
La rŽaction antig•ne - anticorps et ses applications  
 
 
 
 
1. GŽnŽralitŽs  

1.1. Les antig•nes  
- antig•ne = toute substance capable de se lier spŽcifiquement ˆ  un anticorps ou TCR.  
- immunog•ne = substance qui provoque une rŽponse immunitaire spŽcif ique quand elle est introduite dans 

un organisme  
- tous les immunog•nes sont des antig•nes mais pas l'inverse (ex : hapt•nes)  
- pour rendre un hapt•ne immunog•ne, il faut le f ixer sur une protŽine porteuse.  
- Žpitope = structure reconnue, qui se lie au paratope de l'anticorps. Une protŽine peut contenir plusieurs 

dizaines d'Žpitopes identiques, ou le plus souvent diffŽrents. Les Žpitopes peuvent •tre sŽquentiels (ils 
poss•dent des AA ˆ  qui se suivent la structure primaire), ou conformationnel (les AA ne se suivent pas dans 
la structure primaire mais sont proches dans l'espace).  

 
 

1.2. Les anticorps  
• isotypes = dŽfinissent les classes et sous classes :  

- IgG (1, II, III, IV)  
- Ig A (I, II)  
- Ig M, Ig D, Ig E  
- Ig kappa, Ig lamda  

• structure : diffŽrents domaines d'environ 110 AA. Les 2 cha”nes L et H sont identiques 2 ˆ  2.  
• domaines constants : propriŽtŽs effectrices de l'anticorps :  

- fixation du complŽment (IgG et Ig M)  
- cytophilie : un rŽcepteur pour le fragment percŽ les IgG sur les cellules  
- passage transplacentaire (IgG : immunisation passive du nouveau-nŽ)  

• paratope = structure qui se lie ˆ  l 'Žpitope de l'antig•ne  
• sŽrum polyclonal (= sŽrum et humain =immum serum = anticorps polyclonal) :  

- c'est un sŽrum qui contient un mŽlange d'anticorps provenant de LB diffŽrents.  
- obtention :  en injecte un antig•ne avec 3 Žpitopes ˆ  un lapin ; il produit 3 LB diffŽrents reconnaissant les 3 

Žpitopes ; diffŽrenciation en 3 plasmocytes diffŽrents et donc sŽcrŽtion de 3 anticorps. Ces anticorps 
reconnaissent le m•me antig•ne mais avec des spŽcificitŽs, des affinitŽs diffŽrentes selon les Žpitopes ; ils 
peuvent aussi avoir des isotypes diffŽrents.  

• anticorps monoclonal : c'est un anticorps provenant d'un seule clone de LB stimulŽ  
- obtention : technique in-vitro d'hybridation lymphocytaire : immunisation d'une souris avec un antig•ne 

donc production de LB qui se diffŽrencient en plasmocytes. On rŽcup•re la rate de cette souris. On 
immortalise les cellules par fusion avec des cellules myŽlomateuses (cellule tumorale provenant de la 
moelle osseuse) = hybridomes. On sŽpare ces cellules.  

L'anticorps monoclonal produit est homog•ne : il est de m•me isotype, m•me allotype, m•me idiotype (spŽcificitŽ).  
 
 
 
 
2. aspect thŽorique de la rŽaction antig•ne - anticorps  

2.1. CaractŽr ist iques de la liaison antig•ne - anticorps  
- association de 2 molŽcules entre le paratope et l'Žpitope. Cette association nŽcessite une bonne 

complŽmentaritŽ stŽrique entre les 2 sites rŽactifs.  
- c'est une rŽaction exothermique, spŽcif ique et rŽversible.  
- la loi d'action de masse dŽtermine la constance d'Žquilibre K = aff initŽ intrins•que.  

 
 

2.2. Nature des liaisons  



- faible Žnergie  
- dŽpendent de la complŽmentaritŽ entre le paratope et l 'Žpitope  
- non covalentes  

 
• forces de van der  Walls :  

- les plus faibles  
- dues au mouvement des Žlectron dans la molŽcule : formation de dip™les SS  

 
• forces Žlectrostatiques = liaisons ioniques :  

- entre 2 groupements ioniques  
- 2 ˆ  5 kcal/mol  

 
• liaison hydrog•ne :  

- entre atomes Žlectropositifs et ŽlectronŽgatifs  
- faibles  

 
• liaisons hydrophobes :  

- entre groupements polaires ou hydrophobes  
- faibles  

 
- il y a donc des forces d'attraction et de rŽpulsion entre le paratope et l 'Žpitope. L'Žnergie de liaison est ŽlevŽe 

entre le paratope et l 'Žpitope car toutes ces liaisons sont de faible Žnergie mais sont tr•s nombreuses.  
- l'Žnergie dŽpend de la complŽmentaritŽ entre les 2 sites.  
- quand on mesure l'affinitŽ d'un anticorps pour son antig•ne, on mesure la somme des forces attractives et 

rŽpulsives.  
 
 

2.3. Mesure de l'affinitŽ intr ins•que d'un anticorps  
• technique de dialyse ˆ  l 'Žquilibre :  

- la diffŽrence de niveau ˆ  l 'Žquilibre correspond ˆ  la quantitŽ d'hapt•ne liŽe ˆ  l 'anticorps  
• ˆ  partir des donnŽes expŽrimentales on fait la reprŽsentation de Scatchard qui donne l'affinitŽ de l'anticorps ainsi 

que sa valence (nombre de paratopes par molŽcule)  
- lorsque la moitiŽ des sites d'anticorps sont liŽs ˆ  l'hapt•ne : K = affinitŽ = 1/[Ag].  
- + la valeur de K est grande, plus l'anticorps est af in et plus il dŽtecte de faibles concentrations d'hapt•ne.  

 
 

2.4. AviditŽ  
- K = mesure thŽorique de l'aff initŽ intrins•que d'un paratope pour l'Žpitope.  
- dans la rŽalitŽ l'anticorps est au moins bivalent et les antig•nes sont multivalents  
- l'interaction de l'anticorps avec l'antig•ne au niveau d'un seul site augmente la probabilitŽ de rencontre au 

niveau du 2•me site  
- l'intensitŽ des interactions = aviditŽ = aff initŽ fonctionnelle.  
- la somme thŽorique entre les affinitŽs intrins•ques de chaque site est tr•s infŽrieure ˆ  l'affinitŽ rŽelle.  
- la multivalence augmente d'un facteur 10 puissance 3 pour 1 IgG et de 10 puissance 7 pour  Ig M l'Žnergie 

de liaison pour un m•me Žpitope. Pour une affinitŽ intrins•que Žgale( 10 puissance 4) l'Ig M est + avide que 
l'IgG.  

- l'aviditŽ conditionne la rapiditŽ de formation d'un complexe antig•ne - anticorps. Elle dŽpend de l'affinitŽ 
intrins•que, de la valence de l'anticorps et de l'antig•ne, de conditions physicochimiques : tempŽrature, pH, 
force ionique.  

- au cours d'immunisations rŽpŽtŽes, l 'aff initŽ et l'aviditŽ des anticorps augmentecar il y a une sŽlection des 
anticorps ayant des paratopes de plus en plus complŽmentaires des Žpitopes.   

 
 



2.5. SpŽcificitŽ et rŽactions croisŽes  
Cf. poly  

- les rŽactions croisŽes s'observent si 2 antig•nes diffŽrents ont des Žpitopes communs, ou si l 'un des anticorps 
du sŽrum immun se lie ˆ  un Žpitope ayant une structure chimique proche de l'Žpitope original  

 
 

2.6. Applications des rŽactions antig•ne - anticorps  
2.6.1. Diagnostic des maladies infectieuses (bactŽries, virus, parasites, champignons)  

- diagnostic indirect = recherche d'anticorps spŽcifiques dans un sŽrum  
- diagnostic direct = recherche de l'agent infectieux dans diffŽrents liquides biologiques ou sur des biopsies.  

 
2.6.2. Diagnostic de pathologies affectant le syst•me immunitaire  

= dŽficit immunitaire, maladie auto-immunes (ex : polyarthrite rhumato•de), hypersensibilitŽ (= allergie), syndromes 
prolifŽratifs (ex : lymphomes)  
 

2.6.3. Dosage quantitatif de molŽcules  
Hormones, vitamines, protŽines inflammatoires, mŽdicaments etc. que  
 
 
 
 
3. Les rŽactions de prŽcipitation  

3.1. GŽnŽralitŽs  
- c'est une rŽaction qui appara”t dans un milieu liquide ou gŽlif iŽ entre un antig•ne soluble et 1 anticorps 

prŽcipitant (Ig M, IgG).  
- le prŽcipitŽ est dž ˆ  la formation d'un rŽseau macromolŽculaire tridimensionnel  
- l'anticorps doit • tre au moins bivalent (2 paratopes) :  Fab ne donne pas de prŽcipitŽ ; seuls les sŽrums 

polyclonaux donnent des rŽactions de prŽcipitation.  
- l'antig•ne doit • tre au moins bivalent (2 Žpitopes) : un hapt•ne ne donne pas de rŽactions (un seul Žpitope) ; 

mais si l'hapt•ne est couplŽ ˆ  une protŽine porteuse, •a marche.  
 
 

3.2. PrŽcipitation en milieu liquide : mŽthode de Heidelberger  et Kendall (1929)  
Cf. poly  

- C'est la premi•re technique ayant permis de quantifier une rŽponse en anticorps  
- Ë partir de ces donnŽes expŽrimentales, on a dŽterminŽ une courbe de prŽcipitation. I l en existe 2 types :  

• courbe de type lapin : 3 zones :  
!  zone 1 : exc•s d'anticorps. Les complexes immuns sont de petite taille. Il existe des 

anticorps libre dans le surnageant.  
!  zone 2 :  zone d'Žquivalence. Tous les anticorps spŽcifiques sont complexŽs ˆ  l'antig•ne. I l 

n'existe pas d'anticorps libres ou d'antig•nes libres dans le surnageant.  
!  Zone 3 : zone d'exc•s d'antig•ne. La taille des complexes immuns diminue et le prŽcipitŽ 

se redissout. I l existe des antig•nes libres dans le surnageant.  
 

• courbe de type cheval : 3 zones + une prŽzone = prozone.  
La prozone : dans les premiers tubes pas de prŽcipitŽ, car les anticorps ne sont pas prŽcipitants. Cette prozone st due 
ˆ  des anticorps tr•s affins qui ne prŽcipitent pas. I l se forme des complexes immuns solubles.  
 
NB : la prozone est observable pour toutes les rŽactions antig•ne-anticorps. I l faut donc faire attention pour Žviter les 
faux nŽgatifs.  
 
 



3.3. immunonŽphŽlŽmŽtr ie et immunoturbidimŽtr ie  
- c'est une technique quantitative de dosage d'un Ag ou d'un Ac  
- un des rŽactifs est ˆ  concentration constante : antig•ne constant pour un dosage d'anticorps et inversement.  
- on obtient la concentration de la molŽcule ˆ  doser ˆ  partir d'une gamme d'Žtalonnage  
- technique utilisable pour des molŽcules ˆ  des concentrations du mg/l.  

 
Si la concentration d'anticorps correspond ˆ  celle d'antig•ne : apparition d'un trouble :   

- turbidimŽtrie :  mesure du rayonnement absorbŽ  
- nŽphŽlŽmŽtrie : mesure du rayonnement diffusŽ (plus sensible).  

 
 

3.4. Immuno-Žlectrophor•se.  
- technique qualitative en 2 temps.  
- exemple : immuno-Žlectrophor•se de protŽines sŽriques  

• 1er temps : sŽparation des protŽines sous l'action du champ Žlectrique. Les protŽines sont sŽparŽes 
selon leur charge et et leur PM  

• 2ème temps : rŽvŽlation des protŽines sŽparŽes par immuno-diffusion avec un sŽrum animal 
immunisŽ polyspŽcif ique ou monospŽcifique.  

Cf. schŽma poly.  
 
NB : application pour la recherche d'un dŽficit en anticorps.  
 
 
 
 
4. Les rŽactions d'agglutination  

4.1. Aspects thŽor iques  
- interaction entre un anticorps agglutinant spŽcifique (IgM, IgG) et un antig•ne particulaire.  
- on obtient des agglutinats visibles ˆ  l'oeil nu.  
- ex : hŽmaties en milieu isotonique et neutre.  

 La particule = globule rouge , chargŽ moins. Le potentiel zŽta = la diffŽrence de potentiel entre la particule 
et le milieu. Ce potentiel = - 16 mV. Il permet aux hŽmaties de rester en suspension. S'il est modifiŽ (< 7 mV) les 
hŽmaties s'agglutinent. Les anticorps spŽcifiques de l'antig•ne particulaire modifient l 'Žtat Žlectrique de cette 
particule, le potentiel zŽta augmente : agglutination.   
 

- l'antig•ne et particulaire et multivalence  
- l'anticorps est au moins bivalent (les IgM sont plus agglutinant que les IgG)  
- agglutination active : l 'antig•ne pour lequel on recherche les anticorps est dŽjˆ  particulaire  
- agglutination passive : l'antig•ne est solubles.  on le fixe artificiellement sur une particule.  
- agglutination directe si l'anticorps est directement agglutinant (IgM )  
- agglutination indirecte si l 'anticorps n'est pas agglutinant (certaines IgG ) . On utilise alors un 2•me rŽactif = 

anticorps anti globulines qui provoque l'agglutination.  
 
 

4.2. Exemple d'une agglutination directe et active : les groupes sanguins  
Cf. poly  
ƒpreuve de Beth-Vincent 
Recherche des Ag portŽs par les hŽmaties.  
 
 

4.3. Exemple d'une agglutination indirecte 
Recherche d'Ac non agglutinants (Ac anti Rh) = test de Coombs indirect. 
Cf. poly 
• RŽaction en 2 temps : 

- RŽactif  = GR Rh+, en prŽsence de sŽrum (si Ac anti Rh : fixation) 
- ajout d'une antiglobuline (anti IgG humaine) : si sŽrum + : agglutination. 



4.4. Exemple d'une agglutination passive 
Recherche d'Ac agglutinants anti-toxoplasme dans un sŽrum de malade 
• 2 temps : 

- Ag  soluble (toxoplasme) : fixation sur billes de latex ( = "sensibilisation des billes de latex") 
- Ag particulaire + sŽrum anti Toxoplasme : agglutinantion 

 
NB : les rŽactions d'agglutination sont plus sensibles que les rŽactions de prŽcipitation.  
 
 
 
 
5. RŽactions utilisant des rŽactifs radiomarquŽs  

- cela permet d'augmenter la sensibilitŽ du dosage (ng/l)  
- les molŽcules sont marquŽes par le tritium ou par 125I  

 
 

5.1. Dosage de radio immunologique en phase solide = en phase hŽtŽrog•ne.  
- dosage d'un antig•ne soluble par une technique de compŽtition  
- la rŽactions antig•ne-anticorps Žtant rŽversible, un antig•ne marquŽ combinŽ ˆ  son anticorps spŽcif ique peut 

•tre dŽplacŽ de l'anticorps par un exc•s d'antig•ne libre non marquŽ.  
Cf. poly  
 
 

5.2. Dosage radioimmunomŽtr ique  
- l'antig•ne soluble doit possŽder 2 Žpitopes suffisamment ŽloignŽs sur la molŽcule  
- ex : dosage de l'hormone de croissance dans sŽrum  

Cf. poly  
- plusieurs temps  

 
 
 
 
6. RŽactions utilisant des rŽactifs marquŽes par une enzyme  
• ELISA  
• EIA  

- on fixe sur l'anticorps 1 enzyme = anticorps marquŽ ou conjuguŽ (l'enzyme est f ixŽe au niveau du Fc) : 
pŽroxydase, phosphatase alcaline.  

- l'anticorps marquŽ est dŽtectŽ par addition du substrat de l'enzyme. On obtient un produit colorŽ et on 
mesure la coloration.  

- applications tr•s nombreuses : dosage qualitatif  ou quantitatif d'un antig•ne ou d'un anticorps spŽcif ique en 
solution.  

 
 

6.1. ELISA indirect  
Recherche ou dosage d'un anticorps spŽcifique  
Cf. poly + TP  
 
 

6.2. ELISA sandwich  
Recherche ou dosage de l'antig•ne en solution  
Cf. poly  
Ex : dosage de l'EPO  
 
 



6.3. Technique immunohistochimique ou immunocytochimique  
- recherche d'un particulaire  
- coupes de tissus ou de cellules f ixŽes sur une lame  

Cf. poly  
- ex : mise en Žvidence d'antig•nes viraux au niveau de coupes tissulaires  

 
6.4. Le syst•me de biotine - avidine  
- syst•me qui permet d'amplifier le signal enzymatique : augmentation du seuil de dŽtection d'un antig•ne ou 

d'un anticorps  
- biotine :  vitamine H = petite molŽcule  
- avidine : glycoprotŽine extraite du blanc d'oeuf  
- la biotine a une affinitŽ ŽlevŽe pour l'avidine.  
- -. l 'avidine poss•de 4 sites de fixation pour la biotine (interaction non covalente)  
- on utilise des anticorps spŽcifiques marquŽs ˆ  la biotine (Ac biotinylŽs). Les anticorps sont des Ac anti 

isotypes  
- on fixe sur l'avidine plusieurs enzymes ou plusieurs fluorochromes.  

 
 

6.5. Technique d'immunotransfer t = immunoempreinte. 
= Western Blot  

- cet Žveil unique permettait la mise en Žvidence dans un sŽrum, de plusieurs anticorps spŽcifiques et 
diffŽrents vŽhicules vis-ˆ -vis des diffŽrentes protŽines d'un m•me antig•ne.  

- technique qualitative  
- plusieurs Žtapes : Cf. poly  

Ex : recherche d'Ac anti VIH dans un sŽrum. Test de confirmation d'une infection au VIH.  
 
 
 
 
7. RŽactions utilisant des rŽactifs marquŽs par des fluorochromes  

7.1. Les fluorochromes.  
- molŽcules qui absorbent de l'Žnergie ˆ  une longueur d'onde lamda 1 et qui la rŽŽmettent ˆ  lamda 2 > lamda 

1.  
- exemples :  

isothiocyanate de fluorescŽine (FITC) : f luo verte 
rhodamine : fluo orangŽe 
phycoŽrythrine (PE) : f luo rouge  

- les molŽcules utilisŽes pour marquer des anticorps sont fixŽes par des liaisons covalentes  
 
 

7.2. Immunofluorescence directe  
- mise en Žvidence d'un antig•ne portŽ par une particule  
- coupe de tissu, frottis ou cellules en suspension  
- on utilise un Ac spŽcifique fluorescent  
- Cf. schŽma poly  

 
 

7.3. Immunofluorescence indirecte  
- mise en Žvidence soit d'un antig•ne portŽ par une particule, soit d'un anticorps spŽcifique dans un sŽrum  
- dans cette technique le premier Ac spŽcif ique de l'Ag n'est pas f luorescent. On utilise un 2•me Ac anti-

isotype marquŽ par le f luorochrome.  
- Cf. schŽma poly  

 
 



7.4. Double immunofluorescence  
- mise en Žvidence de 2 Ag diffŽrents portŽs par une m•me cellule ou de cellules diffŽrentes  
- utilisation de 2 Ac spŽcifiques de chaque Ag et marquŽs par des fluorochromes diffŽrents  
- ex : dŽnombrement des LT de LB au niveau du sang pŽriphŽrique  
- Cf. poly.  

 
 

7.5. Analyse de la fluorescence  
- utilise un microscope optique ŽquipŽ d'un syst•me UV  
- cytom•tre de flux  
- FACS = Fluorescence Activated Cell Sorter (pour trier des cellules et les sŽparer)   

 
 
 
 

 
 
 
 
 



8. RŽactions utilisant le complŽment (C ')  
- C ' = 30 ˆ  40 protŽines sŽriques  
- activation du C ' par 2 voies principales :  

• voie classique : spŽcifique. NŽcessite la formation d'un complexe immun antig•ne-anticorps.  
• voit alterne : non spŽcifique. ActivŽe par la paroi des micro-organismes.  

 
- protŽines du C ' thermolabiles : inactivŽes par chauffage ˆ  56¡ pendant 30 minutes  
- C ' non spŽcifique d'esp•ce  
- dans les rŽactions antig•ne-anticorps utilisant le complŽment, en utilise la voie classique d'activation.  
- Ac utilisŽs f ixent le complŽment = IgM et IgG.  
- dans ces rŽactions, le complŽment est utilisŽ comme rŽactif que.  

 
 

8.1. RŽaction de cytolyse mŽdiŽe par  le complŽment  
Ex : typage HLA (molŽcules de classe I ou II)  
Cf. poly  
 
 

8.2. RŽdaction de fixation du C '  
Ex : recherche d'anticorps antigrippaux (IgM, IgG)  
Cf. poly.  


