Biologie — Chapitres B4. Le développement embryonnaire

Ch. B4. Le développement d'un organisme animal

Partie du programme traitée : SV-H Mécanismes du développement : exemple du développement du membre des
Tétrapodes (excepté partie relative a la contraction, traitée avec la partie SV-I Communications intercellulaires et
intégration d’une fonction a 1’organisme).

I. L’acquisition du plan d’organisation chez les Vertébrés
1. La fécondation et symétrie bilatérale
2. Segmentation et pluricellularité

3. Gastrulation et mise en place des feuillets

a) Suivi des mouvements gastruléens
b) Mécanismes cellulaires impliqués dans la gastrulation
¢) Bilan
4. Neurulation et mise en place du tube neural
5. L’organogenése

II. Développement du membre des tétrapodes : description et controles

1. Description du développement du membre

a) La structure du membre : unicité et diversité

b) Chronologie
c) Processus cellulaires

2. Controle du développement du membre

a) Initiation du bourgeon dans une zone définie par 1’expression des genes Hox
b) [Initiation du bourgeon et inductions
¢) Polarité proximo-distale
d) Polarité antéro-postérieure

e) Développement des doigts et apoptose

II1. Différenciation d’un t

e cellulaire : la cellule musculaire striée squelettique

1. Organisation du muscle squelettique

a) Echelle de I’organe
b) Echelle de la CMSS

2. Des cellules souches mésodermiques a la CMSS fonctionnelle

Document 1: Les
trois plans de coupe
d'un bilatérien.

.

Coupe sagittale

Coupe
frontale

Coupe
i 'Aransverse

Document 2: La théorie
totalement désuéte de
I’homunculus, selon laquelle le
spermatozoide contiendrait un
petit humain déja totalement
formé.
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Document 3: Coupe transversale trés simplifiée d'un p—
vertébré (coupe au niveau du cou). Production Document 4: Coupe sagittale trés simplifiée d'un vertébré.
personnelle. Production personnelle.

POLE ANIMAL

1er globule polaire

zone pellucide
= membrane vitelline

fuseau de division
(bloqué en métaphase Il
pigmentation
membrane plasmique
plaguette vitelline
granule cortical
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Document 6: Haut :
aspects des oeufs non
fécondés. Bas :

ulj|8jiA Jusipeln

300 um aspects de oeufs
I fécondés, apreés
POLE VEGETATIF rotation
Document 5. Structure de I’ovocyte hétérolécithe II des amphibiens. d'équilibration.
POLE ANIMAL 1¢" globule polaire " a

2" globule polaire o
pronucleus femelle K_,)/ i
pronucleus male ; 1 divsion ;
pigmentation ' i

croissant
gris

séparation des \ "

blastomeéres 0 8

culture I

spermatozoide
trainée spermatique
croissant dépigmente
espace peérivitellin

— rotation corticale
amphimixie = migrationDocument 8. Séparation d’un

300 uym S pronucleus male  embryon en deux au stade 4
- cellule. L’embryon ne possédant
POLE VEGETATIF pas de fragment de croissant
Document 7. La rotation corticale et I’apparition du croissant gris. gris ne se développe pas.
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B C
Blastopore Lévre latérale
(lévre dorsale) du blastopore

D E F

D
PA Blastocéle—,
Lévre ventrale Bouchon Fente

du blastopore  vitellin blastoporale

Document 10: Suivi des mouvements gastruléens par
Document 9: Segmentation, formation de la morula et de la  des taches colorées déposées sur les cellules ou
blastula. microinjectées dans les cellules.

Mésoderme
cordal ~
Mésoderme
des somites
Mésoderme
des lames
latérales

Archentéron

microinjection

d'un marqueur
cytoplasmique,
le RLDx

¢/ /— Ectoderme

e Endoderme
aux différents stades du développement,

sy, 2N3lyse de la distribution tissulaire du
marqueur, in vivo et sur coupes
histologigues sous épiflucrescence.

Mésoderme
des somites

Mésoderme
cordal

Bouchon
vitellin

STADE MORULA 32 CELLULES - SR | ECTODERME

L ural | Mésoderme
i des lames -

latérales

cellules sanguines,

f v __ Endoderme —
Mésoderme
Précordal

D Document 12: A : mouvements
&% - chorde | MESODERME N ; .
7 il PP d’involution. B : coupe transversale en

\\ ENDODERME / somites | e7 porso-LaTERAL cours de gastrulation. Noter le

reins, gonades, - =

; lames latérales —_— refermement progressif de I’archentéron
MESOD(E“':?‘"FER‘:”[E";)T&%;‘TE“AL :,mwr{emswum lateralem.ent. Cet D : deux vues de la
gastrulation (C : de 3/4 avant, D : de 3/4
Document 11: Suivi des lignages cellulaires et détemination de la carte arriére) I’ectoderme ayant été retiré. Noter
des territoires présomptifs au stade morula. D’apreés Introduction a la  le mouvement du mésoderme des futures
biologie du développement, Darribére, Dunod, 2002. lames latérales.

PV Blastocéle Archentéron  Blastopore

lames latérales
MESODERME VENTRAL

Document 13: Suivi des mouvements gastruléens. Le blastopore est
surligné en rouge. A : stade lévre dorsale du blastopore ; B : stade
lévre latérale du blastopore ; C et D : stage bouchon vitellin. Document 14: La gastrulation vue en coupe.

Blastocéle Archentéron
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cellule ectodermique
matrice extracellulaire 180° ..--'5’:* C_j -

r greffe
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intégrine
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A . blastocoele v
cellule mésodermique
jonction adhérente 3
réseau de filaments v o < 5
d'actine
EY PV

sens de migration

C

du mésoderme JEUNE GASTRULA GASTRULA
Document 15. Migration du mésoderme sur le toit du Document 16. Expérience : on inverse le toit du
blastocoele : une dffaire de jonctions, de cytosquelette et de  blastocéle (inside-out) : la gastrulation s’arréte au
matrice. site de la greffe.

ictibies | ® )

a-2-!

faiSCeaUX Mt — —
d'actine

>
e
Blastopore

contraction contraction

Endoderme
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Document 17: Gauche : initiation de la gastrulation par le fonctionnement des cellules en bouteille (CB). Milieu :
migration du mésoderme sur le toit du blastocéle et involution au niveau de la lévre blastoporale. Droite : Processus

cellulaire a I’origine de la formation des cellules en bouteille. D’apreés Introduction a la biologie du développement,
Darribere, Dunod, 2002 et https://www.snv.jussieu.fr

Document 18: Coupes transversale (haut) et sagittale (bas) d’un embryon aux stade (de gauche a droite) de gastrula
dgée, neurula jeune, neurula dgée, et bourgeon caudal.
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couche externe
(absente chez
les urodéles)

a. intercalation radiale b. intercalation latérale

Document 19: Intercalation radiale dans le mésoderme a
proximité du blastopore, et intercalation latérale dans
I’ectoderme. D’apres Introduction a la biologie du
développement, Darribére, Dunod, 2002.
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Document 20: La neurulation. Gauche : vue dorsale.
Droite : coupe transversale. D’apres Introduction a la
biologie du développement, Darribére, Dunod, 2002.

C n "
Document 21: © Bsylopod  [zeugopod  MlAuopod  Document 22: Vue | Région antérieur
Organisation I Humerus || Ulna Radius !Carpals Digits! dorso-latérale
commune du ) droite d'un
R - Anterior 1

membre chiridien £ , # embryon de poulet
des tétrapodes. De g + B austade
haut en bas : Posterior organogenése,
humain, poulet, présentant la
cheval. Noter la position des
variabilité du bourgeons d'aile )

s R « | bourgeon d'aile
nombre d'élément (poulet). D’apreés

de l'autopode.
D’apres
Developmental
Biology, Gilbert et
Barresi, éditions
Sinauer Associated,
2016.

Biologie du aréte apicale
. . ectodermique

développement, somites AER)

Wolpert et al.,

Oxford University bourgeon de patte

Press 2015.

Région postérieure
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Central
dermatome

Epaxial
myotome bud —_«

Document 23:
Au state Myotome — —%

lzoqrgeon caudal Spinal cord — /\ myotome bud
4geé, /

représentation de Sde“’t"me
la position de NOtOChOTd precursors

formation du Pronephron ) \
Limb bud

Limb muscle

\ W

bourgeon du
membre (ici,
chez le xénope).
Notez l'origine ~ Endoderm——""
différente des

Limb skeletal
precursors

précuseurs Lateral plate

mésodermiques mesoderm # X L W
du squelette du Document 24: Vue au MEB de la surface d'un
membre (lames latérales) et des muscles du membre (myotome bourgeon de membre. On y distingue
hypaxial). D’aprés Developmental Biology, Gilbert et Barresi, clairement la créte apicale ectodermique
éditions Sinauer Associated, 2016. (AER). D’apres Biologie du développement,

Wolpert et al., Oxford University Press 2015.

Document 25: Haut : chez un poulet au stade
bourgeon caudal, on a retiré une partie des
somites (dans la région du futur membre) et
on a greffé des somites identiques de caille au
méme stade. Les cellules de cailles ont des
noyaux plus nets plus denses aprés coloration

tube neural

GAUCHE
)

eeeeat® =
: .

que ceux de poulet, si bien que les cellules de caille et de poulet peuvent i “/ﬁ.‘ Q AR
étre distinguées méme plusieurs semaines apres la greffe. Bas : on & & : ) )
observe, quelques jours apreés la greffe, le mésenchyme du membre de = * : :
I’embryon chimere. On y distingue des cellules de poulet, mais & < [> ‘s ,: A . :
également des cellules de caille. Les cellules somitiques ont donc migré A pa s
vers le bourgeon de membre. On peut montrer que ces cellules de caille " T\ @ p ) W = ‘
se retrouvent chez le poussin uniquement dans les muscles, et non dans © ool de poutt 2 6 ’D 4
les os. D’apres Christ et al., 1977 : Experimental Analysis of the Origin P ' e L 1 3 .
of the Wing Musculature in Avian Embryos, Anatomy and Embryology. o - - :
induction de I'ex- induction de I'ex-
pression de tbx5 pression de tbx4
bourgeonte membre bourgeon d: membre d13 ———
antérieur postérieur 11d=12 e
10+ d11
do +
48+ al0 ¢
c8 ¢ o9
a7, b9 P
c6 ?6 :
5 a5 b o5
a3, % 2

al, b1

OOO@®EEOEEMBHBEDB[9202)E2e329e5e5@nedeICIENEIEIEHESEEDEIEIED
000000000000000000000000000000000000

crane v. cervicales v. thoraciques v. lombaires V. sacrées v. caudales
Document 26. Patron d’expression des génes Hox dans les somites au cours du développement de la souris, selon I’axe
antéropostérieur, et lien avec la différenciation des différents types de vertébres. Les somites impliqués dans la
formation des bourgeons de membre sont indiqués en grisé.
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. Antérieur
Somite _—E]ED D D D D homecdomain
i =268
E3E
Sens
; de progression
Mésoderme de la somitogenése
pré-somitique
Plan Postérieur X o -\ &
de Symétrie S : POwc domain
bilatérale : "
Temps Document 28: Structure d'une protéine a
; - , — homéodomaine. Image issue d’une figure de
Document 27. Formation des somites d’antérieur vers diffraction aux rayons X d’un assemblage
postérieur au cours du temps. cristallisé entre la protéine et ’ADN.

10 44

2

Document 29: Squelettes de mutants homéotiques paralogues : mutant pour Hox5 (A), Hox6 (B) ou Hox9 (D). C :
témoin sauvage. Les chiffres désignent les vertébres portant des cétes (vertébres thoraciques). La fléche désigne les
vertebres cervicales soudées. D'aprés Mcintyre et al, Development, 2007.

Document 30: Analyse v - - -
schématique du 4 . 1  / 4
; ST = —= =
phénotype des mutants - = = == | e
Hox paralogues ggg § == ! -—
présentés dans le —— = — —
document 72. D'apres == _§_ === ===
: = = = — == =
Mcintyre et al, s 3 2 —_—= = s
Development, 2007. = = = = . s;
H H H & i 2
] - 3 = 3 s
4 H s H s s
$ : H $ g
Control Hox5 Hox6 Hox9 Hox10 Hox11
— Manubrium
wr Cervical % ThOMACIC s Rib Sternum @» Lumbar @ Sacral Fused sacral @ Caudal

Xiphoid wings
~ process

7 Joseph DEMARET-NICOLAS — BCPST2 — Lycée Chaptal — Paris



Biologie — Chapitres B4. Le développement embryonnaire

Document 31: Organisaton chromosomique des Atz
complexes Hox. Chez la drosophlle,.ll n'existe qu'un seul Pl
complexe hox. Chez les tétrapodes, il existe 4 complexes parlogiies
Hox homologues sur 4 chromosomes différents. iy
b
0 Hox b
U
R
I
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bead
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M Document 33:

Hybridation in

Document 32: (A) Expression de FGF10 chez un embryon de poulet au stade bourgeon caudal. (B) situ d’un

Poussin avec un membre surnuméraire (fléche) observé par radiographie aux rayons X ;
I’embryon avait subi I’expérience présentée en (C). (C) Au stade bourgeon caudal, on place une
bille d’agarose imprégnée de FGF10 dans la zone intermédiaire entre les bourgeons de membre

bourgeon de
membre, avec une
sonde se fixant

antérieur et postérieur (zone dans laquelle aucun membre ne se développe normalement). Un spécifiquement sur
membre surnuméraire apparait, dont I’anatomie est intermédiaire entre une patte et une aile. I’ARNm du géne
D’apres Developmental Biology, Gilbert et Barresi, éditions Sinauer Associated, 2016. FGF8.
Document 34: Synthése des inductions a mﬁ'{.‘.ﬁl‘.‘.‘.‘a‘h"ﬂ.‘."‘m o mempre " | | Formation du bourgeon de membre
l'origine de l'initiation du bourgeon de o somites

membre. Gauche : spécification

antéropostérieure des somites par r

expression des génes hox et induction par région du

les somites de I’identité de position des Amembre

lames latérales. Milieu : Expression des ale |

facteurs de transription Tbx5 (antérieur) et r

Tbx4 (postérieur) suite a cette induction. [N, région I

Droite : Tbx4 et Tbx5 stimulent ) ot s Py

I’expression du facteur paracrine L

(inducteur) FGF10 dans le mésenchyme du [

jeune bourgeon caudal, qui induit | mésoderme | | régiondu

I’expression par I’AER de FGF8, ges James pog:;"etﬁ

provoquant un rétrocontréle positif Région patte |

renforgant I’expression de FGF10 et postérieure

FGF8. D’apres Biologie du

développement, Wolpert et al., Oxford University Press 2015.
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Milieu extra-

e 1T T TR T T
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récepteur & FGF ATP ADP / l\

STAT PLC MAPK

YN
modulation de .
. ) réponse
I'expression A .
" métabolique
génétique

Document 35. L’induction par les FGF : mécanisme d’action simplifié. Noter ’activation du récepteur par autophos-
phorylation, la multiplicité des voies de transduction, certaines aboutissant a une modification de I’expression de
certains genes.

Document 36: Expérience d'ablation de I'AER a L i Mo
différents stades. Les structures osseuses absentes

sont d'autant plus proximales que I'ablation est E:i::u;m ) )

précoce. La chronologie de I’induction des
structures mésodermiques par I’AER est donc
d’abord proximale puis distale. D’aprés Biologie
du développement, Wolpert et al., Oxford o
University Press 2015. s

(B) Stage 19-23 embryo

Normal embryo

) i As
3
¢ N,
£ N
—

-

hif “hedgehog”

mutant embryo ,, <

Actual hedgehog

Document 37: Gauche : HIS détectant
I'ARNm du gene Sonic Hedgehog (Shh)
chez un poulet au cours du
développement du bourgeon de
membre. Droite : on récupére les
cellules mésenchymateuses exprimant Document 38: L'origine du nom du géne Shh. Haut : embryon de drosophile

Shh (la ZPA = zone of polarizing normal ; milieu : embryon de drosophile portant une mutation du géne hh. Ce
activity) que I’on greffe en position phénotype a été décrit pour la premiere fois comme ressemblant a un hérisson
antérieure. On obtient une duplication (hedgehog en anglais), d'ou le nom du géne. Droite : le personnage de jeux
en miroir de I’autopode. vidéo japonais sonic le hérisson.
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Document 40: MH;;‘ ",;,,,;,3
" Expression des
L omonid genes du P .
\ Jimb buds complexe Hoxd et
(haut) et Hoxa
= (bas) dans le wﬂ":ig;:m
bourgeon
ante’rl;'eur de e
membre.
Document 39: On greffe un mésenchyme jeune dans le L’expression est
bourgeon de membre, juste sous I’AER : le stylopode et le  d’autant plus proiml pital
zeugopode sont doublés. Voir cours pour les détails. D’apreés distale que le
Developmental Biology, Gilbert et Barresi, éditions Sinauer géne esten 5’ | fouas-l
Associated, 2016. (voir doc 25). oo
Ectoderme
Poulet Canard

Extra

digits

~Thumb
region

(C) Wild-type

(D) hx mutant

Document 41: Phénotype de mutants
exprimant le géne Shh dans la région
antérieure du bourgeon de membre en
plus de la région postérieure. Haut et
milieu : mutant construit en
laboratoire chez la souris. Bas :
mutants naturels chez I’humain et
chez un chat.. D’apres
Developmental Biology, Gilbert et
Barresi, éditions Sinauer Associated,
2016.

10

Poulet

Mésoderme

Canard

Document 42: Expérience de
recombinaison tissulaire Gk
interspécifique au niveau du
bourgeon de membre postérieur
(patte). Chez un poulet, on a

excisé l'ectoderme, et on I'a

remplacé par un ectoderme de i
poulet (témoin) ou de canard
(test). On a fait de méme avec
un canard. C’est le mésoderme
qui contréle la régression par
apoptose des tissus interdigitaux
chez le poulet, et leur maintien
chez le canard. D’apres
Biologie du développement,
Wolpert et al., Oxford

University Press 2015.

BMP Gremlin Apoptosis Newborn

Document 43: Expression de BMP et Gremlin,
détection de I'apoptose et aspect de la patte a
la naissance chez un poulet (haut) et un
canard (bas). BMP est facteur inducteur qui
(ici) promeut I’apoptose. Gremlin est un
inhibiteur de BMP. D’apres Developmental
Biology, Gilbert et Barresi, éditions Sinauer
Associated, 2016.

Joseph DEMARET-NICOLAS — BCPST2 — Lycée Chaptal — Paris



Biologie — Chapitres B4. Le développement embryonnaire

| Sarcomere |
|- - |
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(recouvre chaque fibre musculaire) |_| g ne Z ng ne Z
Périmysium (délimite le
faisceau des fibres musculaires)
Epimysium (recouvre i i
|'ensemble du rnuscIeJM YOSI ne > A/ ACtI ne
Vaisseau sanguin
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H
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= e A -
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I I
Document 44: Anatomie d'un muscle de Document 45: Un sarcomeére observé au MET et son interprétation.
mammifere. Source : Wikimedia Commons
Document 46: bande A
Structure du _ téte de
cytosquelette d'une bande Z ligne M ;onet ?Qde | myosine

myofibrille. D’apreés
Biologie-Géologie

BCPST 2° année, _ S22 oot
Perrier et al., Dunod, ~ myofibrille —esee  %%° ~F
2022.

flamentfin  filament épais ~sarcomére”

actine myosine 2a3pum
sarcomeére au repos
bande H
mitochondrie axone du neurone . bandez fropomoduline ligne M bande Z
moteur a-actinine,

jonction neuromusculaire

membrane
plasmique
——Ilame basale N
o
—myofibrille o
réticulum (S
sarcoplasmique -5

tubule T
E sarcomere (2a 3 pm),
' unité contractile .
Document 47: Structure d'une fibre Document 48: La contraction musculaire a I’échelle du sarcomere.
musculaire D’aprés Biologie-Géologie D’apreés Biologie-Géologie BCPST 2° année, Perrier et al., Dunod,

BCPST 2° année, Perrier et al., Dunod, 2022. 2022.
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Document 49: Phénotype du mutant Pax3-/- (neo/neo) chez des souriceaux, par rapport au témoin +/+. A : forte
atrophie des membres. B et C : expression de MyoD (blanc) dans un membre antérieur en coupe transversale. Les
astérisques représentent le radius et I’ulna (= cubitus). F et G : immunomarquage de [’actine. r : radius ; u : ulna.
D’apres Zhou et al., 2008, Lineage-specific responses to reduced embryonic Pax3 expression levels, Dev. Biology.

Document 50: Expression de Myf5 chez un mutant Wnt chez

la souris. Gauche : sauvage ; droite : mutant. D’apreés

Ikeya et Takada, 1998, Wnt signaling from the dorsal neural

tube is required for the formation of the medial . ~ h
dermomyotome, Development. '
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précurseur précurseur myoblaste alignés primaire secondaire

(somites - myotome) (spécifié) (déterminé) :
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LEGENDE :

Protéine de signalisation extracellulaire (inducteur)
—p induit

‘ Facteur de transcription

Gene effecteur

——> succession des étapes

Document 51: Inductions, migrations, spécification, détermination, fusion, différenciation : les grandes étapes de la
différenciation de la cellule musculaire striée squelettique (CMSS). Production personnelle.
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