Les réactions du systeme immunitaire (8I) inné ne suffisent parfois pas : lorsque la phagocytose ne régle pas le
probleme de l'élimination des épitopes des antigénes des pathogéenes ayant pénétré les barrieres physico-chimiques et
biologiques (1éres couches protectrices cutanées), le relais est pris, au bout de quelques dizaines d’heures, par les
lymphocytes. Apres avoir rappelé les différences des réactions innées et adaptatives dont les secondes sont parfois
ultérieurement synergiques des premiéres, nous montrerons comment les phagocytes mobilisant les lymphocytes 2
grands types de réactions plus spécifiques, une impliquant les anticorps circulants de cellules sécrétrices d'anticorps
(les immunoglobulines des CSA) depuis des lymphocytes B naifs activés, sélectionnés, multipliés et différenciés
spécifiques des épitopes, l'autre les lymphocytes T cd8 activés par par des lymphocytes cd4, perforant les cellules
anormales (tumorales par exemple) ou envahies par des virus ou autres qui permettent ensuite la neutralisation des
antigénes et leur élimination par une phagocytose alors plus efficiente. Nous focaliserons sur 3 échelles intégratives :
tissulaire, cellulaire et moléculaire

I/ LINITIATION DE LA REPONSE ADAPTATIVE PAR COOPERATION / DIALOGUE ENTRE CPA ET
LYMPHOCYTES

A/ LA RIA (REACTION INFLAMMATOIRE AIGUE) PREPARE LE DECLENCHEMENT DE LA REPONSE ADAPTATIVE APRES &
JOURS

Le systeme immunitaire met en place une défense non-

spécifique, la seule pour de nombreux étres vivants

. . . Agents pathogéne bactéries
terrestres pluricellulaires, et donc essentielle, avec des

. . . N . , Reconnaissance
mécanismes de reconnaissance et d’action tres conservés par les récepteurs
au cours de l'évolution. Elle se prolonge pendant toute la ‘(’:Pr,;':)m“mte e PRR membranaire = TLR
durée des réactions immmunitaires : la réaction & Membrane
~
' L . s . j ADN
Lnﬂamr'n.atowe aigué (RIA) immédiate qui 'laccc.ampagne virus  fCytoplosme PRR c_yth:)Ls;I»que’_‘ (> A\ Cytokines o
mobilise l'ensemble des acteurs des actions innées, = 2 | :lo Stimulation
comportant 4 grandes étapes : vasculaire et musculaire, o ° g 0:-.-’ :: la rép.:n::
. . . .. L] mun
cellulaire, cytoRinique et cicatricielle @ \Endosome

génes codant
\e—. les cytokine

les 4 symptomes stéréotypés de la RIA sont : NS

- 1/ la rougeur du a la vasodilatation des capillaires et
un afflux augmenté de globules blancs et rouges d'ou © Lors de I'attaque d'une cellule par un ogent pathogéne, la premiére étape est la recon-

naissance de motifs, les PRR :
la couleur par transparence (rubor) - les bactéries sont reconnues par les TLR extracellulaires et les NLR intracellulaires,

- 2/ la chaleur liée a la remontée de sang plus profond —les virus sont reconnus par les TLR dans |'endosome et par des RLR dans le cytoplasme.
donc plus chaud en surFace dans les vaisseaux dilatés ® et @ La reconnaissance de I'ogent pathogéne active des cascades moléculaires qui
(calon) ont pour conséguence la synthése massive de cytokines.
calor

O Les cytokines activent les cellules de I'immunité inée (les cellules tueuses naturelles,
- 3/ le gonﬂement du a l'oedeme Formé par Fuite de les macrophages et les cellules dendritiques) mais aussi les cellules de 'immunité adap-

. . .. . tative (les | hocytes T et B).
plasma sanguin dans le tissu lésé puis aux globules e

blancs : le durcissement éventuel consécutip est du SR Ve F ettoque d lu siposts.

(induration) aux dépdts de fibronectine et fibrine
(tumor) avec parfois démangeaisons (le prurit)
4/ la douleur véhiculée par les terminaisons nerveuses présentes stimulées par le gonflement tissulaire (dolor)
- 5/ certains considérent comme un 5é symptome l'altération fonctionnelle (exemple : un bras qui perd
transitoirement sa capacité de flexion s'il a une inlammation éleveée ..)

B/ LE CONTACT CPA / LYMPHOCYTE NATF PROPREMENT DIT ININTIE L’ACTIVATION DU SI ADAPTATIF

1/ la reconnaissance des PAMP par les PRR des CPA
Ces cellules, activées par la reconnaissance des pathogenes, sont des CPA a plusieurs propriétés :
- a/ a récepteurs leur permettant l'internalisation de l'agent infectieux, sentinelles du systéme immunitaire
- b/ ne mourant pas apres phagocytose

- ¢/ leur phagocytose se fait en tuant les micro-organismes mais leur digestion conduit a la production de
peptides antigéniques (= épitopes) présentés a leur surface par les molécules membranaires du CMH (Complexe
Majeur d'Histocompatibilité)

2/ la présentation du complexe peptide antigénique + CMH & molécules costimulatrices
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3/ la migration des CPA vers les lymphocytes dans les ganglions

4/ linteraction entre lymphocyte T naif et CPA
- au lieu de détruire les micro-organismes ingérés, les CPA (cellule dendritique ou macrophage par exemple)
transportent avec leur CMH (HLA | chez 'humain) des épitopes jusque dans les organes lymphoides ou sont

ingestion et digestion de I'élément étranger migration vers
un ganglion lymphatique

CMH
CPA
épitope
signal de danger
I::" microorganisme /
messagers | pré'sem.ation
chimiques de I'antigéne
N+
p.s granulocyte macrophage lymphocyte T
capillaire sanguin ncmmmtd_:

Réaction inflammatoire Phagocytose Déclenchement de la
suite a la pénétration d'un Ag =  Elimination de I'élément étranger =% rgaction adaptative

présents les lymphocytes, acteurs de la réponse immune adaptative : des fragments de l'agent infectieux leur sont
présentés (reconnaissance des PAMP par les PPR de la CPA , ce qui déclenche son activation en synthétisant des
cytoRines, mais aussi des protéines membranaires (molécules costimulatrices), indispensables a l'activation du
lymphocyte T spécifique qui va subir une_sélection clonale ( seuls ceux capables de reconnaitre l'épitope X se
multiplie par de nombreuses divisions conformes ou mitoses). Les clones de LT sélectionnés permettent donc une
intime spécificité moléculaire vis-a-vis des antigenes reconnus. Par ce processus, l'organisme peut se défendre
efficacement, y compris contre les microorganismes qui ont développé des stratégies pour échapper a la
phagocytose.

11/ LES ACTIONS LYMPHOCYTAIRES PERMETTANT UNE PHAGQCYTOSE PLUS EFFICACE
DEFINITIVE POUR ELIMINER LES PATHOGENES

A/ LA REPONSE HUMORALE ANTICORPS -
CIRCULANTS DEPENDANTE Al'origine de l'activation des lymphocytes B, ilya:

1. Reconnaissance entre |'épitope de I'antigéne et les Ig membranaires du LB. Le LB met
en place des récepteurs aux interleukines sur sa membrane externe

5 LT auxiliaire (ou LTa) — 2. L'antigéne est phagocyté puis dégradé dans le LB
activé activé 3. Le LB présente un peptide du non soi issu de I'antigéne avec le HLA de classe Il
/\ 4. Le peptide du non soi peut alors étre reconnu par le récepteur spécifique du LT4
(O 5. Le LT4 est enfin activé et produit des interleukines et des récepteurs aux interleukines.
N\ = Cela permet I'autoactivation du LT4
6. Les interleukines permettent I'activation du LB qui posséde des récepteurs aux

f/ -~
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circulants (appelées immunoglobines IgG ) ne sont présents dans le plasma sanguin que si et seulement s'il y a
existence d'une intervention de LB et de LT cd4 : c’est la réaction immunitaire adaptative a médiation humorale,
appelée ainsi car les IgG produits sont libérés dans le milieu intérieur (plasma, lymphe interstitielle, sang ..) = « les
humeurs » de l'ancienne médecine (liquides extracellulaires du corps)

Comment est-elle activée ?

Rappelons qu'il y a réaction immunitaire si et seulement si :

- 1/ reconnaissance / contact / adhérence entre cellules ou molécules Sl / Non Soi ou Soi modifié

- 2/ sélection / amplification

- 3/ phase effectrice (action /)

1/ la reconnaissance directe des antigenes par les LB
NB : distinction fondamentale nécessaire organisme pathogene / Ag / épitope
Ag ici : somme de molécules immunogeénes (déclenchant une réponse) du Non-Soi pour le 8, portée par un
organisme

2/ activation, recrutement, amplification/clonage et différenciation des LB sélectionnés

constat expérimental : chez les Souris, la reconnaissance directe par les LB sans CPA des Ag (bactérie, Virus, toxine,
..) se fait dans les ganglions lymphatiques donc l'implication de LB + Ac montrent qu'il y a réponse immunitaire

En paralléle de cette reconnaissance directe, des CPA (qui peuvent étre des LB sélectionnés |) présentent par
lintermédiaire de leur CMH des épitopes d'un antigene a des LT cd4 dont seuls ceux les reconnaissant et
sensibles aux molécules de co-stimulation sont ensuite activés : ainsi, des clones de LB et LT cd4 bien spécifiques
des antigénes du pathogene sont recrutés. Les épitopes reconnus par les LT cd4 et LB recrutés ne sont pas les
mémes mais sont issus du méme pathogeéne et des mémes antigénes qu'il porte

Parmi les clones de LB, seuls sont sélectionnés ceux a anticorps membranaires spécifiques des épitopes de
lantigene parmi les 10~7 : c’est la_sélection clonale : il existerait environ 10412 LB chez un humain en 10+7 clones a
anticorps membranaires « épitope spécifique » en pool de 1015 représentant chacun (idem pour les LT) 10*7 anticorps
difpérents sont donc envisagés (voire 10~12 & 10*16 selon les chercheurs I). 1 antigéne a des épitopes différents et peut
avoir plusieurs Pois le méme => cela implique donc différents clones de LB a@ BCR (récepteur anticorps-
membranaire) différent : cela veut dire plusieurs sélections clonales synchrones en paralléle

L'amplification clonale fait suite a la sélection clonale : des messages moléculaires captés par les cellules recrutées
entrainent de nombreuses mitoses dupliquant ces clones sélectionnés : c’est l'aspect quantitatif local pris par la
réponse du 3l aux antigenes des pathogenes a éliminer qui augmente l'ampleur de cette réponse certes difpérée
mais ciblée et efficace car quantitative !

ou ? dans les ganglions

qui ? certaines cellules du pool développé deviennent des LT cd4 effecteurs par différenciation => ils produisent alors
des IL (molécules immunitaires messageres de coopération inter-globules blanc, notamment IL2) a destination des LB
sélectionnés les activent a leur tour : ils acquierent alors des récepteurs aux IL plus nombreux et leur
multiplication / clonage par mitoses a lieu (1LB donne par expansion environ 10 OOO a 15 000 cellules filles soit
5000 a 7500 mitoses) => puis on a une différenciation cellulaire de ces LB en CSA (= plasmocytes ) tres riches en
ribosomes utiles @ de nombreuses expressions géniques dont

certaines correspondent & la sécrétion d'anticorps circulants

identiques en masse (v = environ 2000 & 5000.5-1) Sde rantgang. o Juaton

Antigéne

3/ action efPectrice des Ac circulants

Epitope
(déterminant
antigénique)

=> ces Ac vont alors former des complexes immuns avec les
épitopes dont ils sont spécifiques par leurs 2 paratopes identiques :
encadrant alors les antigénes qu'ils neutralisent, ils facilitent une
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coopération avec la réaction innée puisqu'ils permettent alors aux phagocytes

\ de finir le travail.

~Epitope Y B/ LA REPONSE CYTOTOXIQUE ANTI-VIRALE

T Anticorps Y 1/ la reconnaissance / contact / adhérence des Ag par les LT

Epitope X
dans les ganglions lymphatiques : présence de CPA + Lt cd4 + Lt cd8 : la méme
Anticorps X CPA (monocyte ou macrophage ou LB ou cellule dendritique) peut présenter ses
molécules de CMH avec peptide antigénique aux LTcd4 et LTcd8

Les lymphocytes T sont induits dans les organes lymphatiques.

2/ activation, recrutement/ sélection, amplification/

L . . . . . Pour les lymphocytes T4 : Résumé fies différentes étapes de l'induction menant a la sécrétion
clonage et différenciation des LT sélectionnés en LTc dinterleukines ( s chimi tivateurs) et 4 'expansion clonale des LT4.
Pha; i a digéré I antig? —
présgx‘::ayl"lég:?u:e agsi'r:l:iéaxél :xiel?leLA Activation du LT4
de classe II ﬂ

a/ contact / adhérence / reconnaissance : la présentation CMH
. ... . Sécrétion d’interleukines
de classe Il + peptides antigéniques viraux par les cellules E Elaboration de récepteurs aux
. . . . .. . interleuki
infectées par les Virus aux récepteurs T spécifiques de ceux-ci erieviines
trai t F ki i shi | | T ,l ki S s LT4 dont le type de récepteur ﬂ

entrainent une fixation qui stimule e LT sélectionné : c’est l'IL2 estispbe B aus b cer it AL
des LT cd4 activés quL rend pOSSi.ble le passage sélection => Les lymphocytes T4 différenciés sont appelés helpers ou auxilliaires car ils vont coopérer avec les LB et les

. . . . LT8.
expansion clonage par mitoses (x 5x10*4) : ainsi, les LT cd4
. . - ) Pour les lymphocytes T8 : Les LT4 activés produisent des interleuki les auto-activant (mi ) et
sont Lndlspensables al expansion Clorlclge des LT cd8 activant les LT8 lorsqu'ils ont été induits par la reconnaissance d'un épitope présenté par un HLA de type I.

Les LT8 se différencient alors en lymphocytes T cytotoxiques.

comme ils l'étaient pour les LB sélectionnés.

Cellule étrangére
Cellule infectée
Cellule cancéreuse
Présentent des peptides du non soi
associés & des HLA de classe I

Activation du LT3

Elaboration de récepteurs aux
interleukines

El ﬂ +.interleukines

produites par LT4

sécrétion de protéines EL3 X o
appelées perforines : LT4 dont le récepteur est Expansion clonale des LT4
spécifique du peptide du non soi

les perforines forment ;- s . .
des pores dans lamembrane  celiule cible «—— fixation des molécules b/ sélection & amplification
de I cellule Infectée infectee signales clonale / différenciation
 récepteur des molcules  ACtivation : Les Lt cd8 fils se
signales Mz .
. différencient alors en LTc
4 | (Lymphocytes T cytotoxiques)
antrée dmiey extracelbdnire les mokoues signales dorredt Fordre pouvant quitter le ganglion et
darg le coludo infectde a3 B el infaciés de se sucider X .
circuler dans le sang puis
| gagner les lieux d'infection ou
T@Clﬂ:ar’f::.?:mw{m i oeT e progranimee de la cellge persistance d Lnﬂammatton et
spoptose production de cytosines
T ' attractives : par extravasation,
165 s coldaions S0rk phuigocAses ils passent donc des capillaires
par les celulas phagocyairas au Foger inFectleux

Cellule T cytotoxiques

c/ action effectrice des LTc

1/ stimulé, le LT sécrete alors une protéine, la perforine, qui
s'insere en plusieurs exemplaires sous forme de complexes
membranaires formant un canal/pore dans la membrane
plasmique de la cellule-cible, Porme des pores et emprunte des
canaux pour pénétrer et favorise la pénétration d'autres protéines
enzymatiques, qu'elle sécrete, les granzymes A et B: c'est le @ Granzyme (Gzm)
« baiser de la mort » \ Granulysine (GNLY)

2/ perforine + granzymes A & B déclenchent ensemble un signal a o Porforine (PFN)

. . . . . Superoxyde dismutase (Sod
l'origine de la destruction de la cellule infectée par un virus @ Superoxyde o (509

Gz

Vésicules cytotoxiques \{"
Cellule héte infectée

e
¢ > Mort cellulaire programmée

=

Dégéts de I'ADN h

Oxydation des protéines
Dégats sur la membrane

0,
" H,0, H,0, =>Mort
H,0, Bactérie p

@ cCatalase (Kat)

4' O Protéines bactériennes
@ essentielles




(déclenchement d'une apoptose, programme de mort cellulaire)

3/ mort de la cellule infectée par le virus ou tumorale

Un LTc peut tuer plusieurs cellules, ce qui limite le taux de virions (particules virales intracellulaires puis donc de
virus extracellulaires), ce qui limite l'infection virale puisque ces virus doivent de maniére obligatoire se répliquer dans
une cellule-héte dont le métabolisme et 'expression génétique détournée par le parasitisme du génome viral
permettent sa réplication et donc sa multiplication.

Nous retrouvons encore le tryptique chronologique : 1/ reconnaissance/contact puis 2/ sélection et expansion clonales
et enfin 3/ différenciation puis phase effectrice avec molécules effectrices (ici en particulier granzymes et perforines),

C/ LA MEMOIRE ACCOMPAGNE LA SPECIFICITE DES 2 REPONSES ADAPTATIVES HUMORALE ET CYTOTOXIQUE

Elle correspond a une partie du répertoire mobilisable en cas de second contact et amplifiant la réponse
quantitativement lors de celui-ci : plasmocytes a longue durée de vie, lymphocytes B, Ted4, Tc mémoire et anticorps
mémoire. Elle rend asymptomatigue ces pathogeénes lors d'un 2é contact

111 / UNE PHAGOCYTOSE TRES EFFICACE ELIMINE LES RESTES DE L'ACTION DES LTc ET
EST FACILITEE PAR LES COMPLEXES IMMUNS

L'élimination des épitopes

Phagocytose ‘' mécanisme antigéniques est alors définitive

selon un processus plus efficient
et radical qu'au moment du relais
7 par le systéme adaptatif apres
_ bactérie vésicule d‘endocytose quelques jours. Les complexes
B iRusiie) immuns provoquent l'activation
des protéines du sérum sanguin

électronographie
ci-contre

" bactérie

pseudopode

appareil de Golgi
phagosome

(vacuole qui permettent la formation d'un
digestive @ adhésion .
® complexe membranaire
) entrainant la lyse des cellules
@ absorption . .
lysosomes portant les déterminants
(vesicules L. P
golgiennes) | (3 gigestion antigéniques ayant réagi avec les
hecibe . anticorps spécifiques.Aprés
reje es .
de digestion| (7N Ol ris capture par prospection des
g S=sscuie bactériens - L
d'exocytose pseudopodes, l'internalisation par

absorption des éléments est

dégradé par les enzymes du

phgolysosome avant rejet des
débris. Les antigenes des microbes
ayant stimulé le 8| sont éliminés.

Le complément est a l'origine de la

formation d'un complexe membranaire qui

entraine la lyse des cellules portant les
déterminants antigéniques ayant réagi avec
les anticorps spécifiques. Les macrophages

2 = absorption = endocytose
4 = rejet = exocytose

Anticorps

«———— Antigene

Macrophage

i

—
o et les granulocytes interviennent a tous les
!EQ stades de la réponse immunitaire. A un stade
précoce, par phagocytose des antigénes, mais
également au cours de l'immunité spécifique
(stade tardif) avec la phagocytose des

g8
g
£
§
g
®
P
=
S

complexes immuns et des cellules lysées par
les LT8 cytotoxiques. Les LB sont eux-mémes
capables de phagocytose apres reconnaissance spécifique de l'antigene.

BILAN : Ansi, par la mémoire acquise apres ler contact via des lymphocytes Ted4, T cd8, CSA a longue durée de
vie et anticorps spécifiques et une spécificité de reconnaissance des épitopes, la réponse spécifique seconde
apparaissant plus tard, permet une meilleure phagocytose en cas d'échec premier de l'immunité innée seule, avec
laguelle le dialogue s'opére par présentation des épitopes par les CPA aux lymphocytes B (qui peuvent le devenir) ,
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Réponse adaptative

aux Tcd4 et cd8 ensuite sélectionnés, dupliqués et effecteurs de réponses potentialisant une phagocytose définitive
(débris de l'action des Tc et milliers de complexes immuns formés par les paratopes des IgG) contre les antigénes du
pathogeénes ou les cellules anomales détectées (infectées, tumorales)

implication de

Annexe 2 : QUELQUES ASPECTS DE LA REPONSE IMMUNITAIRE I Aéd'eiesvmdeculesv organites, virus, cellules... lF. "
bactérie
) . antigénes
K multiplication PHAGOCYTOSE . .
& virale @ avitas — molécules antigéniques
‘2 @ particule virale
c S
2 ;‘\\\/@ /\ /L}’)_ q molécule du CMH
o /f \r e récepteur PRR
Q. PR }
@ ,) () .
p < récepteur T
t W=
= mort de la cellule anticorps membranaire
/ ) colui<i ost
spécifique
w Z X s o
p |
<
z
9
o LT non spécifiques
= spécifiques (au virus)
(]
.G LB non
w sélection spécifiques
] ACTIVATION directe _
2 des LT du LB (contre le virus)
spécifique

MULTIPLICATION
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sélectionnées

MULTIPLICATION
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sécréteur
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d'interleukines
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QUESTIONS QCM : 2 /2

EXERCICE 3 : PRS / 8 : SUTET BAC TS 2018 METROPOLE SESSION DE SEPTEMBRE

COMMENT ET EN QUOI UNE INFECTION VIRALE COMME CELLE PAR UN SOUS-TYPE DE VIRUS HERPES
SIMPLEX (HSV) PEUT-ELLE CONDUIRE A LA DESTRUCTION DES CELLULES FCETALES EN CAS DE
GROSSESSE ET PROVOQUER UN AVORTEMENT SPONTANE ?

Le Pcetus a un génome d'ADN propre (+ quelques génes mitochondriaux d’origine matemnelle) (document 1), @ part maternelle
issus d'un ovocyte a 50%, l'autre moitié étant issu du spermatozoide lors de la conception de la cellule-oeuf
(zygote), dont il provient par mitoses, différenciations, migrations et pertes cellulaires. Ses cellules portent donc des
antigénes de surface du Soi, HLA, d’origine paternelle, et d'autres d’'origine maternelle. Sa carte d'identité cellulaire est
donc différente de celle de sa mére et il pourrait étre reconnu pdr le 3| maternel comme étranger (du Non-Soi), s'il n'y
avait le trophoblaste, les cellules NK, les « Natural Killers », d’aprés l'exercice, pouvant agir, et des anticorps maternels

anti-HLA du foetus pouvant former des complexes immuns (et favoriser sa destruction par phagocytose ?).
Or il nen est rien. EN QUOI ?

A/ LE NON-REJET DU FOETUS SANS LE VIRUS DE L'HERPES

Le Pcetus est isolé du systeme immunitaire maternel par ce tissu trophoblastique, dont les cellules portent a leur
surface des protéines transmembranaires du Soi particulieres, les HLA-G,. En culture in vitro, les cellules fcetales mises
en présence des cellules du SI maternel sont détruites, a l'inverse des trophoblastiques a HLA-G par les cellules
immunitaires NK de la mére : le trophoblaste est donc « Poetus-protecteur » via ses protéines antigenes du Soi
membranaires HLA-G. Comment ?
Le Document 2 le précise. En culture in vitro, les cellules de type 2 @ HLA-G et les cellules de trophoblaste ne sont pas
détruites par les cellules NK au contraire des cellules de type 1qui en sont dépourvus, ainsi que celles ou les HLA-G
sont masqués / neutralisés par des anticorps anti-HLA-G, qui sont détruites par les cellules NK (constats / résultats).
= interprétation (1) : les marqueurs HLA-G sont reconnus comme du Soi moléculaire par_interaction avec les
margueurs KIR des cellules NK (mode d'action : document 3), protegeant donc les cellules qui les possedent de leur
action destructrice.
= ainsi. le trophoblaste protege l'embryon / foetus de l'action des NK et des anticorps maternels en absence de Virus
de l'Herpes, les cellules sans HLA-G, en 'absence de reconnaissance / contact / adhésion / interaction KIR de la
cellule NK /HLA-G membranaire de ces cellules, étant elles cibles pour les NK, détruites via l'entrée d’eau et la
perforation membranaire par exocytose de cette enzyme libérée depuis des vésicules de sécrétions intra-cellule NK,
passant par un canal transmembranaire de la cellule sans HLA-G : c’est une phase effectrice avec destruction de
cette derniere par éclatement.

B/ MODE D'ACTION DESTRUCTEUR DE FOETUS DU VIRUS DE L'HERPES

Le document 4 (a +b) indique le mode d’action d'une infection intracellulaire par HSV. Il inhibe :

- a/d'un Pacteur 3,3 la transcription du géne de la protéine HLA-G (son « ARNm », voir plus tard dans l'année)
donc sa quantité exprimée dans la cellule avant migration vers la membrane pour y étre « enchassé »

b/ le transport & l'origine de l'exocytose des protéines HLA-G qui s'inserent dans l'espace transmembrandire

BILAN

Une infection virale maternelle gestationnelle par un H3V agit sur les cellules du trophoblaste entourant le foetus.
Empéchant ces cellules d’exprimer leur gene HLA-G en protéines membranaires HLA-G,_les cellules trophoblastiques
sont alors reconnues par les cellules tueuses NK de son 3| qui détruisent le trophoblaste par action répétée
(documents 2 et 3). Le Poetus n'est donc plus protégé et se trouve alors vulnérable puisqu'en contact anormal avec les
NK qui les reconnaissent alors comme étrangeres (carte d'identité cellulaire différente de la mére par le HLA paternel),
et les détruisent puisque non-inhibées via KIR puisque le foetus n'exprime pas HLA-G : il y a alors avortement
spontané. On peut aussi penser que H3V détruit aussi la cellule-cible trophoblastique puis foetale ensuite par
incorpordtion de son génome qui fait de la cellule infectée la néo-usine & virus qui éclate ensuite.




