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Lorsque il a été récemment révélé que le vaccin ‘Gardasil’ contre le virus du papillome
humain (VPH) était contaminé par de I'ADN, la US Food and Drug Administration (FDA)
I’administration pour les médicaments et I'alimentation aux Etats-Unis, n'a pas tardé a
déclarer que I'ADN n'était pas un contaminant, mais un sous-produit sans danger qui
résulte de la production du vaccin. Je suis en désaccord avec cela : I'ADN étranger est
bien potentiellement dangereux. Il convient également de noter que la sécurité et
I'efficacité des vaccins contre le VPH ont été contestées dés le départ (voir [1] The HPV
Vaccine Controversy and other articles in the series, SiS 41).

Le Virus du Papillome Humain = VPH

Le VPH s’établit par des infections qui ne se produisent que dans les kératinocytes de la
peau ou dans les muqueuses. Bien que la majorité des types de VPH connus ne
provoquent aucun symptéme chez la plupart des gens, certains types peuvent causer des
verrues sur la peau (), tandis que d'autres peuvent conduire a des cancers du col de
['utérus, de la vulve, du vagin, du pénis, de I'oropharynx et de I'anus.

Récemment, le VPH s’est montré en relation avec un risque accru de maladie
cardiovasculaire. En outre, les infections avec les VPH 16 et 18 sont fortement associées
a un risque accru de développer un cancer de la gorge. En 2002 dans le monde, on
estimait que 200.561 nouveaux cas de cancers (5,2%) étaient attribuables au VPH, ce qui
place le VPH comme I'une des causes infectieuses les plus importantes pour les cancers
et qui montre que le cancer du col de |'utérus est le deuxiéme cancer le plus fréquent
chez les femmes dans le monde entier. En 2008, on comptait environ 529.000 nouveaux
cas de cancers du col de |I'utérus et 274.000 déces, dont plus de 85% des déces dans les
pays en développement, ou il représente 13% de tous les cancers féminins [2].
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Le génome viral du VPH

Le génome du VPH est constitué de 8 genes codant pour des protéines et une région non-
codante, qui concerne des genes de régulation. Les génes sont distingués selon leur
mode de fonctionnement précoce ou tardif dans le développement du virus.

Les genes dits précoces comprennent ceux qui sont impliqués dans la réplication et la
transcription du virus, en méme temps que les oncogenes pour le développement des
cancers.

Les genes dits tardifs codent pour les deux protéines de structure de la capside L1 et L2
du virus. Le virus VPH infecte les cellules basales de I'épithélium du col de I'utérus quand
il est endommagé d’'une fagon ou d’'une autre. Le génome viral est incrusté dans les
cellules basales comme un épisome (un micro-chromosome nucléaire qui se réplique
indépendamment).

L'épisome se réplique en tandem avec les chromosomes de la cellule et il forme des
particules. Les particules virales complétes sont dans les cellules les plus externes de
I'épithélium et les virus se propagent lorsque les cellules de I'épithélium se multiplient.
Certaines protéines virales fonctionnent comme des oncoprotéines, en transformant les
cellules épithéliales en un état précancéreux.

Cependant, l'infection par le VPH est nécessaire mais pas suffisante pour la formation du
cancer. Dans les lésions évoluées et les cancers, un épisome est intégré dans le
chromosome de la cellule. L'intégration perturbe la protéine de régulation de la
transcription virale qui contréle la production des protéines cancéreuses, ce qui conduit a
leur production accrue et continue [3] (Recombinant Cervical Cancer Vaccines, SiS 29).

L'intégration du virus VPH dans les chromosomes humains ne se produit pas de facon
aléatoire : des points chauds d'intégration se situent dans les régions chromosomiques
homologues a I'oncogene ES du virus VPH ou de la protéine de structure L2 [4].

Il a été trouvé chez les femmes atteintes d'un cancer du col utérin, des chromosomes
viraux intégrés totalement ou partiellement sous forme de fragments chromosomiques,
ou comme des épisomes indépendants. L'intégration partielle du VPH est la forme la plus
fréquente chez les femmes atteintes d'un cancer, alors que l'intégration complete du
virus est d'environ deux fois moins fréquente et que la forme épisomique est plus rare
encore.

L'intégration causant le cancer rompt le chromosome du VPH dans la région E1/E2,
causant une perte de cette région. Cela entraine a son tour une perte du contrdle des
genes du cancer E6 et E7. Le géne du cancer E7 produit une protéine qui inactive le géne
rétinoblastome - un gene suppresseur de cancer - de la cellule hote, ce qui favorise le
cancer [5]. (Le rétinoblastome est un cancer héréditaire de I'oeil causé par la perte du
gene du rétinoblastome). La principale lecon a tirer de tout cela est que la
fragmentation ou la rupture de I'ADN du VPH est un facteur important dans la
progression du cancer de la cellule hote.

La transcription des génes
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Les genes viraux ont un modele de transcription complexe. Il y a un simple promoteur
qui est unique pour I'ensemble des genes a action précoce. Le promoteur précoce
déclenche la production d'un grand ARN pré-messager a partir duquel les messages
contenant les exons et les introns sont ensuite reliés pour générer chacune des protéines
précoces.

L'autre promoteur viral déclenche la production d’un pré-messager pour les protéines
structurales L1 et L2, qui contiennent également des exons et des introns, et qui sont
également raccordés avant la traduction de I'ARN messager en protéine.

Il y a des signaux de polyadénylation précoce et tardive (poly A) pour les transcriptions
des grands ARN pré-messagers. L'expression du géne du VPH est étroitement couplée a
I'état de développement des cellules hbtes [6].

Les micro-ARN sont de trés petits produits cellulaires (environ 22 nucléotides enchainés) ;
ils sont des génes non codants servant a la régulation des génes. Les micro-ARN sont
modifiés dans un certain nombre de cancers humains et ils sont significativement plus
élevés dans la cancer anal a VPH [7].

Un cluster de micro-ARN a été trouvé associé a des cancers a VPH de la téte et du cou
[8]. L'histoire naturelle des cancers a VPH montre un schéma complexe de la
transcription du géne, d’une part, et que des micro-ARN sont impliqués dans le
développement des cancers a HPV, d’autre part.

Les vaccins contre le Virus du Papillome Humain ou VPH

Les vaccins contre le VPH ont été déployés dans le monde entier depuis 2006. Deux
vaccins ont été commercialisés: le Gardasil, fabriqué par Merck et le Cervarix, fabriqué
par GlaxoSmithKline. lls sont prophylactiques, c'est a dire qu'ils préviennent le cancer du
col utérin, mais ils ne guérissent pas les infections existantes et ils sont basés sur des
particules semblables au L1 pour provoquer lI'immunité contre le VPH.

La protéine L1 est capable de s'auto-assembler pour former des particules virales vides
qui ressemblent au virus et qui activent le systeme immunitaire humain pour fabriqur des
anticorps. Les VPH ciblés par les vaccins sont de types 16 et 18 dits «a risque élevé» et
de types 6 et 11 dits «a faible risque». Les deux vaccins commerciaux contre le VPH sont
tous deux réalisés en utilisant des microbes génétiquement modifiés (OGM) dans un
laboratoire.

Le Gardasil protege contre les quatre types de VPH, car il contient des pseudo-particules
virales avec des mélanges des quatre sous-unités protéiques, et il est appelé ‘vaccin
tétravalent’. Les quatre protéines L1 sont fabriquées en utilisant de la levure de
boulanger OGM.

Le Cervarix protege contre les VPH de types 16 et 18, et il est un vaccin dit bivalent ; il
est fabriqué a I'aide de baculovirus génétiquement modifiés ou OGM (virus d'insectes

qui se trouvent dans les sols), dans des cultures cellulaires d’insectes [9].

Le produit vaccinant ‘Gardasil’



Le vaccin se compose de quatre produits en vrac monovalents adsorbés (MBAP), un pour
chacun des quatre types de virus du papillome humain (VPH). Les composants actifs dans
chagque MBAP sont soit des particules de type virus (VLP) constituées de la capside
recombinante principale (L1) pour que la protéine de type HPV, soit produites dans une
souche de levure recombinante S. cerevisiae. Le vecteur d'expression de levure pGAL110
a été utilisé pour tous les quatre protéines VPH L1. Les génes L1 ont été tirés a partir d’'un
protocole de clonage direct. Cependant, la séquence codant pou VPH L1 a été
reconstruite de facon synthétique, sur la base des séquences nucléotidiques du VPH L1
qui ont permis une bonne expression des particules VLP dans la levure.

L'amplification en chaine par polymérase (PCR) a été utilisée pour sous-cloner les génes
L1 dans le vecteur d'expression de la levure pGAL110, qui contient le promoteur de la
levure GAL1-GAL10 et le terminateur ADH1 de la levure (ADH1t), pour la terminaison de
la transcription et de la polyadénylation. Les vecteurs d’expression de levure pGAL110
associés a chacun des quatre types de VPH, ont été utilisés pour transformer la souche
recombinante de levure S. cerevisiae [10].

La contamination du ‘Gardasil’ par de I’ADN

En 2011, il a été démontré que le Gardasil était contaminé par de I'ADN recombinant du
virus VPH dans tous les lots de vaccin commercialisé aux Etats-Unis, en Australie, en
Nouvelle-Zélande, en Espagne, en France et en Pologne. L'un des fragments d'ADN
identifiés est un fragment du géne de la protéine de capside L1 du VPH [11].

Sane Vax, une jeune fille de 13 ans, s’est retrouvée a avoir du sang contenant I'ADN du
VPH deux ans apres l'inoculation de Gardasil [12]. Les autres contaminants d'ADN n'ont
pas été spécifiqguement identifiés dans les échantillons de vaccins contaminés, mais
beaucoup sont probablement des fragments d'ADN de la levure génétiqguement modifiée,
utilisée pour produire la protéine vaccin.

Méme si la FDA, I'organisme notamment en charge des médicaments aux Etats-Unis, et
le fabricant du vaccin avaient auparavant affirmé que le Gardasil ne contenait pas d'ADN,
ils ont ensuite changé leur fusil d'épaule, et ils affirment maintenant que I'ADN du géne
VPH L1 trouvé dans le vaccin n'est pas un polluant, mais qu’il est une conséquence
normale de la production des vaccins. Les fragments d'ADN restants sont supposés étre
conformes en matiere de sécurité [13].

L'Organisation mondiale de la santé (OMS) avait auparavant affirmé que des fragments
d'ADN de moins de 200 paires de bases pouvaient étre présumés comme sans danger sur
le plan de la sécurité [14]. Il semble que la société Merck, la FDA et I'OMS resserrent leurs
rangs pour prétendre que le contaminant de I'ADN dans les vaccins doit étre présumé
inoffensif et sans risque, mais sans en apporter aucune preuve.

Les contaminants d'ADN dans le Gardasil, tels que des fragments de gene L1 et les
fragments probables d'ADN de levure tels que le promoteur GAL1-GAL1O0 et le
terminateur ADH1 flanquant le géne L1 synthétique utilisé pour produire le vaccin,
peuvent ne constituer aucune menace pour les victimes de la vaccination avec le
Gardasil.



Mais il est totalement inacceptable de présumer qu'ils sont sans danger pour la
vaccination humaine sans preuve expérimentale ou évaluation prélable. En effet, des
fragments d'ADN courts peuvent étre incorporés dans le génome humain. Bien que la
levure utilisée pour produire le vaccin n'ait pas les petits ARN de régulation utilisés par la
plupart des organismes vivants, de la bactérie a I'hnomme, elle contient 247 petits cadres
de lecture ouverts dont 22 courtes séquences d'ADN spécifiques a des peptides qui sont
impliqués dans la croissance ou qui causent des dommages aux cellules, d'une part, et
de croissance en présence des dommages a I'ADN et d’un arrét de la réplication, d’autre
part. Au moins un produit du gene de levure inactive le géne p53 suppresseur de cancer
et, de cette facon, il favorise le cancer chez les organismes pluricellulaires [15].

L'intégration du gene L1 et/ ou des génes de la levure peut augmenter les probabilités
de contracter le cancer dans de nombreux tissus de I'organisme. Il est connu et admis
depuis de nombreuses années que I'ADN ingéré peut étre lié de facon covalente a de
I'ADN dans les cellules sanguines des mammiféeres, dans les cellules du foie, dans les
macrophages spléniques et dans les cellules T [16] ; par ailleurs, le transfert
horizontal de génes et la recombinaison, via des acides nucléiques circulants, sont
maintenant bien connus [17] *.

* Version enn francais "Communication entre les cellules par les acides nucléiques
circulants" par le. Dr. Mae-Wan Ho. Traduction et compléments de Jacques Hallard ;
accessible sur le site http://yonne.lautre.net/spip.php?article4853

Le produit vaccinant ‘Cervarix’

Le Cervarix contient comme matiéres actives les principales protéines recombinantes C-
terminales tronquées (raccourcies) du gene L1 de la capside du virus VPH, de types 16 et
18. Les protéines codées par le gene L1 des VPH-16 et VPH-18 sont produites séparément
en utilisant un systeme d'expression d’un baculovirus recombinant et la lignée cellulaire
d'insecte ‘Hi-5 Rix4446' dérivée de Trichoplusia.

Apreés l'extraction des protéines L1 et une purification supplémentaire, celles-ci sont
assemblées séparément comme VLP. Les VLP de chaque type de VPH sont formulées
avec le systeme adjuvant AS04, composé d'hydroxyde d'aluminium et du lipide A 3-O-
désacyl-4.-monophosphoryl (MPL).

L'immunostimulant MPL est un dérivé du lipopolysaccharide détoxifié de la souche de
bactérie Salmonella minnesota R595 Gram négatif. Les protéines de la cellule héte (HCP),
I'ADN et I'ADN de baculovirus recombinant infectieux sont des impuretés potentielles qui
sont éliminées lors du processus de préparation. D'autres impuretés telles que des lipides
ou des glucides ne sont présents que sous forme de traces négligeables [18].

Le ‘Cervarix’ est-il contaminé par de I'ADN ?

Le fabricant du Cervarix affirme que le vaccin n’est pas contaminé par de I'ADN ou
d'autres produits a partir du vecteur baculovirus ou des cellules d'insectes. Le
baculovirus, Autographa californica nucléopolyédrovirus (AcMNPV), dont la séquence
génomique compléete a été déterminée, a un ADN génomique super-enroulé, de forme
circulaire, en double brin, d'environ 130 kilobases, qui est emballé dans une
nucléocapside en forme de tige.
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Ces nucléocapsides peuvent étre étendues en longueur et donc le génome du virus peut
effectivement recevoir des insertions importantes d'ADN étranger. Ces insertions de
genes étrangers dans le génome AcMNPV ont donné lieu a la production de vecteurs
d'expression de baculovirus, des virus recombinants génétiquement modifiés [OGM] pour
contenir un géne étranger d'intérét, qui peut étre exprimé dans des cellules d'insectes
sous le contr6le d'un promoteur de géne de baculovirus [19].

Les baculovirus infectent les cellules humaines dans lesquelles ils sont viables. Les
baculovirus sont des médiateurs de I'expression des genes dans un large éventail de
cellules de vertébrés, y compris dans celles des étres humains [20] et de nombreux
genes de baculovirus sont exprimés dans les cellules humaines [21, 22]. Les baculovirus
contiennent deux génes qui empéchent I'apoptose et, de cette facon, ils peuvent faciliter
la progression des cellules cancéreuses [23].

Les baculovirus contiennent des genes d'ADN codant pour les petits micro-ARN viraux
avec 8 et 64 cibles cellulaires, y compris une interférence avec la machinerie de défense
immunitaire de I'hote [24]. Il est clair que les baculovirus vecteurs d’ADN abritent des
genes qui sont nuisibles pour les étres humains. Il est impératif que I'ADN et I'ARN, avec
les protéines du baculovirus et les cellules d'insectes, ne puissent pas contaminer le
vaccin Cervarix.

Pour conclure

La contamination par de I'ADN des vaccins contre le VPH constitue un probleme sérieux
et grave, et cette contamination n’est pas une conséquence normale ou acceptable de la
production du vaccin recombinant, comme le soutient I'organisme FDA aux Etats-Unis.

Les fausses allégations de la FDA remettent sérieusement en question, non seulement le
Gardasil, mais également le Cervarix. Une véritable agence indépendante est requise
d'urgence pour entreprendre des études sur le contenu des contaminations par de I’ADN
et de I'ARN dans les deux vaccins en question.
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Définitions et compléments

Baculovirus - D’aprés Wikipédia

Les baculovirus sont une famille de virus en forme de batonnet, les Baculoviridae. |ls
peuvent étre divisés en deux sous-familles : les Eubaculovirinae avec les
Nucleopolyhedrovirus (NPV) et les Granulovirus (GV), les Nudibaculoviridae.

Les baculovirus ont un tropisme spécifique pour les invertébrés. Ces virus peuvent
infecter plus de 600 especes d’insectes comme les larves des mites, des symphytes, les
moustigues mais aussi plusieurs crustacés comme les crevettes. Il n'y a pas de
baculovirus connus capables d’infecter les mammiféres ou d’autres vertébrés.

Le génome des baculovirus est constitué d’ADN bicaténaire, circulaire, avec une taille
comprise entre 80 et 180 kpB.

Les baculovirus sont utilisés en biotechnologie pour la production de protéines
recombinantes. Ces virus permettent d’introduire le gene codant la protéine a produire
dans des cultures de cellules d’insectes.

Source http://fr.wikipedia.org/wiki/Baculoviridae
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Les baculovirus d'insectes, vecteurs d'expression de génes étrangers

La production de protéines recombinantes identiques aux protéines naturelles est un
challenge que de nombreuses équipes tentent de relever. Parmi les différents systémes
d'expression de protéines recombinantes, le systeme "Baculovirus-cellules d'insectes" est
particulierement attractif...

Générique Prise de vue Jean-Luc FAUQUIER Prise de son Alain PETIT Régie Jean-Marc
TALENTON Montage Aude REVALOR Moyens techniques ASV Montpellier Création
musicale Jean-Luc GRANIER Infographie Boris BOUQUET Imagerie scientifique INRA
Ingénierie pédagogique Bernard DUMONT Supervision scientifique Francoise CASTEX
Lynn SALHI Réalisation Jacqueline GUIBAL Avec le soutien du Ministére de I'Education
nationale et du Ministere de la Recherche Copyright Université Montpellier 1 - 2000.
Source http://www.canal-
u.tv/video/les_amphis_de_france 5/les baculovirus_d insectes vecteurs d_expression_de
_genes_etrangers.3012

Cellules T ou Lymphocyte T - Introduction d’un article Wikipédia

Cet article est une ébauche concernant I'immunologie et la médecine. Vous pouvez partager
vos connaissances en I'améliorant (comment ?) selon les recommandations des projets

*w.

Les lymphocytes T, ou cellules T, sont une catégorie de leucocytes qui jouent un grand
role dans la réponse immunitaire secondaire. « T » est |'abréviation de thymus, I'organe
dans lequel leur développement s'achéeve.

Ils sont responsables de I'immunité cellulaire : les cellules (bactéries, cellules
cancéreuses) reconnues comme étrangéres (c'est-a-dire autres que celles que les cellules

T ont appris a tolérer lors de leur maturation) sont détruites par un mécanisme complexe.

Les lymphocytes T expriment tous le marqueur membranaire CD3.
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Kératinocyte - Article Wikipédia

Les kératinocytes sont des cellules constituant 90 % de la couche superficielle de la
peau (épiderme) et des phanéres (ongles, cheveux, poils, plumes, écailles). lls
synthétisent la kératine (kératinisation), une protéine fibreuse et insoluble dans I'eau, qui
assure a la peau sa propriété d'imperméabilité et de protection extérieure.

L'épiderme est divisé en 4 couches basées sur la morphologie des kératinocytes (de
I'intérieur vers I'extérieur) :

=

stratum germinativum (couche basale a la jonction avec le derme)
2. stratum spinosum

3. stratum granulosum

P

stratum lucidum

5. stratum corneum

Les kératinocytes passent progressivement de la couche basale vers les couches
supérieures par différenciation cellulaire jusqu'au stratum corneum ou ils forment une
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couche de cellules mortes nommées squames, par apoptose. Cette couche constitue une
barriere de protection et réduit la perte d'eau de I'organisme.

Les kératinocytes sont en perpétuel renouvellement. lls mettent environ 1 mois pour aller
de la couche basale au stratum corneum mais ce processus peut étre accéléré en cas
d'hyperprolifération de kératinocyte (psoriasis).

Morphologie

Selon la couche dans laquelle ils se trouvent, leur morphologie est différente.

Stratum germinativum:

Les kératinocytes sont directement en contact avec la couche basale. lls forment une
seule assise cellulaire cylindrique dont le grand axe est perpendiculaire a la jonction
dermo-épidermique. lls sont liés entre eux par des desmosomes, et a la membrane
basale par des hémidesmosomes.

Stratum spinosum:

Les kératinocytes sont répartis en 3 a 4 assises cellulaires en peau fine ou 5 a 6 en peau
épaisse (palmaire et plantaire). lls sont polyédriques, a noyau arrondi, et semblent

hérissés d'épine a leur surface en microscopie optique. Ces épines sont en réalité des
artéfacts, signalant la présence de desmosomes.

Stratum granulosum :

Les kératinocytes sont aplatis, leur grand axe (et celui de leur noyau) étant parallele a la
jonction dermo-épidermique. Leur cytoplasme est plein de granulations, correspondant a
des grains de kératohyaline. Ils possédent également des kératinosomes, mais ces
derniers ne sont pas visibles en microscopie optique (on les décrit donc en microscopie
électronique).

Stratum corneum :

Apres transformation par apoptose et libération de leur contenu, les kératinocytes
apparaissent comme des cellules anuclées, aplaties parallélement a la jonction dermo-
épidermique, et disposées en plusieurs assises. lls sont kératinisés. Leur cytoplasme,
pratiguement dépourvu d'organites, est occupé par de nombreuses fibres de kératine.
Les cellules les plus profondes possédent encore des jonctions entre elles, sous formes de
cornéo-desmosomes. En revanche, les plus superficielles ont perdu ces jonctions et se
détachent, on dit alors qu'elles desquament. C'est donc la couche desquamante.

Voir aussi

» Mélanocyte, deuxieme grande population cellulaire de I'épiderme.

Source http://fr.wikipedia.org/wiki/K%C3%A9ratinocyte

Macrophage - D’aprés Wikipédia
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Cet article est une ébauche concernant I'immunologie. Vous pouvez partager vos connaissances
en I'améliorant (comment ?) selon les recommandations des projets correspondants.

Les macrophages (du grec : « gros mangeur », makros = grand, phagein = manger)
sont des cellules infiltrant les tissus, découvertes par Elie Metchnikoff en 1883. lls
proviennent de la différenciation de leucocytes sanguins, les monocytes. Les monocytes
et les macrophages sont des phagocytes (cellules capables de phagocytose). lls
participent a I'immunité innée en tant que défense non-spécifique, mais sont capables de
participer a I'immunité adaptative via le phénomene d’opsonisation. Leur réle est de
phagocyter les débris cellulaires et les pathogénes. A I'instar des cellules dendritiques, ils
sont capables de se comporter comme cellule présentatrice d'antigéne. C'est une grosse
cellule arrondie avec un noyau excentré et des vacuoles dans son cytoplasme.

& Photo de la source : Un macrophage de souris avec deux grands prolongements
cytoplasmiques
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Cycle vital

Les macrophages sont différenciés a partir des monocytes, qui sont des phagocytes
sanguins, eux-mémes dérivés de la moelle osseuse. Quand un monocyte infiltre un tissu
en traversant I’endothélium vasculaire, il subit sa différentiation terminale pour devenir
un macrophage. Les monocytes, puis les macrophages sont attirés vers le lieu d'une
inflammation par chimiotactisme. Les signaux d’appel sont constitués de différents
stimuli, dérivés de cellules endommagées (par nécrose ou apoptose), de pathogenes, et
de produits libérés par les cellules présentes au site : I’histamine relarguée par les
mastocytes et les granulocytes basophiles, et des chimiokines et cytokines libérées par
des macrophages.

Contrairement aux neutrophiles, qui sont les cellules phagocytaires présentes le plus vite
au lieu de I'inflammation et qui ne vivent que quelques jours, la durée de vie d'un
macrophage va de plusieurs mois a des années. Tout comme la plupart des cellules
compléetement différenciées, elles ne se divisent pas.


http://fr.wikipedia.org/wiki/Granulocyte_neutrophile
http://fr.wikipedia.org/wiki/Cytokine
http://fr.wikipedia.org/wiki/Chimiokine
http://fr.wikipedia.org/wiki/Granulocyte_basophile
http://fr.wikipedia.org/wiki/Mastocyte
http://fr.wikipedia.org/wiki/Histamine
http://fr.wikipedia.org/wiki/Apoptose
http://fr.wikipedia.org/wiki/N%C3%A9crose
http://fr.wikipedia.org/wiki/Chimiotactisme
http://fr.wikipedia.org/wiki/Inflammation
http://fr.wikipedia.org/w/index.php?title=Endoth%C3%A9lium_vasculaire&action=edit&redlink=1
http://fr.wikipedia.org/wiki/Moelle_osseuse
http://fr.wikipedia.org/wiki/Monocyte
http://fr.wikipedia.org/wiki/Macrophage#Voir_aussi
http://fr.wikipedia.org/wiki/Macrophage#Macrophages_r.C3.A9sidents
http://fr.wikipedia.org/wiki/Macrophage#Implication_en_pathologie_humaine
http://fr.wikipedia.org/wiki/Macrophage#R.C3.B4le_dans_l.27immunit.C3.A9_adaptative
http://fr.wikipedia.org/wiki/Macrophage#Phagocytose
http://fr.wikipedia.org/wiki/Macrophage#Fonction
http://fr.wikipedia.org/wiki/Macrophage#Cycle_vital
http://fr.wikipedia.org/wiki/Souris
http://fr.wikipedia.org/wiki/Cellule_pr%C3%A9sentatrice_d'antig%C3%A8ne
http://fr.wikipedia.org/wiki/Cellule_dendritique
http://fr.wikipedia.org/wiki/Opsonisation
http://fr.wikipedia.org/w/index.php?title=Immunit%C3%A9_adaptative&action=edit&redlink=1
http://fr.wikipedia.org/wiki/Immunit%C3%A9_inn%C3%A9e
http://fr.wikipedia.org/wiki/Phagocytose
http://fr.wikipedia.org/wiki/Phagocyte
http://fr.wikipedia.org/wiki/Monocyte
http://fr.wikipedia.org/wiki/Leucocytes
http://fr.wikipedia.org/wiki/Elie_Metchnikoff
http://fr.wikipedia.org/wiki/Grec_ancien
http://fr.wikipedia.org/wiki/Projet:Accueil
http://fr.wikipedia.org/wiki/Aide:Comment_modifier_une_page
http://fr.wikipedia.org/wiki/Immunologie
http://fr.wikipedia.org/wiki/Aide:%C3%89bauche
http://fr.wikipedia.org/wiki/Fichier:Macrophage.jpg

Fonction
Photo de la source - Macrophage phagocytant des conidies
Phagocytose

Un des réles principaux des macrophages est le nettoyage de corps nécrotiques et de
corps apoptotiques, de débris et de poussieres dans le cas des poumons. L'élimination
des cellules mortes est importante dans le cadre des phases précoces de I'inflammation
chronique. Cette élimination est dominée par I'action des granulocytes neutrophiles, qui
seront eux-mémes phagocytés par les macrophages une fois vieillis (voir CD31 pour plus
de détails).

L'élimination de la poussiéres et des tissus nécrotiques est prise en charge a une plus
grande échelle (hors inflammation), par des macrophages résidents qui restent a des
endroits stratégiques comme les poumons, le foie, les tissus nerveux, les os, la rate et les
tissus conjonctifs, et qui digerent les particules étrangeres comme la poussiere et les
débris, mais aussi les pathogeénes, recrutant en cas de besoin des macrophages
circulants.

Lorsqu’un macrophage ingére un pathogéene, la vésicule intracellulaire formée est
nommée phagosome. Elle va fusionner avec un lysosome. Les enzymes lysosomiales et
les radicaux libres de I'oxygéne (notamment I’"hypochlorite) vont tuer et digérer I'intrus.
Cependant, certains organismes peuvent résister a ce processus et survivre dans le
macrophage, comme Mycobacterium tuberculosis ou les Leishmania. Un macrophage
peut digérer une centaine de bactéries avant de succomber lui-méme a ses propres
enzymes de digestion.

Réle dans I'immunité adaptative

Aprés avoir digéré un pathogéne, un macrophage peut se comporter en cellule
présentatrice d'antigéne, c’'est-a-dire présenter un antigéne de maniére a stimuler un
lymphocyte T spécifique. La stimulation lymphocytaire par un macrophage est moindre
que celle induite par une cellule dendritique, mais les macrophages sont capables de
présenter des antigénes associés aux molécules du complexe majeur d'histocompatibilité
de classe deux, et donc de stimuler des lymphocytes CD4+.

Une immunisation se traduit également par la production d'anticorps dirigés contre les
antigénes immunisants. Ces anticorps vont se lier aux antigenes de surface des
pathogénes. Certains isotypes sont opsonisants, c'est-a-dire qu'’il existe sur les
phagocytes des récepteurs spécifiques des fragments constants des chaines lourdes des
anticorps. (Dans le cas des IgG (immunoglobuline d'isotype G), ce sont les CD16, CD32 et
CD64.) Les macrophages possedent ce type de récepteurs et la liaison d’'un complexe
immun a ces récepteurs déclenche la phagocytose. Ainsi, un pathogene qui sera invisible
aux yeux d’'un macrophage le deviendra une fois opsonisé.

Implication en pathologie humaine

Les macrophages participent a certains phénomeénes pathologiques, notamment :
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* Les macrophages sont capables de stocker les lipides anormaux. Une fois
« pleins », ils sont la matiere premiere de la plaque d'athérosclérose. lls portent
alors le nom de cellules spumeuses

» Les macrophages portent les molécules CD4 et CCR5, ce qui les rend infectables
par les souches macrotropes du VIH. En pratique, l'infection au VIH lors d'une
contamination sexuelle passe par les macrophages.

* La formation du granulome inflammatoire dépend des macrophages.

« La myofasciite a macrophages.

Macrophages résidents

Il a déja été mentionné que la majorité des macrophages (en situation non-inflammatoire)
résident a des endroits stratégiques. lls sont ainsi présents aux endroits les plus
susceptibles d’invasion microbienne ou d’accumulation de débris de toutes sortes. Il est
donné des noms différents aux macrophages selon leur localisation :

» Histiocytes dans les tissus conjonctifs
e Cellule de Kupffer dans le foie

» Microgliocytes dans le tissu nerveux
e Ostéoclastes dans le tissu osseux

e Cellule adventicielle dans la moelle osseuse

» Macrophages alvéolaires, interstitiels dans les poumons

Source http://fr.wikipedia.org/wiki/Macrophage

Macrophage splénique - D’apres ‘Doctissimo’

Définition du mot Splénique :

Relatif a la rate, organe situé en haut et a gauche de I'abdomen (ventre), dont le réle est
de produire des lymphocytes (globules blancs jouant un réle important dans la défense
immunitaire de I'organisme) et de détruire les globules rouges anormaux ou trop vieux.

Thémes associés a Splénique :

Abdomen et bassin, Anatomie

Mis a jour le 22 septembre 2005. Source http:
splenique.htm

Transcription (biologie) - Introduction a un article de Wikipédia

La transcription est un processus biologique ubiquitaire qui consiste, au niveau de la
cellule, en la copie des régions dites codantes de I'ADN en molécules d'ARN. En effet, si la


http://fr.wikipedia.org/wiki/Acide_ribonucl%C3%A9ique
http://fr.wikipedia.org/wiki/Acide_d%C3%A9soxyribonucl%C3%A9ique
http://fr.wikipedia.org/wiki/Cellule_(biologie)
http://fr.wikipedia.org/wiki/Ubiquit%C3%A9
http://dictionnaire.doctissimo.fr/definition-splenique.htm
http://dictionnaire.doctissimo.fr/definition-splenique.htm
http://dictionnaire.doctissimo.fr/theme-anatomie.htm
http://dictionnaire.doctissimo.fr/theme-abdomen-et-bassin.htm
http://dictionnaire.doctissimo.fr/definition-organisme.htm
http://dictionnaire.doctissimo.fr/definition-globule.htm
http://dictionnaire.doctissimo.fr/definition-lymphocyte.htm
http://www.doctissimo.fr/html/sante/atlas/niv2/abdomen-bassin.htm
http://fr.wikipedia.org/wiki/Macrophage
http://fr.wikipedia.org/w/index.php?title=Macrophages_alv%C3%A9olaires,_interstitiels&action=edit&redlink=1
http://fr.wikipedia.org/w/index.php?title=Cellule_adventicielle&action=edit&redlink=1
http://fr.wikipedia.org/wiki/Ost%C3%A9oclaste
http://fr.wikipedia.org/wiki/Microglie
http://fr.wikipedia.org/w/index.php?title=Cellule_de_Kupffer&action=edit&redlink=1
http://fr.wikipedia.org/wiki/Histiocyte
http://fr.wikipedia.org/wiki/Myofasciite_%C3%A0_macrophages
http://fr.wikipedia.org/wiki/Granulome
http://fr.wikipedia.org/wiki/VIH
http://fr.wikipedia.org/wiki/CCR5
http://fr.wikipedia.org/wiki/CD4
http://fr.wikipedia.org/wiki/Cellule_spumeuse
http://fr.wikipedia.org/wiki/Ath%C3%A9roscl%C3%A9rose

molécule d'ADN est le support universel de I'information génétique, ce sont les molécules
d'ARN qui sont reconnues par la machinerie de traduction en séguences protéiques.

L'enzyme qui catalyse cette réaction de transcription est appelée ARN polymérase. Il en
existe plusieurs types intervenant dans la transcription de plusieurs types d'ARN
(messager, ribosomique, de transfert, etc.) L'ARN polymérase reconnait et se fixe sur une
région particuliere de I'ADN, située en amont d'une région codante d'un gene : le site
promoteur. Chez les eucaryotes, le transcrit primaire d'ARNm est complété par une
queue (polyadénylation) et une extrémité 5' comportant plusieurs modifications
chimiques : la coiffe.

La molécule d'ARN directement synthétisée a partir du modele ADN reste dans le noyau
et est traitée par un complexe enzymatique. Ce mécanisme s'appelle I'épissage :
certaines ségquences appelées introns sont excisées, les exons restant se relient ensuite
entre eux. Il peut y avoir un mécanisme d'épissage alternatif, augmentant ainsi le
nombre de possibilités d'ARN messager mature. L'ARN produit est plus court, passe dans
le cytoplasme et devient un ARNm ou ARN messager mature.

L'ARNm est alors traduit en protéine a partir des acides aminés en présence des
ribosomes et des ARN de transfert (ARNt). Ce mécanisme s'appelle la traduction.

&1 A consulter a la source : Schéma Transcription/Traduction
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Le virus du papillome humain (VPH, en anglais Human papillomavirus, HPV) est un
virus a ADN faisant partie de la famille des Papillomaviridae. |l est responsable des
infections sexuellement transmissibles les plus fréquentes puisque |'estimation des
personnes contaminées par ce virus est comprise entre 10 et 30 %.
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Il existe plus de 200 génotypes de papillomavirus. Certains génotypes se transmettent
par voie sexuelle et infectent les muqueuses génitales, d'autres se transmettent par
contacts cutanés et infectent la peau.

Les manifestations cliniques les plus connues de la contamination sexuelles sont les
condylomes acuminés (dits également « verrues génitales », ou « végétations
vénériennes » ou « crétes de coq »), déja décrits par Hippocrate. Mais la gravité de cette
infection est que certains génotypes sont le facteur obligatoire du cancer du col de
['utérus, découverte qui valut a Harald zur Hausen le Prix Nobel de physiologie ou
médecine 2008. Cela permet d'entrevoir, par la vaccination préventive contre ces virus,
un espoir d'éradiquer un jour ce cancer.

Les manifestations cliniques cutanées de l'infection a VPH comprennent les verrues
vulgaires et les verrues plantaires.

Enfin, la transmission peut se faire de la mére a son enfant lors de I'accouchement, bien
que cela arrive rarement.
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