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Résumé : Les pinces optiques font partie intégrante de la manipulation de cellules microscopiques depuis les années 1990.
Les travaux fondateurs d'Arthur Ashkin ont conduit au progres des pinces optiques en tant qu'outil efficace pour le
développement d'essais dans les domaines de la physique et de la nanotechnologie. En tant qu'application avancée
de la manipulation cellulaire, les pinces optiques ont facilité I'étude d'une multitude d' interactions cellulaires et
moléculaires dans le domaine plus vaste de la nanotechnologie. Au cours des trois décennies qui ont suivi la montée
en puissance des pinces optiques, des tests différents et polyvalents ont vu le jour qui explorent davantage les voies
biochimiques essentielles a la prolifération et a la communication cellulaire. L'organite le plus critique impliqué dans
la communication et la protection des cellules individuelles comprend la membrane plasmique. Au cours des trois
derniéres décennies, de nouveaux tests ont vu le jour qui examinent le réle de la membrane plasmique dans
l'interaction cellule a cellule et les composants protéiques spécifiques qui remplissent les fonctions membranaires
intégrales de la cellule dans son ensemble. Pour mieux comprendre dans quelle mesure les pinces optiques ont
évolué en tant qu'outil essentiel pour I'évaluation de la membrane cellulaire dans le domaine de la nanotechnologie,

les divers nouveaux tests, notamment les tests de traction, d'indentation et d'étirement, seront examinés dans le secteur de rec
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Utilisation de la nanotechnologie

des pinces optiques dans les

études d'interaction membranaire. Appl. 1 ) Introduction

Nano02022 , 3, 43-53. https://doi.org/ Les pinces optiques, également connues sous le nom de piéges optiques, sont un outil

10.3390/applnano3010004 _ exceptionnellement utile pour la manipulation non invasive et précise d'objets microscopiques allant des

protéines attachées aux billes optiques en passant par les cellules multicellulaires eucaryotes [1]. En plus

de cette remarquable plasticité dans la manipulation de la taille, les pinces optiques peuvent manipuler

une multitude d’objets différents. Des composants cellulaires aussi petits que des protéines et de I'ADN

Regu : 1er septembre 2021 peuvent étre manipulés en attachant des billes de verre piégées optiquement, tandis que des objets aussi

Accepte : 14 janvier 2022 grands que des agrégats cellulaires peuvent étre manipulés sans billes. Les pinces optiques ont été

Publié : 7 février 2022 initialement inventées par Arthur Ashkin, dont les recherches fondamentales sur les piéges a gradient &
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concerne les revendications juridictionnelles dans d'Ashkin sur le piége a gradient a faisceau unique ont démontré comment des lentilles convergentes

Jes cartes publiées et les affiliations institutionnelles. ~ POUrraient faciliter I'étude des espéces biologiques microscopiques [2]. Les pinces optiques fonctionnent

iations. en utilisant un ensemble de lasers focalisés pour maintenir un objet en place, comme le montre la figure
1. Cette manipulation est effectuée par des forces opposées appliquées a I'objet sur différents cotés,

maintenant ainsi I'objet statique dans I'espace [1 ]. Deux forces opposées impliquées dans cette

- manipulation comprennent les forces de diffusion/absorption et de gradient. La force de diffusion/

Copyright : © 2022 par les auteurs. absorption pointe dans la direction du faisceau principal et a tendance a déstabiliser le piége au-dela de

Licencié MDPI, Bale, Suisse. la force de gradient. La force du gradient est proportionnelle 3 l'intensité du laser et pointe vers le point

focal du piege. Pour que le piege reste stabilisé, la somme des forces de gradient doit étre supérieure a

la force de diffusion/absorption [1]. En tant que telles, les diverses fonctions du modéle de pince optique

sont applicables a une multitude de sous-domaines de la nanotechnologie. Dans un cadre plus large, le

modele de base pour les pinces optiques est réalisé par un laser infrarouge projeté sur une série de

miroirs qui réfléchissent le laser dans une série de lentilles de focalisation. Le laser se refléte ensuite sur un autre r
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Le modéle de pince optique est réalisé par un laser infrarouge projeté sur une série de miroirs qui
réfléchissent le laser dans une série de lentilles de focalisation. Le laser se refléte ensuite sur un autre

voyaﬁe,vers un co denPFur.. La zone située ,entrg J'olkéjectif miC{oscogiﬂue et le condenseur sert de,
miroir dans un objeciif microscopique, qui se déplace ensuite vers Un condenseur. La zone située entre le
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Figure 1. Schéma d’une pince optique. Cette configuration de pince optique présente le conventionnel
standard pour les tests de piégeage optique, qui sont généralement effectués en conjonction avec un Nikon
cameéra ainsi que des lampes au mercure et halogénes [1]. Reproduit avec la permission de Réf. [1].
Copyright © 2022 Springer Nature Suisse SA. Fait partie de Springer Nature.
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1.1. Interaction holistique des membranes

Le facteur causal le plus répandu pour la myriade de tests dérivés de I' état basal de la pince optique
comprend les études d’interaction membranaire. Ces études englobent une large base d'étude dans laquelle deux
cellules peuvent étre placées I'une prés de I'autre pour évaluer leurs effets sur leurs membranes, ou une seule
membrane d'une cellule peut étre étudiée pour déterminer ses mesures de force. De plus, des stimuli externes, tels
que des molécules polaires, peuvent étre appliqués pour déterminer leurs effets sur certains canaux protéiques
membranaires. De telles études ont également des implications sur les messagers secondaires et d'autres voies
biochimiques. Les études sur la membrane offrent la possibilité d'explorer de nombreux tests de piégeage optique
différents, provenant principalement de la composition complexe et complexe de la membrane cellulaire. Les tests
de traction peuvent étre introduits en appliquant une attache sur un aspect de la membrane cellulaire. Si deux
attaches sont appliquées aux extrémités opposées de la cellule, des tests d’étirement peuvent étre appliqués pour
tester I'élasticité de la membrane ou de la cellule dans son ensemble. De plus, des particules diélectriques peuvent
étre utilisées pour introduire des tests d'indentation, dans lesquels une partie de la membrane cellulaire est poussée
vers le bas, ce qui constitue un autre mode de mesure de I'élasticité de la membrane cellulaire. Cette section vise a
illustrer la variété de tests résultant d’études sur les interactions membranaires et leurs implications dans la création
de nouveaux tests centrés sur la théorie des pincettes optiques.

Avant 'avénement des pinces optiques dans les études sur les interactions membranaires, I'excitation
membranaire était citte comme précurseur et jetait les bases des manipulations complétes du corps cellulaire.
A rorigine, Ashkin utilisait la pression de rayonnement des lasers pour exciter des particules de taille micrométrique.
En explorant I'effet de la pression des radiations sur le mouvement et le piégeage des particules,
Ashkin émettrait I'nypothése que I'accélération et le piégeage d'une particule dépendent des transitions
optiques [7]. En développant son hypothése pour des études ultérieures, Ashkin a utilisé des études
d'excitation membranaire pour exciter les microparticules et déterminer leur effet sur la fonction des
particules macroscopiques [4]. En tant que tel, des études futures, telles que celles menées par Bar-
Ziv et al., ont utilisé des lasers optiques pour exciter la bicouche lipidique, entrainant des modifications de foncti
En initiant des instabilités dynamiques, la bicouche lipidique remplissait des fonctions allant de I'exocytose aux
ruptures au sein de la membrane [8].

L’'une des difficultés majeures liées a I'utilisation de pinces optiques consiste @ manipuler de maniére
adéquate et slre I'échantillon d’intérét tout en limitant les effets des lasers a haut rendement. Ashkin a utilisé un
nouveau laser optique a atomes CW en 2004, qui utilisait le refroidissement par évaporation pour condenser les
atomes dans le piége. Le nouveau laser a ainsi facilité I'étude de l'interaction membranaire en conservant
I'échantillon d'intérét [9]. De telles études incluent I'examen des effets des forces appliquées a la membrane et de
leur effet cumulatif sur la fonction. Une étude menée par Sorre et al. a examiné I'effet des mesures de force sur la
fonction de tri des lipides. En utilisant des pinces optiques pour mesurer la force nécessaire pour agir sur la
membrane, les résultats de I'étude ont montré que le comportement des lipides a I'intérieur de la membrane
cellulaire est augmenté par la présence de protéines regroupant les lipides et par la présence d'une forte
concentration de lipides dans un milieu particulier. section de la membrane [10]. De la méme maniére, des
modifications de la tension membranaire peuvent entrainer des modifications de la motilité cellulaire [11].

Lors de I'étude de l'interaction membranaire avec des pinces optiques, la matrice
extracellulaire est une structure cellulaire essentielle. La matrice extracellulaire est un squelette
externe de composants protéiques qui aident la cellule a adhérer, a transporter, a communiquer
et a se protéger. Afin d'étudier plus en profondeur la fonction de la matrice extracellulaire, les
études réalisées par Sheetz et al. ont utilisé des récepteurs de liaison au ligand pour identifier
certaines zones d'attache afin d'évaluer la résistance de la matrice et de quantifier sa plasticité
dans les mesures de force [12]. Ce protocole est également impliqué dans la mesure de la force des liaisol
Les mesures ultérieures comprennent I'évaluation du ligand et de la liaison moléculaire [12]. Cette étude met
également en évidence de nombreux tests de piégeage optique critiques pour mesurer les propriétés mécaniques
des cellules. L'un de ces tests comprend la nanoindentation, par laquelle une particule diélectrique est utilisée dans
un test de motilité optique pour indenter une partie d'une membrane cellulaire (12).

Un autre test qui évalue davantage I'élasticité d'une cellule ou de ses composants subcellulaires comprend
I'application d'un test d'étirement [12]. En appliquant un laser optique de faible intensité & une cellule maintenue
dans un pieége optique, des mesures de déplacement de force peuvent étre prises pour
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I'élasticité de cette partie particuliére de la cellule. Dans le contexte de cet article de synthése, des tests
d'étirement peuvent étre appliqués aux membranes pour évaluer leur élasticité. De tels tests d'étirement
peuvent également étre appliqués a différents organismes unicellulaires tels que des bactéries qui présentent
une paroi cellulaire de peptidoglycane ou de lipopolysaccharides. Un autre élément essentiel des tests de
piégeage optique comprend une extension d'attache. Les extensions Tether offrent une multitude d’
applications différentes aux piéges optiques, principalement dans le domaine des études sur les interactions membrar
Les attaches peuvent étre induites spontanément par la cellule étudiée ou artificiellement [12]. Les attaches
ont été utilisées en y attachant des billes piégées optiquement afin d’identifier un effet plus précis sur la
membrane cellulaire d’intérét. Plus précisément, les attaches peuvent étre attachées a des récepteurs ou a
des aspects spécifiques de la matrice extracellulaire et peuvent ensuite étre utilisées pour appliquer une
force de traction sur la membrane. Une étude examinant I'effet de la tension de la membrane plasmique sur
la matilité cellulaire a utilisé une perle piégée optiquement attachée a une attache membranaire pour guider
I'élasticité de la membrane cellulaire. Les résultats de I'étude ont montré que la tension de la membrane
plasmique est inversement liée a la motilité cellulaire et qu'un seuil de tension de la membrane plasmique
détermine donc si une cellule peut afficher de la motilité (13). En particulier, la tension de la membrane
plasmique agit pour coordonner et diriger le mouvement de la cellule en régulant la polymérisation dans la
direction d'intérét [14]. L'interaction au niveau des organites comprend I'utilisation d'attaches membranaires
pour étudier la coalescence des vésicules dans l'appareil de Golgi. En tirant une vésicule artificielle a travers
une micropipette, la force de traction agissant sur les attaches a été observée et mesurée pour calculer le
taux de coalescence [15].

Lors de I'examen d’une perspective microbiologique pour les pinces optiques, les bactéries
unicellulaires ont été piégées optiquement et déplacées les unes vers les autres pour déterminer les
meécanismes moléculaires derriere les membranes bactériennes [16]. La bactérie utilisée, Bacillus subtilis,
est une bactérie a Gram positif dotée d'une paroi cellulaire exceptionnellement grande constituée de
peptidogly-can. Le sucre peptidoglycane extracellulaire épais agit pour compenser le manque de composants
extracellulaires présents dans les cellules d’ordre supérieur telles que les eucaryotes. Un piége optique a
éteé utilisé pour maintenir une seule bactérie en place, tandis qu'un autre piege optique mobile retenait une
bactérie amenée a proximité de I'organisme statique. Les déplacements ultérieurs des lasers aboutissant
aux piéges optiques ont ensuite été traduits en mesures de force [16]. Le quorum sensing, un processus
par lequel deux bactéries communiquent, a été conclu [16]. En effet, les mesures de force résultant du
déplacement des lasers optiques montraient que les deux organismes bactériens signalaient qu'ils étaient
trop proches I'un de I'autre. Cette configuration particuliére de pincettes optiques est spécifiquement appelée
pincettes optiques holographiques. Contrairement a la configuration de piege optique basal, les pinces
optiques holographiques utilisent un modulateur spatial de lumiére pour manipuler et contréler simultanément
deux pieges optiques. De plus, la puissance du laser pour cet essai a été réduite a 3 a 5 milliwatts pour
éviter d’endommager les organismes modéles de bactéries. Afin d'éviter le chevauchement des deux lasers
optiques, les piéges n'ont pas été rapprochés a moins de 1 micrométre I'un de I'autre. La totalité du test
consistait a déplacer lentement I'un des piéges optiques vers I'état statique par pas de 200 a 500 nanomeétres
avant de se déplacer dans la direction opposée. Le processus total a duré 20 minutes, tandis que les
mesures ont été prises toutes les 20 secondes [16]. Cette étude illustre que I'utilité des pinces optiques
s’étend au-dela des interactions ligand-récepteur et peut quantifier les effets des molécules de signalisation
sur une cohorte d’organismes.

Lors de I'examen des effets du paludisme sur les érythrocytes, des pinces optiques ont été utilisées
pour explorer les effets du mérozoite et du complexe érythrocytaire. Les mérozoites du paludisme sont
impliqués dans I'invasion des globules rouges et proliféerent rapidement dans tout le corps. Dans cette étude,
le mérozoite du paludisme a été piégé optiquement et déplacé a proximité d'un globule rouge piégé
optiquement [17]. Placé a proximité de I'érythrocyte, le mérozoite commence a subir des déformations
membranaires caractéristiques de son potentiel invasif . En outre, pour examiner les tests de piéges mobiles
et les effets de la proximité sur les interactions membranaires cellulaires, les effets du mérozoite sur la
composition de la membrane érythrocytaire ont été examinés aprés que la cible invasive se soit attachée au
globule rouge. En utilisant des pinces optiques pour étudier les membranes attachées, des mesures de
force ont été dérivées de
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examens de la liaison du mérozoite et de la déformation des érythrocytes [17]. L'étude utilise davantage
des pincettes optiques en étudiant les effets d'un inhibiteur connu de l'invasion des mérozoites dans

un globule rouge. L'inhibiteur connu utilisé était I'héparine qui agit en empéchant le mérozoite de se
fixer aux globules rouges. Le résultat de I'inhibiteur appliqué a montré une diminution statistiquement
significative de la force de détachement par rapport au type sauvage, ce qui conduit a I'implication de
I'néparine dans la réduction de I'attachement et du détachement du mérozoite [17].

La totalité de cette étude illustre la polyvalence des pinces optiques dans une multitude de tests différents.
Des pinces optiques ont également été utilisées pour induire des déformations dans les érythrocytes . Des
études sur la déformation induite démontrent comment des pinces optiques peuvent étre utilisées pour
étudier les propriétés viscoélastiques des érythrocytes [18]. Les variations ultérieures des tests de piégeage
optique et de motilité ont permis d'examiner les effets du mérozoite a partir du point de proximité, du point
de déformations préinvasives du mérozoite, des déformations ultérieures des globules rouges dues a
l'invasion du mérozoite et d'une analyse approfondie. compréhension du mécanisme par lequel l'inhibiteur
du mérozoite, I'héparine, agit pour freiner la déformation des globules rouges.

Un autre composant cellulaire essentiel qui constitue un aspect important des interactions
membranaires comprend le mécanisme par lequel elles fusionnent. Les protéines SNARE ou
récepteurs solubles de la protéine d'attachement au facteur sensible au N-éthylmaléimide agissent
pour attacher les membranes cellulaires ensemble et, par un mouvement semblable a une fermeture
éclair, forcent les deux membranes a fusionner en les rapprochant [19]. A ce titre, la fusion de vésicules
a travers le complexe SNARE constitue un domaine d’étude exceptionnel. Cependant, les efforts
récents visant a modéliser I'énergétique du complexe SNARE ont été extrémement difficiles a
quantifier. Ainsi, des pinces optiques ont été utilisées pour calculer les mesures liées a la force
entourant la fusion des vésicules a travers le complexe SNARE. Le complexe SNARE a bobine
enroulée a été attaché a deux billes piégées optiquement. Un c6té du complexe enroulé-bobine était
attaché a un récepteur d’attache de biotine, tandis que I'autre était attaché a un ADN d’ancrage. L'ADN
d'ancrage était attaché a la perle manipulée [19]. A partir de ce point, la force d’extension de la bobine
enroulée pourrait étre mesurée lorsqu’une force mécanique est appliquée a la bille liée a 'ADN [19].

Cette étude illustre I'utilité d’un simple test de traction optique pour déterminer des mesures
biochimiques plus fines associées aux interactions membrane a membrane .

1.2. Essais de traction

Comme le montre I'étude portant sur la mécanique complexe du SNARE, les essais de traction jouent
un role essentiel dans les études sur les membranes. En particulier, les études membranaires centrées sur
la fixation d’'une perle optique mobile a une partie de la membrane ou du cytosquelette fournissent une
ancre suffisante pour tester I'élasticité de la membrane. Etant donné que I'élasticité de la membrane est
liee a la fonction cellulaire, les tests de traction peuvent aider & mieux découvrir les mécanismes derriére
certaines fonctions biochimiques. Une étude a examiné la relation entre I'élasticité cellulaire et la régulation
de la fonction des macrophages et des différentes cellules qui composent le systéme immunitaire [20]. Une
seule configuration de pince optique standard a été utilisée avec I'ajout d'une perle optique mobile liée a la
cellule de la membrane de l'objet d'intérét. Une lame de verre a été recouverte de 5 x 104 cellules d'intérét.
Des billes de polystyréne non revétues ont ensuite été placées sur les lamelles et manipulées avec une
pince optique. La pince optique a capturé chaque perle et I'a maintenue prés de la cellule d'intérét pendant
5 secondes pour permettre la formation d'une attache membranaire appropriée. Les forces de Van der
Waal sont probablement impliquées dans la formation de ces attaches [20].

Aprés la formation du lien entre la cellule et la perle, les tests de traction conventionnels utilisent la perle
piégée optiquement pour calculer les mesures de force entourant la traction de la membrane. Une autre
étude a examiné les effets d'un test de traction sur une cellule HeLa, comme le montre la figure 2. Une
cellule HelLa est une cellule cancéreuse immortelle utilisée dans des études scientifiques. Cette étude
particuliére visait a examiner les détails les plus fins de I'étirement de la membrane cellulaire (21). Une bille
recouverte de lectine qui formait un lien avec la cellule HeLa leur a permis de mesurer les forces entourant
la flexion de la membrane [21].

Un domaine d’étude important concernant les tests de traction comprend les études de tension
membranaire. Lorsque les cellules subissent une exocytose, une partie de leur membrane bouillonne et forme un
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membranaire. Lorsque les cellules subissent une exocytose, une partie de leur membrane bouillonne et forme une
vésicule indépendante. De nombreuses études examinent les effets de la tepsion lors de I'exocytose cellulaire. .
&omme ves?curfe |n<§epencpanrpe. Be nombreuses e{H(Pes exammenﬁ Fes efPe{]s c?e la {ensmn forsyd% exocytose cellulaire. Comn
aggﬁiga}étltes tests de traction, les billes enrobées sont attachées a une attache qui se connecte a un élément

granderR rtie de Iﬁl membﬁan? cell Iaiae. Ensuite, des Binces 9ptiques sont ut'{liséqs pour extraire dix sections de
a menbrane cellulaire. Par Ta'suite, dés pinces’optiqUies sont utilisées pour tiref 1a tension

SAHEIE TR LR AL IRY PG o (DA DI SLIER FERANE AP IRRSH SRR MEALIE Membrane plasmique
Ogie PSR IR SR ESRRECTR D AR Y BIAPHA R HIRSHRRHIN RELASSERE K& RIS B R Sl RN
I ERERRR RIS A SRS EBSEION BRIERiesyLELE IliRes: BSflF IR SRBAHERRH ta microscopie &

LRI DREF8RBILIRBP|u Clones [28kivagorsHANSatng B piklals e IMaRastismme pirBgUR PRt $8RlsBIRe
eligit6rBaEdreAAR R QUH LS IUArBRBPARGE S YYifS SrBEsSIRSHRRREARRs AR Processus par des applications
dANMSTHICTLFERAEABRAE Berr MEAMkh e BIdsReNENe Sk aiTerdt Pl OrRatHbABIFHO MO e Res
methadesiPrreirssdRSRAT AR RRNriead RreE HiRHE R 5o SHRMIRIIA FerpRilupRI eRalul R Eicask BRYRues.
eMRRERTERILAUSPRSFUFS ARLBLRS dENRH 68 MUSAIAIRS BRBISLIFSYERHRGHRR RIS il Pince a épiler.
La,Retednaans inkG RHANRGHS o SRiR|GRUES fanhiepRbiliRidiaH Gl SRdadnRMERRNSH iRt (B@ JRTiATSBle monte.
apRligHE RS RS I CalseaRbMO M Ak depeandadhrp ¥ORREYRIBIRBAREEES I TeRilaumR s
déarantet slansdes rislesIErbsdes s bliglesont QeqfikToONRIGRIIHeRONbAIRdltilisees, réalisées

MR RN |ned<sReES ertbtriasehmanmdies crlidreSlifasrodeaes prRiHBRIMIEIR RIIRChFrRtgRRiees a la viscosité
ntgu&f’ace(qum@'aﬁ@pdgmﬁé@gtmggopf@g{g@gd[gg?nir des mesures plus précises [25].

Lectin
- Glycoprotein

Fijarse2 TEestdariseatipnadepniesopriduies Wretiikediepasirene lise 2 1o lssting o5t sanseenBroximité
dawez caikiiecHdbdHedar fouméorandiame\aitasbe glyeomeddphespratparts plégpertpbiipgieanitaatmaahipatéananipulée
labrdedascebuigdandiisaged daftseecdidiicsnesnianmitesalabtpidie prosphipdinue éit mesurée [21].

Reproduit avec la permission de Réf. [21]. Droits d'auteur © 2021 Presses universitaires d'Oxford.

1.3. Tests d'indentation 1.3.

Tests d'indentation . . . . i
De la méme maniere que les tests de traction, les tests d'indentation utilisent également un capteur

perle pi8888%ﬂ?%8't§"§@r une force sur la membrane cellulaire. Cependant, au lieu de tirer sur la perle, il s’agit
tSLYTNRS SE MR RIGE HTiSh TS MRIARR S PILP R SRR AR S AR BUERAANSE S BR S STAR AR sts
irinAERIELN SR SHLSES BRFBRHE LIRS JRIGeS G ARNRATSSG LR 16 RA% S WSIRMLHIC8e 1a membrane
é?l?(lilglsa,ilrj% ngrs équ%gguggtec@sngiaagmgﬁf %%%hega?es a(\é\;lége(?eglil'ég]%néasﬁ%r(‘:g%"sué?riﬁﬁaires et un Nikon. Un laser
cSRISe EEhERSSIAUSTRES CRIVIRLL P S BilESSBILes: st SBlassgh e PRRRSARNIP R,

L'efficacité des tests d'indentation dans une perle piégée optiquement a été examinée lors de I'utilisation de tests

p?ﬁggﬁgg%%r{iaaréssuﬁ]c? rerﬂgﬁljsg?eer?gt('%iﬁwg [%6|] Plus précisément, la perle piégée optiguement est une

pRiDES, 2 GPAST RO Manibulet 1, cellule 128k RIS IS SeruRntia RENS BISAse QRIgHRMST 25hRIagge sur
n'est assuré. La cellule est ensuite déplacée vers la perle.
A mesure que la cellule se rapproche, la perle commence a sortir de son état piégé. Le
le déplacement parcouru par la bille peut alors étre mesuré et quantifié [26]. Comme représenté sur la
Figure 3a. Dans cette étude, le déplacement du cordon a été mesuré pour calculer I'élasticité
module de la membrane cellulaire. Dans une étude similaire réalisée par le méme auteur principal, le
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vers la perle. A mesure que la cellule se rapproche, la perle commence a sortir de son état piégé. Le déplacement
parcouru par la bille peut alors étre mesuré et quantifié [26]. 49
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Comme le maontre |a figure 3a_Dans cette étude le déplacement de la bille a été mesuré pour calculer le module

d'élasticité de la membrane cellulaire. Dans une étude similaire réalisée par le méme auteur principal, le test

d'indentation a été utilisé pour déterminer et comparer le module d'élasticité. Le test d'indentation a été utilisé pour

dtﬁlt%’én mﬁér%tn gngar{gééege%% S %'éérh%set;%%gse. izgf \énrl%rfé%ce de chaque lignée cellulaire a été évaluée en examinant

195 ARG ARSHILIRE SACELAURS R 1 YISICe H3- 48 L98Es R IalEe RugiteRtit e HR St AN BRI g te

BRI TS FSTIRABRETE VST ISR 5-B1eARR PR AL TSt 27 BidRal RISEHRRLs sur une dif- Le protocole

ddﬁ%?@ﬁ%'g ﬁ'a?n%‘l?egtg\'}gg &?fé)rlgﬁ?enst %%%(ﬁ;ﬁlll@g %g%ru@gt%?.n&eﬁéaén&%e%ﬁ\ﬁ%cur imiter les flexibilités variables du

%§H%§H§h@%e@fé%?:@fﬁﬂ@§ %ﬁé@?@ﬂ%ﬁsﬁbﬁwmi@t?ﬂ’&ﬁ@%ﬁi [27]. L'importance de cette étude est

R S S R 358 L B B RSN TR B b TR AN SRS 250G S1GR s Reation

Cgaigpﬁ'%lssg?l%tﬁ g:Qﬁ%%tsag(fﬂo‘jear\rfgtlgdrmefét(i:flilﬁ%tieoga?grl‘huel%rﬁ'gﬁ{?eg%tgloelg %'8 'n%gsure au-dela de I'utilisation des études

d&ié\&%%tg&%%pﬂf%ggtgiﬁégsa_lmgnéu ;%urtﬁ%%l)/%epsogeenmﬁlseu{ﬁ %’éﬁ%@e%esn iHelr?d-:-mtation comprend le déplacement. Une

a]gtrp A0St %?Eg”é{%'ﬁoﬁ’g geé %II 153 8%%2&”%?8#8#%%%8%”@ I'selﬂ]rgjalcee des vésicules, qui se tiennent debout- placement

shsantale ddllipsrataile MnidisAda HRSTARsrrRirdies A SRR Re8T 488auite des recherches sur

Ifs rolRR.rSRnas des wenisyss &hidRda membrane cellulaire (281 Doz rechershes pus Approfondiss sur

!ﬁw@&ﬂéﬁ&HéEr?tiﬁié%HFéA{qeé%SE\F&%ﬁsCPﬂ%‘?ﬁH?B%ﬁé’@EEﬂ]Elé fieRanresdedapsiaaRePofiaayerticale _

R A B S S I QS ISR R S SIS U2 SIS S g eRIar 68 JackmanomPosite

IftéésraoLfffe%epllaegngEISeet}vdelﬁfj ﬁﬁj?rﬁ?ﬂqr? e}r%%tgcur?antillonnage de mesures dans les tests d'indentation. Les billes

RS SRS LYSHE ISR PHS AR IR NG AR S SRR SETR L5 IRSIR 2098 VBN on. Une autre étude portant

SHU'BrRsEBR R IHALRER KENMRAARS AR Bt FREHPlne bille dans la cellule [30]. Comme le )

AP EeRGRECARCLR AHATERIRHR 3 S ORUBRIANAIIUPEIRAANG Pl dRRR & GalYladrik Somgne montré

figirs Sb: Sonirairement au protocole syit Ranyonsatzal ot olygglie SMIR IR IR, une perte. L

Ipgentation Siunf BRIE STLIBMERMAT LIRS A B8 RRIYIS AU IRY B PR L YRSICRISMS Bk oGy e dAps g BRe:

dés’lelr%%%?slastq%ae %mgnteg%qselrﬁr%er”éﬁlecggg}’n%ﬂ %'A%Lgr?tzia%tteé%tciﬂg '(?our% grrqw%tion la plus cohérente des éléments du

Y eBRIENS TRIERIE SO R RaR A IR0 RHBBISAHERUS £PRRIRHIS fem AR aR ARG Rlette
GRUChe HRIIEH (300 T AR SRR TS HAVR ITROHE PLe IR 12 plasticiie O\ dneabrang gomerend BAR

PLTRPE (R REHRBTAIGIENEY 2P o b AF S A5 CABRTEIR BR G £ piRlitfite [31]. Tests d'indentation

THOS D MRTANG I8 SRusRure RatsRtelle RRULENS Prediie i th SRR S GssaisHRdsntation

les types.

‘,__
Trapped Bead '
\ Indentation ; i

Substrate
Focused IR Laser b —’A.x‘_

e s> (@hssiAindsnialion cansianns'. unesslile st manRilee eHicalenent dans i Rieae gRiie:
F;)e[Ie iegee Le dé I? erPeBl] de la bille |{e ee ogtlgyeme t fournit des mesures r&e 26].
e. . deg[acem n ﬁe_ a bl |ﬁlRIee% € (#) I§ ena n ,ournl.Fdes meﬁures. e OFC? 2 j Ime
( {tes indentation laterale : une celldle statiqué€, tandis qu'une bille manipulée optiquement e téralement
i%%%%%@‘ﬁ%%gﬁg@gﬁ@ﬂé%gﬁ la réf. [26]. Copyright © 2015 Elsevier Ltd. (b) test d'indentation latérale : Une cellule est

statique, tandis qu'une bille manipulée optiquement est enfoncée latéralement dans la cellule [30]. Réimprimé de

RQ{ {%9115 d'étirement Une

variation significative du test classique a la pince est le test d'étirement. Comme 1.4. Essais d'étirement

illustré 3 la fr[ﬁur? 4b Les tests d'étirerPent util(ijse{\t qénéral,emen deux pié%(te? otpti(gues,aux deu&extrémités d'un test

. d'etirenent. Une variation significative du est a la pince classique est le test d'etirement. Comme L.
otﬂet d |r"ite[et va tg;e l.étirer. Le .test§ d'étirement S{,u(yent une methodologie S|rH|Ia|re |IIustreF a .,
la gure 4. Les 1ests etirement utilisen generalement deux pieges optiques aux aeux extremites d'un
d@ux,tests d'extraction, a l'exception du. fait que la plupart des,t%stg q'étiremer,]t sont appliqués conjointement a l'objet

intérét avant de 'étirer. Les tests d'etirement suivent une méthodologie similaire

aux tests de traction, a I'exception du fait que la plupart des tests d'étirement sont appliqués conjointement
avec un autre test optique mobile ou sont effectués par étapes. Pour une étude
En étudiant la fluidité membranaire des cellules cancéreuses du poumon, cette derniére est utilisée. Dans cette étude,
la cellule a été transfectée avec différents niveaux de virulence a I'aide d'un micro-ARN. Une série de

des tests successifs d'étirement de la membrane sur chacune des cellules ont ensuite été effectués
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avec un autre test optique mobile ou sont effectués par étapes. Pour une étude

En étudiant la fluidité membranaire des cellules cancéreuses du poumon, cette derniére est utilisée. Dans cette 50

étude, la cellule a été transfectée avec différents niveaux de virulence a I'aide d’un micro-ARN. Une série de tests
successifs d’étirement de la membrane sur chacune des cellules a ensuite été réalisée pour découvrir une
@[fgm@at@ﬁ@émesmmmmig;@/},@hg}é@,gw@@@embranaire (32). pour découvrir une corrélation entre
IrRidistarsioe dadromrMkyang gllulaire indiquait si le microARN en avait. La distorsion de la membrane cellulaire

effets sur la eellule. Dans une étude examinant les effets d'un test d'étirerment utilisant upe double optique, les
pitgeudisiedtedptigne cebule dmetedemeccentidb atirshempanttetientashpopoéidesidhésly psdpiiiguésirasies
Hanvilesraaiibmisiidd]qDéanns tesdhisitnies Mebanes cetoatadmtiétemesntifitds fogeavaldes quantifiées pour évalu
|'élasticité de la membrane d'une cellule bactérienne. Cette variation de tésirdrétirement concerne également
taritistant dpademesb gomnpsne e stonTdg &8 wWar bugafslar motiklsujietératdete déntttéte des tests

d'ésitestert etieriaitde s drnes mptqeeantiares| dassniblseableugent des globules rouges. A cause des
@MWWE@%MHW% FIoRI4RREL RS 1y RS QYRS RIS TBEBE G emites du sang rouge,
lessgieliules coungtiriennsliis sujate e Hijatesffivacamavioimoenintarériéreaceinlosleddrstitisdtidifisdition pince
Deticumlicitizng §pilexaptiqest Eiigasprdtexaminginblgeprophetsa deislglabyryesgpsqasvoitismiides pieges
ejditiisardteciesh olatissaamdaraus expenireiesatifteraatiem seifenea titsisuitssengeeygrivent atteindre. Dans la
gatideenssy chatisastdansaeicarers nm fiuiriRAGy basss tepiigbuled@uoedtaihRiRgpat eux extrémités
petiegepiégtpsr ey deilispiégsiesnipdnsaitestélesplavépidgrs dobatisaitiaité dpploséesnpentreptioné
Misyelles meHh ¥R iRue e iRr glabiorsrEte Baiepidy<lgb WsitRies d3tbiDpilledaisradists de

di¢apaad estiglsbulelsrologels sontéiemeremppl rppéaugagmnillisuxitiiniguesiteaCitts étude a
gRminsile ssforpablitt.deselopiiiasadsar s Ratipats dinblighes dedyPesddsis bfrtank aue tel,
fediremenirriales Ailis xRl RN R R LSS R AMLRGE 4551 SRS RIS AR S Bontexte clinique.

paramétre.

Figiie 4 EXSBRfp e sraint KRR ARIAUE JRYTES (4 eSS A SIS PRURHisge optique.
(Pt Leteplent sl pibqe oplige o) Tesh fitemert il un dosble pibge optige ave (o) U test
s e o s en 35 B8lmprime de Ref. [33].

1.5. Etudes sur la composition des membranes

Uesaspract ésstaqties die$dtinbe sle idiques paneeteiti| Emmaoipplaichl d e tanpoé Hiemsatrd dersyadtageslties .
caractéristiques des pinces optiques permettent la manipulation
aesmibembgoeiutsiisies atichutierbas ecded sl el ely sigiditigislitel o foreciadete dsittsminar drigselazsileniulaire.
Desswie Studechamalofamicreficigliidigue atitté otjiséempgunisiatiaasdy eskiaedulon salemiesr typehambre
microfluidique a tiré parti de la capacité de la pince optique a détecter les mesures de force et de déplacement
pour manipuler, émettre une fluorescence et catégoriser les cellules entrées.
la chambre [36]. Une autre étude a utilisé les déplacements de forces mécaniques des billes dans
des tests de piégeage pour catégoriser la composition biochimique et déterminer l'identité d'un
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cellule particuliere [37]. Ces deux études examinent les éléments mécaniques de la membrane cellulaire
pour déterminer la classification de la cellule. Cependant, d’autres études examinent comment les
données et méthodologies antérieures peuvent étre utilisées pour identifier certaines cellules grace a des
pinces optiques. Une étude décrivant les protocoles d'étude des globules rouges cite des tests confirmant
le manque d' organites et la plasticité dans laquelle les globules rouges peuvent confirmer comme un
outil adéquat de caractérisation [38]. Alors que la majorité des études actuelles sur l'interaction et la
composition des membranes explorent les facettes extracellulaires qui déterminent une cellule, d'autres
études qui explorent la théorie de la rhéologie utilisent des pinces optiques pour étudier la composition

du cbté cytosolique de la membrane. Une étude utilisant la biomimétique a créé un liposome qui agit
comme une membrane cellulaire entourant le piége optique [39]. La composition de la membrane peut
également étre modifi€ée en augmentant la concentration en protéines dans une seule partie de la
membrane, entrainant des changements morphologiques tels que la courbure (40). Les études sur la
composition des membranes constituent une voie moins explorée des études membranaires utilisant des
pincettes optiques ; cependant, I' émergence de nouveaux tests fait progresser I'étude de cette sous-discipline.

2. Conclusions

Au cours des trois derniéres décennies, les progrés dans le domaine de la nanotechnologie ont été
renforcés par I'avénement des pincettes optiques et du test de base du piege optique.

Les études antérieures sur l'interaction membranaire et la dynamique de la matrice extracellulaire se
limitaient en grande partie a des estimations. Cependant, depuis I'’émergence et la progression du piége
optique, la dynamique des forces peut étre quantifiée avec précision. La base principale du piége optique
retient la plasticité inhérente de son fonctionnement, ce qui permet la manipulation de différents
échantillons, depuis les cellules eucaryotes jusqu'a la double hélice d'’ADN. Cette plasticité facilite
également des ajouts plus fins a la fonction du piége optique, ce qui entraine des tests de déplacement,
de traction, d'étirement et d'indentation tout en conservant la possibilité d' ajustements supplémentaires

et de nouveaux tests ultérieurs. Dans le domaine des études génériques sur les interactions membranaires,
les attaches et les particules diélectriques peuvent étre utilisées pour déterminer les mesures de force
d’'une myriade de types de membranes extracellulaires. L'utilisation présente dans la catégorie plus large
des interactions membranaires démontre comment les progrés nanotechnologiques ne se limitent pas a
un seul protocole ou test. De futurs progrés a des échelles encore plus fines que celle de I'interaction
membranaire, c'est-a-dire la détermination de la fonction des protéines membranaires, sont une possibilité
si I'on considére les avancées actuelles résultant du piege optique. Un tel réglage fin est représenté dans
les essais de traction, qui modifient le piége optique de base pour déterminer les mesures de force par
déplacement d'une bille attachée.

La modalité des divers tests optiques est influencée par le sujet de niche d’étude. Dans un contexte
dans lequel le module d'élasticité est spécifiquement destiné a étre mesuré, des tests d'indentation
peuvent étre utilisés pour déterminer des mesures de force entourant la membrane cellulaire.

Bien qu’il ne soit pas aussi polyvalent ni aussi complet que le test de traction, le test d'indentation
démontre comment le modele de base du pieége optique peut étre modifié pour remplir une certaine
fonction. Une autre démonstration de la fonctionnalité spécifique du piége optique est également
représentée dans les tests d'étirement, qui se limitent principalement aux études de distorsion de la
membrane. Etant donné que la plupart des cellules contiennent des organites qui empéchent les calculs
de force des tests d'étirement, les tests de distorsion membranaire qui examinent le résultat phénotypique
de la transduction sont des expériences intéressantes. En résumé, la polyvalence et la fonctionnalité
exceptionnelles des pinces optiques représentent une marque d’innovation dans le domaine de la nanotechnologie
En facilitant I'é¢tude des déplacements de force des structures des cellules vers I'ADN, les pinces optiques
s'avéreront inestimables pour I'étude de futurs sujets a I'échelle nanométrique et serviront de modéle de
base pour progresser dans le secteur de recherche actuel.
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