3¢ édition

| 'essentiel
de la biologie

cellulaire

ALBERTS
BRAY
HOPKIN
JOHNSON
LEWIS
RAFF
ROBERTS
WALTER

Meédecine Sciences Lavgisie’r

Publications



Chez le méme éditeur

Biologie moléculaire de la cellule, 5° édition, par B. Alberts, A. Johnson, J. Lewis, M. Raff, K. Roberts et P. Walter

Biologie moléculaire de la cellule, 5° édition, Livre d’exercices, par J. Wilson et T. Hunt

Biologie moléculaire et médecine, par J.-C. Kaplan et M. Delpech

Manuel de poche de biologie cellulaire, par H. Plattner et J. Hentschel

Manuel de poche de microbiologie médicale, par EH. Kayser, E.C. Bottger, R.M. Zinkernagel, O. Haller, J. Eckert
et P. Deplazes

Biochimie, par L. Stryer, J. Berg et J. Tymoczko

Biochimie et biologie moléculaire, par P Kamoun, A. Lavoinne et H. de Verneuil

Aide-mémoire de biochimie et biologie moléculaire, par P. Kamoun

Exercices et problemes de biochimie, par P. Kamoun, C. Dode, M. Jeanpierre et D. Rabier

Biochimie humaine, par E Horn, G. Lindenmeier, C. Grillhost, I. Moc, S. Berghold, N. Schneider et B. Miinster

Atlas de poche de biochimie, par J. Koolman et K.-H. Rohm

Immunologie, par L. Chatenoud et J.-E Bach

Génomes, par T.A. Brown

Génétique moléculaire humaine, par T. Strachan et A. Read

Génétique médicale - Thompson & Thompson, par M.W. Thompson, R.R. McInnes et H. Willard

Génétique des populations par D.L. Hartl

Atlas de poche de génétique, par E. Passarge

Exercices et problemes de génétique, par G. Broussal, B. M’Batchi et P. Viaud

Atlas de poche de biotechnologie et de génie génétique, par R.D. Schmid

Le monde du vivant, par W.K. Purves, G.H. Orians, H.C. Heller et D. Sadava

Introduction a la neurobiologie moléculaire, par Z.W. Hall

Traité de médecine, par P. Godeau, S. Herson, P. Cacoub et J.-C. Piette

Principes de médecine interne Harrison, par E. Braunwald, A.S. Fauci, D.L. Kasper, S.L. Hauser, D.L. Longo
et J.L. Jameson

La petite encyclopédie médicale Hamburger, par M. Leporrier

Dictionnaire francais-anglais/anglais-francais des termes médicaux et biologiques et des médicaments, par G. S. Hill

Langlais médical : spoken and written medical English, par C. Coudé et X.-E Coudé

Guide de conversation médicale francais, anglais, allemand, par C. Coudé, E-X. Coudé et K. Kassmann



LESSENTIEL DE

LA

BIOLOGIE CELLULAIRE

Traduit de I'américain par

Irene Mowszowicz
Maitre de Conférences des Universités, Praticien hospitalier
Service de Biochimie, Hépital Necker-Enfants Malades, Paris

Francoise Wright
Maitre de Conférences des Universités, Praticien hospitalier
Service de Biochimie, Faculté de Médecine Pitié-Salpétriere, Paris

Meédecine Sciences
Publications

http://www.medecine.lavoisier.fr

3¢ édition

Alberts
Bray
Hopkin
Johnson
Lewis
Raff
Roberts
Walter



Bruce Alberts a obtenu son Ph.D. a 'Université de Harvard et est Professeur de Biochimie et Biophysique a I'Université de
Californie, San Francisco. Il est rédacteur en chef du magazine Science. Pendant 12 ans il a été Président la U.S. National
Academy of Sciences (1993-2005).

Dennis Bray a obtenu son Ph.D. a I'Institut de Technologie du Massachusetts et est actuellement Professeur émérite a
I'Université de Cambridge. En 2006 il a recu le Microsoft European Science Award.

Karen Hopkin a obtenu son Ph.D. de Biochimie au Albert Einstein College of Medicine et elle est rédactrice scientifique a
Somerville, Massachusetts.

Alexander Johnson a obtenu son Ph.D. a I'Université de Harvard et est Professeur de Microbiologie et Immunologie, et
Directeur du Biochemistry, Cell Biology, Genetics, and Developmental Biology Graduate Program de I'Université de Cali-
fornie, San Francisco.

Julian Lewis a obtenu son D.Phil. a I'Université d’Oxford et est Directeur scientifique au London Research Institute of
Cancer Research, Royaume-Uni.

Martin Raff a obtenu son Ph.D. a I'Université McGill et travaille au Medical Research Council Laboratory for Molecular Cell
Biology et au Département de Biologie de I'University College de Londres.

Keith Roberts a obtenu son Ph.D. a I'Université de Cambridge et est Professeur émérite au John Innes Center, Norwich.
Peter Walter a obtenu son Ph.D. a I'Université Rockefeller de New York et est Professeur et Directeur du Département de
Biochimie et Biophysique de I'Université de Californie, San Francisco, et Chercheur au Howard Hughes Medical Institute.

Ce livre contient des informations issues de sources authentiques et hautement controlées. Le matériel reproduit est cité
avec autorisation, et les sources sont indiquées. Un grand nombre de références sont listées. Tous les efforts ont été faits
pour publier des données et des informations fiables, mais les auteurs et I'éditeur ne peuvent pas étre tenus pour respon-
sables de la validité de tout le matériel ou des conséquences de son usage.

Cet ouvrage est paru dans son édition américaine sous le titre :

Essential cell biology, third edition.

© 2010, 2004, by Bruce Alberts, Dennis Bray, Karen Hopkin, Alexander Johnson, Julian Lewis, Martin Raff, Keith Roberts
and Peter Walter.

© 1998 by Bruce Alberts, Dennis Bray, Alexander Johnson, Julian Lewis, Martin Raff, Keith Roberts and Peter Walter.

All rights reserved.

Traduction autorisée de I'édition américaine publiée par :
Garland Science, part of Taylor & Francis Group LLC
711 Third Ave., Floor 8, New York, NY 10017, USA

Direction éditoriale : Emmanuel Leclerc
Edition : Brigitte Peyrot
Couverture : Isabelle Godeneche
Fabrication : Estelle Perez-Le Du
Composition : Nord Compo, Villeneuve d’Ascq
Impression et brochage : L.E.G.O. S.p.a., Lavis, Italie

Médecine Sciences Publications
Lavoisier
11, rue Lavoisier, 75008 Paris

Pour étre informé(s) de nos parutions, consultez le site :
www.medecine.lavoisier.fr

ISBN : 978-2-257-20402-8
© 2012, 2005, 1999, Lavoisier SAS



Préface

Il n’existe, dans notre monde, aucune forme de matiere plus étonnante
qu'une cellule vivante : minuscule, fragile, merveilleusement compliquée,
continuellement renouvelée, et préservant pourtant dans son ADN un stock
d’informations qui datent de plus de trois milliards d’années, d'un temps
ol notre planete s’était a peine refroidie a partir des matériaux brtlants du
systeme solaire naissant. Sans cesse réinventée et diversifiée par I'évolution,
extraordinairement changeante et adaptable, la cellule retient en son coeur
une machinerie chimique complexe, qui s’autoreproduit, et qui est la méme,
répétée inlassablement dans chaque organisme vivant a la surface de la
Terre, dans chaque animal, chaque feuille, chaque bactérie dans un morceau
de fromage, chaque levure dans un tonneau de vin.

La curiosité au moins, a défaut d’autre chose, devrait nous pousser a
étudier la biologie cellulaire ; mais la biologie cellulaire devrait aussi faire
partie de I'éducation de tout le monde pour des raisons pratiques. Nous
sommes faits de cellules, nous nous nourrissons de cellules, et notre monde
est habitable grace aux cellules. Nous avons besoin de comprendre la bio-
logie cellulaire pour nous comprendre nous-mémes, pour prendre soin de
notre santé, de nos stocks de nourriture et pour protéger nos écosystemes
en danger. Le défi, pour un scientifique, est d’approfondir nos connaissances
et de trouver de nouveaux moyens de les appliquer. Mais nous tous, en tant
que citoyens, devons avoir quelques connaissances pour affronter le monde
moderne, depuis nos problemes de santé personnels jusqu'aux grands
débats publics sur les changements de 'environnement, les technologies
biomédicales, 'agriculture et les maladies épidémiques.

La biologie cellulaire est un grand sujet et elle a des liens avec presque
toutes les autres branches de la science. L'étude de la biologie cellulaire
représente donc une bonne éducation scientifique. Toutefois, il est facile de
se perdre dans les détails et de se laisser déborder par un exces d’information
et de terminologie technique. Dans ce livre, nous nous sommes donc efforcés
de produire un récit digeste, simple et engageant, mais qui ne porte que sur
les principes essentiels. Nous essayerons d’expliquer, d’'une maniére com-
préhensible, méme pour un lecteur qui approche la biologie moderne pour
la premiere fois, le fonctionnement de la cellule vivante : montrer comment
les molécules de la cellule — surtout les molécules de protéines, d'ADN et
d’ARN - cooperent pour créer ce systeme remarquable qui se nourrit, répond
quand il est stimulé, se déplace, grossit, se divise et se reproduit.

La nécessité d'une description claire des principes essentiels de la
biologie cellulaire nous est apparue pendant que nous rédigions Biologie
Moléculaire de la Cellule (BMC), maintenant dans sa cinquieme édition.
BMC est un gros livre, destiné a des étudiants de troisieme cycle, qui se
spécialisent en sciences de la vie ou en médecine. De nombreux étu-
diants ou des personnes formées dans un autre domaine, s’ils ont besoin
d'une introduction a la biologie cellulaire, trouveraient BMC trop détaillé.
L'Essentiel de la Biologie Cellulaire (EBC), au contraire, a été écrit pour
fournir les principes fondamentaux de la biologie cellulaire a quiconque
veut comprendre les grands problemes biomédicaux et biologiques qui
affectent notre vie.

Dans cette troisieme édition, nous avons mis a jour chaque partie du livre,
avec de nouvelles données sur la structure des chromosomes, 'épigénétique,
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les micro-ARN et les ARN interférents, le contréle de la qualité des protéines,
la reconnaissance de cellule a cellule, les variations génétiques, les cellules
souches et leur potentiel médical, les traitements rationnels des cancers,
I'évolution du génome et beaucoup d’autres sujets. Nous avons amélioré
notre discussion des problemes énergétiques et thermodynamiques, réuni
le cycle cellulaire et la division cellulaire en un méme chapitre, et mis a jour
les encadrés (« Comment le savons-nous») qui décrivent les expériences
illustrant la facon dont les biologistes abordent les questions importantes et
comment leurs résultats expérimentaux génerent des idées nouvelles.

Comme auparavant, les schémas dans EBC insistent sur les concepts
principaux et sont dépouillés des détails superflus. Les termes principaux
introduits dans chaque chapitre sont indiqués en gras quand ils apparaissent
pour la premiere fois, et sont réunis a la fin du livre en un grand glossaire
illustré. Nous n’avons pas donné de références pour des lectures supplé-
mentaires : ceux qui désirent approfondir un sujet sont invités a consulter
les listes de références dans BMC ou dans les revues récentes de la littéra-
ture, que 'on peut trouver par les moteurs de recherche puissants tels que
Pubmed (http://www.ncbi.nlm.nih.gov) ou Google Scholar (http://scholar.
google.com).

Les nombreuses questions, présentées dans les marges du texte et a la
fin de chaque chapitre, sont une des caractéristiques essentielles de ce livre.
Elles sont congues pour pousser les étudiants a réfléchir a ce qu’ils ont lu,
et a les encourager a faire une pause pour tester leur compréhension. Beau-
coup de ces questions appellent I'étudiant a placer les acquisitions nouvelles
dans un contexte biologique plus large et quelques-unes ont plus d'une
réponse possible. D’autres invitent a la spéculation. Les réponses a toutes
les questions sont données a la fin du livre; elles présentent tres souvent
un commentaire, ou une perspective différente, du matériel proposé dans le
corps du texte.

Pour ceux qui veulent développer une attitude plus active envers la bio-
logie cellulaire, ou qui voudraient mieux comprendre comment les chercheurs
tirent des conclusions des expériences qu’ils menent, nous recommandons
le livre Biologie moléculaire de la cellule, 5° édition : Livre d’exercices de John
Wilson et Tim Hunt. Bien qu’écrit en parallele avec BMC, il contient des ques-
tions a tous les niveaux de difficultés et constitue une mine d’or d’exercices
de réflexion pour les enseignants et pour les étudiants. Nous en avons tiré
certaines questions pour EBC et nous en remercions les auteurs.

Comme dans BMC, chaque chapitre de EBC est le produit d'un effort
collectif, les versions individuelles circulant d'un auteur a 'autre. De plus,
de nombreuses personnes nous ont aidés et leur participation est reconnue
dans les remerciements qui suivent. En dépit de tous nos efforts, il est iné-
vitable que ce livre contienne des erreurs. Nous encourageons les lecteurs
qui les trouveront a nous les signaler (science@garland.com), pour que nous
puissions les corriger dans une réimpression future.
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sur Internet a partir de Classwire™; les figures JPEG
peuvent étre trouvées en utilisant le numéro de la figure,
son nom ou les mots clés donnés dans les légendes des

figures, dans le livre.

Plans de conférences sous forme de figures

Les titres des sections, les concepts principaux et les figures
du texte ont été intégrés en une présentation PowerPoint.
Ces présentations seront utiles aux professeurs pour com-
mencer leur conférence. Ce matériel est disponible sur
Classwire™.

Banque de questions

Rédigée par Linda Huang, Université du Massachusetts,
Boston, et Cherryl D. Vaughan, Harvard University Division
of Continuing Education, la banque de questions revue et
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multiples, blancs a remplir, vrai/faux, associations, rédac-

tions et questions de raisonnements. Il y a environ 50 a 60
questions par chapitre et un grand nombre des questions
a choix multiples peuvent étre utilisées avec un systeme
de réponse personnel. La banque de questions a été créée
dans l'idée qu'une bonne question d’examen doit non seu-
lement tester la capacité de I'étudiant a mémoriser mais
aussi a réfléchir et a intégrer I'information pour vérifier
qu’il a bien compris. La banque contient un échantillon
de questions qui peuvent étre utilisées telles quelles ou
inspirer l'enseignant pour l'aider a créer ses propres
questions. Les enseignants peuvent obtenir la banque de
questions par e-mail aupres de science@garland.com.

Classwire™

Le systeme d’organisation de cours Classwire™, disponible
sur www.classwire.com/garlandscience, permet aux ensei-
gnants de construire facilement leurs cours sur Internet.
1l sert aussi d’archives online pour les enseignants. Apres
vous étre inscrit sur Classwire™, vous pourrez télé-
charger toutes les figures du livre ainsi que les films du
DVD ; d’autres matériaux sont également disponibles sur
Classwire™. Contactez science@garland.com pour plus
d’information sur le systeme Classwire. (Classwire™ est
une marque déposée de Chalkfree, Inc.)
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LES MACROMOLECULES DE LA CELLULE
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L'hydrolyse des nucléotides permet aux protéines
motrices de produire de grands déplacements
dans la cellule
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complexes qui fonctionnent
comme des machines protéiques
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protéiques
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et modifiés simultanément dans le noyau
Les génes eucaryotes sont interrompus
par des séquences non codantes
Les introns sont excisés par épissage de I’ARN
Les ARNm matures des eucaryotes
sont exportés sélectivement hors du noyau
Les molécules d’ARNm sont finalement
dégradées par la cellule
Les cellules primitives avaient peut-étre
des introns dans leurs génes

DE LARN A LA PROTEINE

Une séquence d’ARNm est décodée triplet
par triplet

Les ARNt apparient acides aminés et codons
de I'ARNm

Des enzymes spécifiques chargent I'acide aminé
correct sur son ARNt

L'ARN messager est décodé sur les ribosomes

Le ribosome est un ribozyme

Sur 'ARNm des codons signalent le début
et la fin de la synthése protéique

Les protéines sont synthétisées
sur des polyribosomes

Les inhibiteurs de la biosynthése des protéines
chez les procaryotes sont utilisés
comme antibiotiques

Dans la cellule, la dégradation soigneusement
contrdlée des protéines permet un contréle
du taux de chaque protéine

Il existe de nombreuses étapes entre ’ADN
et la protéine

ARN ET LES ORIGINES DE LA VIE
L'autocatalyse est nécessaire a la vie

L'’ARN peut a la fois étre support de I'information

et catalyser des réactions chimiques
L'ARN aurait précédé I'’ADN
au cours de |"évolution

Chapitre 8 Contréle de I'expression
des génes

VUE GENERALE SUR LEXPRESSION
DES GENES

Les différents types cellulaires d'un organisme
multicellulaire contiennent le méme ADN

Les différents types de cellules produisent
des ensembles différents de protéines

Une cellule peut modifier I'expression
de ses génes en réponse a des signaux
extérieurs

L'expression des génes peut étre controlée
a différents niveaux sur la voie qui conduit
de I'ADN a I'ARN et aux protéines

COMMUTATEURS DE LA TRANSCRIPTION
La transcription est contrélée par des protéines

239
240

241
242

243
244

245
246
246
247
251
251
253
254

257

257

258

259

261
261

261

263

269

270
270

270

272

272
273

qui se lient a des séquences régulatrices d’ADN 273

Les commutateurs de la transcription permettent
aux cellules de répondre a des modifications
de leur environnement

Les répresseurs inhibent les géenes,
les activateurs les activent

Un activateur et un répresseur contrélent
I'opéron Lac

Les régulateurs de la transcription d'un géne
eucaryote contrélent |'expression du géne
a distance

L'empaquetage de I’ADN du promoteur
en nucléosomes modifie l'initiation
de la transcription

MECANISMES MOLECULAIRES CONDUISANT
A LA CREATION DE TYPES CELLULAIRES
SPECIALISES

Les génes des eucaryotes sont contrdlés
par des combinaisons de protéines

Une seule protéine peut coordonner
I'expression de différents genes

Le contréle combinatoire peut créer des types
cellulaires différents

Des profils stables d'expression des génes
peuvent étre transmis aux cellules filles

Une seule protéine régulatrice de géne peut
déclencher la formation d'un organe entier

CONTROLES POST-TRANSCRIPTIONNELS

Les ribo-commutateurs apportent une solution
économique au controle des génes

Les régions non traduites des ARNm peuvent
contrdler leur traduction

275

276

277

278

279

280

280

281

285

287

288
289

289

290

De petits ARN régulateurs contrélent I'expression

de milliers de génes animaux et végétaux
L'ARN interférant détruit les ARN double brin
étrangers
Les chercheurs peuvent utiliser les ARN
interférents pour réprimer les génes

Chapitre 9 Evolution des génes
et génomes

CREATION DES VARIATIONS GENETIQUES
Dans les organismes a reproduction sexuée,
seules les modifications intervenant
sur la lignée germinale sont transmises
a la descendance
Les mutations ponctuelles sont causées
par des échecs des mécanismes normaux
utilisés pour copier et conserver '’ADN
Les mutations ponctuelles peuvent modifier
le contréle de |'expression d'un géne
Les duplications d’ADN donnent naissance
a des familles de génes apparentés
L'évolution de la famille des genes
de la globine montre comment les duplications
et divergences peuvent donner naissance
a des protéines fagonnées pour un organisme
et son développement
La duplication de génomes entiers a fagconné
I'histoire de |'évolution de nombreuses espéeces

290
291

292

297
298

299

300
301

302

304

305
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Les bicouches lipidiques sont imperméables
aux solutés et aux ions

Il existe deux types de protéines de transport
membranaire : les transporteurs et les canaux

Les solutés traversent les membranes
par transport actif ou passif

PROTEINES DE TRANSPORT
ET LEURS FONCTIONS

Les gradients de concentration et les forces
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La phosphorylation oxydative produit
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La biologie cellulaire est un grand sujet et elle a des liens avec presque toutes les autres bran-
ches de la science. Létude de la biologie cellulaire représente donc une bonne entrée a la
connaissance du monde du vivant. Cependant elle apporte une foule d’informations dans les-
quelles il est facile de s’égarer. Ce livre propose un abord simple des principes essentiels de
la biologie cellulaire : il a été congu dans le but d’expliquer, d’'une maniére compréhensible,
méme pour un lecteur qui approche la biologie moderne pour la premiére fois, le fonctionne-
ment de la cellule vivante, sans pour autant sacrifier la rigueur scientifique des données.

Divisé en 20 chapitres, I'ouvrage présente I'organisation interne des cellules, la structure et la
fonction des protéines, '’ADN et les chromosomes, les génes et le génome, les membranes
cellulaires, la production et I'utilisation de I'énergie, les compartiments cellulaires, le transport
et la communication, le cytosquelette, la division cellulaire, la génétique et les bases molécu-
laires de I’hérédité, et enfin la communauté cellulaire avec les cellules tissulaires, les cellules
souches et les cellules cancéreuses.

Les chapitres sont émaillés de questions breves, permettant une révision instantanée des prin-
cipales notions qui viennent d’étre présentées. Des planches réunissent les données concer-
nant le theme étudié, et des encadrés (« Comment le savons-nous ») décrivent les expériences
menées par les biologistes sur les cellules et leurs résultats. Chaque chapitre se termine par
un récapitulatif des concepts essentiels, a retenir, une bréve liste de mots clés pour faciliter la
mémorisation, et une série de questions permettant I'autoévaluation.

Les réponses aux questions sont situées en fin de livre, suivies d’'un important glossaire qui
aidera le lecteur a maitriser le vocabulaire spécialisé.

Les nombreuses illustrations en couleurs apportent un complément d’information clair et di-
dactique et contribuent a la valeur pédagogique de 'ouvrage.

Cette troisieme édition inclut les connaissances nouvelles sur la structure des chromosomes,
I'épigénétique, les micro-ARN et les ARN interférents, le contréle de la qualité des protéines,
la reconnaissance de cellule a cellule, les variations génétiques, les cellules souches et leur po-
tentiel médical, les traitements rationnels des cancers, I'évolution du génome, etc.
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