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Seuls quelques virus sont responsables
d’infections persistantes.

Les deux composantes du systeme
immunitaire (une composante spéci-
fique du virus et une composante aspé-
cifique) sont chargées de neutraliser et
d’éliminer les agents infectieux au
moment d’une infection et lors des ren-
contres ultérieures avecle virus. Le sys-
téeme immunitaire spécifique est
constitué de cellules de surveillance,
notamment des macrophages, qui dige-
rent les particules virales et exposent,
a leur surface, des fragments de pro-
téines virales.

Ces peptides sont présentés aux
lymphocytes auxiliaires T CD,, lesquels
activent, aleur tour, les lymphocytes B
etles lymphocytes T CDg cytotoxiques.
Les lymphocytes B produisent des anti-
corps qui neutralisent les particules
virales. Les lymphocytes T cytotoxiques
reconnaissent les antigenes viraux pré-
sents a la surface des cellules infectées,
etils détruisent ces cellules. L'ensemble
de ces réactions constituent une
mémoire immunologique, activée lors
de chaque nouvelle rencontre avec
'agent infectieux.

Afin d’échapper au systéme immu-
nitaire, les virus ont mis au point plu-
sieurs stratégies : ils infectent des
cellules peu accessibles, ils expriment
peu de protéines virales susceptibles
d’étre reconnues par les lymphocytes

cytotoxiques, ou ils adoptent des stra-
tégies encore plus complexes.

Virus de I’herpés
et latence stricte

Les virus de la famille des Herpesvi-
ridee illustrent les mécanismes de la
latence virale. Il s’agit ici de latence
stricte, puisque ces virus, au cours de
leur cycle réplicatif, passent alternati-
vement par une phase de persistance,
oll le génome viral, intracellulaire, ne
produit aucune particule virale infec-
tieuse, et une phase de réactivation,
nécessaire a la production et a la dis-
sémination du virus infectieux. La
latence virale a1'échelle cellulaire coin-
cide avecla latence clinique : pendant
cette phase, on constate une absence
totale de symptomes. Des manifesta-
tions cliniques apparaissent (dans 50
pour cent des cas) pendant les phases
de réactivation.

On distingue deux types de virus
Herpeés. Le virus HSV-1, qui se loca-
lise surtout dans la cavité buccale et
dans les zones péribuccales. Il se mani-
feste par des «boutons de fievre», de
petites vésicules localisées pres de la
bouche. Chezle jeune enfant, la primo-
infection peut provoquer une gingivo-
stomatite, c’est-a-dire une atteinte
simultanée de la gencive et de la
muqueuse buccale.
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2. LE VIRUS DE L’HERPES infecte les cellules épithéliales ; quand la particule virale est
débarrassée de son enveloppe, le génome entouré par sa capside «remonte» I’axone jusqu’au
noyau du neurone, localisé dans le ganglion sensitif. Le virus entre alors en latence : son
génome persiste dans le noyau du neurone, sans s’intégrer a I’AbN cellulaire. Quand le neu-
rone est activé, le génome viral est traduit en protéines, et des particules virales infec-
tieuses sont produites. Les virions quittent le noyau neuronal, migrent dans I’axone et
réinfectent les cellules épithéliales au site d’inoculation primaire du virus.

Le virus HSV-2 infecte plutot les cel-
lules épithéliales de I'appareil génital.
Les Iésions cliniques sont généralement
les mémes qu’avec le HSV-1. Le virus
peut aussi étre responsable d’atteintes
congénitales du nouveau-né, silamere
est infectée. Toutefois, dans la majo-
rité des cas, une primo-infection par
le virus HSV-1 ou par le virus HSV-2 ne
se manifeste par aucun signe clinique.
La moitié des patients infectés voient
apparaitre périodiquement, sans que
les facteurs déclenchant soient préci-
sément identifiés, des vésicules riches
en virus, au site de l'infection pri-
maire (les autres, bien que ne présen-
tant pas de signes cliniques, sont
contagieux pendantles phases de réac-
tivation). Ainsi, le site de réapparition
est toujours le méme, le virus persiste
durant toute la vie de ’hote, mais on
ne trouve pas trace de I'infection pen-
dantles phases de latence. Ces consta-
tations ont permis aux virologues de
découvrir le site ol le virus persiste
pendant les périodes de latence :le gan-
glion nerveux innervant la région de
primo-infection.

Chagque territoire de 1’organisme
est connecté a un ganglion nerveux qui
assure le transfert des informations
sensitives (le froid, le chaud, la dou-
leur, par exemple) d'une zone de 'or-
ganisme au systeme nerveux central.
Les terminaisons nerveuses sensitives
sont prolongées par un axone qui peut
étre tres long (plusieurs dizaines de
centimetres). Les corps cellulaires des
neurones sensitifs sont contenus dans
un ganglion.

Au cours d’une primo-infection,
des cellules épithéliales proches de la
bouche sont infectées ; le virus HSV-1
s’y réplique, gagne le milieu extracel-
lulaire et infecte les terminaisons ner-
veuses ; la particule virale est alors
débarrassée de son enveloppe, et le
génome, encore protégé par des pro-
téines virales, «remonte» dans 1’axone
jusqu’au noyau du neurone, localisé
dans le ganglion trijumeau (a la base
du créne) ; le virus HSV-2, quant a lui,
migre dans le ganglion sacré (proche
de I'extrémité inférieure de la colonne
vertébrale).

Le virus entre alors dans une phase
de latence durant laquelle le génome
persiste dans le noyau, sans s’inté-
grer al’ADN cellulaire. L'établissement
de la latence et sa persistance ne
seraient pas commandés par des genes
viraux, mais par 1’état physiologique
duneurone, c’est-a-dire par divers fac-
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