Comment le parasite s'adapte a la nutrition de son hote

Ecrit par CNRS
Mercredi, 15 Avril 2020 19:57 - Mis a jour Mercredi, 15 Avril 2020 20:03

N ©®
Existe-t-il un lien entre notre état de santé et notre alimentation et la propagation de
maladies infectieuses et chroniques dues a des agents parasitaires présents dans notre
organisme ? Dans cet article paru dans la revue Cell reports, les scientifiques montrent
comment des parasites intracellulaires de I’lhomme responsables de la toxoplasmose et
du paludisme sont capables de ressentir I’état nutritionnel de leur hoéte pour mettre en
place un programme métabolique unique assurant leur survie. Ces travaux apportent un
éclairage nouveau dans la compréhension de I'interaction métabolique entre ces
pathogénes et leurs hotes humains.

Les parasites Apicomplexa sont des organismes unicellulaires responsables de maladies
infectieuses et chroniques graves chez ’lhomme, notamment la toxoplasmose et le paludisme
(causé par Plasmodium falciparum). Les parasites responsables de ces deux maladies
infectent plusieurs centaines de millions de personnes chaque année et causent la mort de
pres d’un million d’entre elles (enfants et patients immuno-déprimés pour la plupart). L’absence
de vaccin efficace et 'émergence de souches parasitaires résistantes aux traitements actuels
soulignent 'urgence a identifier de nouvelles cibles pour le développement de médicaments
innovants. Le renouvellement de notre arsenal thérapeutique dépend d’'une meilleure
compréhension des interactions métaboliques entre ces parasites et notre organisme.

Les parasites doivent envahir une cellule h6ote afin de s’y propager, y survivre et donc causer la
maladie. Au cours de leur développement intracellulaire, les parasites ont besoin de grandes
quantités de nutriments et de lipides afin de pouvoir se propager. Ces nutriments sont acquis
d’'une part, par le recyclage des ressources nutritives de I'héte (cellule) et d’autre part par la
fabrication de lipides émanant d’'un compartiment végétal (apicoplaste) propre au parasite.
Cependant, il n’existait aucune donnée expérimentale sur le réle des chacune de ces voies
d’acquisition des nutriments par le parasite.

Au sein d'un Laboratoire International Associé avec I'Université de Melbourne, les chercheurs
démontrent que le parasite est capable de ressentir I'état nutritionnel de I'héte pour réguler ses
voies d’acquisition nutritives. Le parasite “ressent” I'état de santé et la quantité de nutriments
disponibles chez 'numain et modifie son comportement métabolique pour obtenir ce dont il a
besoin pour se propager. Par des approches métabolomiques et lipidomiques?in vitro, les
chercheurs mettent en évidence que, lorsque les ressources nutritives de I'héte viennent a
manquer, le parasite met en place deux réponses métaboliques simultanées afin obtenir les
ressources nécessaires a sa survieAA : 1°) il accélére ses capacités a fabriquer des lipides
via
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I'apicoplaste, rendant cette voie essentielle dans ces conditions chez

Plasmodium falciparum

et 2°) il modifie profondément le métabolisme de la cellule héte humaine afin de générer du
matériel nutritif et lipidique qu’il peut ensuite s’approprier pour ses propres besoins.

Cette étude met en avant des capacités jusqu’alors inconnues du parasite a sentir, s’adapter et
utiliser au mieux le contenu nutritif de son héte humain. De plus, ces résultats pointent deux
nouvelles voies métaboliques essentielles au parasite, I'apicoplaste, son “talon d’Achille
végeétale” et le contrble et la modification de sa cellule héte. Cela pourrait ouvrir la voie a de
nouvelles approches thérapeutiques contre la toxoplasmose et la malaria ciblant uniquement le
parasite et ce potentiellement quand les patients sont affaiblis et / ou en carence nutritives.

Pour en savoir plus:
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