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Les densovirus font partie des plus petits virus du règne animal. Struc-
turellement simples, ces virus à ADN représentent un modèle de choix
pour étudier à différentes échelles les interactions virus-hôtes et leurs évo-
lutions. Ce sont des parvovirus d’arthropodes responsables d’épizooties
chez les insectes et les crustacés. La pathogenèse de l’infection denso-
virale débute généralement par l’ingestion de nourriture contaminée et,
comme pour tout virus à transmission orale, l’intestin est la première bar-
rière que ces virus doivent franchir pour initier l’infection et l’invasion de
l’hôte. À ce jour, les mécanismes impliqués dans le franchissement de cette
barrière sont peu connus et aucun récepteur de densovirus n’est encore
caractérisé.
En utilisant comme modèle d’interaction le Junonia coenia densovirus
(JcDV), virus type du genre Ambidensovirus, et son hôte associé, le
lépidoptère ravageur de cultures Spodoptera frugiperda, nous décorti-
quons les mécanismes moléculaires permettant au virus JcDV de traverser
l’épithélium intestinal de l’insecte. Dans ce modèle, nous avons mon-
tré que, suite à leur ingestion par la chenille, les particules virales se
concentrent initialement sur la membrane péritrophique, un réseau de
fibrilles hautement glycosylées qui protège l’épithélium intestinal, ce
qui suggère une forte affinité des capsides virales pour les glycanes. La
pré-incubation des particules virales avec des doses croissantes de N-
acétyl-glucosamine, un N-glycanes constituant la chitine de la membrane
péritrophique, entraîne une diminution dose-dépendante de la virulence
de JcDV lors d’infection par ingestion mais ne modifie pas sa virulence si
le virus est injecté directement dans le milieu intérieur de l’insecte.
Par ailleurs, nous avons montré que le franchissement de la barrière intesti-
nale impliquait la transcytose des particules virales au sein de l’épithélium
[1]. En utilisant un virus muté sur un motif de 4 acides aminés à la sur-
face de la capside [2], nous avons mis en évidence que cette transcytose
virale nécessite une reconnaissance et une entrée des particules virales
au niveau des radeaux lipidiques de la bordure en brosse de l’épithélium.
Après avoir isolé biochimiquement ces microdomaines, nous caractérisons
actuellement, par spectrométrie de masse, les protéines présentes dans ces
fractions et, par far western, celles qui interagissent spécifiquement avec
JcDV.
Tous ces résultats indiquent que le franchissement de la barrière intestinale
par JcDNV impliquerait une interaction du virus avec, à la fois, des gly-
canes et des récepteurs de nature protéique. L’avancement des recherches
en cours sera présenté.
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La transmission par contacts cellulaires, mode de dissémination virale
extrêmement efficace, a été largement sous-estimée pour de nombreux
virus. Les structures intercellulaires mises en jeu, la nature du matériel
infectieux transféré et les mécanismes régulant ces processus restent très
mal connus. Le rétrovirus lymphotrope HTLV-1 (Human T-cell leukemia
virus type-1) se transmet exclusivement par contacts cellulaires et nous
avons montré que sa dissémination met en jeu un « biofilm viral » [1, 2].
Le biofilm viral, formé de particules virales infectieuses enchâssées dans
un cocon de matrice extracellulaire fortement glycosylé, est exposé à la
surface des cellules infectées et permet une transmission virale efficace et
rapide du HTLV-1 entre lymphocytes T.
La production de « biofilms viraux » par d’autres virus n’est pas documen-
tée à ce jour et pose de nombreuses questions. En particulier, est-ce que les
virus ayant une transmission bimodale, par particules virales libres et par
contacts cellulaires, forment un biofilm viral ? Quelles sont les proprié-
tés spécifiques de ces agrégats de particules virales par comparaison avec
les virions libres ? À cet égard, le virus de l’immunodéficience humaine
de type-1 (VIH-1), qui se transmet à la fois grâce à la libération massive
de particules virales infectieuses et par contacts cellulaires, s’est imposé
comme un modèle de choix.
Nos travaux révèlent l’existence de biofilms viraux à la surface des lym-
phocytes T infectés par le VIH-1 (lignées chroniquement infectées et
lymphocytes CD4+ primaires infectés in vitro par des souches de labo-
ratoire et des isolats primaires du VIH-1, mais aussi cellules de patients
infectés par le VIH-1) et nous avons caractérisé partiellement leur com-
position. Des tests fonctionnels in vitro montrent que le biofilm viral joue
un rôle clé dans la transmission directe du VIH-1 entre lymphocytes T et
dans sa transmission indirecte, par l’intermédiaire d’une cellule dendri-
tique (trans-infection). Certains composants de la matrice extracellulaire,
modulés par l’infection virale et enrichis dans le biofilm, jouent un rôle
crucial dans la formation et l’infectivité du biofilm du VIH-1. Ils confèrent
au biofilm du VIH-1 des propriétés spécifiques qui pourraient contribuer à
la formation de réservoirs viraux et à la persistance de l’infection en dépit
des traitements antirétroviraux.
L’ensemble de notre travail étend la définition du biofilm viral aux virus à
transmission bimodale. Le biofilm viral constitue ainsi un nouveau méca-
nisme de transmission très certainement généralisable à d’autres virus et
cette nouvelle entité infectieuse sera désormais à prendre en compte dans
l’élaboration de stratégies thérapeutiques.
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