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Plusieurs dizaines d'arboviroses, affections virales de 'homme ou des vertébrés
transmises par des arthropodes piqueurs, entrainent des manifestations pathologiques
chez 'homme et tout progrés dans la connaissance épidémiologique permet d'envi-
sager la mise en place de nouvelles mesures préventives. Les efforts des chercheurs
se sont centrés en priorité, directement ou indirectement, sur la fievre jaune qui béné-
ficia du statut de maladie quarantenaire en raison de ses ravages.

Cette affection, toujours soumise au réglement sanitaire international, bien qu'en
recrudescence d'aprés les statistiques officielles, semble en cette fin du Xxe siécle
susciter moins d’intérét au sein des organismes de recherche internationaux.
L'émergence de nouvelles maladies et I'existence d'une vaccination préventive effi-
cace — mais de co(t élevé lorsqu'il s'agit de protéger toute une population - en sont
certainement les deux raisons principales. Pourtant tout n'a pas été explicité et démon-
tré dans le domaine de I'épidémiologie de la figvre jaune comme dans celle des autres
arboviroses, en particulier en ce qui concerne le maintien du virus dans des conditions
qui lui sont défavorables. De nombreuses hypothéses ont été formulées, mais une
seule a été démontrée : I'existence de la transmission verticale du virus amaril chez les
moustiques vecteurs. Ce terme trés général désigne I'infection de la descendance des
moustiques, et suggere que les vecteurs jouent non seulement le role de transmet-
teurs mais celui de « réservoirs de virus ». L'endémie peut ainsi se maintenir, voire
s'étendre, sans qu'il soit besoin de recourir aux repas de sang sur les hotes naturels
de la maladie. Lhypothese, avec des fortunes diverses, a cheminé pendant ces cent
dernieres années et constitue toujours une alternative intéressante au mécanisme clas-
sique de transmission horizontale ; le passage d'un hote a 'autre, par piglre du vecteur.
Plusieurs équipes de I'Orstom ont joué un grand réle dans cette histoire.
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On connait bien la place de Carlos Finlay dans la découverte, dés 1881, du role joué
par le moustique dans la transmission interhumaine de la figvre jaune ; en revanche,
on ignore parfois que, s'inspirant des travaux (1893) de Theobald Smith et de
F. L. Kilbourne démontrant le passage transovarien chez la tique du protozoaire Babesia
(Pirosoma) bigemina, agent de la fievre du bétail (dite des eaux rouges du Texas), il émit
['hypothése, en 1898, de la transmission transovarienne du «virus » (virus amaril qui
ne it identifié qu'en 1927) chez le moustique :

« En novembre 1889, Finlay fait deux opérations... ensuite il aligne la fiévre jaune
sur la fievre du Texas toujours sur le rapport du mode de propagation : le mous-
tique une fois contaminé, on peut supposer que les germes pathogénes enva-
hissent, non seulement les ceufs, mais aussi ses glandes a salive et a venin, pour
étre ensuite entraings, avec les sécrétions de ces glandes, sur le trajet de la
pigare » (1). «... la seconde (conjecture est reprise) de Koch dont Finlay a traduit
la conférence qu'il avait donnée a son retour d’Afrique (2) {...) la supposition d'un
passage transovarien des germes amarils conduit nécessairement & envisager
les glandes a salive et & venin comme voies de sortie chez les moustiques issus
d'ceufs infectés. » (3)

Marchoux et Simond, lors de la mission qui les menérent au Brésil en 1903, s'ef-
forcérent dans le but d'expliquer le réveil de foyers épidémiques de démontrer que des
ceufs de Stegomyia fasciatainfectés peuvent donner naissance a leur tour a des mous-
tiques infectés « héréditairement ». Ce n'est qu'en mars 1905 que leurs expériences
donneérent un résultat positif : ils transmirent la fievre jaune & un sujet d'expérience avec
un moustique qui ne s'était pas contaminé par le voie ordinaire du repas de sang.
Cependant, des réserves furent alors émises quant a I'exactitude du diagnostic de figvre
jaune porté sur le sujet d’expérience. De plus, ce dernier pouvait s'étre contaminé
depuis son arrivée récente au Brésil.

Pendant plusieurs dizaines d'années (soixante-treize pour le virus amaril) de nombreux
chercheurs (Stockes, Philip, Davis, Frobisher, Gillett...) s'efforcérent en vain de repro-
duire ces résultats. On sait depuis qu'ils n'étudiaient pas un nombre suffisant de mous-
tiques. En I'absence de techniques sensibles de détection de l'infection, la démons-
tration était particuliérement difficile.

C'est au début des années 1970 que les travaux américains de Tesh démontrant la
transmission transovarienne du virus de la stomatite vésiculaire par des Phlébotomes
(Lutzomya) infectés expérimentalement relancerent les recherches sur une hypothése
que beaucoup avaient écartée définitivement. C'est ainsi que Pantuwatana en fit la
démonstration chez des larves d'Aedes récoltées sur le terrain pour l'infection natu-
relle par le virus La Crosse (Bunyavirus). Ces progrés furent rendus possibles grace a
I'utilisation de nouvelles techniques immunologiques de laboratoire, en particulier I'im-
munoflucrescence, qui permettaient de travailler sur de plus grands nombres, la trans-
mission transovarienne n'étant effective pour certains virus que dans 1 ou 2 cas sur
cent, comme cela sera démontré ultérieurement pour le virus amaril.

L'Orstom allait apporter des éléments qui feront plus que confirmer ces travaux
antérieurs grace a ses équipes en Afrique et ses spécialistes, hommes de laboratoire
et de terrain, possédant une riche expérience de I'épidémiologie du paludisme et de la
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filariose de Bancroft dans différents écosystémes, ainsi qu'une maitrise de I'élevage

des moustiques, qui leur permettraient de pratiquer I'infection expérimentale.

Les épidémies de fiévre jaune du Sénégal, de Haute-Volta et du Nigeria des années
1965-1970 ont été a I'origine de programmes de surveillance des singes, considérés
comme le réservoir de la redoutable affection. Les tests utilisés pour cette surveillance
ne sont pas des tests de détections du virus, mais des techniques sérologiques de
recherche des anticorps (réactions d'inhibition de I'hémagglutination, de fixation de
complément, puis des tests de neutralisation). Ces tests ont dévoilé une interaction
importante des Flavivirus, et ont aussi démontré d'une année sur |'autre |'apparition de
nouvelles sérologies positives dans les zones étudiées : savanes arbustives et galeries
forestiéres. Parallélement, les moustiques vecteurs suspectés, A. aegypti, A. africa-
nus, A. luteocephalus, A. furcifer, A. taylori, furent systématiquement capturés, écra-
sés et infectés a des souriceaux nouveaux-nés.

Pour expliguer une maintenance toute I'année du virus amaril a travers la saison
seche (de novembre a juillet au Sénégal), différentes hypothéses furent envisagées par
les chercheurs de I'Orstom;

@ Lapremiére était la survie du virus chez des femelles d'Aedes estivantes et cachées.
Si cela avait été le cas, on aurait d0 observer une remise en activité de femelles
agées infectées, quand les moustiques réapparaissent, ¢'est-a-dire au début de la
saison des pluies (remontée de I'humidité relative avec le front intertropical). Mais
les différentes méthodes de capture ne permettaient pas de les retrouver en saison
séche. En fait, pendant la saison séche, il n'y avait plus de moustiques, ni larves ni
adultes, et seuls des ceufs en diapause (quiescence) passaient la saison difficile sur
les parois séches des gftes larvaires {trous d'arbre, etc.).

# Ladeuxieme hypothése était la survie du virus chez les primates, mais ils ne pouvaient
constituer un réservoir, puisqu'ils développent en cas de survie une défense immu-
nitaire.

@ La troisiéme était la transmission verticale ou transovarienne du virus.

En 1976, Coz et ses collaborateurs démontrérent a Dakar la réalité de la transmis-
sion transovarienne du virus Koutango, Flavivirus voisin de celui de la fiévre jaune, chez
Aedes aegypti. La mise au point de ce modele expérimental permit la poursuite des
recherches sur des virus d'une plus grande importance en médecine humaine.
Lisolement par Cornet et ses collaborateurs, au Sénégal en 1978, de trois souches de
virus amaril chez des Aedes males du groupe furcifer-taylori (vecteurs capturés lors
d’'une forte poussée épizootique) semblait ne pouvoir s'expliquer gue par une conta-
mination des males par des femelles infectées ou par une transmission transovarienne.
Le terme de transmission verticale, plus général, est d'ailleurs mieux adapté en I'état
actuel de la recherche car la transmission transovarienne suppose une infection de
I'ceuf formé alors que la contamination peut avoir lieu a I'occasion de lésions de F'ovi-
ducte chez les femelles aussi bien que par des spermatozoides infectés.

Germain et ses collaborateurs ont isolé, a Bangui, le virus de la fiévre jaune d'une
tique (Amblyomma variegatum) recueillie sur une vache, ainsi que des ceufs de cette
tique, des larves et du sang d'un singe piqué par des larves de méme origine. Certes,
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les tiques avaient déja été impliquées dans la transmission de la figvre jaune depuis
plusieurs dizaines d'années : Aragao tenta une premiere démonstration en 1933; mais
Davis n‘ayant pu reproduire ces résultats, cette voie de recherche fut abandonnée. Les
observations de Germain ont démontré a nouveau que fa tique Amblyomma variega-
tum est susceptible de contribuer au maintien du virus pendant la saison séche et 4 sa
dissémination. Or le phénomene de transmission verticale des infections chez la tique
est connu. Cependant, les vecteurs de la fiévre jaune étant tous inféodés aux primates,
la présence du virus chez les tiques des bovidés peut étre due a un phénomeéne secon-
daire de débordement. Seule, Ia poursuite des travaux dans ce domaine pourrait préci-
ser la place réelle des tiques dans I'épidémiologie de la figvre jaune.

Alaméme époque aux Etats-Unis, Rosen a prouvé la transmission verticale du virus
de I'encéphalite japonaise, puis des virus de la dengue. Aitken I'a réalisée pour le virus
de la fidvre jaune en infectant par voie intrathoracique des Aedes aegypti.

Un chapitre nouveau de I'histoire naturelle de la figvre jaune et de la dengue, autre
arbovirose, celui du moustique a la fois vecteur et réservoir de virus, aurait alors di
s’ouvrir, une explication crédible étant enfin donnée au maintien du virus en saison
séche, lors de conditions climatiques qui lui sont défavorables et/ou en I'absence d'hétes
intermédiaires.

Si le role de la transmission verticale dans ia nature n'est toujours pas évalué, il est
possible qu'elle constitue un mode important de maintenance. La faible fréquence du
phénomeéne pourrait plaider contre cette hypothése; en fait, il n’en est rien car I'éclo-
sion des moustiques est trés progressive et dure, par exemple a Kedougou (Sénégal),
jusqu’en septembre. La longévité, a cette saison, des vecteurs, méme peu nombreux,
permet cependant, s'il existe des singes sensibles, l'installation d'un cycle d’amplifi-
cation.

Cette découverte a remis en cause un certain nombre de notions épidémiologiques
que |'on considérait comme acquises définitivement et justifie la poursuite des travaux
de recherche. Il n’est pas inutile de rappeler, au moment olt certains s'interrogent sur
lincidence réelle de ce mécanisme, qu’en 1973 les experts de I'OMS déclaraient que
la transmission transovarienne était impossible. Bien que I'hypothése f(it défendue par
certains, elle n'était pas reconnue par la communauté internationale et, par voie de
conséquence, n'était pas prise en considération dans la compréhension des épidémies
observées.

La fidvre jaune n’est pas maitrisée et reste en partie inconnue, tant au point de vue
clinique, physiopathologique, qu'épidémiologique. Elle peut demain étre & I'origine de
nouvelles épidémies. Le souvenir de celles des Xvilie et Xixe sigcles, pour ceux qui ne
seraient pas suffisamment convaincus par les épidémies africaines de cette seconde
partie du xxe siécle, pourrait & lui seul inciter fortement a poursuivre les recherches qui
s'imposent dans ce domaine ; la santé publique internationale, par le biais de mesures
de prévention mieux adaptées, y trouverait sans aucun doute bénéfice.
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NOTES

1. Ch. Finlay, « Los mosquitos considerados como agentes de la transmisién de la fiebre amarilla y de la
malaria », 1898, O.C., t. II, p. 252

2. Cf. «Experiencia médica de Robert Koch en los trépicos », 1898, 0.C., t. IV, p. 199-203
3. F Delaporte. Histoire de Ia figvre jaune. Note, ch. 7, n° 10, p. 167-168.
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