
TISSU CONJONCTIF

(Ouvrage: «  l'origine des individus » de Kupiec)

I – Généralités:

Définition:

Le TC appartient aux tissus mésenchymateux avec les tissus squelettiques (T. cartilagineux. et T. osseux) et le sang.

Rôles mécaniques (Protection et jonction des organes : ligaments os/os, capsules et tendons muscle/os et aponévroses), métaboliques et de défense.

Histologiquement : cellules non jointives (résidentes ou migrées) dispersées dans la MEC (matrice extracellulaire) et souvent mobiles. 

NB : le mésenchyme s’oppose au parenchyme qui désigne les tissus des organes nobles. Le mésenchyme est un tissu qui est considéré comme un tissu de remplissage et de soutien.

Le tissu musculaire appartient au tissu conjonctif ( plus que le tissu adipeux blanc ).

[ Des cellules « ancêtres » communs des myocytes et des adipocytes bruns ne sont pas « ancetre » des adipocytes blancs.

La graisse brune est donc plus proches du muscle que de la graisse blanches sur le plan embryologique. ]

MEC:
- charpente macromoléculaire (fibres ou autres éléments)


- substance dissoute


- eau

La proportion de ces différents éléments détermine les types de TC (classification).

Les fibres ont surtout un rôle mécanique de soutien (fibre de collagène, de réticuline ou élastique). 

Les autres macromolécules, les substances dissoutes, et l’eau constituent la substance fondamentale qui est un milieu d’échange métabolique et de migration cellulaire.

Les diverses cellules conjonctives ont pour fonctions:

· la synthèse de la MEC (les épithéliums et les endothéliums y contribuent aussi)

· la synthèse de métabolites

· la défense de l’organisme

Les TC sont le siège de la réaction inflammatoire, ils sont vascularisés.

NB:  les TC ont une origine mésodermique.

Mésenchyme embryonnaire = Tissu Conjonctif embryonnaire d’origine mésodermique.

On retrouve du mésenchyme embryonnaire dans la pulpe dentaire chez l'adulte.

II - Les cellules du TC:


1) Fibroblaste:

· Seul type cellulaire présent dans tous les TC.

· Cellules fusiformes, étoilées de 20 à 30 µm de longueur et 5 à 10 µm de diamètre, avec des prolongements plus ou moins longs et plus ou moins ramifiés.

· Leur taille varie en fonction du niveau de leur activité. 

· Le fibrocyte peu actif est de volume plus réduit que le fibroblaste qui prolifère : noyau ovale, volumineux nucléoles, cytoplasme basophile avec REG et Golgi développés (protéosynthèses élevées)

· Membrane plasmique riche en puits revêtus portant des récepteurs ( endocytose )

Les fibroblastes forment un réseau interconnecté à l'échelle de l'organisme.

[Images de fibroblastes fabriquant le collagène]

Rôles :

Élaboration de nombreux éléments de la MEC : protéine des fibres, glycoprotéines de structures, protéoglycanes, acide hyaluronique.

Métabolisme des lipoprotéines et du cholestérol : le fibroblaste possède des récepteurs membranaires pour les LDL (lipoprotéines de basse densité. cf. pathologie athéromateuse.)

Défense anti-infectieuse bactérienne et virale (sécrétion d’interféron β )

Fibroclasie : destruction des fibres de collagène (collagénases), des fibres élastiques (élastase), active dans les processus cicatriciels.

Origine des fibroblastes : 

Essentiellement locale à partir de cellules souches mésenchymateuses.


2) Les cellules réticulaires:


Avec les fibres de réticuline (collagène de type III) qu’elles élaborent, les cellules réticulaires forment le tissus réticulaire constituant la trame des ganglions lymphatiques de la rate, de la moelle osseuse et de ceux du foie.

La cellule réticulaire est une cellule fibroblastique étoilée dont les prolongements, entre en contact avec les prolongements de ses semblables pour former un vaste réseaux.

Réseau réticulaire doublé d’un réseau fibreux = différenciation en adipocyte.


3) Les myofibroblastes:

Peu abondant dans le tissus de soutien.

Possède à la fois des caractéristiques de fibroblaste (sécrétion de composants de la MEC) et de cellules musculaires lisses (contractilité).

En MO ils ont un aspect de fibroblaste, mais en MET présence de filaments d’actine et de myosine aux propriétés contractiles. 

Protéines contractiles également détectables en IHC.

Après une lésion soit ils se multiplient à partir de myofibroblastes, soit se différencient à partir de fibrocytes : produisent le collagène et assurent la rétractation du tissus fibreux cicatriciel jeune.

NB: Seconde hypothèse: le myofibroblaste est alors un fibroblaste spécifique « le phénotype des fibroblastes est modulable en fonction de leur degré d’activation », par exemple = transformation en myofibroblaste.


4) Adipocytes ou cellules graisseuses:

Cellules spécialisées dans la mise en réserve des lipides.

Cellules dispersées ou regroupées dans les tissus adipeux présentant aussi un rôle de coussin protecteur.

Cellules toujours au contact des capillaires sanguins.

2 types: adipocyte blanc et adipocyte brun (absent chez l'adulte humain)

Origine : Cellules mésenchymateuses indifférenciées →  mitoses → adipoblastes →  adipocytes

Mitoses sous l'effet de l'excès de nourriture ou sous commande hormonale (AGF hypophysaire, oestradiol ovarien).

AGF=adipocyte growth factor.

NB: La multiplication cellulaire est plus marquée pendant l'enfance et la péri puberté.



a) Adipocyte blanc:

Grande cellule de 100 à 150 µm de diamètre, sphérique ou polyédrique, à noyau dense refoulé sur un bord.

Mince couronne de cytoplasme (0,5 µm d'épaisseur).

Cytosquelette réduit.

Très grosse vacuole de graisse sans membrane : 95% de triglycérides, quelques acides gras libres et quelques pigments caroténoïdes. 

Au total 15 Kg de triglycérides chez l'homme.

Les lipides apparaissent jaunâtre.

Vacuoles solubles dans les solvants → paraffine (hydrocarbure benzénique) mais conservée sur coupe à congélation (colorants liposolubles exigés).

Adipocyte blanc à maturité: on parle d'adipocyte uniloculaire → la vacuole.

Métabolisme très actif avec contrôle hormonal:

Liposynthèse (insuline)

Stockage généralement court

Lipolyse (adrénaline, glucagon) répartition cellulaire et tissulaire (hormones sexuelles et glucocorticoïdes).

Sécrétion d’adipocytokines dont la leptine ou hormones stimulant l'appétit (adipocytokines: fonctions endocrines du tissus adipeux).



b) Adipocyte brun:

50 µm de diamètre.

Important cytosquelette.

Adipocyte multiloculaire car nombreuses vacuoles lipidiques séparées par de nombreuses mitochondries.

Exclusivement en amas cellulaires formant la graisse brune.

Rôle dans la thermogenèse :

La membrane interne des mitochondries contient une protéine ( la thermogénine ) qui fixe et transporte les protons libérés lors de l'oxydation des graisses : 

→ l'énergie libérée est convertie exclusivement en chaleur ( et donc pas en ATP ).


5) Macrophages:

· Famille cellulaire ubiquitaire et polymorphe de longévité variable pouvant aller jusqu'à plusieurs mois.

· Origine médullaire (moelle osseuse rouge) transit sanguin des formes jeunes (monocytes) avant l'exercice de leurs fonctions de défense dans le TC pour l'essentiel.

· Cellules dotées d'un cytosquelette abondant essentiel à leur grande mobilité ( cellules qui se déplacent par « diapedèse »).

· Présence de nombreux lysosomes I et II, qui contiennent  de nombreux corps étrangers phagocytés.

· Morphologie très variable selon leur localisation anatomique.

Rôle de défense contre des éléments étrangers:

· Phagocytose

· Sécrétion de substances toxiques, germicides

· Déclenchement des réactions immunitaires

	Nom
	Localisation
	

	Monocyte
	Sang
	Forme immature sanguine

	Histiocyte
	TC lâches
	Peu actif

	Cellule de Kupffer
	Capillaires sinusoïdes hépatiques
	50% du total des macrophages

	Macrophage des tissus hématopoïétiques
	Tissus myéloïdes et lymphoïdes
	Aide à l’hématopoïèse

	Macrophage du poumon
	Surface alvéolaire des cellules à poussière
	

	Macrophages des séreuses
	Plèvre, péritoine
	

	Microgliocyte
	Tissu nerveux
	

	Ostéoclaste 
	Os 
	Résorption de l’os, multinucléé par fusion

	Cellule de Hoffbauer
	Placenta 
	

	Cellule épithélioïde
	Granulome inflammatoire achronique
	Amas compact de macrophages

	Cellule géante
	Granulome inflammatoire chronique
	Polycarionique ou multinucléé par fusion



6) Lymphocytes:

C’est une population cellulaire définie sur des critères morphologiques mais correspondant à des cellules fonctionnellement très différentes :

· cellules impliquées dans les défenses immunitaires

· cytotoxiques

· indifférenciées

Localisation préférentielle dans les TC spécifique de formation lymphoïdes. Abondance dans le sang (classés parmi les leucocytes) et dans la lymphe.

Lymphocytes = populations hétérogène et ubiquitaire

	T lymphocyte
	thymus
	Immunité cellulaire

	B lymphocyte
	Bourses de Fabricius ( oiseau)
	Immunité humorale

	Lymphocyte  nul
	
	Ni T ni B

	LGL ( large granular lymphocyte )
	
	Propriétés cytotoxiques anti - tumorales et anti - virales :

( 2 catégories)

 - Natural Killer ( NK )

 - dépendante des anticorps


Les NK sont autonomes, ils fonctionnent sans l'aide des anticorps.

Certains LB se différencient soit en LB à mémoire  ( longevité marquée ) soit en plasmocyte qui migrent alors vers la médullaire du ganglion lymphatique ou vers d'autres tissus ( pas dans le sang normalement ) . Ils ne se divisent pas et ne meurent pas.

Le plasmocyte secrète de grandes quantité d'immunoglobuline ( anti - corps ).

Ils ont un aspect ovale 15 x 20 microns, il sont mobiles.

Leur noyau est refoulé à un pôle avec une chromatine en roue de char  et leur cytoplasme possède des REG abondants qui sont basophiles et l'appareil de Golgi est volumineux

En MO: il laisse un croissant clair.


7) Mastocytes:

Présents dans presque tous les TC.

Fréquents à proximité du milieu extérieur dans la peau, les voies respiratoires, le tube digestif.

7000 mastocytes/mm3 de peau humaine (7 millions de mastocytes par ml)

Cellules mobiles, ovales de 12 à 20 µm de diamètre.

Leur noyau n'est pas lobé (terme  ''Unilobé'' non approprié ) à l'inverse des granulocytes basophiles sanguins.

20 à 50 % du volume cytoplasmique est occupé par des granules.

La MET révèle la membrane limitant ces granules en périphérie et leur contenu lamellaire ou pseudo cristallin.

Cytochimie (MP) : granules basophiles et métachromatiques vis à vis des colorants 


      cationiques (= caractère polyanionique)

Biochimie: 

· Révélation: dans les granules contenant héparine ( PG très sulfaté et donc très 

anionique ), histamine ( vasoactive ) et protéases ( tryptase et éventuellement chymase ).

·  Le reste du cytoplasme est plus ou moins riche en médiateurs lipidiques de l'inflammation tels les PG et les leucotriènes ( métabolites de l'acide arachidonique ) et riche en substances chimiotactiques (attirant notamment les polynucléaires éosinophiles).

· La membrane plasmique est riche en récepteurs pour le fragment cristallisable (Fc) des Ig E.

On distingue 2 types de Mastocytes:

· Mastocytes à tryptase et chymase (MCTC) ou MastocytesC du TC : ubiquitaires (notamment cutanés), riches en héparine et produisant des leucotriènes

·  MC à tryptase (MCT) ou Mastocytes muqueux : dans l'intestin et les poumons, ils possédant aussi des CSPG  et produisent des prostaglandines, ils sont très riches en

      R Ig E et ont des Ig E intra cytoplasmiques, peu ou pas de chymase.

Le contenant des granules est libéral selon deux modalités distinctes:

· dégranulation anaphylactique: brutale et massive voire totale ( AND ) et

· dégranulation ménagée ( PMD )

(Les mastocytes sont encore mal connus)

Ils jouent un rôle dans la défense notamment contre les parasites.

Ils augmentent :

· les mouvements des cellules ou molécules de défense vers les sites d'invasion (accumulation de polynucléaires neutrophiles et éosinophiles).

· la perméabilité vasculaire ( sortie des anticorps (Ig) ) et autres molécules plasmatiques).

· la contraction des bronchioles et la production de mucus ( impliqués dans le phénomène d'asthme ).

Les mastocytes (non sanguins), avec les polynucléaires basophiles (essentiellement sanguins), sont responsables de l'hypersensibilité immédiate : 

La fixation d'antigènes sur les IgE membranaires induit un pontage moléculaire entraînant la dégranulation (fusion des membranes granulaire et plasmique) avec libération de médiateurs préformés contenus dans les granules et la synthèse de médiateurs néoformés : 

→ médiateurs lipidiques (leucotriènes et cytokines).

Après dégranulation, la reconstitution des réserves se fait en quelques minutes.

C’est la dégranulation excessive qui entraîne des réactions allergiques : 

· réactions cutanées locales : urticaire, eczéma

· constriction des fibres musculaires lisses avec asthme

· vasodilatation, oedème de Quincke, migraine

· au pire, choc anaphylactique si mise en jeu simultanée de trop nombreux mastocytes (chute de tension sanguine, état de choc)

Origine médullaire des mastocytes, avec intervention précoce de cytokines médullaires mais achèvement probable de leur différenciation dans le TC périphérique sous l’effet de facteurs fibroblastiques (SCF)voir T lymphocytaire pour les MCT.

Les polynucléaire basophiles appartiennent à l’une des lignée des granulocytes , se différencient  quand à lui dans la moelle osseuse hématogène.

NB:   Le polynucléaire  basophile, a un noyau, plurilobé et il possède dans ses granules qui sont plus grands d’autres  protéoglycanes sulfatés que l’héparine sous l'influence notamment de l'interleukine 3 ( Il3 ).


7)Autres cellules:

Le TC est le lieu d'activité principal des granulocytes (= polynucléaires) sanguins : neutrophiles, éosinophiles et basophiles (les plus rares). Le TC contient aussi quelques cellules pigmentaires (= mélanocytes) et des cellules spécialisées dans la fonction immunitaire (cellule présentatrices d'antigènes).

NB: Il existe 5 types de cellules  de soutien:

- Fibroblastes
TC

- Myofibroblastes
TC

- Adipocytes
TC

- Chondrocytes
 cartilages

- Ostéocytes
os

III - La MEC:

Milieu riche en eau, avec de petites molécules en solution (sels minéraux, sucres, polypeptides) et de volumineuses macromolécules (MM).

MM visibles en MP = fibres de collagène, fibres de réticuline, et fibres élastiques de l'histologie classique (fibres conjonctives). 

MM non visibles par histologie classique, comprises dans la substance fondamentale (phase ''optiquement vide'' distinguée des fibres ''visibles''). 

Mais l'opposition fibres/substance fondamentale est devenue injustifiée sur les plans biologique et technique.

Préférer un classement en 4 groupes de macromolécules :

 
- les nombreux types de collagènes, les plus abondants d'entre eux sont sous forme de fibres.


- les molécules de fibres élastiques : (MET seule la fibrilline est fibrillaire, l'élastine reste amorphe).


- les protéoglycanes (PG) extracellulaires (ou interstitiels).


- un ensemble de glycoprotéine de ''structure'' plus ou moins fibrillaire bien connus.


1) Les protéoglycanes (PG):

A inclure dans les glycoprotéines (GP) sensus lato, elle même à inclure dans les glycoconjugués au côté des glycolipides.

Souvent considérés comme amorphe mais certains apparaissent fibrillaires par cytochimie ultra structurale en MET.



« Les PG ne sont pas amorphes !!! »

	PG
	GP au sens strict

	Taux de glycannes : en générale 90%
	Plus faible

	glycannes linéaires et long
	branchés et courts

	unités disachariques répétitives +++

(hexosamine – acide uronique) n
	Absentes

	Absents ou rares
	Acide sialique, fucose, mannose fréquent

	Groupes ester sulfate nombreux
	Absents

	Liaison O-glycosidique
	Autre type de liaison N- ou O- glycosidique

	En général, +grands (de qq 100N à qq milliers de Da)
	

	Xylulose-sérine ou xylulose-thréonine
	

	Un axe protéique lié de façon covalente à des GAG linéaires (au moins 1 GAG à temps partiel)
	Axe protéique et des oligosaccharides souvent branchés

	Poids moléculaire très variable (x104 à 106)
	103 à 105


Grande hétérogénéité de taille pour un type de PG. En effet les GAG n'ont pas tous la même longueur : n varie de part et d'autre d'une moyenne.

Un GAG est très anionique :

-COOH sur acides uroniques ?

- SO3- optionnels sur les 2 éléments du disaccharide d'où basophilie et réactions métachromatiques des GAG vis à vis des colorants cationiques.

PG caractérisé par un a.a. lié à xylose -galactose -galactose -acide glucoronique puis motif répété (GAG) : hexosamine, acide uronique …

Différents GAG de la MEC :

hyaluronate (ou acide hyaluronique) longues chaînes libres et non sulfatées (4000 à 8000 kDa, 300 nm3 max)

GAG sulfatés plus acides (plus anioniques) à chaînes plus courtes donc plus rigides


- chondroitine sulfate


- keratane sulfate : pas d'acide uronique mais un galactose liaison N-glycosidique (= exception)


- dermatane sulfate


- heparane sulfate

Dans le domaine GAG il y a une multitude de branchement GAG.

NB : à côté des grands PG (agrécannes, versicanes formant des édifices supra-moléculaires avec acide hyaluronique) et des petits PG interstitiels ou extracellulaires (décorine sur le collagène fibrillaire avec un seul GAG, perlécane dans les lames basales avec 3 GAG).

Il existe aussi :


- des PG intracellulaires et notamment intra granulaires (ex : héparine dans les granules des mastocytes)


- des PG sur la membrane plasmique (liaison covalente ou hydrophobe)

Il existe 2 autres façons de classer les PG :


a) d'après la nature des GAG


b) d' après la nature de l'axe protéique (donc d'après le gène)

Les différents types d'axe protéiques possèdent différents assortiments de domaines variés (depuis extrémité NH2, jusqu’à extrémité COOH) : zone d'ancrage des GAG (sérine-glycine répété), domaine EGF, domaine lectine, domaine laminine, par exemple.

Les PG de la MEC sont synthétisés par les fibroblastes, chondroblastes, ostéoblastes, cellules synoviales ou les cellules musculaires lisses selon le type de tissu.

Le turn over des grands PG interstitiels est très rapide.


Exemple : effet de la chondroitinase sur le cartilage des oreilles de lapin.


Digestion des PG et resynthèse en quelques heures

Les grands PG interstitiels charpentent la MEC des TC. Ils permettent leur résistance à la compression (+++) et lui donne la consistance d’un liquide ± visqueux (PG non compressibles)

NB : le collagène inextensible assure la résistance des TC à l'élongation.

Les PG régulent les échanges moléculaires à travers le TC. Ils peuvent s’opposer au passage de grosses molécules et même de virus (notion de volume exclu).

Ils contrôlent les conditions biochimiques et osmotiques du milieu, se lient à diverses protéines (collagène, hydrolase), à des cytokines, à des facteurs de croissance, et à des ions (notamment cations, capte le Ca2+).

Glycoprotéine de structure

Rôles encore très partiellement connus dans l'organisation du TC mais jouant sur les relations cellule/cellule et cellule/matrice.

Fibronectine

La plus connue, N-glycoside protéine, 220 kDa, pouvant interagir avec la fibrine, le collagène, l’héparane sulfate et les cellules … ?...

Famille des 3 tenascines

Laminines

Un des constituants majeurs des lames basales.

Collagène

Très grande ancienneté phylogénétique : depuis environ 650 million d’année : les champignons et tout le règne animal possèdent du collagène.

Le collagène génère de la colle (la gélatine) par hydrolyse saline à 100° C.

A inclure dans les scléroprotéines = protéines fibreuse (très résistantes sauf à la collagénase), constituant majeur du cuir. 

C’est la plus abondante des protéines extracellulaires de l'organisme, 1/4 du poids sec, 1/4 des protéines des mammifères.

Synthèse par fibroblastes, chondroblastes, ostéoblastes ...

Il existe au moins 20 types de collagène, tous constitués par l'assemblage de tropocollagène comportant 3 chaînes polypeptidiques enroulées en triple hélice (chaîne α). Le domaine caractéristique est une triple hélice rigide et inextensible à motif répété.

Tropocollagène = 300 nm de longueur × 1,5 nm de diamètre.

Chaînes α : PM 95 à 100 kDa, Synthétisées sous forme d'un précurseur = le pré-pro-collagène PM 95 à 100 kDa.

Pré- pro- collagène (Perte segment)  pro- collagène (pré- clivages des telopeptides) tropocollagène (1050 aa.)

Biosynthèse du collagène I : 

1- REG : clivage segment « pré- »  élongation de la chaîne (mise en place des télopeptides)  hydroxylation proline et lysine.

2- Golgi : glycosylation hydroxylysyl  formation triple hélice (par établissement de ponts S-S dans les peptides d’élongations = partie rigide).

3- Vésicule post golgienne : excrétion procollagène.

4-  Excrétion : clivages des peptides extensivent.

Peptidase du procollagène  tropocollagène  association différentes molécules de tropocollagène pour forme de cellules myofibrillaire.

Classification des collagènes :


Il existe 20 gènes de chaîne α connus


Il existe 3 classes de chaînes α : α1, α2, α3

α1 : numérotées de I à VIII 

α2 : numérotés de I à IX

Les différents types de collagène connus résultent de l'arrangement de ces différentes chaînes α en homo ou hétérotrimères.

Exemple:
Type I: α1(I)2 α2(I)


Type II: α1(II)3


Type IV: α1(IV)2   α2(IV)

Collagènes fibrillaires : le domaine tri hélicoïdal est ininterrompu et il polymérise.

Les fibrilles de collagène I, II et III donnent des fibres. On en déduit le passage par des formes fibrillaires. 

Type I: α1(I)2 α2(I) 

Os, tendon, ivoire, derme, muqueuse, ligament, aponévrose, cartilage fibreux, cornée

Domaine collagène : 96 %

Le plus abondant, formes des fibrilles : 10 à 300 nm de diamètre visibles en MET (striations périodiques caractéristiques : 67 nm) et pouvant s'associer en fibres (visibles en MP) puis éventuellement en trousseaux de fibre.

Fibrilloformation du collagène de type I : modèle in vitro de fibrilloformation : auto assemblage in vitro de molécules de tropocollagène purifiées. Correspondance avec l'aspect en coloration négative en ME.

Existence tous les 67 nm d' a.a chargés.

Pour avoir un maximum de stabilité, les différentes molécules de collagène vont s'apparier longitudinalement en se décalant de 67 nm => striation périodique du collagène.

Les lacunes de 35 mm situées entre molécules vont pouvoir fixer un agent contrastant, d'où la périodicité de 67 nm.

Existence d’interactions spécifiques entre :

- fibre de collagène

- les molécules de protéoglycanes


« liaison » tous les 67 nm…

trousseaux de fibre de collagène : une fibre = 0,5 à 3 μm, adipocyte blanc = 150 μm de diamètre.

Le collagène fibrillaire est constitué de molécules orientées, et est visible sans coloration par microscopie des secondes harmoniques (SHG).

Le collagène est fort générateur de secondes harmoniques.

Type II: α1(II)3 : petites fibres dans cartilage hyalin ou élastique, corps vitré (oeil)

Type III : α1(III)3 : petites fibres dans derme, vaisseaux, poumons, charpente du foie et des organes lymphoïdes ou hématopoïétiques = fibres de réticuline : fibres argyrophiles (imprégnation argentique), PAS +

En MET : fibrille de 20 µm de diamètre avec striation périodique et en réseau. Nombreuses interactions avec PG ce qui empêche la formation de fibres épaisses.

Collagènes fibrillaires ne formant pas de fibres :

- type V : fines fibrilles, on les trouves dans les lames basales placentaires, muscles lisse et strié.

- type VI : micro fibrilles dépourvues de striation en MET, ubiquitaire et associé aux fibres élastiques.

- type VII : micro fibrilles striés : fibres d'ancrage dans les lames basales de la peau et de l'amnios (proximité des hémidesmosomes)

- type X et XI (fibrillaires ou à courtes chaînes) dans le cartilage (avec le IX)

Collagènes non fibrillaires : les peptides d'extension ne sont pas clivés, le domaine tri hélicoïdal est interrompu (d’où la flexibilité) : IV, VI, VII à X, XII à XIX

Type IV :   α1(IV)2 α2(IV) forment des feuillets dans les lames basales.

Monomère de 7S, avec extrémité N et C terminales.

N terminal peut former des tétramères

C terminal forme des dimères

Collagène VIII : en treillis hexagonal dans la membrane de descenet (de la cornée) qui est une épaisse lame basale (10 μm), supportant l’épithélium postérieure de la corné.

X à courte chaîne dans le cartilage calcifié.

L' élastine, les fibres élastiques et les filaments perlés

Les fibres élastiques sont présentes dans la plupart des TC (derme, paroi artérielle, mésentère, TC du poumon, ligaments élastiques) et leur confèrent leur élasticité.

Les fibres élastiques en réseau anastomosé ou en lame plus ou moins épaisse (paroi des vaisseaux) se déforment et reviennent à leur dimension initiale correspondant à leur plus faible niveau d’énergie.

En MP, les fibres élastiques sont visibles par leur birefringence (contraste de phase) ou par des colorations spéciales :


- gomori : violet (fuschine paraldéhyde)


- orcéine : brun

Sclérose = remplacement des fibres élastiques par des fibres de collagène.

Très insolubles, ces fibres élastiques résultent de l'assemblage supra moléculaire d'une protéine abondante et amorphe : l'élastine, et d'un réseau micro fibrillaire de 10-12 nm de diamètre localisé à la périphérie de l'élastine, ''les micro fibrilles riches en fibrilline'' ou filaments perlés.

Synthèse par le fibroblaste et les cellules musculaires lisses sous forme d'un précurseur : la tropoélastine (comme le tropocollagène). Chaînes polypeptidiques spiralées (déformables) liées par des a.a. cycliques (desmoxines et isodesmosines) résultant de la polymérisation de 4 molécules de lysine.

Elastine : 4 résidus lysils s'associent pour former ce que l'on appelle la desmosine.

La liaison des chaînes polypeptidiques par les desmosines est extra cellulaire et sous contrôle de lysyl oxydases (inhibées par les fumées). Synthèses limitées au cours de la vie avec un maximum au cours de la vie foetale et des premières années.

Augmentation des rides avec l'âge.

L'élastine est une holoscléroprotéine encore + résistante que le collagène à différents agents physiques ou chimiques, sensible à l’élastase. 30% glycine, 30 % leucine, 15% proline.

Les fibrillines (glycoprotéines riches en cystéine) sont les constituants majeurs du réseau micro fibrillaire associé à l'élastine amorphe (peau, ligaments…)

Dans des tissus élastiques dépourvus d’élastine, telle la zonule (ligament maintenant le cristallin) par exemple, les microfibrilles riche en fribrilline sont organisé en agrégat ou faisceau isolé.

Leur étude après ombrage tournant ou en microscopie à force atomique a permis d'observer ces microfibrilles de 10-12 nm de diamètre, sous forme de filaments perlés avec une période de 55 nm.

Les ''microfibrilles riches en fibrilline'' ne sont donc pas toujours (comme dans la peau, les tendons …) associées à l'élastine.

Il existe aussi des micro filaments de fibrilline liant certaines lames basales à la MEC du ''tissu élastique'' (ancrage de la fibre élastique à la lame basale).

La maladie de Marfan et d'autres fibrillinopathies associées sont liées à des mutations du gène 1, l’arachnodactylie à une mutation du gène 2.

Les fibrillines possèdent des domaines de type EGF, et quelques domaines homologues des protéines de liaison du TGF β.

tissu osseux

Définition

Tissu mésenchymateux dont la MEC est imprégnée de sels minéraux cristallisés  rigidité, imperméabilité et opacité aux rayons X

Tissu vivant en perpétuel remaniement, il contient des cellules (les ostéocytes) au sein même de sa MEC minéralisée. Très vascularisé, les nutriments apportés par le sang gagnent les cellules par de très fins canalicules ménagés dans la MEC. La croissance de l’os ne peut se faire que par opposition et son renouvellement implique sa destruction préalable.

Fonctions mécaniques :
- charpente

- protection du système nerveux et de la moelle osseuse

Fonctions métaboliques : calcium, phosphate

MEC osseuse

Tissu le moins hydraté avec encore 50% d’eau. Les PG sont présents mais en faible quantité.

Abondance de collagène de type I exclusivement. Une GP de structure, l’oestéonectine est liée au collagène et aux sels minéraux.

Sels minéraux qui représentent 70% du poids sec de la MEC et sont disposés le long des fibrilles du collagène à l’intérieur des fibres.

Cristaux d’apatite hydratée : Ca10 [PO4]6 [OH]2

Il y peut y avoir substitution de nombreux radicaux phosphates par des carbonates et présence de radicaux citrate et silicate à la surface des cristaux de même que quelques arréniates (médecine légale).

Le remplacement de radicaux hydroxyles par des fluorures renforce la densité de la MEC. 

Les alcalino-terreux (strontium et baryum) peuvent prendre la place du calcium.

NB : contamination par le 99Sr ( fission) = danger pour l’hématopoïèse (qui siège dans la moelle osseuse !)

Taille des cristaux d’hydroxyapatide (cristaux de la MEC) : 50 nm de long par 30 nm de large par 3 nm d’épaisseur. Forme hexagonale.

La surface du cristal fortement ionisée retient de l’eau provenant de la matrice avoisinante  couche hydratée ionisée dont les ions Ca2+ et PO42- sont facilement ionisables pour être mis en circulation.

Décalcification de l’os 

- soit par calcination à 900°C  modèle léger cassant ;

- soit par décalcification acide (EDTA)  modèle léger souple ;

Le tout sans modification de forme ni de dimension.

Cellules osseuses

La synthèse de la MEC est le fait des ostéoblastes. La destruction osseuse (nécessaire à son remaniement ou à son renouvellement) est le fait des ostéoclastes = macrophages plurinucléés.

Il existe aussi dans l’os des ostéocytes, des cellules bordantes : des cellules souches ostéo-progénitrices (préostéoblastes).

L’activité des cellules osseuses sont associées et coordonnées au sein d’une unité de remodelage.

Les activités des cellules osseuses sont modulées par :

- des contraintes mécaniques (pesanteur,…) dont les stimuli sont transmis aux ostéoblastes via les ostéocytes.

- des facteurs généraux hormonaux :


Le plus souvent la parathormone pour mobiliser le calcium osseux, 


la calcitonine pour favoriser le stockage des ions calcium et phosphore,


les oestrogènes et les glucocorticoïdes,


la vitamine D pour l’absorption intestinale du calcium.

La production locale par les cellules osseuses elles-mêmes et les cellules de la moelle hématogène proche de cytokines et de facteurs de croissance : interleukines par exemple.

Ostéoblastes et ostéocytes

Les surfaces interne et externe de l’os sont presque partout recouvertes d’une couche de cellules prismatiques qui sont les ostéoblastes et les cellules bordantes de l’os.

Les ostéoblastes synthétisent l’ostéoïde et contrôlent la minéralisation.

L’ostéoïde est une mince pellicule de MEC non calcifiée : (collagène I, PG …) qui va rapidement se charger en minéraux.

L’ostéoblaste concentre les ions phosphores grâce à une phosphatase alcaline à partir du glucose-6-phosphate.

Les mitochondries contribuent à l’accumulation du calcium dans les vésicules de calcification qui sont excrétées dans l’espace extracellulaire.

Les GAG piègent le calcium, il se forme une solution saturée de calcium dans le milieu extracellulaire avoisinant. La cristalisation se fait par nucléation. La structure régulière du collagène de type I est alors essentielle. La croissance des cristaux se fait par épitaxie. Le front de calcification (interface ostéoïde/os calcifié) progresse de 0,7 µm/jour.

Certains ostéoblastes deviennent les cellules bordantes : cellules aplaties quiescentes recouvrant l’essentiel des surfaces osseuses. Elles sont disposées sur une très fine couche de collagène qui ne se minéralise pas.

D’autres cellules s’enferment dans des lacunes (ostéoplastes) et la MEC calcifiée pour donner des ostéocytes : ces cellules fusiformes au grand axe parallèle à la surface osseuse ont un rôle de mécanorécepteurs. Les ostéocytes sont reliés entre eux (et avec les ostéoblastes ou les cellules bordantes qu’ils informent) par de fins prolongements cytoplasmiques (reliés par des GAP junction = jonction communicante) cheminant au sein de la MEC calcifiée.

Le mince espace périostéocytaire riche en PG et en collagène (type I) a une épaisseur qui peut s’accroître sous l’effet de la parathormone (ostéolyse périostéocytaire), l’ostéocyte est métaboliquement actif mais sa survie est limité (il ne se divise pas) ce qui est compensé par le remaniement constant de l’os.

Les ostéoblastes et les cellules bordantes sont très proches du fibroblaste. Elles dérivent également de cellules souches indifférenciées. Elles se multiplient sous forme immature mais cessent de le faire dès qu’elles synthétisent la MEC.

Ostéoclastes

Grandes (30 à 100 µm de diamètre) cellules plurinucléés (30 à 50 noyaux) de la famille des macrophages situés sur 1% de la surface de l’os (rares) et responsables de la résorption osseuse. La face apicale est au contact de cette matrice minéralisée, possèdent une « bordure en brosse » (BEB) constituée de longues microvillosités irrégulières entre les pieds desquelles s’ouvrent de profonds canalicules se prolongeant dans le cytoplasme au voisinage des lysosomes et des vacuoles de sécrétion. La zone de la BEB est limitée par un bourrelet renforcé par le cytosquelette.

Entre le bourrelet et la bordure en brosse, il existe un espace (la lacune de Howship) qu’une pompe à protons intégrée à la membrane de la BEB acidifie (solubilisation des cristaux de la matrice minéralisée) et où sont sécrétées et se concentrent des enzymes lytiques 

- Phosphatases acides (TRAP)

- Cathepsines

- Collagénase (dégradation de la matrice organique)

Ainsi se crée, sous l’ostéoclaste, une encoche de résorption qui s’agrandit avec le déplacement de l’ostéoclaste.

L’ostéoclaste dérive de la fission de précurseurs mononuclées d’origine hématopoïétique qui se différencient soit dans la moelle osseuse soit après migration sanguine (cas particulier de macrophages polycaryoniques)

Fusion influencée par la parathormone

Ostéopétrose (contraire ostéoporose => surcharge osseuse) congénitale = déficit en ostéoclaste, curable par greffe de moelle osseuse

Histologie du tissu osseux

Organisation macroscopique

Schéma de l’os long

- os compact

- os spongieux : fines cloisons de 0,1 à 0,3 nm d’épaisseur.

La diaphyse contient la moelle osseuse jaune riche en graisse (nombreux adipocytes).

Les épiphyses contiennent dans les mailles de l’os spongieux, la moelle rouge hématopoïétique.

L’architecture des cloisons de l’os spongieux lui confère une solidité voisine de celle de l’os compact.

Périoste = tissu conjonctif recouvrant la surface externe sauf au niveau des cartilages articulaires.

Endoste = fine membrane conjonctive tapissant les cavités internes de la diaphyse et de l’os spongieux

60% de moelle osseuse

25% de tissu

5% de vaisseaux sanguins

Organisation microscopique

2 types en fonction de l’orientation des fibres de collagène.

Os réticulaire : fibres entrecroisées, cellules en désordre, faible minéralisation (os tissé)

- os immature donnant ultérieurement de l’os mature

- au niveau de l’implantation des tendons

Os lamellaire : fibres de collagène type I sont parallèles entre elles mais changent périodiquement d’orientation d’un territoire à l’autre. Les ostéocytes sont parallèles au grand axe des lamelles.

Os lamellaire = quasi-totalité de l’os adulte

Os lamellaire compact

Ostéone ou système de Havers = unité corticale de structure

Système fondamental externe ou interne

Os lamellaire spongieux

Les canaux de wolkam sont perpendiculaires à l’axe de l’os au contraire des canaux de havers qui sont parallèles. 

Les canaux de Wolkman font communiquer les systèmes de Havers entre eux.

L'architecture du tissu osseux (c'est-à-dire l'organisation de ces unités de structures : ostéone, plaques...) est sous la dépendance des forces mécaniques qui s’exercent sur la pièce squelettique. En particulier, les systèmes de Havers sont orientés dans le sens des plus fortes contraintes mécaniques s'exerçant sur l'os.

L’os lamellaire spongieux ne diffère de l'os Haversien que par la taille des cavités conjonctives vasculaires. Les lamelles sont organisées en unités de structure (plaques ou piliers) autour de cavités médullaires qui communiquent entre elles.

La moelle rouge comporte 2 zones :

- la moelle hématopoïétique (hématogénétique)

- la moelle ostéogène qui se confond avec l'endoste

Rq : les travers sont remplis d’adipocytes qui donne une couleur jaune  

Histogenèse du tissu osseux = ossification

Elaboration du tissu osseux par les ostéoblastes

Ossification primaire si remplacement d'autres tissus

Ossification primaire

Par remplacement du T C 

= ossification endoconjonctive

Ossification de membrane

Certaines régions du mésenchyme embryonnaire (revêtement crânien) subissent une ossification concomitante de l'arrivée de la vascularisation. Les cellules mésenchymateuses se multiplient autour des vaisseaux et se différencient en ostéoblastes qui élaborent une matrice à collagène entrecroisé. La matrice se minéralise donnant un centre d'ossification primaire. Son accroissement est centrifuge. Puis un réseau d'os réticulaire se forme sauf sur les bords où l'os devient plus compact avec en surface l'ossification périostique

L’ossification périostique

Les ostéoblastes disposés à la surface de l'os apposent de nouvelles couches de tissu ostéoïde. Le périoste est progressivement envahi mais de nouvelles cellules conjonctives le reconstituent. Il y a un phénomène identique au niveau endostéal mais il est masqué par l'activité prédominante des ostéoclastes (croissance en diamètre par ex)

Par remplacement du cartilage

= ossification endochondrale

Les bourgeons conjonctivo-vasculaires pénètrent dans un cartilage. Ce sont de gros vaisseaux capillaires entourés de tissu riche en cellules ostéoprogénitrices et en ostéoblastes qui sécrètent un facteur de croissance agissant sur la croissance du cartilage. A distance du front de vascularisation, des chondrocytes se divisent et forment des groupes isogéniques axiaux (orientés vers ces vaisseaux). Il y a croissance en longueur de cette zone de cartilage dit ''sérié''. Plus près des vaisseaux, les chondrocytes augmentent de taille donnant le cartilage ''hypertrophié'' avec synthèse de collagène X. Plus près encore il y a minéralisation de la MEC donnant le cartilage calcifié dont les cellules meurent.

Au contact du front vasculaire, sur la ligne d’érosion les ostéoclastes détruisent la MEC calcifiée des cloisons transversales. Les vaisseaux progressent dans ces tunnels. Les ostéoclastes donnent de l'ostéoïde sur ces échafaudages. Transitoirement, il y aura des cloisons osseuses avec un axe de cartilage.

Cette structure est rapidement détruite par les ostéoclastes et une ossification secondaire débute.

Ossification secondaire

Remplacement de l’os par de l'os.

Elle pallie le vieillissement des ostéocytes dans leur lacune. Elle débute sur la paroi d'un axe conjonctivo-vasculaire. Dans l'os haversien, c'est au niveau du canal transversal de Wolkman. Il y a formation d’un tunnel de résorption de la taille d’un ostéone. Il est aussitôt comblé par des ostéoblastes qui par un processus centripète déposent successivement les différentes lamelles du nouvel ostéone (où système de havers).

L'ostéoïde est rapidement calcifié mais la calcification complète des lamelles déposées se prolonge sur plusieurs semaines. Plusieurs anciens systèmes de Havers sont alors partiellement érodés lors de la mise en place d'un nouveau. La demi vie d'un ostéone est de quelques mois (un peu plus avec l’âge).

Le remaniement de l'os spongieux est similaire mais concerne les régions isolées des lamelles osseuses.

Formation et croissance des os

Os long

Un os est composé de 

- 25% de tissu osseux

- 60% de moelle osseuse

- 10% de périoste

- 5% de vaisseaux

Il existe un modèle hyalin chez le fœtus jusqu’à l’arrivée de la vascularisation, l’ossification débute alors.

- d’abords dans la partie moyenne de la diaphyse sous forme de gaine osseuse (virole périchondrale) qui donnera la corticale osseuse s’étendant jusqu’au cartilage articulaire.

- Puis des bourgeons conjonctivo-vasculaire pénètrent dans la diaphyse pour former une aire d’ossification endonchondrale au point d’ossification diaphysaire.

Il y a accroissement puis séparation en 2 fronts remontant vers les épiphyses avec destruction du cartilage. 

En arrière il y a des remaniements aboutissant à la formation de la cavité médullaire diaphysaire.

L’érosion du cartilage cesse au niveau des métaphyses où subsistent les cartilages de conjugaison.

Plus tard, des vaisseaux sanguin pénètrent dans les épiphyses pour y induire la formation de nouveau point d’ossification primaire endochondrale. Ces points apparaissent pour chaque os à un âge particulier. Age radiologique, table de référence, diagnostique de trouble.

Dans les épiphyses, un os lamellaire spongieux se met en place par remaniement de l’os primaire endochondrale. La moelle osseuse rouge est située dans ses cavités.

NB : la croissance en épaisseur des os est due à l’activité ostéogène du périoste.

Expérience de section du périoste/section de l’os sauf son périoste.

Os court

Leur formation et leur croissance sont identiques à celles des épiphyses des os longs. Les os court n’ont pas de cartilage de conjugaison, ils sont donc totalement entourés de périoste.

Os plat

La voûte crânienne comporte plusieurs plaques s’accroissant en périphérie. Des sutures (espace conjonctif) persistent, ce sont les fontanelles correspondant à l’espace polygonal à la jonction de 3 ou 4 plaques. Elles se ferment à 2 ou 3 ans.

La partie centrale se transforme en os spongieux (diploë). Les deux corticales (tables externe et interne) sont formés d’os lamellaires plus ou moins haversien.

Remarque : La forme des os varie avec l’action des ostéoblastes et des ostéoclastes. Le greffon « osseux ».

Ostéogenèse/ossification

L’ostéogenèse est l’ensemble des phénomènes contribuant à l’élaboration du tissu osseux.

L’ossification regroupe l’ensemble des phénomènes contribuant à la formation de l’os en tant que organe.

Tissus squelettiques

Squelette = charpente du corps


Constitué d’organes pluritissulaires (os et articulations)

Tissus :
osseux

MEC rigide


Cartilagineux
MEC rigide


Conjonctifs
associés à rôle métabolique et hématopoïétique pour la moelle osseuse rouge

Cartilage

Définition : tissu conjonctif à MEC rigide, non minéralisée et dépourvue de vascularisation

Les cellules du cartilage : 

Les chondrocytes : 1 à 10% du volume tissulaire

Cellules sphériques ou ovoïdes envoyant de fins prolongements dans la MEC.

Le chondrocyte est logé dans le chondroplaste : contact étroit à l’état frais. Proche du fibroblaste, il élabore la MEC cartilagineuse. Il peut se diviser ou se différencier à partir de cellules mésenchymateuses en passant par le stade chondroblaste (morphologie fibroblastique).

Notion de matrice extracellulaire

MEC 

40% du volume de substance fondamentale (SF)



50% de fibres



70 à 80% d’eau

Abondants protéoglycanes sulfatés : agrécannes


60% des GAG sont des chondroïturie-4 ou -6-sulfate


40% des GAG sont des kératanes sulfate

Ces GAG (= glycosaminoglycane) de longueur assez courte et responsables de la consistance solide du tissu.

L’agrécanne (PG) forme des édifices supramoléculaires stabilisés par des protéines de la liaison sur de longues chaînes d’acide hyaluronique.

Les GAG sont fortement hydratés. Une forte pression mécanique peut chasser cette eau mais elle reviendra à cause de l’augmentation de la pression osmotique résultant de sa sortie.

Agrécane = (GAG) + monomère d’agrécane (PGs)

Agrécane : forte hydratation



à confère au cartilage sa flexibilité



à élasticité



à et résistance aux forces de compression

Les fibres de collagène sont à 80-90% du type II. Dans ce cas, elles sont fines et visibles seulement en MET.

Généralement isotropes dans les zones massives du cartilage, elles forment cependant un feutrage parallèle à la surface des cartilages articulaires, aspect poli.

Mais en réalité on connaît 7 types dont 4 sont spécifiques du cartilage IIf, IX, X, XIf (5%).

X spécifiques du cartilage hypertrophié de l’ossature endochondrale.

3 sont ubiquitaires : VI, XIII et XIV

NB : IX, XII et XIV sont fibrillaires.

Compartiment de la MEC

Les fibres de collagène sont moins denses à la périphérie du chondrocyte et cette zone relativement plus riche en GAG forme une capsule préchondroplastique mal délimitée.

Au moins 12 protéines non collagéniques caractérisent également la MEC du cartilage.

• À retenir, ce que contient la MEC :

- les collagènes (collagènes de type II)

- les protéoglycanes (agrécanes : présent sous forme d’agrégat) 

- les glycoprotéines de structures (fibronectine, ténascine…)

Classification des cartilages

3 types classé en fonction de la nature des fibres et de la MEC.

Cartilage hyalin

Aspect vitreux, opalin

Le plus répandu : cartilage articulaire, voies respiratoires, larynx, trachée, bronches, côtes. Il constitue l’essentiel du squelette fœtal, maquette des os. Il persiste au niveau des cartilages de croissance (cartilages de conjugaison) chez l’enfant et l’adolescent. 

MEC d’aspect homogène en microscopie photonique.

Légère ou forte métachromasie au bleu de toluidine 

Le cartilage hyalin contient tous les éléments mentionnés ci-dessus

Cartilage articulaire

à 80% d’H2O

à MEC

à Chondrocyte : 3%

Fonctionnement dynamique du cartilage articulaire :

Quand une contrainte mécanique s’exerce sur un cartilage provoque un rapprochement des protéoglycanes, donc une diminution de l’espace et ainsi une expulsion d’eau.

Dans un cas pathologique le mouvement d’eau ne se fait plus uniquement vers le liquide synovial mais dans toutes les directions, de plus il n’y a plus de retour d’eau dans le cartilage et donc cela provoque un œdème qui diminue la cohésion des tissu. Dans le cas de l’arthrose, la concentration en protéoglycane diminue.

Cartilage élastique

Localisé dans les ailes du nez, les pavillons de l’oreille, l’épiglotte, quelques cartilages laryngés.

Dans la MEC, on observe des faisceaux de fibres élastiques qui lui permettent de reprendre sa forme après une déformation passagère.

Fibrocartilage ou cartilage fibreux

Symphyse pubienne, disques intervertébraux, ménisques articulaires, gros tendons où il est associé au tissu conjonctif dense au niveau des insertions (tendon d’Achille).

Il est renforcé d’épais faisceaux de fibres de collagène I (souvent orientés).

Couches superposées alternées : cartilage SS- couche fibreuse. La composition chimique est cependant voisine aux deux niveaux, si ce n’est la plus forte concentration en GAG sulfatés pour la partie cartilagineuse (non fibreuse).

Biologie du cartilage

Nutrition

Il n’est pas vascularisé quand il est permanent. S’il est pénétré par des vaisseaux sanguins, il se calcifie et les chondrocytes meurent à la suite d’une surcharge en calcium. 

Les chondrocytes se nourrissent par diffusion des petites molécules dans la MEC, à partir du liquide synovial dans les cartilages articulaires ou du périchondre dans les autres localisations.

Les grosses molécules ne peuvent pénétrer. Les greffes de cartilage ne provoquent pas de réaction de rejet immunitaire.

- métabolisme anaérobie

- nourri par diffusion

- ne prolifère pas dans le cartilage normal

Croissance

Croissance interstitielle

Les chondrocytes ont la capacité de se diviser de leur chondroplaste, après la division, la synthèse de la MEC éloigne les cellules filles l’une de l’autre = croissance interstitielle

Renouvellement à clone cellulaire ou groupe isogénique.

· axial : cellule en file, fixité de l’orientation du fuseau mitotique

· coronaire : le fuseau tourne à 90° à chaque mitose, aboutissant à une couronne cellulaire

Croissance oppositionnelle

Le périchondre forme une gaine conjonctive autour de certains cartilages : il comporte 2 couches.

-couche chondrogène : la plus profonde, formée de tissu conjonctif lâche dépourvu de vaisseaux sanguins. Les cellules les plus profondes se différencient en chondroblastes élaborant la MEC caractéristique du cartilage.

- couche tendiniforme = zone externe du périchondre soutenant les gros vaisseaux, constituée d’un conjonctif dense fibreux qui envoie vers le cartilage des fibres de collagènes arciforme servant de point d’ancrage.

Le cartilage formé à partir des chondroblastes de périchondre est apposé à la surface de cartilage préexistant et en augmente l’épaisseur.

Les chondrocytes répondent à des facteurs de croissance qui activent leurs synthèses d’ADN : 


- Somatomédine C


- insuline like growth factor I ou II


- Epidermal growth factor

Les chondrocytes synthétisent des facteurs de croissance et des inhibiteurs de croissance ainsi que les agents modulateurs de certaines fonctions cellulaires.


Lysosome = inhibiteurs de protéases


Endothelial cell growth inhibitor (antiangiogenèse)

Facteur anti-invasif : (paracrinine)

Chondrocyte growth factor.

Régression du cartilage :

Stabilité des cartilages élastiques et fibrocartilages mais dégénérescence fréquente du cartilage hyalin par dépôt de carbonate de calcium à opacité et fragilité mécanique (cassures).

Similitude avec la minéralisation physiologique de l’ossification enchondral.

Capacité limitée sauf chez le jeune enfant.

Généralement blessure à nécrose à cicatrice du tissu conjonctif dense et occasionnellement ossification.

Tissu osseux – tissu conjonctif – tissu squelettique 


