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Legionella pneumophila est un type de bactéries présentes dans les
eaux naturelles, comme les rivieres, les étangs, et dans les réservoirs
d'eau artificiels, comme les fontaines. Les amibes sont des organismes
unicellulaires qui vivent également dans les sources d'eau et se
nourrissent généralement de bactéries. Cependant, les lIégionelles ne
sont pas digérées par les amibes et peuvent méme se multiplier a
I'intérieur des amibes qui tentent de les digérer | Cette résistance ala
digestion par les amibes permet a la bactérie Legionella de survivre
dans |'eau et d'étre transmise aux humains par des gouttelettes d'eau
contaminées. Leur capacité a survivre a |'intérieur des amibes permet
également aux bactéries Legionella de survivre et de se multiplier a
I'intérieur de certaines cellules des poumons humains, ce qui entraine
une pneumonie. La longue relation entre Legionella et les amibes a
permis a Legionella d'infecter des cellules humaines et provoquer des
maladies.

LA MALADIE DU LEGIONNAIRE...

Au cours de |'été 1976, une maladie respiratoire, inconnue jusque-la, a
commencé a se propager parmi les clients d'un hétel de la ville
américaine de Philadelphie [1-3]. Les symptémes étaient les suivants :
essoufflement, toux, frissons, maux de téte, douleurs thoraciques et
parfois diarrhée. Cent quatre-vingts personnes ont été infectées et 29
d'entre elles sont décédées des suites de cette mystérieuse maladie,
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AMIBE. Organisme
unicellulaire de forme
irréguliere, vivant souvent

dans le sol et dans des eaux
douces chaudes.

VACUOLE DIGESTIVE. Sac
fermé par une membrane, et
provenant de l'invagination de
la membrane de certaines
cellules par un processus
appelé  phagocytose. La
vacuole contient des enzymes
digestives, qui décomposent
la nourriture en substances
utilisées par la cellule. Les
amibes et les macrophages
sont des cellules capables de
phagocytose.

dont plusieurs membres de I'American Legion, une organisation de
vétérans de guerre américains.

Le Centre américain de contréle et de prévention des maladies (CDC)
s'est immédiatement mobilisé pour trouver la cause de cette
mystérieuse maladie. Etait-elle due & une bactérie, un virus ou un
champignon microscopique inhalé par les malades ? Aprés cing mois
d'expériences sur des échantillons de tissu pulmonaire prélevés sur les
victimes décédées, les chercheurs ont réussi a identifier la cause de
cette mystérieuse épidémie. A leur grande surprise, il s'agissait d'une
bactérie qu’on trouve facilement dans la nature, mais dont on ignorait
qgu'elle pouvait infecter les humains. Les scientifiques |'ont appelée
Legionella pneumophila - "Legionella" pour les Iégionnaires
américains qui avaient été infectés, et "pneumophila” pour indiquer
gu’elle infecte les poumons-. La maladie causée par cette bactérie a
été baptisée maladie du légionnaire.

Mais comment les patients ont-ils été infectés par ces bactéries ? Dans
la nature, les légionelles se trouvent dans les milieux aquatiques
comme les ruisseaux et les marécages. Les chercheurs ont pensé que
les patients avaient peut-étre inhalé des gouttelettes d'eau
contaminée par la Iégionelle responsable de la pneumonie, soit a
I'intérieur de I'hétel, soit dans les environs. lls ont alors prélevé des
échantillons dans les réservoirs d'eau, les humidificateurs et les tours
de refroidissement du systeme de climatisation de I'hétel, et découvert
que c'était dans les tours de refroidissement du systéme central de
climatisation de I'hotel que se cachait la Iégionelle.

Mais pourquoi I'étre humain est-il soudainement devenu une nouvelle
cible de Legionella ? Pour répondre a cette question, il faut remonter
a des millions d'années, lorsque des bactéries ancétres des Legionella
existaient dans leur environnement aquatique naturel avec de
nombreux autres micro-organismes (des organismes invisibles a I'ceil
nu), en particulier des organismes unicellulaires appelés amibes. Les
amibes mangent des bactéries présentes dans leur environnement
aquatique. D’abord, les amibes entourent les bactéries d'une
membrane puis les englobent dans leur cellule, a l'intérieur d'un
compartiment fermé appelé vacuole digestive. La bactérie est ensuite
décomposée par des enzymes digestives a I'intérieur de la vacuole
(Figure 1A). Cependant, au cours de millions d'années, certaines
bactéries ont échappé a la digestion par les amibes et ont transmis
cette qualité a leurs descendantes, qui a leur tour I'ont transmise a leurs
bactéries filles et ainsi de suite au fil des générations. Au cours de leur
évolution, ces bactéries ont méme développé la capacité a controler
et manipuler les amibes ; elles peuvent maintenant survivre et se
reproduire dans les amibes (Figure 1B) | Ces mémes mécanismes
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SYSTEME IMMUNITAIRE.
Réseau complexe de cellules,
de tissus et d'organes qui
aident I'organisme a
combattre les corps étrangers
(par exemple les microbes) qui
le contaminent.

MACROPHAGES. Cellules du
systéeme immunitaire, dont la
fonction principale est
d'internaliser et de digérer les
corps étrangers tels que les
bactéries.

permettent aussi aux légionelles de survivre a l'intérieur d'autres
cellules, qui ressemblent aux amibes, en particulier des cellules de
notre systéme immunitaire appelées macrophages, et que I'on trouve,
entre autres, dans nos poumons (Figure 1C) [4].
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Figure 1. (A) Quand I'amibe ingére de la nourriture (principalement des bactéries),
elle la décompose a I'aide d'enzymes, a I'intérieur d'une vacuole digestive. (B) Mais
si I'amibe ingére Legionella pneumophila, la bactérie injecte rapidement de
nombreuses protéines bactériennes dans l'amibe, gréce au complexe Dot/lcm,
fonctionnant un peu comme une seringue. Ces protéines ciblent les processus
cellulaires de I'amibe et empéchent la digestion de Legionella, qui se multiplie. De
trés nombreuses légionelles prétes a infecter de nouvelles cellules, sortent de
I'amibe. (C) Images au microscope électronique montrant la multiplication des
légionelles dans un macrophage et dans une amibe [5].

Le développement de systemes d'eau artificiels, tels que les systemes
de climatisation, les tours de refroidissement, les fontaines, les
douches et autres dispositifs qui liberent dans I'air de minuscules
gouttelettes d'eau, a permis a Legionella d'infecter les humains.
Lorsqu'une personne inhale des gouttelettes d'eau contaminée par
Legionella pneumophila, la bactérie atteint les poumons; le
mécanisme de défense s'active alors et les cellules immunitaires
présentes dans les poumons - en particulier les macrophages -

attaquent Legionella pneumophila et I'internalisent dans une vacuole,
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ANTIBIOTIQUES.
Médicaments qui combattent
les infections bactériennes
chez les organismes
contaminés. lls agissent en
tuant la bactérie ou en
I'empéchant de croitre et de
se multiplier.

MEMBRANE PLASMIQUE.
Membrane biologique qui
entoure une cellule, séparant
I'intérieur de la cellule (le
cytoplasme) du milieu
extérieur.

MEMBRANBE
Membrane  supplémentaire
présente chez certaines
bactéries, a I'extérieur de la
membrane plasmique.

EXTERNE.

DOT/ICM. Systeme de
sécrétion des protéines de
Legionella  constitué  d'un
assemblage de protéines. Il est
indispensable a la

multiplication intracellulaire
des bactéries. Un systeme
similaire peut étre présent
dans la cellule héote et est alors
impliqué  dans le trafic
d'organites dans la cellule
d'ol son nom Dot/lcm (en
anglais « Defect in organelle
trafficking/Intracellular
multiplication”).

comme le font les amibes. Et, comme dans les amibes, Legionella
pneumophila survit a cette attaque et commence a contrdler les
macrophages et a s'y multiplier. Cela conduit a la pneumonie.

Les personnes dont le systeme immunitaire est affaibli sont les plus
exposées a la maladie du légionnaire [6] ; c’est le cas par exemple des
personnes agées. Heureusement, les personnes infectées peuvent
guérir en prenant des antibiotiques, des médicaments qui détruisent
les bactéries ou les empéchent de se multiplier. Les légionelles sont
dans les macrophages pulmonaires et, méme si une personne malade
tousse, les bactéries ne peuvent pas se propager a une autre
personne ; les personnes infectées ne peuvent donc pas transmettre la
maladie a des personnes saines.

COMMENT LEGIONELLA PREND LE CONTROLE DE SA
CELLULE HOTE

Les légionelles survivent et se multiplient dans des cellules comme les
amibes et les macrophages. Mais comment y arrivent-elles ? Les
scientifiques ont découvert qu'un des facteurs les plus importants pour
cette survie est une structure intégrée dans la membrane plasmique et
la membrane externe de la bactérie, appelée Dot/lcm (Figure 2).
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Figure 2. Dot/lcm, une structure a la surface de la bactérie Legionella pneumophila
qui "injecte" des protéines bactériennes dans I'amibe ou le macrophage. (A) Images
de Dot/lcm. L'image supérieure est un agrandissement de la zone encerclée dans
I'image inférieure montrant une partie de la bactérie. (B) Schéma de Dot/lcm.
Dot/lcm est un complexe de protéines qui fonctionnent ensemble pour injecter des
protéines de lintérieur de la bactérie a lintérieur d'une autre cellule. (C)
Représentation schématique des différentes étapes d'injection des protéines
bactériennes dans la cellule infectée (amibe ou macrophage) a travers Dot/Icm. Ce
schéma a été ajouté a la version francaise de |'article.

Cette structure ressemble a une seringue et permet l'injection de plus
de 350 protéines bactériennes dans I'amibe ou le macrophage (pour
plus d'informations sur les armes bactériennes voir).
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Ces protéines bactériennes interferent avec les activités cellulaires
normales des amibes ou des macrophages, empéchent ces cellules de
digérer les légionelles et mettent en place les conditions qui
permettent aux légionelles de survivre et de se multiplier. Pour
comprendre comment elles peuvent contrdler les activités des amibes
et des macrophages, il était essentiel d'étudier I'ADN de Legionella
pneumophila.

Les scientifiques ont ainsi découvert que 5 % de I'ADN de Legionella
pneumophila code pour des protéines bactériennes dont la structure
et la fonction sont similaires a celles de protéines présentes dans les
amibes ou les macrophages. Ces protéines bactériennes miment des
protéines cellulaires normales et c'est sans doute gréce a cette
tromperie que la cellule infectée perd le contréle de ses fonctions et
laisse Legionella survivre et se multiplier.

Tu ne trouves pas étonnant que la bactérie posséde une information
génétique si semblable a celle présente dans I’ADN des cellules —
amibes et macrophages — qu’elle peut infecter ? Pendant des millions
d'années, les ancétres des légionelles ont vécu dans le méme
environnement que des amibes et on sait que beaucoup de bactéries,
comme Legionella, sont capables d'absorber des morceaux d'ADN
présents dans leur environnement, quel que soit le type d'organisme
dont ils proviennent !

Legionella pneumophilia est un organisme fascinant qui existe
naturellement dans les milieux aquatiques. Avec le développement
des systemes d'eau artificiels, les risques d'exposition humaine a des
gouttelettes d'eau contaminée par Legionella ont augmenté. Les
macrophages humains ressemblent beaucoup a des amibes, ces
organismes que Legionella infecte dans la nature. Certaines protéines
produites par les légionelles pour se multiplier dans les amibes
peuvent également contréler les macrophages et permettre aux
bactéries d'y survivre et de s’y multiplier et ainsi provoquer une
pneumonie On peut dire que la longue relation entre les amibes et
Legionella a permis a cette bactérie non seulement de survivre dans la
nature mais aussi de provoquer une maladie chez les humains.
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