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··Lo . diagnostic et l' étudo é~logique des arbovirus el) Afriqu.

&ont été l/)~gtemps r.éalisés selon des techniques faisan-a appel p~ur

l'isolemont des viru~ i l'inoculati~~ aux souri~eaux ~ouv~au~nés (S~N)

et aux techniques d'inhibition de l'hémagglutinati~n (IHA) et de fixati••

du complément (FC) pour ce qui concerne les enqu@tes sérologiques.

Afin d'augmenter la sensibilité des tech~iques d'isolement,

~nt été successivement empl~yées Il.moC"'Ulation aux insectes d'élevage

(Aedes aegypti j T~xorhynchites brevipalpis), l'inoculation aux cultures

de cell~les d'insectes (Aedes aegypti, Aedes albnpictus, Aedes pseu­

22scutellaris) •

Récemment sont apparues des techn:ques ELISA. d'immdrtocapture

des antigè~es NI~aux, en particulier-pour le diagnostic de la fièvre

jaune, faisant appel soit'~d~s anticorps monool~naux (4) soit idee

IgM de patients (8) comme support de l'immunocapture de l'antigè~e.

Parallèlement, se sont également développées des techniques ELISA·

d'immunocapture des IgM ( 3 et 4 ).

àu ~ours de l'épidémie de fièvre jaune au Burkina Faso eB

1983, nC'lUS avens eu la possibilité d'évaluer ces différentes techniques.

Dans la présente ribté,ln6~~p~éserit~ns1e~ '~bserva~ions obtenues ~u

CQurs de cette étude dont les résultats détàillés 'ont été précédemmeat

rapl'<U"tés ( 5 ) ..

En outre, les techniques immuno-virologiques ont été utilisées

pqur la surveillance écologique des arbovirus dans. la région de DKédougeu
..,. ;. ~ ..... -. ( . - ~

au Sénegal Oriental. L'intérêt de ces techniques sera souligné. Enfin,

nous envisage~~s l'application des techniques immuno-virologiques aux

diagnosti;~ desf~èvres hémorrag{q~es d;e;i~i~e viraie après inactivation

préalable d~s prélèvements suspects.

. ~. r IV) A TERI E L'
.' ,

l - PRELEVEMENT bORS DE L'EPIDEMIE DE FIEVRE JAUNE AU BURKINA FASO

Les prélèvements suivants ont été étudiés :

..

- 17 sa~gs

13 fragments de foie

- 121 lots ~e moustiques •

... / ...
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II • PRELEVEMENTS DANS L~ REGION DE KEDOUGOU EN 1983 ...l.•. "- ;.

, ""..

- 136 prélèvements de ·'sang effectués chez des singes. appa.rtenant

aux espèces suivants: Erythrocebus patas~ Cercopithecus aethi~ps et

papi. papieont été réalisés à intervalle réguï'ier en 1983, pou'r

études sér~logiques et virologiques. En outre, 10~173 vecteurs

p.~,e:B.tiels du virus YF ont été capturés ~u cours .Ùte l'année 1983

pour les études virologiques.

"

'11 ..'.r:
/2/) ETHODE

L~s techniques vir.,log iques et imcJuno-:.virolog iques ont été,

prés~~~~es de faço~ détaillée dans une préc~dente note ( 5 )~."

Lep~incipe des techniqueE) immu110-virologiques est résumé sur

l~ tableau 1.

RES U L T A T S

1 - Eptdé~t~de f~èv~e jaune au-Burkina Faso
: ''.

Dans le tableau 2 SOll.t rapportés le5':.~~,-s..u.l.tats ci~ ;La-O<)-l7lJ>arai,..

sen de différentes techniques pC'ur l'isolement ou la détecti.oo. du

virus de la fièvre jaune. Les résultats du diagnostic d' une:ip..fe,.cyl;..iou

YF par isolement viral et/ou titrage des IgM sont mentiQnnés dan~.

le tableau 3.

2 Surveil;"ance ~'cQlogique de la ·circu.J.ê-ii:9R_Aes fJ,avivir~S"daT'::--s.J::;­
régi~~ de Kèdougou .

La surveillance régulière des IgM chëz les singes'capturés

dans,la région de Ké-do ug 011 en 1983 a moritr& l'absence d'àntic1..t'rps

pour les principaux flavivirus testés (zika; YF~ Deng:le 4, D3~ D2,

D1) jusqu'au mois de s~pt~mbre. En ~ct~bre, 7 singes sur les 22

testés (32 %) possédaient des IgM pour l'antigène YF, en 00vembre

et décembre, respectivement 1 singe/23 testés1.et 1, singe/13 testés

.. p.~~~daient également des anticorpo IgM p~ur le virus de la fièvre

jaune.

0.0/0.0
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\ Au cours de cette périt>de, tous les sérums se sont avérés négatif~ pour

les autres flavivirus par la méth~de ELISA d'immunocapture des IgM~~:.

parallèlement à cette surveillance sérologique, 1 souche de, virus YF a

ét-é-1.so1ée du sang d' un singe capturé en octobre et 25 s'Ouc hés d-€-

moustiques capturés en octobre et novembre. • 4

!l:.) ISCU,sSION • •
, 1.,

L'isolement des arbovirus par inoculation aux souriceaux

nouveau-nés a été très longtemps utilisé et a permis la réalisation

d'un très larg~ inventaire des virus présents en Afrique. C'est ainsi

que la qu~si totalit~ des 112 arbovirus (ou virus~pp~renté)isolésen

Afriqu~ et inscrits au catalogue des arbovirus, l'a été prihbip~le~e.t

par inoculation aux souriceaux. Toutefois, la sensibilité de cette

technique s'est avérée insuffisante en particulier pour les virus de la

dengue et a un degré moindre pour celui de la fièvre jaune. Virus

appartenant au genre Flavivirus dont .1' importance en pathologie humaine

reste prépondérante (fièvre jaune) ou pourrait le devenir (dengue).

Les techniques d'IHiï.--~-i;-dë-Fif"ont également été très largement

utilisé'ès en Afrique. La spécificité de la. réaction d'IHh ne permet pas

d'étabiiI'avec précision un diagnosticd"une infection en particulier

dans le grotipe des flavivirus etce ~otamment dans le cas de surinfection.

De m~me, l'emploi de cette technique poUr l~s enqu6~es s~~~iogiques

ponctuelles est d'un intér6t limité en raison de la tr~s longÙe persis­

tance des anticorps IHrt, ce qui nécessite de restreindre les études

sérologiques à une population de trè'$ jeunes enfants. Enfin, peu-_"': .. :.'

d'arbovirus possèdent des propriétés hemagglutinantes à titre'llevé, ce

qui exclut l'emploi de la technique d'IH~ notamment pour le groupe des

arboviroses mineures (Ileshaq, Tatagu.ine, Bwamba, Orungo, Nyando, Bhanja,

Dugbe, Bangui). La réaction de FC pré_??~nte J".l?_ m~me inconvténient que la

réaction d'IHA pour le diagntls'ti.c'deôflavivirus dans le bas de surin­

fection. Par contre, ellé s'avè'1'ed'un grand intér~t pour le diagnostic

d'une infection primaireJ pourc e group'e de virus. Ces limites' ont été

soulignées (1) dans le ca~ d~s arbOfV'il-oses mineures en raison de titres

en anticorps faibles ou nuls.

···1··.
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Dans la présente étude, l'emploi des cellules d'Aede~ pseudoscu­

: tellaris (Mos 61) s'est avéré d'Un tt~sgrand intér3t pour llisolement

dm-virus de la fi~vre jaune en raison d'une part d'une grande sertsibilit~

jet d'autre part de la possibilité d'effectuer un diagnostic rapiae éh 3

à 6 jours lorsque l'i~entification est réalisée au moyen d'un ahticorps

mon~clonal (5);

Qutre l'isolement du virus de la fi~vre jaune au cours de

l'épidémie du Burkina Faso, les virus suivants ont été par la sùite

is.lés par cette méthode : Chikungunya, Dengue 4 et Dengue 2, Zika,

Wesselsbron, llesha, NGari, Tataguine, Rift Valley fever (Sh1UZZO non
. . ~ .

publié). cëtte technique permet donc non seulement la réalisation d'un

diagnostic rapide mais probablement d'envisager également l'is~ement

de tr~s nwrnbreux arbovirus en Afrique.

La technique d'immunocapture de l'antigène YF par ELlS~ au

m~en d'u1 anticorps monoclonal s'est avérée de sensibilité inférieure

aux techniques d'isolement par inoculation aux cellules d'insectes, mais

cette technique couplée à la détection des 19M a ~ermis de pwrter un

diagnostic de certitude d'une infection fièvre jaunè dans la totalité des

cas étudiés.

Le titrage des 19M chez les singes s'est également avéré d'un

très grand intérêt 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 à la fois rapide et d'un

coat moindre par rapport à l'isolement du virus à partir des lots de

moustiques. Ella est actuellement employée er complément de la surveillance

sér.logique des p~pulations humaines de la région de Kédoug.Ü et d'une

surveillance entomologique. Un bilan sUr plusieurs années nous permettra

de juger de son intérêt et de ses limites.,

A partir des prélèvements de sang testés au cours de l'épidémie

de fi~vre jaune au Burkina Faso, outre l'isolement de 5 souches de virus

de la fièvre jaune, une souche de virus de la fièvre hémorragique de

Crimée-Congo {CHF-Congo) a été isolée chez un malade présentant un

syndrome hémorragique accompagné d'un ict~re initial&ment diagnostiqué

fièvre jaune (6). Un tel isolement pose le problème de la sécurité lors

de la manipulation des prélèvements effectués chez des malades présentant

une fièvre hémorragique pouvant être due aux virus hautement pathog~nes

de classe 4 (Lassa, Ebola, Marburg, Rift Valley, CHF-Cong.52

···1.··
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. . ...

L'applicatîon des techniques
. : ,-

détection de l'antigène et/ou des IgM à. '

blement inactivés offre une possibilité

dans des conditions de sécurité absolue

immunovirologiques pour.-1a···

partir des prélèvements préala-

de diagnostic pouvant être réalisé

sans avoi~recours à des labo-

la détection des

rato ires de' haute sécurité. Un schéma des techniques qui .pourraient 'être

employ.ées est présenté dans le tableau 4.
Récemment, une techniqueELISh. a été décrite pour

antigènes ou des IgM pour le virus Lassa (2).

Nous avens pu également mettre au'point une technique d'immunocapture
. ." .

des IgM pour le diag.ostic du virus de la~ Valleyfever (7) •.

..

•

.' .
~ .

*

*

*

.. .

., "\ ..-

'.
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~~QUES 1mruNOVIROL~G~UES

-=-=-=- =- =-

l - IMMUNOCaPTURE DE L'hNïIGENE LIBRE DU COMPLEXE

. ';

(' .

MONOCLONE . ('

II - TITRhGE DESIgM PhR IMMUNOCAPïDRE.
'.-i '. _:- _ .\, . . " ."'-'-- _. '---'-'" -"-- ._- ..- ...._.._-_.
III - REVELATION

. :" .

MEtHODE DIRECTE

• METHODE INDIRECTE

, '. .'
EX MONOCLONE POLY-SPECIFIQUE~~QUE.A L~

. PHOSPHfi.Th-SE ALChLINE

IMMUNE kSCITE +,~TISOURIS M~RQU~ A Lh.

PEROXYDASE

• METHODE DIRECTE (SENSIBLE; QUE METHODE INDIRECTE
.. 'T .

..... __._.-..

. !
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rableau 2
; .

CQMPrtRdISON DE BIFFERENTES TECHN&QUES POUR
J

L'ISOLEMENT DU, Lh DETECTION DU VIRUS &MhRiL ~ PARTIR DE PRELEVEMENTS HUM~IS

ET DE LOTS DE MOUSTIQUES

-=-=-= -::-=-= -=-=-= -=:-=-= -= -= -=-~-=- =--- ~- =- :=-=-=-=-=- =-=-=-:::- =- =-=-=-=- =-=- =- :=.-.=-.=::-= -.:= ~=-.=-:=::-::;~ :;::.- .:::::::~:;.-;=~=-=-=- =-=-:- =- =-=- =- =-

4

8

1

13

121

i Nombre

1

Meustiques (p~ols)

Sang

1:
l, MET H 0 DES
I~--------:---~----T---"-------------T-----------------TT--------------~~--TT--------~----------
l' Sourlceau', Cellules Cellules· . 1

l' Nouveau-né . d'I...e fl..Qgypt:\:. ...id'AenSe"t:l4oscu-"ltal-:-;. Toxorhynch.ite~· EL~S ......
IIi ! rls 1 .!---------------------T--------T;""-----------------T-----------------T---;---:-----·----:"-:-::-T-----------...--~--T--------------
1 l' 1 1 . '. ! '!'1
1 17 '1; 4 2 1 5 . .. _ .. .1. .5..; 1 3

1:1'" -- .. . 1 il
1 •

li 9 7 11 11.1
! i Il
1· NTb NT 1 26 241
1:1. .- " ... , . . ! . . . 1

1 Il! ~
----~-~--------------T--------ï~--------~--------T-----------------T------------------ï-----------~----~--T---------~-~-------

Duree 1 1 . !! 1
(jours) 1 1 14-23. 7 3-6 13-19 i

1 I!
1 .I! !

------------------------------------------------,-------------------------------------------------------------------------- ._--

a Nombre de souche de virus FJ isolées ou détectuées

b NT: Non Testé

c Temps nécessaire pour l'isolement et· l'identification du virus amaril

-=-:-=-= -=-=-=-=-=-=-=- =-=- =-=-=.- =-=-=-=-=-=-:::- =-=-=-=- =-=-=-=- =- =-=-=- =-=- =-=-=- =-=-= -=-=-=-=-= -=-=-=-= -=-=-=-=-=-=-=- =-=- =- =



TABLEAU 3. 110

TITHkGE DES IgM D....NS D:6S Prt~L.sV Li"lENTS E:r'F~C'I'UES

LORS DE LIEPID~MIE DE FIEVRE JAUNE hU BUHKIN~ FAS~ EN

1983 EN RELhTION ~VEC LBS ISOLENENTS OU L;", DETECTION DU

VI:HUS - YF'-

-::-::-=-=-::1-::-::- =-::-::~T-=-=- =-::-y-=-:: -=- ::-=-::- =:F-:: -::-::-::-:: -= -=-::-::- =- =- ::-::-:: -=-::- ::-::-

NUMB-RO IISOLENENT 1 IMMUNO- 1 IgM
-----:-----':----~:------:------;------

1 : CAP~URE : ZIKà YF '! . D4 1 D3 D2 1 ~1
··--------,-ï----------1--------T-------T-------T---:------ï--------r---------T---------

38552 1 + (1) ~ + 1 N(2)! NIN 1 NIN 1 N.

38554 ·1 N ~ NIN 800 ~ NIN ~ N : N

38555 NIN 1 N 200 N NIN 1 N

38556 + : N . l N~'- N -iN·'!N ~ N N

38563 NIN IN 20, : NN N N
1 !

38565 + 1 + N 200, ,N'N N N

38568 NIN, N 400 l ,;·N . 1 N N N

38569 N : N .1 N 400 ,:' . N N N N

38571 + 1 N . 1 N 200 ·1 .; N ; N N N

38573 Ni.. N_:.;.. _N. _. 800':'_J.·,~ N N N

38575 .NIN ;! N 400 ., N N N N

38578 + ~ + ;: N N N N N N

l ' !
1 !! , ;
J 1
1
1
1 ! ,

•;1·' .. ~ !' !
il !
;1

-=-=- =-= -= -= -:::::l: -= -=--=-= -:-= -= -=-=- =- =-=-=-=- =-=- =_=_=_= - =-=-=-=-=- =- =- =-=- =-= =~ = -=-=-

(1) I~olement du virus de la FIEVRE N~UNE par inoculation aux cellules

d' Aedes pseudoscute:):laris (MOS 6 1 ) . ,

(2) Titre inférieur. au 1/100



Tableau 4.
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D~NOSTIC DES FIEVREB~ HEMO~ÀQijES

~tORIGINE VIRrlLE

PRELEVEiVlENT DE S.~G (VAGUTb.I.NER)

2 TUBES
\

TENTA.TIVE D1 ISOLE;M~tJT

(LlillOAATOIRE A HkU'I'}S S.E:CURITE)

INi\CTIVliTION

1
TITRaGE IgH

- THERMIQUE

CHIMI(tUE

- PHYSIQUE

1 .
nlMUNOC~"TURE

Ag LIBRE 'OU

COMPLEXE"

EMPLOI DES IgM ULTERIEURE~E~T

POUR L'IMMUNOC~TURE DE

L'hNTIGENE
"




