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Lo . diagnostic et 1'étude écelogique des arbovirus en Afrique
ent &été lopgtemps réalisés selon des techniques faisand appel pour
l'isolement des virus & l'inoculatier aux sourieeaux rouveau=~nés (SNN)
et aux techniques d'inhibitien de l'hémagglutinatien (IHA) et de fixatiem

du complément (FC) pour ce qui concerne les enquétes sérologiques.

Afin d'augmenter la sensibilité des techmiques d'isolemenf,
snt été successivement empleyées 1'imoculation aux insectes d'élevage

(Aedes aegypti ; Texorhynchites brevipalpis), l'inoculatioﬁ aux cultures

de cellules d'insectes (Aedes aegypti, Aedes albepictus, Aedes pseu-

doscutellaris).

Récemment sont apparues des techn’ques ELISiK d'immomecapture
des antigenes &i%aux,'en particulier-pour le diagnostic de 1la fiévre
jaune, faisant appel soit-& des anticorps monoolgnaux (4) soit a des
IgM de patients (8) comme support de 1l'immunocapture de l'antlgeae.
Parallélement, se sont également développées des techniques ELISK-

d'immunocapture des IgM ( 3 et 4 ).

au eours de l'épidémie de fievre jaune au Burkina Faso e
1983, nous avans eu la posslblllte d*évaluer ces différentes technlques.
Dans la présente note, nous présentons les observatlons obtenues au
cours de cette étude dont les résultats detallles ont été précédemment

rappartés ( 5 ).

En outre, les techniques immuno—-virelogiques ont été utilisées
~ paqur la survelllance ecologlque des arbov1rus dans la peglon de DKédeugeu
au Senegal Orlental. L'intérét de ces techniques sera souligné. Enfin,
nous env1sageons l'application des technlques 1mmuno-v1rolog1ques aux

'dlagnostlcs des flevres hemorraglques d'orlglne virale aprés inactivation

préalable dgs prélévements suspects.
B /)/) ATERIEBL -

I -~ PRELEVEMENT 1LORS DE L!BPIDEMIE DE FIEVRE JAUNE AU BURKINA F4&SO

Les prélévements suivants ont été étudiés :

- 17 sangs
- 13 fragments de foie

=121 lo#s de moustiques.
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11 « PRELEVEMENTS DANS La REGION DE KEDOUGOU EN 1283-“’;" ' AR

- 136 prélévements de “sang effectués chez des singes. appartenant

aux espeéces suivants 3 Erythrocebus patas, Cercopithecus aethiops et

Papia papie ont été réalisés a intervalle régdiier en 1983, pour

études sérologiques et virologiques. En outre, 10.173 vecteurs
pqte;tiels'du virus YF ont été capturés @u cours de 1'année 1983

pour ies études virologiques.’
/)/) ETHODE

Les techniques virologiques et imauno—virologiques ont été -

présénﬁées de fagon détaillée dans une. précédente note ( 5 ), -

Le principe des techniques immugo—virologiques est résumé sur

lg tableau 1. . I T
RESULTATS

1 « Epidémie de fidvre jaune au- Burkina Faso

Dans le tableau 2 somt rapportés les- résulrats de la,comparaif
~ sen de différentes techniques pour l'isolement ou la detectlon du

virus de la fiévre jaune., Les résultats du diagnostic d'une 1nfeo+10n

YF par iselement viral et/ou titrage des IgM sont mentignnés dans

le tableau 3e S

2 - Surveillance écologique de 12 ‘circulation des flavivirus dans 1z

Ifégith de Kédougou - : L . ' .

La surveillance réguliere des IgM chéz les singeas capturés
dans.la région de Kédddgou'eﬁ 1983 a montré l'absence d'anticurps. .
pour les principaﬁx flavivirus testés (Zika, YF, Dengus 4, D3, D2,
D1) jusqu'au'mois de septémbre. Fn cctebre, 7 singes sur les 22
testés.(BZ %) possédaiént des igﬁipour l'antigéne YF, en povembre
et décembre, respectivement 1 singe/23% tésiésiet 1 singe/13 testés

_pessédaient également des anticorps IgM pour le virus de la fiévre

jaune.

qoa/o-o
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Y Au cours de cette perlode, tous les sérums se sont averes negatlfu pour
les autres flavivirus par la méthade ELISA d'1mmuno;;;ture des IgM..J
‘Parallélement & cette surveillance sérologique, 1 souche de virus YF a
été - isolée du sang.d'un singe capturé en octobre et 2% soucheés-de’

moustiques capturés en octobre et novembre. * D

/7_) ISCUSSION e
. -
L'isolement des arbevirus par inoculation aux souriceaux
nouveau-nés a été treés longtemps utilisé et a permis la réalisation
d'un trés largs inventaire des virus présents en Afrique. C'est ainsi
que la quasi totalité des 112 arbovirus (ou virus apparenté) isolés en
Afrique et inscrits au catalogue des arbovirus, l'a été priﬁ&ipalement
par inoculation aux souriceaux. Toutefois, la sensibilité de cette
.technique s'est avérée insuffisante en particulier pour les virus de la
dengue et & un degré moindre pour celui de la fievre jaune. Virus
appartenant au genre Flavivirus dont 1'importance en pathologie humaine
reste prépondérante (fiévre jaune) ou pourrait le devenir (dengue).

-

Les technlques d' IHK et dé FC"ont egalement été treés 1argement
utlllsees en Afrique. La spécificité de 1a réaction d'IHi& ne permet pas
d'établir avec précision un dlagnostic d'une infection en particutier
“dans le groupe des flavivirus ét ce notamment dans lé cas de surinfection.
De méme, 1l'emploi de cette technique:pour les enquétes sétologiques
ponctuelles est d'un intérét limité en raison de la tr&s longue persis-
tance des anticorps IHn, ce qui nécessite de remtreindre les études
sérologiques & une population de trds jeunes enfants. Enfin, peu_ . = =
d'arbovirus possedent des propriétés hemagglutinantes a titre*¥levé, ce
qui exclut l'emploi de la technique d'IHa notamment pour le groupe des
arboviroses mineures (Ileshay Tataguine, Bwamba, Orungo,- Nyando, Bhanja,
Dugbe, Bangui). La réaction de FC présente le méme inconve€nient que la
réaction d'IHa pour le diagnvstic: des flavivirus dans le tas de surin-
fection. Par contre, ellée s'avere a&'un grand intérét pour le diagnostic
d'une infection primaire’ pour ce groupe de virus. Ces limites-ont été
soulignées (1) dans le cats dés arbowiroses mineures en raison de titres

en anticorps faibles ou nuls.

cee/ace
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Dans la présente étude, l'emploi des cellules d'Aedes pseudoscu-

tellaris. (Mos 61) s'est avéré d'un trés grand intérét pour l'isolement

dun-virus de la .fiévre jaune en raison d'une part d'une grande sensibilité
et d'autre part de la possibilité d'effectuer un diagnostic rapide en 3
4 6 -jours lorsque l'identification est réalisée au moyen d'un anticorps

moneclonal (5):

Qutre l'isolement du virus de la fidvre jaune au cours de.
1'épidémie du Burkina Faso, les virus suivants ont été par la sulte'
iselés par cette methode : Chlkuncunya, Dengue 4 et Dengue 2, Zlka,
Wesselsbron, Ilesha, NGari, Tatagulne, Rift Valley fever (SALUZZO non
publié). Cette technlque permet donc non seulement 1a réalisation d'un
diagnostic rapide mais probablement d'envisager également 1l'iselement

de trés nembreux arbovirus en Afrigue.

La technique d'immunocapture de l'antigene YF par ELISa au
meyén d'um anticorps monoclonal s'est avérée de sensibilité inférieure
aux techniques d'isolement par inoculation aux cellules d'insectes, mais
cette technique couplée & la détection des IgM a permis de pwrter un
diagnostic de certitude d'une infection fiévre jaune dans la totalité des

cas étudiés.

Le titrage des IgM chez les singes s'est également avéré d'un

trés grand intérét dans la surveillance de la circulation selvatique des

flavivirus dans la région de Kédougou. Cette technique constitue une

méthode de détection d'une poussée épizootique a la fois rapide et d'un
colt moindre par rapport & 1'isolement du virus & partir des lots de
moustiques. Elle est actuellement employée en complément de la surveillance
sérelogique des pepulations humaines de la région de Kédougeu et d'une
surveillance entomologique. Un bilan sur plusieurs années nous permettra

de juger de son intérét et de ses limites.-

A partir des prélévements de sang testés au cours de 1l'épidémie
de fiévre jaune au Burkina Faso, outre l'isolement de 5 souches de virus
de la fiévre Jjaune, une souche de virus de la fiévre hémorragique de
Crimée-Congo £CHF-Congo) a été isolée chez un malade présentant un
syndrome hémorragique accompagné d'un ictére initialement diagnostiqué
fiévre jaune (6). Un tel isolement pose le probléme de la sécurité lors
de la manipulation des prélévements effectués cﬁez des malades présentant
une fiévre hémorragique pouvant &tre due aux virus hautement pathogénes

de classe 4 (Lassa, Ebola, Marburg, Rift valley, CHF-Congtfz

ceSenn
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L L'appllcatlon des techniques immunovirologiques poun@la4b*

détection de l’antlgene et/ou des IgM a partir des prélevements préalé—
blement inactivés offre une pOSSlblllte de diagnostic pouvant étre réalisé
dans des conditions de sécurité absolue sans avoim recours a des labo-
ratoires de haute sécurité. Un schéma des techniques qui pourraient &tre
employées est présenté dans le tableau k.

Récemment, une technique ELISA a été décrite pour la détection des
antigénes ou des IgM pour le virus Lassa (2). ] .
Nous avens pu également mettre au p01nt une technlque d'immunocapture

des IgM pour le diagmostic du virus de la.RLﬁtValley_fever (7).
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I - IMMUNOCAPTURE DE L'ANTIGENE LIBRE OU COMPLEXE
. IgM
. MONOCLONE -©

IT

~ TITRAGE DES IgM PsR IMMUNOCAPTURE .

III -~ REVELATION

Tableau 1 27 ECHNIQUES ]MMUNOVIROLOGIQUES

'« METHODE DIRECTE : EX : MONOCLONE POLY~SPECIFIQUE MARQUE. 4 L&

. PHOSPHATASE ALCALINE

« METHODE INDIRECTE : INMUNE ASCITE + -uNTISOURIS MaRQUE A Lk

PEROXYDASE

. METHODE DIRECTE'{;SENSIBLE QUE METHODE-INDIRECTE

. _."T
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lableau 2 ) ' COMPanISON DE EIFFERENTES TLCHNIQUES POUR
el 'ISOLEMENT OU La DETECTION DU VIRUS AMARAL A PARTIR DE PRELEVEMENTS HUMhIS
' ' ET DE LOTS DE MOUSTIQUES
t ' ' }
y Nombre METHODES o
. ! !_-___-___7-——f_—-—T“_"*"'T""'"""T""""'"'“"""TT""'"“""'""’"'TT’"_'""’ """""""
Echantillens ' ' Souriceau ' Celiules : Cellules : ' :
; i’ Nouveau-né ; 'Ae &ngp “_1d’A§nseuﬁoscuatal—z_ Toxorhynchites i ELISa
. _________________1___,_____'f________________;_:__ ! == ! )
- - l ! ! __—__-——-_—-_--T——_——-__————————--T-———_‘_"__-"'_-‘_’—"—"T_ ———————————— -——
! 1! ! ! ! ', ool
Sang ! 17 li L ! 2 ! 5. e 5. ! 3
Feie 113 1 9 o v ! 11 ! 11 1 8 [e
Meustiques (peols) ! 121 ! NT ! NT ! 26 ! 2k 1 4
! ! ! 1 SRR S o 1 -
I ! ! ! ! : ]
"""""""""""T """"" TR B T -
Durée® ! ! ! ! ! ; !
(jours) ! ! 14-23 ! 7 ! 3-6 ! 13-19 ! 1
! ! ! ! ] L !
! ! ! ! ! !
a : Nombre de souche de virus FJ isolées ou détéctuées
b : NT : Non Testé
c ¢ Temps nécessaire pour l'isolement et 1l'identification du virus amaril



TABLEAU 3. : ? 110

TITRAGE DES IgM DnNS DiS PRLLEVEMENTS EFFECTUES
LORS DE L'EPIDENIE DE FIEVRE JaUNE AU BURKINa F4S6 EN
1983 LN RELATION aVEC L£S ISCLEMENTS OU L DETECTION DU

- VIRUS - YF -

‘:—Z_'__'—:—:-_—[—'——_.- —-—-=——-?=—=~:—.’__—:-: —_—l - :—:—:—:—;‘:—: - e et T e T e o=l Nes e T Doew Tes Ten - mn T e [T e Tsem e
NUMERO !TSOLEMENT | IMMUNO- 1 - IgM *
: ’ _
| ; CAPTURE ! ks ' vp P o ! b3 ! 2 : D1
J s Sl S At R R R B
38552 1 4+ (D pon$® oy + N ! N t N 1! X
! ! ! ! ! !
38554 | N { ;N . 800 , N ;N i N i N
38555 ! N ! N !N ! 200 ! N ! N ! N !N
- : e o , !
38556 4 i N by S LS R\
38563 ! N I N 1N 1200, ! N ! N ! N !N
856 ; ! ; ! ! N T | !
38565 .+ , ot ;N , 200 [ (N i, N ; N N
28568 ! N ! N N ! 400 t 4N .t N ! N 1N
! ! ! ! v ! !
38569 , N , N LN , b0 NN N i N
38571 b+ ! N 'l N ! 200 it - N !N ! N ! N
! ; ; ; :
38573 |, N boN ibn v 80 f (N, N N N
38575 1 . N ! N 1N 1 LOO ! N - ! N ! N 1N
r ! . ! 1 o ! !
28578 ., o+ ;o ., N , N , N, N : N ;N
! ! ! ! ! ! ! !
! ! -1 ! 1 ! ! I
! ! ! ! g ! ! !
! ! ! ! ! ! ! !
! ! ! ! ! ! ! !
. 1 ! ! ! ! ' !
- p- Lo 1 A 1o ! !
! i ! ! ! ! ! !
; 1 ! ! ! ! ! !

(1) Isolement du virus de la FIEVRE WAUNE par inoculation aux cellules

d'Aedes pseudoscutellaris (MOS 6 1) ..

(2) Titre inférieur au 1/100
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Tableau 4. DIAGNOSTIC DES FIEVRES HEMORRAGAQUES o
D'ORIGINE VIRALE ’

P

PRELEVEMENT DE SaNG (VACUTAINER)

2 TUPES

STOCKAGE & -70°6 INACTIVATION - THERMIQUE
- CHIMIQUE
- PHYSIQUE

TENTATIVE D! ISOLEMENT

(LABORATOIRE & HAUTE SECURITE) THMUNOCARTURE

TITRAGE IgM Ag LIBRE'OU
COMPLEXE

EMPLOI DES IgM ULTBRIEUREMENT
POUR L'IMMUNOCAPTURE DL
LYANTIGENE





