

®

« Modification, ségrégation, -7 l

concentration et emballage 4
L. medlal Golgu

des proteines et des :

molécules provenant du

1
f huttle vesncles l

RE selon leur destination @& .'c.seoug. 'b
finale: microtubute (1) l
a'/ranjltton vesicles
) _ _ ¢, Endoplasmic ~ _
« Régulation du trafic (\t—.—rr—l-.—i,-ﬁfe“"'“m ERISA b
vésiculaire ~ = processing proteins

I & o = proteins being processed



MODIFICATIONS POST-TRADUCTIONNELLES DES PROTEINES DANS LE GOLGI

- Modifications co-traductionncllcs

¢t post-traductionncllcs
- Initiation des N-glycosylations
- Controle de la «qudité »

- O-glycosylation des protémes

- Glycosyation des lipides

- Poursuite des N-glycosylations
des protéines

- Sialylation, sufatation,
- Inmitiation des clivages
endoprotéolytiques

- Poursuite de divages
endoprotéolytiques
- Amidation

€9 M Gilbert pour FacBio
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Réseau
cis-golgien

Face cis \

Appareil
de Golgi

. e

") | Compartiment médian ) Dictyosome

Face trans )

Réseau
trans-golgien

;oo \
ysosome  hetUO  Sécrétion

Fig. 29.2: Exemples de modifications post-traductionnelles des protéines réalisées par
l'appareil de Golgi et selon le compartiment



Donor. s

Sortie du REG

D COM Prolclns
g
T Initiation

[ Transmembrane Cargo Protein

™ v-SNARE

Cell 2004: 116 (2);, 153-166
Copyright 2004 from Elsevier

Acceptor
Tethering
Factor

)
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FORMATION DES BOURGEONS ET VESICULES DE TRANSPORT

'BOURGEON VESICULE

- - o

GTP
GEF
Acide gras
GDP_ | %_. GDP
GDP_% ARF Gop_% Sarl \
6 i COPT  om Gsen  COPII
N Complexes |
v Coatomere Sec23/24
pré-assemble Sce 13/31p
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TRANSPORT ANTEROGRADE ET RETROGRADE DES PROTEINES

oatomere(7prot, }} COPII

SMARE:
SOLUBLE - WSF- ACCEPTORS- RECEPTORS

CIS-60L&I

COPII
ER

GOLGI (c15, MEDIAN, TRANS) GOLEL (c1s, MEDIAN, TRANS)




Voies d’exportation des proteines

Extracellular space

revgh , Membrane St =
endoplasmic retvieval 7 \ Constitutive |

Cis~
Golgi
Trans- [ S ‘
Golg) $ho Regulated secretory
pathway
Lysosome
D’apres A Textbook of Histology 41

D Fawcett. Chapman and Hall, N.Y. 1994



SECRETION
- COMSTITUTIVE

nawly synthesized plasma
membrane protain




TRI ET CIBLAGE POST-GOLGIEN

TRAMS-Z0LGI

CLIVAGE PROTEOLYTIQUE

of ]

COMNVERTASES: PCE1, PCEZ

COMPARTIMENT
POST-GOLGIEN

Transporteur de glhcose
Malecule dodhérence.

GRAIN DE SECRETION
VESICULE SYNAPTIQUE

SECRETION REGULEE-"""

BA s —- N

: PROTEINES
NEUROPEPTIDES : SOLUBLES
NEUROTRANSMETTEURS & . Matrice extracelkinire - PROTEINES D'ADHERENCE
ENZYMES DIGESTIVES . Facteur de croissance - RECEPTEURS

EXTRACELLULAIRE .
= - Cyteckines , hormenes. .. - TRANSPORTEURS
et - CANAL TONIGQUE
Laettt ‘**r,_ LIPFIDES MEMBRANAIRES ol




Ex: Hydrolases lysosomiales

lysosomal hydrolase
precursor /
B RECEPTOR-DEPENDENT ATP (P + ()

from
TRANSPORT

RER, [ o)

addidof‘ \ N / wee recepTon i
osphae A Al | AU g /.\

B -
T N
- '\"., -

-
.
mannose e X
ransporn

6phosphat - f}

- clathrin coat vesicie
/

ST MSP receptor in iste endosome

Receptor recycling  bior. e

Molecular Biology of the Cell 3rd Ed



lIl. ENDOSOMES & LYSOSOMES

Machine de destruction des
déchets



Membrane I:J]a.qmique

11.1. Endosomes

(.9"""""-‘.
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Endosomes

coatomeres @ o O s Oyl ¢ el | €XOCYLOSC
G | | Endosomes | , S
SCOCes dynamine | 3
9) ‘O-@-‘J précoces ~p— () o J2)
L % | pH 7.4 l =
G vésicule de l N
[ transpont > O :
| I clathrnine
t i + protéines
: cynamise l l dadapiation
1 ~
a %—»@ | | Endosomes | =
n tardifs il R
I H 6.5 l extracellulaire
S clathrine P
e + protéines e, ] CYTOSOL
d'adaptation
TGN A
vésicule de membrane
sprort lasmique
anspo L)’S()SOHICS prasmigue
pH 5

Dapres P. Cau, cours de biologie cellutaire,
Ed Elfjpses



lI1.2. Lysosomes
« |dentifiés (1974) par les techniques cytoenzymologiques

Découverte
;" des lysosomes

| Christian de Duve at the
8 Rockefeller University
behind a
centrifuge equipped with
the Beaufay device

Prix Nobel en 1974 partagé
avec Albert Claude et
George Palade




0 Localisation et taille

Taille et morphologie tres variables selon le contenu et le
type de cellule

Réle trés important dans les cellules animales;

Fonction: dégradation de matériels cellulaires



Fonction des lysosomes

membrane Sortie dans
du le cytosol
lysosome via des
perméases

T Acides gras
Lipides — lipases ——m glycérol

‘bases”....
Polysaccharides — g/vcosidases—= Monosaccharides

ﬁgf\\ll =nucléases-gm=Nucléotides ~phosphatases-m=Nucléosides

. , , _ Dipeptides
Protéines —protéasesgme Oli gopeptides = pepridases g Acides =<
amingés

— (Cholestérol

Recyclage des métabolites

pHS

cvtosol

pour la nutrition cellulaire



Lumiere du lysosome pH=7,2

Cytosol Nucléases a hydrolyser
Protéases
Glycosidases
Lipases pH=5
Phosphatases Permeéase
Sulfatases
Phospholipases
Produits de 'hydrolyse
ATPase lysosomale
a protons

31.1: Representation schématique d'un lysosome et de son contenu enzymatique



Origine des lysosomes

EIJH:,DE:.I-.EH: E lltuﬂh”,la

Membrane Lame du R.E.I
[lasmique \ !h;n‘l{'['il' @

Nitochondnre
vacuole .I:.'H.:'LL:'TEHIJI:‘RT%]L-J_UE‘

= phagosome. Vacuole autophagique
= autophagosome
'C!' o

rﬁﬁl-ﬂul&a a hu drolases

la
'hagolysosome Autophagosome lan
= héterolysosome. = Autolysosome.



Lysosomes: fonctions

RN
o anth g e e (" %

Nalure Reviews Molecuiar Cel Biology 6, 79-87 (2005)



Peroxysomes

- Présents dans toutes les cellules
eucaryotes

- Sacs membraneux

- Constitués: d'une membrane et d'une
matrice



‘mode de passage des protéines peroxysomales portant

SAlUE

ptide de destination PST1 en position C-termipale




Fonction des Peroxysomes
1) Action des Oxydases

> Neutralisation de certaines substances toxiques
RH, + O, - R + H,0, « Détoxication »

H,O, = peroxyde d'hydrogene

» Oxydation des Ac gras a longue chaine:
Ac.gras long +O, — Ac.gras court + H,0,

2) Action d'une peroxydase

AH, + H,0, - 2H,0O + A Détoxication d'autres
substrats toxiques par
H;0;

3) Action d'une Catalase )
2H,0, - H,0 + O, Elimination de
l'exces de H,O,



Origine des Peroxysomes

- Controversée:

> Par le phénomene de fission comme les
mitochondries

> Par bourgeonnement a partir du RE
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e Trouver des cadeaux et accessoires pour biologistes et
géologues.
* Trouver des bourses et des écoles privées

3. https://biologie-maroc.com/emploi/
o Télécharger des exemples des CV, lettres de motivation,
demandes de ...

¢ Trouver des offres d'emploi et de stage
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