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La multiplication virale

e Rencontre virus/cellule
mmm) production de nouveaux virus
e Phénomene complexe
mm) machinerie cellulaire detournée
e Certaines etapes specifiques du virus
mm) cible pour molécule antivirale
e Comprehension des etapes du cycle viral
m) Objectif majeur pour le
développement des molécules
antivirales




Cycle de multiplication

e Sensibilite:
— capacite pour la cellule d’étre
infectée par un virus donne

— Spectre d’hote : ensemble des
organismes sensibles a un virus donne
(variable selon virus)




s [ropisme : ensemble des tissus ou des
cellules sensibles a un virus donne
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\ Tropisme large O |




> O Cellule résistante

® =) o Cellule non permissive

Infection abortive

® =) O ma)> () Cellule permissive

Infection productive de virions




Les différentes étapes du cycle de
multiplication

Attachement e jl Assemblage
M Maturation

Pénétration ® 00

Réplication o0
Transcription Libération
Traduction




1. Etapes initiales

1.1. Attachement

— Interaction des protéines d’attachement du
virus avec protéines ou glycoprotéines
cellulaires

— Récepteurs de virus speéecifiques

e molecules CD4 lymphocytes (HIV)
— Récepteurs de virus ubiquitaires

e acide sialique (virus influenza)




1.2 Péneétration

a) Virus enveloppés : fusion des membranes
virale et ceIIuIalre. fusion-lyse

Virus enveloppeés




b) Virus nus: endocytose apres liaison du virus
aux recepteurs cellulaires: pénétration directe
dans cellule

Endocytose /pinocytose

——

Virus non enveloppés




1.3 Décapsidation

- Le genome viral doit étre libere de sa capside
pour pouvoir etre transcrit et duplique

Hydrolyse de la capside virale par des protéases
cellulaires

Chez les Picornavirus, la décapsidation se fait en
méme temps que la pénéetration, puisque la
capside reste a |'exterieur de la cellule ou dans la
vesicule.




1.4. Expression et réplication du génome viral

Expression (transcription et traduction) du génome
viral en:

— protéines non structurales (réplicases, ARN

plymérases, ...): protéines précoces
— proteines structurales (formant la capside
virale): protéines tardives

Réplication : duplication du matériel génétique

Virus a ADN: Se multiplient généralement dans le

noyau grace a des enzymes cellulaires
Les poxvirus se multiplient dans le cytoplasme,

Ils apportent alors leur propre ARN polymérase
Virus a ARN: Se multiplient généralement dans le
cytoplasme grace a des enzymes virales

le virus de la grippe se multiplie dans le noyau (enz cellulaires)




Réplication des virus a ARN

= Deux grandes stratégies (sauf rétrovirus)
a — Virus a ARN de polarité positive : ARN (+):
ARN génomique directement messager
m=) synthese proteique

ARN (+) —
génomique —_ EI

Fulyrihusﬂmas/ Protéine
virale

ex : virus de la poliomy¢lite




b — Virus a ARN négatif : ARN (-)

ARN génomique n’est pas directement messager
transcription de I'ARN(-) en ARN(+) necessaire
ARN polymérase ARN dependante (transcriptase)
ARN(+) synthétisé sert d’ARNm

ARN — = e (=)

genomique (=)

<+ (+) ARN complémentaire

Transcriptase

o
Polyribosomes —== Protéine

virale




1.5. Assemblage, maturation et
libération des virus

e Assemblage des protéines de structure

e Incorporation du génome dans la procapside

'q{
’%{H
Nucléoc upside%«%
neéoformés

Les protéines virales, qui sont revennes dang le novai, s"assemblent avec les génoines virany en nucléocapsides. Les
meanx virions somt lilkérés hors de b cellule.




s Virus nus: Libération par lyse cellulaire

s Virus enveloppés: Libération par

bourgeonnement




Exemples de virus a

Protéines l

Protéines
de capside

nan=struciurales

Virus a ARN (+): Poliovirus

ARN

Enzymes virales
(polymérase contenue dans le virus)

ARN i
 — = mRNA (+) — Iraduction en
de polarité - proteines virales

Synthése d'un
d'ADN+

Synthése de
I'ARN viral -

l

VYIRIONS

Virus a ARN (-): Orthomyxovirus
et Paramyxovirus




Multiplication du
Poliovirus: Virus a
ARN(+)
Réplication
cytoplasmique
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Multiplication des orthomyxovirus: Virus a ARN(-) enveloppés
Réplication nucléaire
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Cas des Rétrovirus

Enzymes
d'ongine virales

Synthese L
ARN l . Intégration
virionigue dun ADN de 'ADN

Traduction en mRNA+ ARN
protéines virales =

VIRIONS

Virus a ARN (+) non messager




Multiplication des Rétrovirus: exemple du VIH
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Multiplication des Adenovirus: virus a ADN non enveloppeés
Réplication nucléaire




Multiplication du virus Herpes Simplex (HHV-1): virus a ADN
enveloppeé

Réplication nucléaire

nuclescapsid
fegument

— geneme
membrane

glycoprotein complex I

glycoprotein complex ITT

Copyright 1994 - '97 Marke Reschke

Figure 18 Single-cell reproductive cycle of herpes smplex
wirus type |,




Multiplication des Poxvirus: Virus a ADN enveloppeés
Réplication cytoplasmique




Conséquences de la multiplication virale: Les différents
types d’infections virales
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Infection P * Cellule infectée
latente par le virus




