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Abstract

Une rétrospective des débats sur I'origine de la vie : le virus ou la cellule ? Le virus a besoin
de la cellule pour se répliquer, mais la cellule est une forme plus évoluée a I'échelle évolutive de
la vie. Les virus semblent avoir joué¢ un rdle dans des événements tels que l'origine de la vie
cellulaire et I'évolution des mammiféres. Méme la bactérie la plus simple est bien trop complexe
pour étre apparue spontanément au début de I'évolution. Par la suite, 1'évolution a pu produire des
systémes de plus en plus complexes. La premiére vraie cellule doit déja avoir été un produit de

1'évolution, résultant d'une communauté primordiale.
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Qui a été le premier : le virus ou la cellule ?

Les virus se reproduisent uniquement a l'intérieur des cellules vivantes des organismes,
(Wu 2020) étant connu a ce jour plus de 6000 espéces de virus. (International Committee on
Taxonomy of Viruses (ICTV) 2020) Lorsqu'il infecte une cellule, les virus la forcent a produire
rapidement des milliers de copies identiques du virus original.

Une idée fausse relativement courante sur ce qu'est réellement un virus biologique est qu'un
virus se référe souvent uniquement a des capsules protectrices constituées de protéines, qui
contiennent des informations génomiques virales dans l'environnement extracellulaire. (Jacob et
Wollman 1961) Cette particule est un virion et est généralement considérée comme morte. Matti
Jalasvuori (Jalasvuori 2012) met en évidence la différence entre un virus et un virion, ce qui nous
permet d'apprécier les virus comme des acteurs évolutifs ou méme comme des organismes vivants.
(Forterre et Prangishvili 2009)

Les virions sont des virus externes et autonomes constitués de matériel génétique
(molécules d'ADN ou d'ARN) qui codent la structure des protéines, une couche protéique (capside)
et parfois une couche externe de lipides.

Les virus sont beaucoup trop petits pour étre visualisés avec un microscope ordinaire, avec
des diametres compris entre 20 et 300 nanometres. (Mahy 1998) Les premicres images ont été
obtenues par microscopie ¢lectronique en 1931 par les ingénieurs allemands Ernst Ruska et Max
Knoll. (Fraengsmyr et Ekspong 1993) Rosalind Franklin a découvert la structure complete du virus
en 1955. (Creager et Morgan 2008)

Les virus semblent avoir joué un réle dans des événements tels que 1'origine de la vie
cellulaire (Koonin, Senkevich, et Dolja 2006) et I'évolution des mammiferes. (Gifford 2012)

L'origine des virus n'est pas claire (ils existent depuis la premiere évolution des cellules

vivantes. (Iyer et al. 2006) Trois hypotheses principales expliquent I'origine des virus: (Shors 2016)
3
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1. L'hypothese régressive (« hypothese de dégénérescence » (Dimmock, Easton, et Leppard
2007) ou « hypothése de réduction » : (Mahy et Regenmortel 2009) proviennent de petites
cellules qui parasitaient auparavant des cellules plus grandes.

2. L'hypothese d'origine cellulaire (« hypothése errante ») (Mahy 1998) ou « hypothése
d'échappement » : (Mahy et Regenmortel 2009) proviennent de morceaux d'ADN ou
d'ARN qui se sont « échappés » des genes d'un organisme plus grand. (Shors 2016)

3. L'hypothese de coévolution (« hypotheése du premier virus » : (Mahy et Regenmortel 2009)
provient de molécules complexes de protéines et d'acide nucléique se produisant
simultanément avec les cellules dont elles auraient été dépendantes.

Une hypothese prétend que les virus sont probablement apparus plusieurs fois dans le passé
par un ou plusieurs mécanismes. (Mahy et Regenmortel 2009)

Méme la bactérie la plus simple est bien trop complexe pour étre apparue spontanément au
début de 1'évolution. Par la suite, 1'évolution a pu produire des systémes de plus en plus complexes.
Matti Jalasvuori conclut que la premiere vraie cellule doit déja avoir été un produit de 1'évolution,
(Jalasvuori 2012) résultant d'une communauté primordiale. (Doolittle 2000) La communaut¢ aurait
évolué principalement horizontalement en changeant les informations génétiques entre les
protocellules, plutot que d'une maniére « darwinienne », en passant les génes verticalement a la
progéniture. (Koonin et Martin 2005) Il s'ensuit que les protocellules elles-mémes n'étaient pas des
entités génétiques cohérentes, mais des collections plus ou moins aléatoires de réplicateurs
génétiques indépendants, qui ont évolué collectivement, maintenant ainsi le code génétique
commun. (Vetsigian, Woese, et Goldenfeld 2006) Comme on pense que les virus ou les
réplicateurs de type virus sont capables de créer de nouveaux genes, ils auraient pu étre 1'un des

¢léments de cette communauté primordiale.
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Matti Jalasvuori déclare que les virus fournissent une explication possible a 1'évolution
horizontale du début de la vie, car les virions sont essentiellement des structures génétiquement
codées qui interviennent dans le transfert de cellule a cellule de I'information génétique. A mesure
que le systéme principal progressait, certains des premiers virus ont établi une résidence
permanente dans certains des protocoles. (Jalasvuori 2012)

Scott Podolsky (Podolsky 1996) a décrit les différents roles des virus dans la théorie de
'origine de la vie des années 1920 aux années 1960 (Kostyrka 2016) contrairement a une «
approche cytoplasmique ». L'approche nucléo-centrique a défini la vie basée sur 1'auto-duplication.
(Podolsky 1996, 80) L'approche cytoplasmique s'est concentrée sur le cytoplasme comme modele
pour définir la vie et comprendre son origine, congue comme autorégulation.

Podolsky a identifié trois roles principaux des virus dans les scénarios d'origine précoce :
en tant que « métaphore » de la vie (conceptualisée comme image de la vie primitive), en tant que
« modele opérationnel » (fournit, par analogie, une représentation conceptuelle des mécanismes
possibles), et leur réle phylogénétique, conférant des arguments nucléo-centriques centrés sur le
virus avec un vrai « sens de l'historicité ». (Podolsky 1996, 84) Ainsi, les virus pourraient étre
considérés comme « des descendants relativement inchangés du précurseur primordial de toutes
les formes de vie ultérieures ». (Podolsky 1996, 84)

Selon Gladys Kostyrka dans What roles for viruses in origin of life scenarios?, (Kostyrka
2016) la conceptualisation des virus en tant que produits inertes de cellules vivantes ou d'agents
extracellulaires avait de fortes implications sur les rdles que les virus pourraient jouer dans les
scénarios d'origine de la vie. La divergence entre un « style de pensée endogene » et un « style de
pensée exogene » a été particulierement forte dans les débats. Félix d’Hérelle (Félix d” Hérelle

1926) a proposé un scénario viro-centrique de I’origine de la vie. Pour d’Hérelle, les virus ne sont
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pas des formes de vie primitives (F. d’Hérelle 1928, 540) car ce sont des parasites des cellules.
Mais les virus pourraient représenter des descendants relativement inchangés de formes de vie
primitives (réle phylogénétique), et pourraient également servir de métaphore de la vie (rdle
métaphorique). (F. d’Hérelle 1928, 538) Sur la base d’une métaphore virale de la vie, d’ Hérelle a
émis I’hypotheése que les formes de vie les plus simples ne sont pas cellulaires, mais micellaires.

Le scénario proposé par Alexander et Brigdes en 1928 differe a bien des égards du scénario
d’Hérelle. (Alexander et Bridges 1928) Leur approche est nucléo centrique, car ils congoivent le
virus comme un exemple de vie. Ils considerent les virus comme des simples formes de vie («
ultrabionts »), mais plus complexes que les fondamentales (« moléculobionts »).

J. B. S. Haldane a fourni un autre exemple de conception de la vie qui, comme d’ Hérelle,
n’est pas strictement nucléo centrique, mais donne néanmoins aux virus un réle important dans
I’origine de la vie. Mais Haldane a refusé d'appeler les virus « vivants » et les a plutot décrits
comme des modeles pour comprendre les premiéres « molécules a moitié vivantes » (Haldane
1929) qui auraient pu exister avant la formation de la premicre cellule.

Les roles phylogénétiques des virus ont été particulierement contestés. Les virus seraient
plutdt le résultat de 1'évolution réductrice des cellules. (Laidlaw 2014) L'hypotheése Green-Laidlaw
ou l'hypothese rétrograde de l'origine des virus a convaincu de nombreux biologistes. (Podolsky
1996, 101-3)

Les hypothéses sur l'origine de la vie due aux virus se sont multipliées dans les années
2000 et 2010. (Koonin et Dolja 2013) Selon Gladys Kostyrka, (Kostyrka 2016) le syllogisme
suivant serait probablement accepté par de nombreux biologistes:

1. Les virus dépendent des cellules (aucun virus n'aurait pu exister avant les cellules),

2. Larecherche de I'origine de la vie consiste a retracer l'apparition de la premicre cellule,



Nicolae Sfetcu: Qui a été le premier : le virus ou la cellule ?

3. Les virus sont donc exclus des discussions sur les origines de la vie.

Ce syllogisme semble entraver le role phylogénétique ou historique des virus dans les
origines de la vie. Cependant, Patrick Forterre (Forterre 2006) a émis 1'hypothése que les virus sont
apparus avant les cellules a ADN et avant le dernier ancétre commun universel (DACU), ce qui a
entrainé un rdle phylogénétique pour les virus. Selon Forterre, les virus ancestraux n'ont pas
contribué a 1'émergence de la vie cellulaire ; la vie cellulaire doit avoir existé avant, car les virus
ont besoin de cellules pour se répliquer. Mais les virus auraient contribué a l'origine des cellules
d'ADN. Une version simplifiée du scénario d'apparition de 'ADN est que les virus & ARN sont
apparus dans la deuxiéme ere du monde de I'ARN, car les cellules a ARN existaient déja et
pourraient étre parasitées. (Kostyrka 2016) (Forterre 2005)

La confirmation du rdle phylogénétique des virus pourrait donc expliquer la coexistence
problématique de deux modes distincts de réplication de I'ADN dans le monde vivant. Ce scénario
donne également aux virus un rdle opérationnel. Les virus, pour Forterre, ont des roles
phylogénétiques et opérationnels, mais ils ne sont pas des métaphores de la vie primitive. (Forterre
2016)

Eugéne Koonin développe un scénario viro-centrique de I'origine de la vie (« le scénario
du monde du virus primordial ». (Koonin 2009) Koonin suppose également que les virus sont
apparus au cours du deuxiéme monde de I'ARN, mais rejette l'existence présumée de cellules a
ARN, principalement en raison de l'instabilit¢ de I'ARN. (Koonin, Senkevich, et Dolja 2006, 10)
11 a fait valoir que les premieres cellules devaient étre des cellules d'ADN, de sorte que les virus
ont dii apparaitre dans un monde sans cellules. Ainsi, Koonin rejette I'hypothése courante selon
laquelle les virus ne peuvent exister sans cellules. (Koonin et Dolja 2013, 550) En 2006, Koonin a

formulé « 1'hypothése du monde viral ancien » selon laquelle aucun géne n'est partagé par toutes
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les especes virales - il n'y a pas d'ancétre commun a tous les virus, les virus ont des origines
multiples. Pour expliquer la présence de ces génes dans les virus existants, Koonin suppose qu'ils
proviennent d'un monde viral primordial et ont été conservés. (Koonin 2009, 60)

Koonin soutient que le role phylogénétique de permettre le passage de 'ARN a I'ADN n'est
pas attribué seulement aux virus. (Koonin et Dolja 2014, 289) Il attribue un réle phylogénétique a
tous les composants des virus. Dans une certaine mesure, cette hypothése fournit également une
métaphore de la vie. (Koonin et Martin 2005)

L'originalité du scénario viro-centrique de Koonin repose sur la conception sous-jacente
des virus. Contrairement a Forterre, Koonin soutient que les virus peuvent exister et se répliquer
sans cellules. Ainsi, Koonin conteste également la prémisse 1 du syllogisme. De plus, le monde
viral « n'est en aucun cas limité aux virus typiques qui codent pour la capside ». (Koonin et Dolja
2013)

Gladys Kostyrka conclut que Forterre et Koonin soutiennent tous deux des analogies
possibles entre les voies réelles de réplication virale et celles qui ont pu exister dans les premiers
stades de la vie, et que les virus ont joué un role phylogénétique important dans l'apparition de
I'ADN et, plus généralement, dans I'évolution des mécanismes de réplication. Mais Forterre
affirme que les virus ne pourraient exister que s'il y avait des cellules, car les virus sont des
parasites intracellulaires. Ainsi, le role phylogénétique des virus aurait eu lieu apres l'apparition de
la vie cellulaire. Au contraire, la conception Koonin des virus contredit la définition des virus
comme parasites intracellulaires. Pour Koonin, les virus sont des ¢léments génétiques
fondamentalement égoistes entourés d'une capside. (Kostyrka 2016)

Comment le virus pourrait-il jouer un rdle dans l'apparition de la vie si I'existence des

cellules est une condition préalable a 1'existence de virus ? Gladys Kostyrka propose plusieurs
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stratégies. Une premiere stratégie importante pour introduire des virus dans des scénarios vitaux
consiste a définir la vie comme cellulaire. Une stratégie tres différente pour introduire des virus

dans des scénarios d'origine vitale est basée sur la redéfinition de la vie cellulaire. (Kostyrka 2016)

attachement

Viral + ARN

synthése /
des =2
protéines

Un cycle typique de réplication virale

Il'y a six étapes de base dans la réplication du virus :(Mahy 1998)

1. Attachement : liaison entre les protéines de capside virale et des récepteurs spécifiques a
la surface de la cellule hote. (Mas et Melero 2013)

2. Pénétration : les virions pénétrent dans la cellule hote par endocytose médiée par un
récepteur ou fusion membranaire. (Dimmock, Easton, et Leppard 2007)

3. Dévoilement : retirez la capside virale. (Blaas 2016)

4. Réplication virale : multiplication du génome. (Isomura et Stinski 2013)
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5. Assemblage : une modification des protéines (maturation) se produit apres la libération du

virus de la cellule hote. (Barman et al. 2001)

6. Libération : par lyse, un processus qui tue généralement la cellule en brisant la membrane

et la paroi cellulaire. (Dimmock, Easton, et Leppard 2007)

Les virus facilitent le transfert horizontal de génes, augmentant la diversité génétique.
(Canchaya et al. 2003) I1 y a un débat en cours sur la mesure dans laquelle les virus sont une forme
de vie, ou sont des "organismes vivants" (Rybicki 1990) et des auto-réplicateurs. (Koonin et
Starokadomskyy 2016)

Les virus subissent des changements génétiques a travers plusieurs mécanismes. Dans la
dérive antigénique (lorsqu'il y a un changement majeur dans le génome du virus), les bases
individuelles de 'ADN ou de I'ARN se déplacent vers d'autres bases - ces changements peuvent
conférer des avantages évolutifs, tels que la résistance aux médicaments antiviraux. (Sandbulte et
al. 2011) Lorsqu'ils peuvent étre le résultat d'une recombinaison ou d'un réassortiment, les virus
grippaux peuvent provoquer des pandémies. (Hampson et Mackenzie 2006) Les virus a ARN
existent souvent sous forme de quasi-especes ou d'essaims de virus de la méme espece, mais avec
des séquences nucléosidiques du génome 1égérement différentes. Ces quasi-especes sont une cible
majeure de la sélection naturelle. (Metzner 2006) Lors de la recombinaison génétique, un ADN
est cassé puis joint a I'extrémité d'une molécule d'ADN différente. La recombinaison se produit
généralement lorsque les virus infectent les cellules simultanément. (Worobey et Holmes 1999)

De nombreux organismes abritent une variété de génes inconnus de la science. (Mocali et
Benedetti 2010) Beaucoup de ces nouveaux genes se trouvent dans les génomes viraux. (Yin et

Fischer 2008)

10
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Les virus pourraient étre considérés comme des modificateurs génétiques. Les virus eux-
mémes n'évoluent pas, mais sont évolués par les cellules. (Moreira et Lopez-Garcia 2009) Mais de
nombreux genes viraux ne semblent pas avoir d'homologues cellulaires. (Yin et Fischer 2008) Les
virus semblent avoir des génes qui produisent des protéines structurellement et fonctionnellement
conservées qui n'ont aucun ancétre cellulaire apparent. (Keller et al. 2009)

Les infections virales provoquent généralement une réponse immunitaire qui tue le virus.
Ces réponses immunitaires peuvent étre déclenchées par des vaccins spécifiques. Il existe des
virus, comme ceux qui causent le SIDA, et I'hépatite virale, qui parviennent a prévenir ces réponses
immunitaires en provoquant des infections chroniques.

Certains virus ne provoquent pas de changements apparents dans la cellule
asymptomatique infectée (Sinclair 2008) (latence), une caractéristique des virus de l'herpés.
(Whitley et Roizman 2001) Ces virus latents peuvent parfois étre bénéfiques, augmentant
I'immunité contre les bactéries pathogenes. (Barton et al. 2007) D'autres infections persistent tout
au long de la vie, (Bertoletti et Gehring 2007) de sorte que les personnes infectées sont appelées
porteurs parce qu'elles servent de réservoirs de virus infectieux. (Rodrigues et al. 2001)

La transmission du virus peut étre verticale (par exemple, de mere a enfant) ou horizontale
(de personne a personne). La transmission horizontale est le mécanisme le plus courant de
propagation du virus. (Antonovics et al. 2017) L'épidémiologie est utilisée pour briser la chaine
d'infection dans les populations lors d'épidémies de maladies virales, (Shors 2016) connaissant la
source de 1'épidémie et identifiant le virus. L'interruption peut se faire par le biais de vaccins ou
d'isolement (quarantaine), d'assainissement et de désinfection. Les vaccins peuvent étre constitués

de virus atténués ou de protéines virales (antigénes). (Palese 2006)

11
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Matti Jalasvuori souligne que, bien que les infections virales puissent rendre 1'hote résistant
aux infections ultérieures par des types de virus similaires, il ne s'agit pas d'une symbiose
héréditaire. Nous sommes immunisés contre la varicelle aprés une infection, mais nos enfants
doivent encore s'infecter pour devenir résistants. (Jalasvuori 2012)

Lors de la propagation d'une épidémie virale, cette intégration d'un virus dans les cellules
germinales pourrait €tre un avantage pour une personne. (Jern et Coffin 2008) Il est possible pour
le virus d'établir une relation mutuellement bénéfique avec son hote. Ce partenariat symbiotique
existerait principalement au niveau de l'information génétique, (Ryan 2009) mais peut encore se
produire a travers une fusion de deux entités distinctes de reproduction génétique. Bien que les
virus puissent étre considérés comme formant des relations symbiotiques par n'importe quel
mécanisme, Matti Jalasvuori met en évidence certains aspects intéressants : comment ce virus
intégré affecte-t-il I'évolution ultérieure de leurs hotes ? Le virus endogéne modifie la composition
génétique des chromosomes et peut, par exemple, réguler 1'expression des génes de 1'hote. (Jern et
Coffin 2008) Certains genes dérivés semblent étre restés actifs pendant des dizaines de millions
d'années. (Katzourakis et Gifford 2010) Mais méme dans ce cas, il est difficile de dire avec
certitude I'importance de ces virus dans 1'évolution de leurs hotes. (Jalasvuori 2012)

Les virus sont un moyen naturel important de transfert de génes entre différentes espéces,
augmentant la diversité génétique et aidant a 1'évolution, (Canchaya et al. 2003) étant considérés
comme l'un des plus grands réservoirs de diversité génétique inexplorée sur Terre. (Suttle 2007)
IIs peuvent également étre utilisés pour manipuler et étudier les fonctions cellulaires, (Mahy 1998)
¢tant utilisés comme vecteurs pour introduire des génes dans les cellules étudiées. La virothérapie
utilise des virus comme vecteurs pour traiter diverses maladies, y compris le traitement du cancer

et la thérapie génique. (Jefferson, Cadet, et Hielscher 2015)

12
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Image avec microscope électronique transmettant un virus de la grippe recréé a partir de 1918

De nombreux virus peuvent étre synthétisés « a partir de zéro ». Le premier virus
synthétique a été créé en 2002. (Cello, Paul, et Wimmer 2002) Cette technologie est utilisée pour
¢tudier de nouvelles stratégies de vaccination. (Coleman et al. 2008) Il s'ensuit que les virus ne
peuvent plus étre considérés comme éteints, tant que leurs informations sur la séquence du génome
sont connues et que des cellules permissives sont disponibles.

La capacité¢ des virus a provoquer des épidémies a suscité¢ des inquiétudes quant a la
possibilité de leur utilisation dans une guerre biologique. Le virus de la grippe de 1918 a été recréé
récemment avec succes dans un laboratoire. (Zilinskas 2017) Il n'y a que deux centres dans le
monde autorisés par 'OMS a stocker des stocks de virus de la variole, qui peuvent étre utilisé€s
comme une arme car le vaccin contre la variole a parfois eu des effets secondaires graves et n'est

plus couramment utilisé dans aucun pays. (Artenstein et Grabenstein 2008)

13
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Stephan Guttinger, dans 4 Virus Is Not a Thing, Part 2: Do viruses jump? Process-thinking
and the question of pandemics, affirme que les virus actifs peuvent avoir des effets positifs, par
exemple en aidant le systéme immunitaire a se défendre contre les bactéries pathogénes. Les virus
ont également joué¢ un réle important dans I'évolution, générant de nouvelles séquences
génomiques et aidant a créer les premicres cellules. (Guttinger 2020)

Thomas Pradeu, dans Mutualistic virus and the heteronomy of life, met en évidence les
effets bénéfiques des virus mutualistes, (Roossinck 2011) suggérant une « reconceptualisation plus
générale des virus, a l'interface entre les approches médicale et écologico-évolutionniste ». (Pradeu
2016)

William C. Summers a noté que « L'idée de base selon laquelle les virus sont la base
matérielle de la transmission de la maladie a peu changé au cours des 150 derni¢res années ; ce
qui a changg, c'est notre compréhension des propriétés essentielles et des capacités biologiques des
virus. » (Summers 2014) Des recherches récentes ont montré que de nombreux virus sont neutres
(n'affectent pas la condition physique de 1'hote) ou méme mutualistes (améliorent la condition
physique de 1'hote). (Cadwell 2015) L'effet positif des virus mutualistes peut se manifester dans le
développement, la protection et l'invasion de 1'hote. (Pradeu 2016)

Concernant le développement de I'hdte, Pradeu discute du rdle des rétrovirus endogeénes
dans I'évolution du placenta chez les mammiféres au cours de leur évolution (Dupressoir et al.
2009) et lors d'é¢vénements évolutifs significatifs. Pour protéger 1'hote, Pradeu spécifie
I'amélioration de la capacité de 1'hote a se protéger des agents pathogeénes ou des maladies (par
exemple, chez I'homme, le SIDA progresse beaucoup plus lentement chez les patients infectés par
le flavivirus GB, (Bhattarai et Stapleton 2012) et les bactériophages adhérant a la couche du mucus

intestinal confére a leurs hotes animaux une immunité contre les bactéries pathogénes. (Barr et al.

14
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2013) Concernant I'effet mutualiste sur la capacité¢ d'invasion de 1'hote, il s'agit de la capacité
d'invasion de I'hote, c'est-a-dire la capacité des virus a coloniser de nouveaux territoires au
détriment des spécificités d'envahir leur propre hote, (Bossi et al. 2003) ce phénoméne peuvent
avoir ¢ét¢ un moteur important dans 1'histoire de I'humanité (dix ans apres l'invasion européenne,
90% des amérindiens étaient morts, peut-étre due a des virus). (Bianchine et Russo 1992)

Pradeu conclut qu'il n'est plus approprié de considérer les virus comme généralement
nocifs. De nombreux virus ne peuvent étre classés comme « mutualistes » ou « pathogenes » car
leurs interactions avec 1'hote peuvent changer d'un état a l'autre. Il y a un changement dans la fagon
dont les scientifiques recherchent de nouveaux virus et un changement dans la facon dont notre
systéme immunitaire hote interagit avec les microbes. A cet égard, de nouvelles approches
thérapeutiques ont été¢ développées, grace a la virothérapie (par exemple, la phagothérapie, la
manipulation de co-infections en stimulant (ou en maintenant) un virus particulier pour combattre
ou contrdler un pathogene, ou l'utilisation de virus qui peuvent tuer cellules tumorales, appelées «

virus oncolytiques ». (Burke et al. 2015)
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