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Lors d’une réaction immunitaire contre un virus, les cellules T CD8+ réagissent afin de 

combattre l’infection. Ces cellules sont capables de tuer les cellules du corps infectées par le 

virus afin d’éviter la propagation de ce dernier. Le métabolisme des cellules T CD8+ est régulé 

de manière dynamique lors de cette réponse. Au pic de la réponse, les cellules T effectrices 

utilisent la glycolyse aérobique pour leur prolifération ainsi que leur fonction. Lorsque le virus 

est détruit, la plupart des cellules meurent mais une petite partie se différencie en cellules 

mémoires. Ces cellules nous protègent en cas de ré-infection par le même virus. Les cellules 

T CD8+ mémoires utilisent le métabolisme oxydatif qui repose beaucoup sur l’activité 

métabolique des mitochondries, organelles responsables de la production d’énergie. 

Cependant, on ne connait pas l’importance des mécanismes de contrôle qualité des 

mitochondries qui inclut la mitophagie. La mitophagie est une forme spéciale d’autophagie 

dégradant les mitochondries. Parkin, une protéine impliquée dans la mitophagie, est associée 

avec le développement de la maladie de Parkinson. Dans ce projet, nous avons trouvé que 

les patients parkinsoniens ont moins de cellules T CD8+ mémoires dans le sang. Chez la 

souris, la mitophagie est induite lors de la formation de cellules mémoires en réponse à la 

signalisation de l’IL-15, une cytokine très importante lors du développement des cellules T 

CD8+ mémoires. La délétion de protéines clés de la mitophagie tel que NIX ou Parkin induit la 

perte des cellules T CD8+ en différenciation. En effet, NIX et Parkin sont nécessaires pour 

assurer la survie des cellules T mémoires. La délétion de NIX induit une dysfonction 

métabolique qui est associée à la ferropoptose, une forme de mort cellulaire induite par 

l’accumulation de lipides oxydés. En contraste, la délétion de Parkin n’induit pas de dysfonction 

métabolique. Au contraire, ces cellules subissent l’apoptose, la forme de mort cellulaire la plus 

courante. En conclusion, nous avons découvert que la mitophagie est nécessaire pour la 

formation de cellules mémoires et la délétion de Parkin ou NIX induit la mort cellulaire de ces 

cellules en différenciation. Ce mécanisme est potentiellement important pour les patients ayant 

la maladie de Parkinson. En effet, si ces patients ont plus de difficultés à former des cellules 

mémoires, ils risquent de rester vulnérables à la suite d’une vaccination. Cela suggère que la 

modulation de la mitophagie pourrait promouvoir la réponse immunitaire des cellules T CD8+. 

 


