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Avant-propos

Cet ouvrage est complémentaire de l’ouvrage Exercices corrigés et commentés de Biologie cellulaire (5e édition parue en 2012) publié chez le même éditeur. Il propose de nouveaux exercices originaux adaptés à l’enseignement de Biologie Cellulaire du 1er cycle des études en santé, en PASS et en L.AS, dispensé à la Faculté des Sciences Médicales et Paramédicales de Marseille.

Depuis la réforme du 1er cycle des études en santé mise en place en 2020, la Biologie Cellulaire est enseignée à Marseille par les enseignants de la Faculté des Sciences Médicales et Paramédicales et de la Faculté de Pharmacie :

–en PASS (Parcours d’Accès Spécifique Santé), dans une Unité d’Enseignement (UE) commune de 56 heures comportant la Biologie Cellulaire (30 heures), l’Histologie (14 heures) et la Biologie de la Reproduction (12 heures). En ce qui concerne la Biologie Cellulaire, l’enseignement qui se déroule exclusivement en présentiel, comporte des enseignements magistraux (24 heures) et des enseignements dirigés (6 heures). Les enseignements dirigés portent sur des questions basées sur des problèmes expérimentaux tirés de la littérature scientifique, sur le même modèle que ceux présentés dans cet ouvrage. Cet enseignement est continuité avec celui mis en place à Marseille par les Professeurs Raymond Seite† et Pierre Cau, poursuivi par le Professeur Amapola Autillo-Touati, le Docteur Andrée Robaglia et les Professeurs Patrice Roll et Jean-Paul Borg en PACES.

–en L.AS (Licence « accès santé »), dans une Unité d’Enseignement (UE) commune de 16 heures regroupant la Biologie Cellulaire (6 heures) et la Biochimie (10 heures). Cet enseignement est dématérialisé, sous forme de capsules vidéo. Il comporte uniquement des enseignements magistraux traitant, de manière plus succincte, l’enseignement dispensé en PASS. Il ne comporte pas d’enseignements dirigés.

L’objectif de cet ouvrage est de proposer tout d’abord aux étudiants de PASS et de L.AS, des exercices permettant d’ancrer des notions fondamentales enseignées à la Faculté. Il vise aussi à les entraîner à la méthode travaillée en présentiel au cours des enseignements dirigés, afin qu’ils comprennent les principes et les objectifs de la démarche expérimentale.

Pour cela, l’ouvrage propose deux types d’exercices sous forme de QCM, chaque question comportant de 5 (A à E) à 8 (A à H) propositions :

–Des schémas non légendés. Ces schémas sont issus de l’ouvrage Cours de Biologie cellulaire (5e édition parue en 2012) également publié chez le même éditeur, qui est l’ouvrage de référence de Faculté des Sciences Médicales et Paramédicales de Marseille. Ce type d’exercices permet d’interroger les étudiants sur les notions importantes à connaitre et à comprendre, apprises dans les enseignements magistraux à la Faculté. Ils permettent d’ancrer les connaissances, ces schémas synthétisant un ensemble de notions fondamentales concernant des structures ou des mécanismes moléculaires et cellulaires.

–Des questions basées sur des problèmes expérimentaux tirés de la littérature scientifique qui ont été adaptés aux connaissances des étudiants de PASS. Ces exercices abordent des mécanismes cellulaires de pathologies humaines diverses telles que les infections (virales ou bactériennes), le cancer ou les maladies génétiques. Ils visent à sensibiliser les étudiants à la démarche expérimentale en leur apprenant le cheminement menant, à partir d’une question scientifique et d’une hypothèse initiale, à une conclusion générale.

Ce cheminement scientifique se fait au travers d’expériences variées utilisant différentes méthodes souvent complémentaires (RT-PCR, western blot, immunofluorescence par exemple). Les principes de ces méthodes sont abordés spécifiquement au cours de l’enseignement magistral dispensé en PASS à la Faculté de Marseille. Les résultats de ces expériences sont présentés sous forme de schémas ou de tableaux que l’étudiant doit savoir interpréter. Il doit pouvoir conclure à la fin de chaque expérience en confirmant ou en infirmant l’hypothèse de départ.

Les exercices proposés comportent une conclusion générale qui vise à faire comprendre à l’étudiant, pour chaque problématique, ce qu’ont apporté les expériences menées et les connaissances nouvelles qui sont à en tirer. Pour certains exercices, une vidéo commentée est également disponible via un flashcode.

Ce type de formation va ainsi permettre à l’étudiant de comprendre la démarche expérimentale en « entrant dans la peau » d’un chercheur qui, à partir des résultats obtenus va faire avancer les connaissances sur un sujet, dont la publication dans la littérature permettra une diffusion à la Communauté scientifique. Dans le domaine de la Médecine, ces résultats permettront d’obtenir des avancées dans la connaissance de la physiopathologie des maladies étudiées, étape importante et souvent indispensable pour l’identification de nouvelles cibles thérapeutiques. Celles-ci pourront alors être testées expérimentalement sur des modèles cellulaires et/ou animaux. Au travers de ces exercices, les étudiants doivent également prendre conscience de l’évolution perpétuelle des savoirs qui permet une meilleure connaissance du vivant, avec pour objectif ultime chez l’Homme de mieux traiter ces maladies.
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EXERCICES






Schémas


La cellule


Exercice n° 1 À propos du cycle cellulaire
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nQuestion 1

Concernant les différentes phases du cycle cellulaire :

A. 1 est la phase G0.

B. La durée de la phase 1 varie en fonction du type cellulaire.

C. La cellule se divise au cours de la phase 2.

D. La quantité d’ADN nucléaire double au cours de la phase 2.

E. La cellule n’a pas d’activité métabolique au cours de la phase 3.

nQuestion 2

La phase 4 du cycle cellulaire…

A. …est la phase S.

B. …s’accompagne d’une modification de la compaction de l’ADN.

C. …s’accompagne d’une disparition temporaire de l’enveloppe nucléaire.

D. …est constituée de 2 étapes.

E. …implique des constituants du cytosquelette.

nQuestion 3

A. L’ADN peut être réparé durant toute la phase 4.

B. La phase 4 est la phase la plus courte du cycle cellulaire.

C. Les chromosomes métaphasiques sont visibles dans la cellule au cours de la phase 4.

D. La réalisation d’un caryotype nécessite le blocage de la phase 4.

E. Le caryotype permet d’identifier des anomalies de nombre des chromosomes.

nQuestion 4

A. Les chromosomes métaphasiques sont visibles dans la cellule au cours de 5.

B. 5 est l’interphase du cycle cellulaire.

C. Le caryotype est réalisable sur une cellule en 5.

D. 6 sont 2 cellules filles produites au cours de la phase 4.

E. Les cellules 6 ont le même patrimoine génétique.

nQuestion 5

A. 7 est une phase de sortie du cycle cellulaire.

B. La phase 7 est toujours temporaire.

C. Les molécules 8 sont des facteurs de croissance.

D. Le phénomène 9 peut être déclenché par des anomalies non réparables de l’ADN.

E. Le phénomène 9 est l’apoptose.






Schémas


La membrane plasmique


Exercice n° 1 À propos de ce schéma concernant les protéines de la membrane plasmique
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nQuestion 1

Concernant 1 :

A. 1 est organisé en bicouche.

B. 1 renferme majoritairement du cholestérol.

C. Les phospholipides présents dans 1 ont une tête apolaire.

D. La composition lipidique de chaque feuillet de 1 est identique.

E. Les constituants de 1 peuvent se déplacer par flip-flop.

nQuestion 2

Concernant 2 :

A. Il s’agit d’une protéine transmembranaire.

B. 2 possède obligatoirement un peptide signal.

C. La partie de 2 contenue dans 1 doit être une séquence d’acides aminés hydrophiles.

D. La partie extracellulaire de 2 est souvent N-glycosylée.

E. 2 peut être clivé par une protéase dont le site enzymatique actif est intramembranaire.

nQuestion 3

Concernant 3 et 4 :

A. 3 interagit avec le domaine extracellulaire de 2.

B. 3 peut subir une N-glycosylation.

C. 4 peut contenir des ponts disulfures.

D. 4 peut être C-glycosylé.

E. Les modifications post-traductionnelles de 3 et 4 participent à l’asymétrie de la membrane plasmique.

nQuestion 4

Concernant les molécules 5 et 7 :

A. Certaines protéines G sont ancrées à la membrane plasmique grâce à 5.

B. L’ancrage par 5 à la membrane plasmique de la protéine G monomérique ARF est permanent.

C. Certaines protéines sont ancrées à 1 par l’intermédiaire de 7 associé à 5.

D. NCAM peut être lié à la membrane plasmique grâce à 7.

E. Les protéines ancrées par l’intermédiaire de 7 sont synthétisées dans le cytosol.

nQuestion 5

Concernant 6 :

A. 6 est une protéine intégrale.

B. 6 est une protéine en épingle à cheveu.

C. 6 est présente dans les radeaux lipidiques.

D. 6 est toujours présente dans le revêtement des vésicules d’endocytose.

E. Les LDL sont endocytés dans des vésicules recouvertes de 6.


Exercice n° 2 À propos de ce schéma concernant un complexe de jonction entre 2 cellules épithéliales polarisées
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nQuestion 1

Concernant 1 :

A. 1 est caractéristique de la cellule épithéliale polarisée.

B. Au niveau de 1, l’espace intercellulaire est très étroit.

C. 1 fait intervenir des CAM à long domaine extracellulaire.

D. Toutes les CAM impliquées dans 1 sont Ca2+-dépendantes.

E. 1 contribue au maintien de la différence de composition moléculaire du pôle apical et du pôle basolatéral.

nQuestion 2

Concernant 2 :

A. 2 forme une bande discontinue.

B. L’espace intercellulaire au niveau de 2 est étroit.

C. 2 contient des CAM Ca2+-dépendantes.

D. 2 est en relation avec des microfilaments d’actine.

E. 2 participe au maintien de la forme cellulaire.

nQuestion 3

Concernant 3 :

A. 3 est spécifique des cellules épithéliales.

B. 3 renferme des CAM Ig.

C. 3 contient une plaque dense.

D. 3 est en relation avec des microfilaments d’actine.

E. Une structure comparable à 3 permet la jonction entre la membrane plasmique et la lame basale.

nQuestion 4

A. L’association de 1, 2 et 3 constitue un complexe de jonction.

B. 1, 2 et 3 peuvent se disposer dans n’importe quel ordre pour former une jonction.

C. 4 sont des constituants du cytosquelette.

D. 4 forment un réseau radiaire sous la membrane plasmique.

E. 4 constituent la structure des microvillosités.

nQuestion 5

A. 1 contient des sélectines.

B. Les monomères de 5 sont des protéines globulaires.

C. 5 assurent à la cellule une stabilité mécanique.

D. 5 peuvent se polymériser et se dépolymériser en permanence de manière rapide.

E. 5 sont les microtubules.






Questions expérimentales


La membrane plasmique


Exercice n° 1 Rôle de Scribble et de ERK dans la polarité épithéliale


Expérience 1

Les cellules épithéliales cancéreuses MCF10 cultivées sur une lame basale sont soit non transfectées (NT), soit transfectées par un plasmide contrôle (Ctrl) ou un plasmide qui permet l’expression de Scribble (Scribble).

Les observations et expériences suivantes sont réalisées :

•l’étude de la morphologie des cellules ;

•un Western Blot pour mesurer l’expression des protéines Scribble, Occludine, Claudine-1, ZO-2, de la protéine kinase ERK (ERK) et de ERK phosphorylée (ERKp) ;

•la mesure de la résistance transépithéliale (RTE) ;

•une étude en immunofluorescence pour évaluer la présence de ZO-2 dans les jonctions serrées (JS).

nRésultats

Morphologie des cellules
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JS = Jonction Serrée
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nQuestion 1

Concernant les cellules MCF10 non transfectées :

A. Elles ont des jonctions serrées.

B. Leur membrane plasmique en contact avec la lame basale a une composition différente de celle non en contact avec la lame basale.

C. Elles expriment une CAM à 4 domaines transmembranaires.

D. Elles forment une monocouche cellulaire très peu étanche.

E. Elles adhèrent à la lame basale grâce à des molécules SAM.

nQuestion 2

Les cellules MCF10 transfectées par le plasmide contrôle (Ctrl)…

A. …se comportent comme les cellules non transfectées.

B. …expriment une protéine kinase phosphorylée.

C. …expriment ZO-2 dans les jonctions serrées.

Les cellules MCF10 transfectées par le plasmide qui permet l’expression de Scribble (Scribble) expriment…

D. …moins de ERK.

E. …moins de ERK phosphorylée.

nQuestion 3

Claudine-1…

A. …est exprimée en l’absence de Scribble.

B. …est probablement colocalisée avec ZO-2 lorsque Scribble est exprimée.

C. …est extraite par des détergents.

L’expression de Claudine-1…

D. …dépend de la quantité de ZO-2.

E. …pourrait être inhibée par ERK phosphorylée.

nQuestion 4

La résistance transépithéliale…

A. …augmente quand Scribble est exprimée.

B. …est faible quand Claudine-1 est absente.

C. …augmente quand la phosphorylation de ERK diminue.

La formation de jonctions serrées fonctionnelles…

D. …nécessite l’expression de Scribble.

E. …nécessite l’expression de Claudine-1.


Expérience 2

Les cellules MCF10 sont traitées individuellement par :

•un siRNA contrôle (siCtrl) ;

•un siRNA dirigé contre ERK (siERK) ;

•un tampon seul (tampon) ;

•un inhibiteur de kinase (InhK).

Dans chaque condition, le niveau d’expression (unité arbitraire) de ERK, ERKp, Fra1 (un facteur de transcription) et la résistance transépithéliale (RTE) des cellules sont évalués.

nRésultats
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nQuestion 5

Le traitement par siERK…

A. …élimine complètement l’expression de ERK.

B. …diminue la quantité de ERKp.

C. …augmente l’expression de Fra1.

Le traitement par InhK…

D. …diminue l’expression de ERK.

E. …est plus efficace que le traitement par siERK sur l’expression de Fra1.

nQuestion 6

La résistance transépithéliale…

A. …augmente autant en exprimant Scribble qu’en utilisant InhK.

B. …pourrait être diminuée par l’expression de Fra1.

L’expression de Fra1…

C. …augmente en présence de ERK.

D. …diminue en présence de ERK phosphorylé.

E. …pourrait inhiber la formation de jonctions serrées.






Schémas


Matrice extracellulaire – 
Polarité Cellulaire


Exercice n° 1 À propos de ce schéma concernant les effets du clivage de protéines membranaires
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nQuestion 1

Les molécules…

A. …1 sont impliquées dans des processus d’adhérence.

B. …2 sont des protéases qui participent au remodelage de la matrice extracellulaire.

C. …1 sont les cibles des molécules 2.

D. …2 dégradent le collagène.

E. …2 dégradent la fibronectine.

nQuestion 2

La molécule…

A. …3 est présente dans les jonctions adhérentes.

B. …3 n’est active qu’en présence de potassium.

C. …4 est adressée à la membrane plasmique en suivant le flux membranaire vectoriel et permanent.

D. …4 est insérée dans la membrane plasmique par exocytose.

E. …4 reconnaît spécifiquement des résidus tyrosine.

nQuestion 3

La molécule 5…

A. …est composée de 2 sous-unités glycoprotéiques alpha et beta.

B. …est une protéase.

C. …est dépendante de 6 pour ses fonctions d’adhérence.

D. …se lie à la laminine.

E. …reconnaît la séquence RGD(S) de la fibronectine.

nQuestion 4

L’ion ou la molécule…

A. …6 peut rentrer dans la cellule par des canaux potentiel-dépendants.

B. …6 peut être stocké dans des compartiments du système endomembranaire.

C. …7 peut être le récepteur d’un facteur de croissance.

D. …8 reconnaît spécifiquement la molécule 7.

E. …7 et 8 peuvent être clivées par des protéases.

nQuestion 5

Le ou les effet(s)…

A. …9 peut impliquer des protéines G monomériques.

B. …9 peut entraîner un remodelage du cytosquelette.

C. …9 et 10 ne peuvent pas être observés simultanément dans une même cellule.

D. …10 peut être provoqué par le clivage de la molécule 7.

E. …10 peut être observé dans des cellules cancéreuses.


Exercice n° 2 À propos des différents modes de sécrétion et du phénomène de transcytose
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nQuestion 1

Concernant la structure 1 :

A. Il s’agit d’une jonction intercellulaire contenant des molécules à domaines extracellulaires courts.

B. Les interactions entre cellules au niveau de la structure 1 se font grâce à des récepteurs appelés SAM (Substrate Adhesion Molecules).

C. Elle forme une bande complète autour des cellules épithéliales.

Concernant la molécule 2 :

D. Elle traverse la membrane plasmique par diffusion simple.

E. Elle se fixe sur un récepteur membranaire.

nQuestion 2

A. Les phénomènes 3 et 4 participent à 5 qui est un processus de communication avec diffusion du signal dans la circulation sanguine.
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