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Virus à ADN, virus de l’hépatite B (HBV)
	
1-Classification :
Famille : Hepadnaviridae , Genre : Hepadnavirus
2-Caractéristiques :
· Virus hépatotrope (infections hépatiques  aiguës et insuffisances hépatiques aiguës ) et des infections chroniques chez l’homme.
· Virus de la famille des Hepadnaviridae 
· Virus à ADN circulaire partiellement double brin (double brin sur les 3/4 de sa circonférence (figure 2)
· Constitué d’une capside et d’une enveloppe
· Enveloppe = antigène HBs, subdivisé en préS1, préS2 et S
·  Capside virale icosaédrique de 30 nm de diamètre est formée de l’assemblage de 240 copies de la protéine de capside HBc (Hepatitis B core) et HBe (HBe = HBc tronqué retrouvé dans le serum)
· Présence de la polymérase liée de façon covalente à l’extrémité 5’ de l’un des deux brins
                [image: C:\Users\CBS\Desktop\vhb_particule.jpg]
                                               Figure 1 : virus de l’hépatite B
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Figure 2 : génome du HBV

3-Cycle de réplication :
·  Les particules infectieuses ou particules de Dane ont un diamètre de 42-47 nm  et circulent dans le sang des patients infectés à une concentration élevée (jusqu’à 108 -109 virions par millilitre).
· Le cycle de multiplication du VHB se déroule à la fois dans le cytoplasme et dans le noyau des hépatocytes mais l’ADN viral peut être trouvé dans d’autres cellules (les cellules de la moelle osseuse, les cellules mononuclées du sang périphérique (monocytes, lymphocytes B et T) mais aussi dans le pancréas, les reins, la peau. Toutefois les formes réplicatives sont rarement retrouvées en dehors des hépatocytes.
· Le virion reconnaît et s'attache à l'hépatocyte. Le récepteur cellulaire du virus n'est actuellement pas identifié. Du coté virus ce sont les Ag S qui interviennent dans l’attachement.
· L'entrée du virus dans la cellule se fait par endocytose entraînant la libération de la nucléocapside dans le cytoplasme.
· La nucléocapside migre vers le noyau grâce à des signaux de localisation nucléaire portés par l'antigène HBc. Il y a alors pénétration de l'ADN du VHB dans le noyau.
· Par un mécanisme encore mal connu, l'ADN asymétrique ouvert (le brin court du génome viral) présent dans la particule, devient double brin circulaire fermé de façon covalente dans le noyau. On parle alors d'ADNccc (Covalently Closed Circular DNA). L'ADNccc s'associe à des histones cellulaires pour former un « mini chromosome », l'ADN est à ce moment superenroulé
· Un ARN pré-génomique est transcrit par une ARN polymérase II cellulaire à partir du brin de cet ADN superenroulé. Cet ARN pré-génomique synthétisé migre dans le cytoplasme et sert de matrice pour la synthèse de l'antigène HBc et de la polymérase
· En parallèle, les différents ARNm viraux sont traduits en protéines virales.
· L'assemblage des virions commence : le brin long d'ADN est synthétisé dans la capside par un processus de transcription inverse par l'ADN polymérase virale (étape apparentée au cycle de réplication des rétrovirus). La synthèse du brin court débute ensuite à partir du brin d'ADN qui vient d'être formé par la même enzyme virale qui a trois activités (polymérase, transcriptase reverse et nucléase) 
· Les nucléocapsides sont enveloppées à la surface de l'hépatocyte.
· Les particules virales infectieuses sont sécrétées à leur tour.
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