
REVUE 

Connaissances acquises récemment 
sur la peste bovine et son virus 

AVANT-PROPOS * 

“,, ~! Les deux ouvrages magistraux sur la peste bovine que CLkASSON a publié; en 1932 et 
1942 (45,46) ai’hsi ,{ue le cha$t?e qu’y o consacré JACOTOT en lb43 dans le traité sur les ultra virus 
des maladies ahimales (111) épuisoieht totalement pour le& époque le sujet qui nous occupe. Tant 
s’impo~ait’,‘leur’ekcelience. gtie la iwue de langue anglaise présentée récemment par SCOTT (213) 
le!? f&énctire de Ior&s e~pkts. Mais ils ont maintenant respectivement plus de 30 ei 20 ans d’âge 
ét. i’ils r&élé%t d’/hesti&bi& références, en bien des points ‘ils’demandent soit d’être mis au goût 
du jour, soit.&ne d’ètre c&$~~ern$nt révisés. ‘C’est qu’en effet b’impoktants progrès ont été réalisés 
debuik +~ls firent écrit;. i&‘$rtindeÇ lignes de ces dernièks recherches sont présentek à l’esprit de 
cétix qui s’intéressent ou typhks’bovin et 0 SQ. prophylaxie comme de ceux qui étudient la virologie 
gé&ale. Nous ‘n’aurons donc pis la prétention’d’iimker &ks le; lignes qui vont suivre ; nous ne 
voudrions que m’ettre en ordre cette somme deconnaissances;et la présenter d’une manièredidactique. 
Cette revue’ne prét&nd donc être ni exhaustive ni originale, tout en s’efforçant cependant de couvrir 
l’ensemblé du,‘sujet. Nous avons dû faire de larges empru’nts aux exposés de MORNET’et GIL- 
BERT (129), de PROVOST et BORREDON (180). de BROTHERSTON (26). de SCOX (213). ‘de 
SCOTTet BROWN (215). de PLOWRIGHT (165):’ .’ 

Le plan général qui sera suivi, sera celui de l’étude dei maladies contagieuses telles qu’elles sont 
enseignées dans les Ecoles vétérinaires françases. Les faits bien connus seront très brièvement 
résumk tondis que les connaissances récentes seront plus Iargement’développées. 

Nous~ insisterons sur les conclusions qui en découlent et le parti que l’on peut en tirer pour une 
application! pratique; 

GÉNÉRALITÉS 

1. -IMPORTANCE ACTUELLE DE LA PESTE BOVINE 

La peste bovi,ne~est sons doute l’un des plus vieux, fléaux qui, avec les «fièvres pestilentielles » 
humaines, a frappé l’homme et ses industries. Sans remonter le cours de l’histoire. il n’est que de rap- 
peler la panzootie africaine des années 1890-1900 qui tua plus de 90 p. 100 des bovidés sauvages et 
domestiques d’Afrique Tropicale et changea profondément ,les destinées socio-économiques de I’Afri- 
que orientale : à la place lais+e libre par les pasteurs, dont les: troupeaux (et par contre-coup eux- 
mêmes) avaient été décimés par la maladie, vinrent s’établir des agriculteurs de race bantoue et des 
colons européens. ‘, 

(*) Travail rpéciolementpréparepour la revue. à lademande du R&doc+euren Chef, 
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Certes, les temps ne sont plus où la peste était ce « mal-qui répand’la tekreur » et son incidence 
va en diminuant. Alors qu’en 1949 la maladie tuait encore de por le monde plus de deux millions de 
têtes de bétail par an, ce sont moins de 100.000 animaux qui ont succombé en 1965. Néanmoins, sa 
présence dans la zone intertropicale de l’Ancien Monde ne cesse de faire sentir son poids sur toute 
l’humanité, tant dons les régions infectées que dans celles qui ne l’ont jamais été ou se sont libérées de 
l’infection. Quelques points retiendront plus spécialement notre attention. 

L’éradication de la maladie a été réalisée dans de nombreux états. Là où elle sévit toujours, 
elle semble fermement contenue. Ce succès apparent est incontestablement la conséquence des 
immenses efforts entrepris : renforcement des mesures sanitaires, vaccinations systématiques. Mais 
la pérennité de l’implantation de l’épizootie en certaines régions., tout Ssp,.kialement dans l’Est et le 
Centre africain ainsi que dans ICI péninsule indochinoise, méritent qksoient pleinement appréciés 
certains facteurs gouvernant sa propagation. ,‘,,:Y 

Des études, récemment menées 0 bien, kt’ po,‘r la première fois démontré l’existence d’une 
peste bovine des ruminants sauvages. peste auto-entretenue à bas bruit par certaines espèces mais 
dont le bétail domestique peut en quelques,occpsions être le révélateur, le disséminateur puis la 
victime. En d’autres régions, c’est aux poics ët a& petiti ruminants domestiques qu’est dévolu le 
rôle de réservoir de virus. Dans cette optique, n’est-il pas d’oilleur~ significatif ,de constater que, 
malgré la précarité des mesures mises en ceuvre, I’enzqotie boyjpestique ,a, dispqyu depuis iongtemps 
des régions tempérées ou froides, pauvres en faune sauvage,i$ceptive. L.~contàge s’est. par,contre 
maintenu, en dépit de tous les efforts entrep,ris touchant les bovins et budalins d&&tiques, jà où 
prolifèrent les rurrinants et suidés sauvages (Afrique tropico-sahélie,noe, kiëdes Ma~s&s). II est 
+semblable que ces réservoirs domestiques ét sauvages de viSrus ne sp;t,pas,‘,ki swls.fqct$urs h 
expliquer la survivance de la peste ; leur important? néanm$s ne F?ur,alt et~re nég(igée. 

!I pourrait en être de cette peste bovine « sauvage » ce qu’il e,n +poir Ii( pesteIporcine africaine 
ac,,Kenya et en Tanzanie : une maladie inappare?te des espèces,sauvv,ges qui de temps à autre, 
erratiquement, provoque la mort d’espèces domestiques. II n’en,:est rie;,,‘car I’hkmme i@ervient. 

En effet, l’impérieuse nécessité de la transhumance don:, les régions,sahéli,ennes. la commer- 
cialisation et les échanges coutumiers, I’indiscipfine innée de certains groupements humains sont 
de5 facteurs ,q;i con$tionnent la propagation de l’épizootie à partirl,des ré~ervqitxdu cont?ge qu,e 
nous ct”O”S évoqués. ,,, ,, ,, 

Le corollaire de ces constatations doit être, en toute ,logique, I’ob(igqtipn, impérieuse, en région 
infectée, de la wxcination antipestique annuelle, ou niieux b,ignnvelle, des jeunes bovir(s ,n,és dans 
I:allnk 8, 

Mais l’existence de la peste bovine se fait encore autrement, sentir,. 

kdésir légitime des pays d’élevage est de pbuvoir exporter librement leurs surplus:de pro- 
téines animales. mais le problème se pose de pouvoir garantir l’innocuité des vianks e~potiées. 

La réponse est double. L’innocuité sera garantie si les régions exportatrices peuvent se libérer de 
l’infection. On retombe alors dans le cas exposé ,p)u,s,haut. 

L’autre réponse est la découverte de techniques assurant à des viandes potentiellement infectées 
une décontamination certaine leur permettatit de fronChir les frontières,sanitaii-es. Des expériences 
placées sous des auspices internationaux ont été réalisées, d’outres sont projetées. Elles ont apporté 
et @porteront encwe leur contribution 0 la connaissance de la biologie des virus’.‘En cela, la peste 
bovine reste une maladie du présent gén&atrice de progrès scientifiques. ” 

Ce qui vient d’être dit n’est au demeurant que I’une’des facettes du problème posé par’l’ekistence 
de la peste bovine dans les tropiques de l’Ancien Monde. Oubli&e maintendnt &zns les régionsllibérées, 
elle pourrait fort bien s’y manifester de nouveau si l’on n’y prenaitgarde. La mêmesagesse prkoyante. 
qui a édicté des interdits d’importation des viandes de bouchekeorigihaires des pays infectés& peste 
bovine, veut également que soient mis en place des dispositifs de détection et de luite contre lu conta- 
gion si cette dernière venait à franchir les barrières sanitaires existantes et à contaminer des régions 
vierges d’infection. 8’ ” 
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Cette défe,nsive suppose que matériel et hommes setiennent prêts en toutes circonstances, c’est-à- 
dinqu’existent pou un pays donné les moyens du diagnostic précoce et de la prophylaxie ontipes- 
tique de masse. 

,i Voilà, rapidement esquissés, trois points qui font de la peste,b+ine une maladie qui est toujours 
du présent, et qui permettent d’estimer qu’elle a toujours, une influence sur la vie des hommes. 

;-, 
II. - ESPÈCES AFFECTÉES 

l 
,’ ,/Y 

La liste qu’afdit publiée CURASSON ne’s’est guère modifiée ; tout au plus quelques précisions 
y,o?i-elles été appb&es. Les données iui vont suivre sont en partle empruntées à SaOTT (1964). 
Ainsi’que le souligne ce dernier auteur (206). il est probable que tous les représentants de l’ordre 
des artioda+&; eteux seulement, sont réceptifs à l’infection noturélle. 

A.-ESPÈCES NATURELLEMENT RÉCEPTIkES 
10 Espèces domestiques (tableau 1) : 

,,,,., 

,,; ,~ ;. 
TAniU PI 

Espèces dmestiques~~e l<ordre de, Artioda~tyles n+Jdleme”t touchéea par la pets bovine (*) ,.,,. ,,, .sous-fmille 

- Lé’ inoui& (Ovis ones) ; la chèvre (Copra hlrcui). Dei’ épizooties de peste bovine chez le 
mouton ont été signalées autrefois, tant en Europe qu’en Aiie if & Afrique (46). La sensibilité de &tte 
espèce est pourtant loin d’être celle du boeuf (202). Durant ces dernières années, seules on+ été rop- 
portées une petite épizootie ovine en Nrgeria (98) et une autre en Inde (55). La réceptivité expéri- 
mentale du mouton, affirmée depuis longtemps (46), a été encore récemment attestée par PLOW- 
RIGHT (158),‘SCOTT (211), BARBER et HEUSCHELE (10). Des observations inédites faites en Nigeria 
(238) indiquent que les moutons acquièrent des anticorps antipestiquesau contact des bovins malades 
sans montrer eux-mêmes de symptômes ; il est même possible qu’en certaines régions des:souches 
de virus évoluent chez le mouton entretenant une infectlon asymptômatique génératriced’anticorps. 

La même situation semble prévaloir chez la chèvre. Sans évoquer ici l’aspect particulier du pro- 
blème posé par la peste des petits ruminants (133). de récentes enquêtes sérologiques (238-178) 
montrent qu’il existe en Afrique, dans les régions d’enzootle pestique. ,une corrélation positive entre 
I’age des chèvres et le pourcentage de celles qui présentent des anticorps neutralisants. Pourtant, les 
cas de peste naturelle sont rares dans cette espèce : seuls LIBEAU et, SCOTT (112) signalent une 
petite épizootie en 1958 dans le district de Karamaja en Ouganda, et des auteurs indiens (55-223) de 
petits foyers chez les chèvres de Eombay. 
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- Le porc (Sus scrofo). II est curieux de constater que dans cette espèce la race semble avoir une 
influence profonde. Alors que les porcs de la presqu’île indochinoise paient un lourd tribut à la mola- 
die et seraient même selon certains (83.229.105, 82) le réservoir de virus, aucune mortalité due à la 
peste bovine n’a jamais été enregistrée sur les porcs des races eurafricaines. Ces porcs sont pourtant 
expérimentalement réceptifs (209.11) ainsi que nous leverrons plus loin. 

C’est à tort, semble-t-ii que la réceptivité du dromadaire (Comelus dromoderrus) a été affirmée. 
Dans une récente épizootie de peste sévissant en Est africain, SCOTT et Mac DONALD (219) n’ont 
pu apporter la preuve sérologique de leur sensibilité. Aucun n’avait d’anticorps après le passage de 
la vague. Par contre DHILLON (56) o observé en Inde dans la région d’Hessar (Pundjob) la maladie 
chez le chameau à deux bosses (Camelus boctrianus), alors ,que d’autres (196) I’afirment insensible. 
Le débat reste ouvert tant que n’aura pas été isolé le virus sur des chameaux naturellement touchés. 

2” Espèces sauvages (tableau 2). 

Ce tableau étant suffisamment explicite, nous ne ferons que quelques commentaires. 

- Les girafes (Giroffo camelopardis et G. reficuloto) en certaines années, comme en 1940 
dans le nord Cameroun par exemple, paient un lourd tribut à la peste bovine. 

- Les bovidés sauvages sont autant réceptifs à la contamination que les domestiques. II est 
classique de rappeler que la peste a décimé les bisons d’Europe (Bison bonosus) il y  a une centaine 
d’années, mais plus près de nous on o vu la maladie évoluer chez les buffles d’Afrique (Syncerus ca@ 
5. nanvs R~~US, S. nonus oequmoctiolis (76,117) et d’Asie, de même que chez le’banteng (Bibossondoïcus), 
le gayal (Bibos fronfafis), le gaur (Bobos gourus) et le kouprey (Bibos souveli), bien que pour cette der’ 
nière espèce cela ne soit pas admis par certain auteur (229) se fondant sur des données toutes rela- 
tives. 

- Parmi les antilopes, longue est la liste des espèces atteintes. II n’est peut-être pos sons intérêt 
de préciser dès maintenant que les espèces les moins réceptives sont les plus dangereuses pour la 
propagation du virus qu’elles peuvent emporter au loin, ainsi que l’avait déjà montré l’infection en 
1865 du Jardin d’Acclimation de Paris par des gazelles venues d’Angleterre, pays alors contaminé 
de peste et plus récemment l’exemple du zoo de Rome en 1949 (introduction d’antilopes en prove- 
nance de Somalie). 

La plus récente découverte est celle de la réceptivité de l’hippopotame (Hippopotoinus omphi- 
bius). Certes aucun hippopotame malade de peste n’a jamais- été obswvé. mais PLOWRIGHT. 
LAWS et RAMPTON (173) ont montré que les hippopotames du lac Edwar+ (Oug,anda) ogés de 41 ans. 
c’est-à-dire ayant eu des contacts avec les vagues de peste qui ont atteintIles rives du lac en,,1920-21. 
1931-33 et 1944-45, avaient des anticorps antipestiques neutrallsants. Le rôle de cette espèce dans 
I’épizootiologie de la contagion reste encore 0 démontrer. 

Nous ne ferons aucun commentaire à cet endroit, nous @servant de développer le sujet à,plu; 
sieurs reprises ou cours de l’exposé. On a utilisé : 

Le lopin européen (Oryctologus cuniculr). 
Le spermophile de Mongolie ou suslik (Citellus mongolicus romans) (46). 
Le rat de Gambie (Cricetomys gombionus) (46). 
Le hamster (Cric&s cricefus) (222). 
La souris (Mus muscuius) (222). ‘, 
Le cobaye (Covio porceilus (9). ,,, ~ 

Le daman (Procovio) (46). ,: 

Lechien (Canis fomiiioris) (128). 
Le furet (Mustelo ptorius furo) (72). ,,., ,’ ~ 
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Le poussin d’un jour (8). 
L’œuf embryonné. 

Se sont montrés insensibles les singes cercopithèques et cynocéphales, le cheval, le mulet, l’âne, 
l’opossum, le kangourou, le rat, le hérisson, le porc-épic, /a poule, le pigeon, la grenouille (46, 213). 

III. - RÉPARTITION GÉOGRAPHIQUE ACTUELLE 

10 Régions d’enzootie. 

Les régions où la peste est encore enzootique appartiennent toutes à la zone intertropicale de 
l’Ancien Monde. 

- En Asie ; 1; Viet-Nam. le Cambodge, l’Inde, I’Afganhistan, le Népal sont à coup sûr encore 
infectés. On n’a aucun renseignement sur ce qui se passe en Chine, en Mandchourie. en Corée du 
Nord et au Nord Viet-Nam ; mais les publications sur les vaccins antipestiques émanant de ces 
pays permettent de supposer que la peste y  règne encore (38). 

- Sont libérés : les territoires asiatiques de I’U. R. 5. S. La peste aurait encore sévi au Kozaks- 
tan en 1958 sur des bœufs. des buffles et des bovidés sauvages (75) ce qui est un net progrès sur la 
situation décrite en 1953 par BAILULEV (6) alors que la maladie contaminait encore le sud du Cau- 
case, les Républiques asiatiques et l’est du lac Boikal ; l’Iran depuis 1949 ; la Mongolie (107) depuis 

‘1948 : le Pakistan depuis 1962 ; Ceylan depui; 1946 ; la Birmanie depuis 1957 ; laThaïlande depuis 
1958 ; la Malaisie depuis 1946 : l’Indonésie ; les Philippines depuis 1939, mis à part un incident mal- 
heureuxen1955surdes bufflesimportésdel’lnde ; I’iledeTaiwon depuis1950 ; lelapon depuis1924. 

- Le Proche-Orient n’est infecté que périodiquement par des bovins de boucherie.; C’est ainsi 
qu’Aden et l’Arabie Séoudite signalent des foyers de temps à autre venant de la contamindtion appor- 
tée par des bovins de Somalie. Par contre, la Turquie depuis 1932, la Syrie depuis 1930, ls,raël depuis 
1927 sont totalement indemnes de peste. 

- En Afrique, toute la bande tropicale nord est touchée, de I’Atlantlque à la mer Rouge, 0 
l’exception de la Sierra Leone, du Liberia, du Gabon et du Congo-Brazzaville. En République Centra- 
fricaine la partie centrale et la partie ouest du territoire jouxtant les montagnes camerounaises de 
I’Adamooua, de même que cette région du Cameroun, ne sont pas atteintes mais sont particuli&z- 
ment menacées. 

Le cas de la Guinée est asseztroublant : bien que ce territoire se dise libérk de l’infection depuis 

1956, et ne signale plus officiellement de cas, II existe une publication y  signalant un foyer de peste 
en 1961 (256). 

L’Afrique de l’est, du nord au sud. est touchée : l’Egypte. perpétuellement menacée par des 
importations du Soudan (le dernier cas remonterait au 24 octobre 1963). le Soudan,: l’Ethiopie, 
la Somalie (hormis Djibouti... où il n’y a pratiquement pas de bovins), I’O:uganda. le Kenya. La Tan- 
zanie n’a pas déclaré de foyers depuis 1961 mais n’ose se dire libérée (T2). Le reste de l’Afrique de 
l’Est, l’Afrique Australe ne connaissent plus la peste depuis longtemps, @e même que le sud-ouest 
africain. Madagascar et [‘Angola n’ont jamais été infectés. Le cas du Gong+ Léopoldvilleest épineux : 
un foyer bien circonscrit est apparu en 1961 dans la province d’Equoteur:(57), CI été vigoureusement 
combattu et ne paraît pas avoir essaimé : néanmoins, les autorités congo@ses n’osent déclarer leur 
pays libre de l’infection (5) car I’expérlence des années antérieures leur a enseigne combien leur 
frontière Est était vulnérable à la contagion venue du Soudan ou de l’Ouganda (59). 

20 Foyers occasionnels. 

Des zones enrootiques, la peste bovine s’échappe parfois vers des territoires sains. Ainsi que le 
faisait remorquer SCOTT (204), tous les foyers - sauf un-de peste sévissant dans des pays jusque 
là indemnes de maladies sont dus à l’introduciion d’animaux vivants. Le tableau 3 résume la chrono- 
logie de ces foyers occasionnels depuis 1918. 
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ÉTUDE DU VIRUS BDVIPKTIQUE 

Les rkentes techniques d’étude de la virologie : cultures cellulaires. ultracentrifugation, micros- 
copie électronique, anticorps marqués par un fluorochrome ont révolutionné nos connaissances sur 
les virus. Le virus de la peste bovine devait nécessairement en ,bénéficier. On notera néannioins, 
chemin faisant, combien précises pour l’époque avaient été les études de nos devanciers. 

Dans les lignes qui suivront, nous parlerons surtout du virus bovipestique virulent ; lorsque les 
connaissances que nous exposerons auront trait à ses variantes atténuées, cela sera explicitement 
indiqué. 

1. -MORPHOLOGIE 

Les détails de la morphologie du virus ont été étudiés par PLOWRIGHT, CRUICKSHANK et 
V?ATERSON (166). 

Le virus bovipestique est particulaire. La majorité des particules sont sphériques ou ovoïdes, 
avec un diamètre de 120 à 300 rnp ; il existe quelques particules pouvant atteindre 700 rip. Certaines 
souches produisent des formes filamenteuses, de 30-40 rnp de large mais atteignant 1 p de longueur. 
D’outres montrent des formes en onneau comme le virus de Newcastle. 

L’imprégnation au phosphotungstate de potassium permet de saisir la structure interne des 
particules. Elles sont limitées par une membrane bien définie présentant des saillies externes de 
quelques millimicrons. A l’intérieur de cette membrane se trouve un long filament 0 styture héli- 
coïdale, ressemblant un peu à un ressort à boudin comprimé. Le filament est enroulé sut- lui-même 
d’une façon très serrée comme un câble d’amarrage de bateau ; so longueur totale (appréciée sur 
des particules rompues) atteint 2.500-3.000 mp, son diamètre ne dépasse pas 18 ml* : son intérieur 
est creux, accentuant la ressemblance avec un ressort. La @ration hélicoidale de ce filament se tra- 
duit par des dentelures sur les bords dont la périodicité est de 5 à 6 millimicrons : elle correspond 
ou pas de l’hélice. Ces dentelures confèrent 0 cet élément l’allure générale d’un ~5 squelette de 
hareng » (herringbone appearance des auteurs anglais). 
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II. - PROPRIÉTÉS PHYSIQUES 

1. Ultrafiltration. Les essais de CARMICHAEL et HUGHES (226) montrent que le virus bovi- 
pestique est ultratiltrable et passe au travers des membranes de collodion ayant un diamètre moyen 
de 170 rnp : en appliquant le coefficient de 0,64 de BLACK (18) on obtient un diamètre de 107 rnp 
pour les particules, ce qui est en bon accord avec le diamètre inférieur de 120 ml* révélé par la 
microscopie électronique. 

2. Point isoélectrique. II n’y a pas eu d’autres recherches depuis celles effectuées en 1933 par 
TOPACIO (46) qui montraient que le point isoélectrique du virus est à pH = 6,2. 

3. Ultracentrifugation. A partir d’un broyat de ganglions mésentériques de lapins infectés par 
le virus lapinisé, WHITE et COWAN ont montré que la particule infectieuse était ultracentrifugeoble 
sous une occélératlon de 103.000 g maintenue pendant 2 heures (253) : le surnageant n’est pas viru- 
lent mais contient un antigène précipitant avec un hyperimmun sérum. 

4. Adsorption. Depuis les expériences de HORNBY en 1928 (46) on sait que dans le sang le virus 
est adsorbé par les leucocytes, d’où on ne peut I’éluer (47). Cette propriété impose des techniques spé- 
ciales de séparation des globules blancs par centrifugation différentielle (172) que nous examinerons, 
ou chapitre : diagnostic. L’adsorption doit avoir lieu également sur les hématies, car HASHMI et 
HASNAIN (78) ont constaté que leur souche de virus de Newcastle hémagglutlnait les globules 
rouges de buffles sains mais non ceux de buffles pestiques ; le phénomène devrait être purement 
physique et non pas biochimique puisqu’aucune neuraminidase virale n’a été détectée (249, 151). 

5. Résistance aux agents physiques d’inactivation. 

o) Lumière. On sait depuis que THEILER l’a indiqué en 1897(46) que le virus sous forme d’une 
couche de sang mince est détruit après 2 heures d’insolation. Plus récemment, on a montré (122) 
que des suspensions virulentes étaient inactivées par une exposition de 2 à 3 minutes à une source 
de rayons ultra-violets placée 0 10 cm, la courbe d’inactivation est une @action du premier ordre 
(décroissance exponentielle). 

6) Ultra-sons. Ils inactivent le virus lorsque leur action est poussée : Iavie moyenne(*),du virus 
est de 7 mn, 30 sec quand il est sourms 0 une puissance de 500 watts sous 41,23 kilocycles par 
seconde (160). 

c) Chaleur. Les anciennes observations (46) ont été étendues parSCOTT(207). PLOWRIGHT et 
FERRIS (170). DE BOER et BARBER (52), JOHNSON (99). II en ressort que l’inactivation du virus 
bovipestique par la chaleur est comparable à une réaction du premier ordre à allure exponentielle ; 
plus élevée est la richesse initiale en virus. plus longue est la pérlode d’inactivatlon, mais la vitesse 
d’inactivation est indépendante de la concentration initiale en virus. L’énergie d’acti,vation de la 
réaction (inactivation thermique du virus) est de 24 kilocalories par mole et I’e&opie d’activation 
de + 82 calories par degré et par mole. Sur un plan plus pratique, ces recherches ont montré que : 

l L’origine du virus n’a aucune influence sur la rapidité de son inactivation thermique. Ainsi 
tombe la croyance tenace que les virus atténués, en particulier le virus lapinisé. soient plus thermo- 
labiles que le virus pleinement virulent. 

l L’état physique du virus joue un rôle considérable. Le virus 0 l’état lyophile est incompara- 
blement plus thermo-résistant que le virus en phase liquide’comme l’avait déjà m’ontréJACOTOT en 
1932 (95) : on conçoit l’intérêt pratique de cette observation qui a conditionné le succès qu’ont eu 
les vaccins lyophilisés. Le tableau 4 donne quelques chiffres suftÎsamment démonstratifs. 

(*) Rappelons que l’on entend par ne moyenne le temps ou bout duquel il reste la moiti4 de la quanti+& initiale d’une 
substance qui se décompose (corps radioactif) ou la moitié de particules actives dans une suspension virulente en voie 
d’inactivation. La no+~on de vie moyenne, interprétation moth6matique d’une décamporition ‘ou d’une inactivation, 
ne signifie nullement qu’ou hou+ de sa durée Ira substance soit inacfivée. 
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RAFYI, KAWEH et RAMIAR (185) ont montré qu’après 32 mois le virus lyophilisé, conservé à 

4O C, était toujours virulent. 

. Le milieu dans lequel est contenu le virus joue un rôle extrêmement important. Les anciens 
auteurs avaient déjà remarqué qu’à l’étai congelé le virus se conservait mieux dans la rate et les 
ganglions que dans le sang, à I’werse de ce qui se passe à l’état frais. En effet, dans le sang maintenu 
à des températures entre 0 et 370 ou encore en surfusion, les leucocytes ayant adsorbé le virus lui 
apportent une protection supplémentaire. Les résultats chiffrés de SCOTT (213) exposés dans le 
tableau 5 montrent le bien-fondé de cette dernière observation. 

Milieu 

II semble que le sérum et la concentration en piotéines du milieu jouent un rôle bénéfique. 
C’est ainsi que la vie moyenne du virus à 37oC est de 165 minutes (170) dans un milieu de culture 
tamponné contenant 5 p. 100 de sérum de bœuf alors qu’elle n’est que de 24 minutes dans l’eau 
à 290 C (20). Lorsque la concentration en sérum du milieu de culture est descendue à 0.5 p. 100 (160), 
l’inactivation est plus rapide. 

Cette action plus ou moins protectrice du milieu se fait encore sentir lors de la congélation du 
virus. La richesse en matières protéiques du milieu semble exercer une influence tempérante sur 
« l’inactivation par congélation ». Cette constatation a été exploitée sur le plan pratique pour la pré- 
paration des vaccins antipestiques lyophilisés où l’opération préliminaire est la congélation des sus- 
pensions virulentes dans un «tampon de lyophilisation ». Chaque producteur a sa recette : les uns 

tiennent au sang défibriné (40, 201, 134), d’autres préconisent le milieu Mist-dessicons (99, 183) au 
la peptone à S,5 p. 100 additionnée ou non de lactobionate de calcium à 1 p. 100 (74). Lorsque l’on 
ne veut que congeler le virus sans le lyophiliser. l’addition de 2 p. 100 de diméthylsulfoxide au 
milieu (151, 74) semble apporter une bonne protection vis-à-vis des pertes de titre au moment de la 
congélation. 

II n’en reste pas moins que les opérations de lyophilisation sont «coûteuses » en virus. Les 
premiers essais de lyophilisation du virus déclaraient des pertes de plus de 90 p. 100, voire 98 p. 100 
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(134, 4, 147, 100). Les pertes peuvent. semble-t-11, être ramenées à 10 p. 100 par l’emploi de tampons 
judicieusement choisis (74). du soin et de /a rapidité apportés aux opérations (verrerie et appa- 
reillages glacés ; congélation rapide) et en n’exposant pas le virus congelé mois non encore à sec à 
des températures élevées (chauffage modéré durant la phase de cryo-sublimation). II est alors COU- 
rani d’obtenir des virus de cultures qui dépassent le titre de 106 DCP,, par mi de vaccin reconstitué. 

La dewccation à l’air libre des suspensions virulentes, loin d’assurer la conservation du virus, 
détruit rapidement la virulence ainsi qu’on le soit depuis longtemps (46). 

Une découverte toute récente peut s’avérer dans l’avenir être d’un grand intérêt pratique. 
On a montré que le virus de la rougeole mis en suspension dans une solution de sulfate de magné- 
sium 1 M devenait thermostable et pouvait séjourner 1 heure à 500 C pratlquement sans perte de 
titre (186). L’application au virus pestique de cette découverte a’été réalisée (151). La figure 1 réca- 
pitule certaines données et montre l’action thermoprotectrice de la solution molalre de sulfate de 
magnésium sur le virus pestique. On conçoit combien précieuse peut être cette propriété pour I’uti- 
lisation sur le terrain dans des conditions climatiques défavorables des virus-vaccins lyophilisés remis 
en suspension dans cette solution. 

III. - PROPRIÉTÉS CHIMIQUES 

1. Composition chimique. Aucune recherche directe des constituants chimiques du virus bovi- 
pestique n’a été tentée, mais il existe un faisceau de preuves indirectes qui permettent d’ébaucher, 
la configuration chimique des virions bovlpestiques. 

La mlcroscopie électronique nous a renseigné sur l’architecture du vit-ion : une enveloppe 
externe ou peplos. un tortillon central que, par analogie avec les autres virus, on peut appeler la 
nucléocapslde. La figure 2 tend à schéma+iser cette conception. 

La nature du péplos viral nous est indirectement connue. L’inactivation du virus par action de 
l’éther à 20 p, 100 pendant 18 à 14 heures à 40 C ou du chloroforme à 5 p, 100 pendant 10 minutes à 
220 C indique la présence d’un lipide dans la membrane. 

Fig. 2. - Sch&no d’organisation el de constitulion ontigénique du virus bovipertique, inspiré de WATERSON (A. P.) (249). 

Fig. 1. -Les lignes obliques reprksenknt les courber d’inactivation thermiques du virus en 
diffkenb milieux : ces milieux sont indiqués au long des lignes verticales ob se ierminent les lignes 
obliques. 

Les droites verticales sont des repères destinés 6 mieux concr&+isersur la figure les emplacements 
des vies moyennes du virus dans les milieux etoux tempkrotures indiquées. La rupériorité de lasolution 
molaire de sulfate de magnésium es+ manifesle. 
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Par ailleurs, les résultats des ultracentrifugations de WHITE et COWAN (253) laissent à penser 
que l’antigène soluble précipitant et tkateur du complément, vraisemblablement dérivé de la mem- 
brane virale, est de nature protéique. De même les caractéristiques d’adsorption sur colonnede DEAE- 
cellulose, la dénaturation en 30 minutes à 560 C, la précipitation par le sulfate d’ammonium renfor- 
cent cette opinion. 

De plus, la virologie comparée, et singulièrement celle du virus morbilleux (249), nous apprend 
que la membrane virale fournit pro parte une partie de l’activité fixatrice du complément d,u vii-ion. 
le reste étant fourni par la nucléocapside. De nombreuses expériences, d’ailleurs anciennes (46). 
indiquent qu’en ce qui concerne le virus pestique, cet antigène viral fixateur du complément résiste 
à l’ébullition ainsi qu’aux traitements éthérés, alcooliques et acétoniques. Comme. de par sa nature 
protéique que nous commenterons plus bas, il est exclu que la nucléocapside résiste à ces traitements, 
on est tenté d’en inférer qu’une partie de la membrane virale est de nature chimique thermorésis- 
tante. C’est rejoindre la conclusion de WATERSON, ROTT et RUCKLE-ENDERS (251) qui démon- 
trent la présence d’un glucide à la surface du virus morbilleux. 

La conclusion à tirer est, semble-t-il, que le peplos du virus pestique est de nature glucido- 
lipidique ou peut-être glucide-lipide-protidique. 

La nature de l’acide nucléique de la nucléocapside nous est indirectement connue par les techni- 
ques d’inhibition de la synthèse virale par I’iododéoxyuridine (181. 160) : cette synthèse n’est pas 
inhibée pour le virus pestique, ce qui indique que son acide nucléique n’est pas un acide désoxyri- 
bonucléique et laisse à penser qu’il est de nature ribonucléique. 

2. Inactivation par les agents chimiques. 

a) Oxygkne. En dehors de tous autres facteurs physico-chimiques, le virus est inactive par I’oxy- 
gène ce qu’avait déjà prouvé LE ROUX en 1940 (46). C’est ainsi que l’on a pu montrer (221) qu’à 
- 200 C le virus lyophilisé se conservait dans d’excellentes conditions s’il était en ampoules scellées 
sous vide, mais qu’il était totalement inactivé en moins de 120 jours au contact de l’air. La consé- 
quence pratique est triple : la nécessité de conserver les vaccins lyophilisés dans un conditionnement 
assurant le vide ; I’lnterdiction d’utilisotlon de l’azote comme gaz de remplissage des emballages car 
l’azote commercial est souvent contaminé par de l’oxygène : le devoir qu’ont les utilisateurs de 
vérifier la réalité du vide dons les emballages. 

b) pH. La nocivité pour la survie du virus de l’abaissement du pH avait déjà Été notée par 
DAUBNEY et par EDWARDS (46). 

Les preuves de la meilleure survie du virus aux pH entourant la neutralité ont été apportées par 
différents auteurs. En règle générale, l’inactivation par la variation de la concentration en 10”s Hf 
est une réaction du premier ordre (décroissance exponentielle). 

MAURER (125) o montré que le virus conservé à +20 C était détectpble pendant 44 jours dans 
des tampons phosphates à pH : 7et pH : 6, molaritéM/lO, mois pendant 10 jours seulement à pH : 8. 
Notons au passage que les chiffres qu’il fournit pour la survie du virus en eau distillée, pH : 7, à 
la température de + 20 C peuvent paraître élevés ; la vie moyenne du virus recalculée d’après ces 
données serait de 2,5 jours alors que les plus récentes expériences (99 et figure 1) ne lui assignent 
qu’une we moyenne de 3 heures 50 à cette température. L’imprécisio’n des méthodes employées 
(ces études datent de1943.44) doit être en cause. C’est pourqua il,paraît plus valable de faire contiance 
aux résultats de LIESS et PLOWRIGHT (114) et de DE BOER et BARBER (52) utilisant des techniques 
plus précises. 

Entre les pH de 7,2 à 8 en tampon de Michaelis et à + 40 C, la vie moyenne du virus est de 
3,7 jours. Incidemment ce résultat montre combien le maintien de 17 neutralité a un effet conserva- 
teur sur le virus puisqu’en eau glacée non tamponnée, kvie moyenne l’est que de 3 h 50 (99 et 
figure 1). Aux pH de 4 et de 10. la vie moyenne est de l’ordre de 2 heures. Elle n’est plus que de 
24 secondes à pH : 3 (114). 

A la température ordinaire (26oC), la vie moyenne est de 55 minutes à pH : 3,5 ; 1 h 25 à pH : 
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4 ; 1 h 15 à pH : 10 ; 4 minutes à pH : 11 ; l’inactivation est pratiquement instantanée aux pH : 3 et 
12 (52). La moindre inactivation dont rendent compte ces derniers chiffres par rapport aux chiffres 
cités pour le virus maintenu à 4” semble devoir être due à des conditions expérimentales différentes. 
N’est-il pas curieux de noter au passage qu’en 1899 NICOLLE ei ADIL BEY (46) avaient retrouvé 
le virus (broyat de ganglion infecté) yirulent après 72 heures de séjour dans une solution de carbo- 
nate de sodium à 0.5 p. 100 (pH = 11.5). Enfin. il n’est pas sans intérêt de signaler que les résultats 
énoncés ne sont valables que pour une souche de virus (souche adaptée à la culture cellulaire) : des 
souches virulentes. éprouvées par LIESS et PLOWRIGHT (114) dans les mêmes conditions se révèlent 
être incomparablement plus sensibles aux variations du pH. 

c) Concentration saline du milieu. Après ANGELOFF, CURASSON et DIDIER(46) avaient montré 
que le virus bovipestique n’était pas conservé dans les scwnures comportant des teneurs en sel de 
10 à 25 p. 100. II reste à entreprendre des recherches sur ce point, mais les récents travaux réalisés 
sur le virus de la rougeole (74) laissent peu de doutes quant à une inactlvation rapide du virus bovi- 
pestique par les sautnures. 

Rappelons que MAURER (125) a établi que le VITUS survivait mieux en tampons phosphates à 
0,l ,M (22,jours à + 20 C) qu’avec une molarité de 1 M(l0 jours), deO,Ol M (18 jours) ou’de 0,001 M. 

On mesurera toute l’importance des points que nous venons d’évoquer (pH et concentration 
saline) et il n’est pas sans intérêt pratique de s’en souvenir pour la remise en suspension des vacans 
lyophilisés. On se,gardera de la tentation de la facilité sur le terrain, où trop souvent sont employées 
des eaux trés alcalines (pH : 9 n’est pas rare) ou à fortes concentrations salines (eaux natronées alca- 
lines). 

N’oublions pas dans cette optique l’action thermoprotectrice, encore inexpliquée, apportée par 
le sulfate de magnésium en solution molaire. 

d)‘Antiseptiques. Il serait hors de notre propos de vouloirdresser la liste des produitschimiques 
qui inactivent le virus pestique. Notons que la plupart d’entre eux ont été essayés dans le but prag- 
matique et’loùoble d’améliorer la qualité des vaccins inoctivés’alors en faveur. Le premier d’entre 
eux a été la glycérine (YERSIN, 1904) q ue KAKIZAKI devait emplbyer pour réaliser le premier vaccin 
inoctivé en 1918. L’acide phénique, le chinosol et surtout le formol (CURASSON et DELPY, 1926) 
ont été’très’largement utilisés. Mais reste encore à faire une étude de cinétique de I’inactlvation. 
comparable à celle qui a pv être faite pour d’autres virus. Rien d’étonnant à ce que le chloroforme, 
le toluol. I’&hek soient actifs, non plus que les sels biliaires et la sapaine qui détruisent la membrane 
virale. 

II est à peine besoin d’ajouter, après ce qu’il vient d’être dit au chapitre précédent, que la lesrlve 
de soude est rapidement Iéthale. Elle sert 0 la désinfection comme pour celle d’outres virus. 

L’un des derniers nés parmi les agents inactivateurs des virus, la béta-propiolactone (BPL) a été 
essayée par STONE et DELAY (231) : 11s ont montré que le traitement d’une suspension virulente par 
0,4 p. 100 de BPL pendant 30 minutes à 250 C abolissait totalement la virulence tant d’une souche 
sauvage Que ‘du vi,rus lapinisé. II n’est d’ailleurs point besoin de faire agir autant du produit : I’ac- 
tion plus ménagée de 0,l p. 100 de BPL pendant 18 h à 40 C inactive le VITUS tout en laissant Intactes ses 
propriétés immunigènes (151). 

,L’hydroxyiamine 1 M n’inactive pas totalement le virus pestlque qui se trouve avoir ainsi le même 
comportement que le virus de Newcastle et celui des oreillons (160). 

e) Antibiotiques. Ils n’ont, bien sûr, aucune action zur le virus. L’activité de I’actinomycine D n’a 
pos étk recherchée. 

., 1 
IV. - PROPRIÉTÉS BIOLOGIQUES 

Les propriétés biologiques originales du virus bovipestique nous rekndront longtemps. Chemin 
faisant, nous ne ferons qu’effleurer les données bien établies pour ne présenter que c&es qui sont 
réellement nouvelles. fruits de I’expérimentati?n et de la réflexion. 
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*.-CULTURE DU VIRUS 

La culiure du virus pestlque u d’abord été tentée en reproduisant la maladie dans les espèces 
les plus naturellement réceptives, le boeuf et le zébu (GAMALEIA, 1886), puis en utilisant les espèces 
les plus proches et les animaux de laboratoire. Ces derniers ne furent, à vrai dire, pas utilisés pour 
la culture du virus virulent mais en vue d’une adaptation à ces espèces suivie d’une atténuation du 
virus pour l’espèce bovine. Le développement de la virologie et des cultures cellulaires dans les dix 
dernières années devait faire progresser rapidement les données acquises. 

1. Espèces naturellement réceptives. 

Boeuf et zébu. Les méthodes de travail ont fortement évolué avec le temps. 

- Choix des animaux. En région vierge, n’importe quel bovin peut fafalre l’affaire : l’âge, la 
race et le sexe ne jouent de rôle. En région d’enzootie, de nombreux facteurs, que nous examinerons 
au chapitre : étiologie, viennent interférer dans la réceptivité naturelle. Pour avoir quelques chances 
de réussite de nos jours. on doit s’adresser à des jeunes ayant perdu leur immunité colostrale (10 mois 
au moins) et non encore vaccinés au cours d’une des campagnes de vaccination, généralement annuel- 
les. La sensibihté des bovins doit être attestée par une méthode sérologique,(<<screening-test» des 
auteurs anglais) qui sera une séro-neutralisation soit sur lapins (26) soit en: cultures cellulaires (170). 

Les bovins sont entretenus dans des étables d’isolement. si; possible étanches aux virus. 
Les températures rectales sont prises tous les jours en même,temps qu’est fait un’examen clinique. 

- Inoculation. On inocule généralement un échantillon d’une « banque » de virus que l’on 
connaît expérimentalement. Ce peut être du sang conservé à + 2~ C. un broyat de rate ou de go”- 
glions infectés, plus généralement maintenant ces mêmes produits lyophilisés. Toutes les voies d’in- 
troduction parentérales sont possibles, de même que la voie respiratoire par aérosol (177) ; la plus 
utilisée est la voie sous-cutanée. 

- Récolte du virus (96). Nous ne dirons rien ici de la clinique, des lésions et de la pathogénie 
de la maladie engendrée cher le bœuf. toutes questions qui seront examinées en détail dans d’autres 
chapitres. Le 5 ou 6e jour ordinairement, à I’acmé de la réaction thermique. on sacrifie l’animal 
après avoir effectué des examens de sang pour la recherche des hémoparasites. On prélève la rate, 
les ganglions lymphatiques et hématiques ainsi que les amygdales en les débarrassant au maximum 
du tissu conjonctive-adipeux qui les entoure. Après découpage et filtration sur gare, on broie finement, 
on congèle ou on lyophilise. 

- Titre. On peut titrer ce virus par inoculation de dilutions déci@es à des veaux sensibles. 
Le titre atteint, dans les tissus cités, le chiffre de 108 doses infectantes 50, par gramme de tissu frais, 
avant lyophilisatlon. 

La muqueuse de la caillette et la moelle osseuse dont la richesse en virus a été vantée (94, 203) 
s’avère contenir 10 fois moins de virus que les organes lympathiques,(163) lorsque l’on emploie des 
techniques précises de titrages ; peut-être l’origine animale et le pouvoir pathogène de la souche 
interviennent-ils pour influencer les chiffres ainsi que nous le verrons,plus,bas. 

Chèvre. Cette espèce tient une place de choix car elle a fourni levirus-vaccin, le plus largement 
utilisé jusqu’à une date très récente, qui a permis de juguler les épizooties de peste dans les régions 
infectées. KOCH en 1897 en Afrique du Sud, SCHEIN en 1917 en Indochine (197) ont utilisé les tous 
premiers cette espèce pour propager le VITUS : ce dernier auteur réalisa AZ72 passages et obtint le pre- 
mier virus atténué artificiellement (198). Indépendamment et à la même époque, EDWARDS en Inde 
utilisait également la chèvre pour obtenir un virus werge d’autres agents pathogènes d’origine 
bovine (213). Le procédé a été repris ou Kenya en 1936 par DAUBNEY et HUDSON (48) qui effec- 
tuèrent 400 passages en série sur chèvres : le wrus obtenu (le KAG des auteurs anglais, VCP des 
auteurs français) a été très largement utilisé en Afrique comme’nous le verrons dans un chaplitre ulté- 
rieur. 

En toute objectivité, la culture du virus bovipestique sur chèvre ne peut êtk retofimandée à 
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moins que l’on ne s’adresse au virus adapté à l’espèce. En région d’enzootle, le problème de la récep- 
tiblté est encore compliqué par l’immunité acquise, par vo19 colosirak ou par des infections sub- 
cliniques qui diminuent singulièrement la proportion de chèvres réagissantes à I’Inoculation (130). 
Nous ne commenterons très brièvement ici que ce qui o trait au virus virulent d’origine bovine. 

On peut’inoculer le virus d’origine bovine à la chèvre par toutes les voies parentérales et même 
par badigeonnage nasal. La réaction clinique deschèvres au virus bovin a été décrite par BEATON (13) 
et plus récemment par THORNE (238). On ne peut que noter de la fièvre (390 C-410 C). un peu de 
diarrhée, quelques, érosions buccales : l’habitus semble normal. La mortalité n’lnterviendroit que du 
fait de complications ou de pleuro-pneumonies intercurrentes, si fréquentes chez les chèvres des pays 
tropicaux,mo/ntenues en stabulation. 

Porc., Cette espèce, bien que naturellement sensible, n’a guère été utilisée pour la culture du 
virus virulent, mois a par contre servi pour la production du virus lopinisé (83). 

Ainsi que nous,I’avons souligné plus haut les porcs orientaux (issus de Suis cristalus ?) sont plus 
réceptifs ou’tout au moins extériorisent une symptomatologie plus riche que les races occidentales ou 
africaines issues de Sus scrofa. En région d’enzootie, II serait bon de s’assurer de la réceptivité des 
animaux par une épreuve de séro-neutralisation mettant en ceuvre leur sérum. 

Toute voie d’,infection. parentérale et également orale, peut cokenir. 
,,Les races occidentales présenteront une hyperthermie légère (39,50 C les 4. 5 et 6e jour (218, 

98).’ II est indiqué de les abattre ce jour-là, encore qu’en quelques occasions le virus ait pu être 
retrouvé jusqu’au 36e jour après l’infection (54) ; on yecueille les organes lymphatiques. Le titre du 
virus (98) varie’de 1,03 à 10’ doses infectantes-bœuf (par gramme). 

2!, Animaux + laboratoire. 

L’irrégularité de la réponse des animaux de laboratoire ou des petites espèces qui ne sont pas 
naturellement sensibles les a longtemps fait re]eter. 

Lapin. L’historique de I’utillsatlon de cette espèce vaut ‘d’être lue dans les monographies de 
,BROTHERSTON (26) et SCOTT (213). 

Le lapin est, pour le virus sauvage, un mauvais hôte. Le succèssemble être dû plus à la souche 
,de virus utilisée qu’à la raie de lapins employée. 

‘L’inoculation directe de matériel virulent d’origine bovine n’$tiaîne qu’une multiplication irré- 
gulière tion ca’ractéristlque du virus. Les affirmations dk FURUYA et FUKUSHO (63) qui ont toujours 
connu le succès semblent devoir être prises avec circonspectlon lorsque l’on utilise des souches 
sauvages : ‘les ‘tentatives de HORNBY. de JACOTOT, ‘de MORCOS, de PHILIPPE (46). de DAUB- 
NEY (213), de iBAKER (7). de CARTER et MITCHELL (37), de IYER et SRINIVASAN (92) sont là pour 
nous faalre rejet& dette espèce hormis lorsqu’il s’agit de mani’puler le virus lapinisé. 

Les’motialités techniques de la culture du virus chez cet hôte kront étudiées au chapitre « vacci- 
nation ». ‘,c 

Autres es&es: Les essais d’infection et de passage du viruschez lecobayeontconnu denombreux 
échecs (149, 128, 222). Bien que certains olent réussi 0 maintenir le virus pendant quelques ,passoges 
(191. 9). l’espèce ne peut être tenue comme réceptive, même après traitement à la cortisone (236). 

Le rat de GaTbie (Crycetomls gombionuz) et le daman (Procowo) ont été utilisés par CURASSON 
(46), le spermophile (C~?ellus mongoiicus romosus) parINOUE, le rot(Rottus rottusolb~nus) parMORCOS 
(128). DAUBNEY (46) et CARMICHAEL (46). le porc-épic (Hystrix cristoto) par WILDE (213), le héris- 
50” (Erinoceus oibi~v$is) par CARMICHAEL (46). tous scms grand succès. 

SCOTT et WITCOMB (213, 222) ont eu plus de chance avec le hamster (Cricetus cricetus) qu’ont 
également employé NAKAMURA et Coll. (140). L’espèce paraît être relativement réceptrice car les 
auteurs précités ne font pas état d’essais infructueux. Dans les mains des auteurs anglois,I’inoculation 
d’une sokhe’souvage par voie Intrapéritonéale. comme d’une souche déjà atténuée par les auteurs 
japonais, conduit à l’infection asymptomatique ,des hamsters. Les inoculations intramusculaires, 
souxutanées. intracérébrales et rectales sont opérantes mais non la contamination par voie intra- 
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nasale, conjonctivale ou orale. La présence du virus est att&& par la virulence des tissus du hamster 
pour le boeuf. Les passages en série chez le hamster (140 au total) l’abaissent et permettent d’obtenir 
une souche assez peu virulente. 

SCOTT et WITCOMB (213, 222) ont connu le même succèi en utilisant la souris après les essais 
infructueux de CURASSON, de DAUBNEY et de CARMICHAEL (46). Ils réussirent 0 cultiver chez 
cette espèce leur virus adapté au hamster ainsi qu’une sodche virulente. L’infection réussit par 
voie sous-cutanée, intra-péritonéale, et intracérébrale mais non intramusculaire. La plupart des 
souris inoculées (91 p. 100) meurent mais il semblerait à l’analyse qu’il y  ait aggravation d’une infec- 
tion murène latente. Après une éclipse de 3 jours, le virus pestique peut être recouvré à partir des raies 
de souris jusqu’au 14e jour : non seulement les rates, mais aussi le foie, le poumon, les reins et l’in- 
testin sont virulents ; le cerveau et le muscle cardiaque ne le,sont pas. Les bovins inoculés avec les 
virus de passages sur souris font la peste dans les proportions respectives de 20 et 78 p, 100 selon 
qu’il s’agit de la souche primitivement adaptée au hamster ou de 1~ souche virulente. 

Tout récemment (as), IMAGAWA a très aisément adapté au souriceau de 24 heures (lignée CFW) 
le virus lapinisé adapté aux cellules de rein d’embryon de veau. Au 13e passage par voie Intracéré- 
braie. ICI mortalité est de 100 p. 100 après une incubation de 4 à 5 jours. Dans les coupes histologiques 
de cerveau on peut VOIT 0 côtéde lésions d’encéphalite banales (nécrose, prolifératiotl gliole. manchons 
périvasculaires) des cellules polynucléées semblables à celles que l’on retrouve en cultures cellulaires, 

Les expériences réalisées cher le chien et le furet sont à plus d’un titre intéressantes. MORCOS 
dès 1931 (128) avait indiqué que le virus de la, peste bovine paraissait pouvoir être transmis de chien 
à chien par voie parentérale. Plus récemment, POLDING. SIMPSON &SCOTT (175) ont montré 
que l’on pouvait retrouver le virus dans le sang d’un chien inoculé 4 jours auparavant avec une 
souche de virus pestique. Ce n’est malheureusement pas là une preuve de la’multiplitation du virus, 
il peut y  avoir simple survie. 

II en est de même des expériences d’inoculation au furet réalisées à Dakw(72, 131). :Les furets 
inoculés avec le virus pestique résistent à l’inoculation ultérieure de virus de Carré, mais ni la multi- 
plication de virus ni la présence d’une simple virémie n’ont pu être atte&s. On ne peut donc dire 
qu’il s’agisse d’une espèce utilisable pour la cultuye du virus pestique ayant que. comme le souligne 
SCOTT (213). la demonstraiion de ces deux faits n’ait été app~r+e. Pu+ant la constatation de la 
résistance au virus de Carré apparaissant dès le 5e ,our chez le furet inoculé avec le virus pestique, 

ainsi d’ailleurs que chez le chien, pourrait être une preuve indirecte de @te multiplication par l’éta- 
blissement d’un phénomène d’interférence (73). 

Etant donné l’orientation actuelle des recherches sur la peste bovine, il est vraisemblable que les 
recherches sur les animauxde laboratoire auront de moins en moins d’abeptes. Elles ,posent pourtant 
des probl&mes fondamentaux de virologie générale qui mériteraient d’être reconsid+és. Quels sont 
les facteurs qui gouvernent la réceptivité de certaines espèces ? Pourquoi certains auieurs qnt-ils 
réussi alors que d’outres oni échoué (en particulier dans le cas de la souris) 1 Pourquoi certaines 
souches paraissent-elles plus malléables que d’autres ? Ce sont là autant de questions passionnantes. 

3. chf. 

Les premiers essoisde KUNERT(108), suivis des expériences itifructu&es de CARtiICHAEL(46). 

laissaient peu d’espoir quant à I’ovoculture du virus pestique. Oh conçoit donc quel immense intérêt 
provoqua la publication en 1946 de l’équipe americano-canadienne sur la culture réussiè du virus 
pestique dans l’embryon de poulet et sur la possibilité.de produire’ainsi un vaccin vivant très atténué 
(225. 97). Dans le même temps, NAKAMURA et son équipe. en Corée, ad,aptalent à l’œuf la sbuche 
lapinisée qu’ils trouvaient trop pathogène pour le bétail ]opon&s (142). 

L’ovoculture du virus pestique est gouvernée 0 ion départ par des f&teurs qui &IS échappent. 
Toutes les souches de virus ne cultivent pas dans I’ceuf, témoins les échecs de WALTER (244). CARMI- 
CHAEL (46), MENON (126) et de CHENG, CHOW et FISCHMAN (39). Il est par ailleut? remaiquable 
qu’une même souche ne s’adapte pas à tous les coups : il a fallu i0 tentatives à HUD!SON pour réussir 
deux fois la culture de la souche Kobete 0 qui avait servi à SHOPE. C’est ehcbre I’exeniple de la souche 
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coréenne Fusan dont l’adaptation par FUKUSHO fut tentée 10 fois avant qu’il ne réussisse la Ile (213). 
En d’autres circonstances. l’adaptation semble facile (39,,49. 36), tout spécialement avec la souche 
Kobete 0. 

Ainsi que nous l’avons signalé, le virus lapinisé fut adapté 0 l’œuf par NAKAMURA et MIYA- 
MOTO (142). FURUTANI et ses collaborateurs (63) réussirent de nouveau I’ovoculture de ce virus 
grâce à des passages alternés caf-lapin. Par contre, les essais d’ovoculture du virus capripestique 
ont échoué (151, 58). 

II est possible qu’en dehors de la souche. des facteurs inhérents à l’œuf lui-même interviennent. 
MacLEOD et KISHI (121) et NAKAMURA (137) ont indiqué que les œufs devaient avoir moins de 
12 jours, que la race des poules donnant les ceufs pouvait intervenir de même que d’autres facteurs 
inconnus. 

On hésite à recommander, pour tenter un Isolement. une voie plutôt qu’une autre. SHOPE, 
FUKUSHO, HUDSON, DAUBNEY, CARTER ont réussi les ovocultures en inoculant sui- la membrane 
chorio-allantoïdienne alors qu’il a fallu que WALKER inocule dans le vitellus pour réussir tandis 
que les auteurs japonais (NAKAMU,RA, FURUTANI) préféraient inoculer dans l’une des veines de la 
membrane ch,orio-ollantoïdienne. Avec les virus adapt,és que So?t les souches BA et LA (*), on inocule 
dans le vitellus. 

On utilise de préférence de jeunes embryons (pré-incubation de 5 jours). Le virus est récolté 
de 5 h 7 jours plus tard. Dans le cas des souches sauvages, on récolte les membranes (225) ; pour 
les souches adaptées telles les souches BAet LA : l’embryon (156) ou seulement la rate (141). 

Le titre du virus atteint 10-8Dl,o par gramme. 
Une mortalité significative et spécifique (257) existe parmi les embryons inoculés a? les souches 

BA (89 p. 100) ou LA (51 p, 100) ; elle Q été mise à profit pour effectuer des séro-neutralIsaiions. 
Dans l’ensemble, la propagation du virus pestique dans l’œuf incubé est d&cevante. Certes, 

la technique a été utile, tout spécialement avec des souches qui ont pu être bien adaptées mais les 
applicat+ p,rotiques ont été assez réduites. II estvraisemblabl,e +e bien des inconnues neseront pas 
késolues tant,gra+ est le pas qu’ont pris les cultures cellulaires aux dépens de I’ovoculture. 

4. Cultures cellulaires. 

D’après CURASSON (46). ce serait HECKE qui, en 19!1, aurait le premier tenté de cultiver le 
virus pestique dans des cellules maintenues en survie en goutte pendante. Les essais de HUDSON en 
1938, de MILIGAN (1938). de CARMICHAEL (1939) ne furent pas plus fructueux. 

En 1954, TAKEMATSU et MORIMOTO (232) réussirent à cultiver le virus lapinisé en cultures de 
ganglion lymphatique. de rate et de moelle osseuse de lapin. 

PIERCY et FERRIS (155) n’obtinrent qu’un essai réussi au cours de nombreus,Ts expériences. 
II appartenait à PLOWRIGHT et FERRIS au cours de l’année 1956 (167,168) de décrire les premiers 
les lésions cellulaires que produit le virus en cultures cellulaires de rein d’embryon de veau. Puis en 
1958, NAKAMURA, MOTOHASHI et KISHI (143) relataient la propagation du virus avianisé LA 
en cultures de fibroblastes de poulet de type Moitland : ce n’est pas dans cette ligne de recherche que 
les progrès devaient se faire le plus sentir mais dans la voie tracée par PLOWRIGHT et FERRIS. 
Les cultures cellulaires donnaient enfin le moyen d’introspection de la pathogénie et de l’immunologie 
de la peste bovine qui avait manqué : le virus livrait en quelques années une partie de ses secrets, 
son atténuation allait permettre la produchon d’excellents vaccins. Nous tenteron’s de donner une 
synthèse des travaux exécutés sans entrer dans Ier détails. 

- Souches de virus. N’importe quelle souche de virus sauvage semble pouvoir être cultivée. 
Après la souche Kabete 0 par PLOWRIGHT et FERRIS (169). de BOER (SO) utilise les souches Pok- 
Chong de Thaïlande et Pendik de Turquie. Les souches Farcha (182). Dakar DK (65), trois souches 

(7 Lo souche BA est h souche adaptée à I’aeuf par FUKUSHO et éIudi& par ,ISHI ef TOKUDA. 
La rauche LA est Ia souche lapinisée de NAKAMURA adobtée à l’œuf par passages aliernér lapii-œuf par NAKA- 

MURA et MIYAMOTO (142). 
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sauvages bovines du Tanganyika (172), puis 6 autres à partir de buffle (162), de girafe (164) ou de 
guib (113) sont aisément cultivées. II semble permis d’extrapoler que toutes les souches sauvages sont 
cultivables, ce que parait montrer la pratique du diagnostic. 

II ne paraît pas en être de même des souches atténuées. PLOWRIGHT et FERRIS (169) ainsi 
que d’autres n’ont ~ama15 pu cultiver la souche de virus capripestique : à telle enseigne d’ailleurs 
que cette absence de pouvoir cytopathogène semble pouwr être un « marqueur » de la non-conta- 
mination d’un vacc~n capripestlque par un virus sauvage. Dans cette optique, il est intéressant de noter 
que GILBERT et MONNIER n’éprouvent aucune difficulté à cultiver le virus de la peste des petits 
ruminant5 (66) : ce serait trancher définitivement la iiliation prétendue de l’un à l’autre. Nous avons 
vu que les chercheurs japonais (232, 143) avalent propagé les souches I+risées et lapinisées-ovia- 
nisées ; les auteurs anglais (160, 169) n’y sont pas arrivés, ce qui ne cesse d’être curieux. Récemment 
NAKAMURA(l39) dressait la liste des tissus dans lesquelles les souches L. LAet BAavaientétécultivées. 

Hormis donc le virus capripestique, il semble que tous les virus pestiques, virulents ou atténués, 
puissent être cultivé5 en cultures cellulaires. 

- Cellules. Le virus pestique ne se montre pas in vitro très spécifique dans ses affinités cellulaires. 
En dehors des cellules des espèces naturellement sensibles, il a été cultivé dans de nombreuses autres 
dont la liste est dressée dans le tableau 6. 

II semblerait que les cultures de leucocytes bovins (239, 240) p re résentent les cellules les plus 
sensibles au virus sauvage ; ce sont en tout cas les seules qui avec le rein d’embryon de beau (BO) 
et le rein de chien (139) permettent la culture de la souche lapinisée. 

II est à noter q,ue le virus ne cultive pas dons la lignée cellulaire de singe rhésus MK-2 (160), la 
culture en cellules de singe de première explantation est négative (241). Enfin, il a été rapporté que 
le virus cultivait sur cellules de rat (3). 

La composition du milieu de culture ne paraît pas avoir une très grosse influence. L’omlsslon de la 
glutamine dans le milieu de Eagle ne permet pas I’apparitwn d’un plus grand nombre de lésions (160) ; 
dans les cellules Hela, le remplacement du sérum de bœuf par le sérum de mouton (115) conduit à 
la formation de plus grands polycaryocytes mais le titreen vnités~irulentesdescultures reste inchangé. 

Nous ne dirons rien de spécial des techniques de culture qui n’ont rien que de très classique. 
PLOWRIGHT et FERRIS (168) avaient tout d’abord recommandé de mélanger virus et cellules à 
l’ensemencement ; l’infection sur couche monocellulaire réussit tout aussi bien. 

- Croissance du virus. La croissance du virus est légèrement différente selon qu’il s’agit d’une 
souche sauvage ou d’une souche adaptée comme la souche F$POK (164). La figure 3, inspirée par 
PLOWRIGHT (164). rend compte de ce5 comportements. 

a) Observation ou microscope optfque. 

L’une des originalités du VI~~S bavipestique en cultures cellulaires est la formation de lésions 
cytopathiques. Ces lésions consistent en la formation de plasmodes multinucléés. encore appelés 
syncitiums ou polycaryocytes. Ils sont constitués d’un protoplasme tÎnement granuleux contenant 
plusieurs noyaux (3, 4, souvent une dizaine, parfols plusieurs centaines). Le protoplasme est,parfois 
vacuolisé et contient des inclusions 0 contours irréguliers. « en cartes de géographie » ; ces inclusions 
sont très nettement éosinophiles quand on utilise la coloration à I’hématoxyline-éosine après fixation 
au fixateur de DUBOSCQ-BRAZIL. Ces plasmodes sont très larges, contenant de très nombreux 
noyaux avec les souches naturellement atténuées (169, 53). Avec les souches près de leur isolement 
(160.162,233), les plasmodes sont plus petits, ne contiennent que quelques noyaux qui eux-mêmes pré- 
sentent des incluons intranucléaires éosinophiles ; de plus. ces plasmodes sont volontiers « bulleux » 
ou affectent la forme d’étoiles avec des prolongements très ténus. Les souche< adoptées a labora- 
toire fournissent le même type lésionnel (139, 91). La date d’apparition de ce5 polycaryocytes est 
très variable selon les souches étudiées, allant du 3e jour pour les souches adaptées ou 21e jour après 
l’infection pour certaines souches à l’isolement (50). Au fur et 0 mesure que vieilllt la culture. ils pro- 
gressent en taille puis se lysent. 
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Fig. 4. - Polycoryocyte de la peste bovine. G = 1.200. 

Culture de rein d’embryon de veau -souche RBOK, 39 passage. 6e jour de culture en milieu 
0 I’hydmlysat de lactalbumine à,TO p. 100 de sérum de veau. On notera les nombreux noyaux. les 
inclusions intracytoplasmiques en tartes de q&oqraphie et deux inclurions intranucl&ires. 

,Sous couche de gélose se produisent des « plaques » de lyse du tapis cellulaire (119) qui peuvent 
servir au titrage in vitro du virus tout comme la lyse cellulaire (120). 

b) Obseivotion en microscopie électronique. 

La dynamique de la synthèse et de la Ilbération cellula/re,du virus Q été suivie par BREESE et 
“k BOER (23) d’une part, PROVOST. QUEVAL et BORREDON d’autre part (181). 

Entre la 3e et la 6e heure après l’infection cellulaire, on commence q remorquerdes modifications 
.du r&ticulum endoplasmique des cellules infectées ;, des vésicules ergotoplasmiques contenant un 
matériel patiiculaire opaque aux électrons se forment sur son trajet, augmentent rapidement de 
taille (14~ heure après l’infection), puis se rupturent dans le cytoplasme. Le rapprochement, par le jeu 
des courants endoplasmiques, de vésicules contenant ce matériel prk~rseur du virus paraît devoir 
former les inclusions intracytoplasmiques observées en microscopie optique. Dès la 24e heure, la 
membrane cellulaire subit une sorte de processus de bourgeonnement et se couvre de pédicelles 

extrêmement nombreux formant un véritable chevelu cellulaire. Dons ces bourgeons, on retrouve 
tin filament torsadé dense aux électrons qui est parfaitement assimilable à la nuckocapside du futur 

.virion. La rupture des pédicelles cellulaires libère les virions néoformés, entraînant avec eux des 
-fragments de membrane cellulaire: Les « plaies » cellulaires ainsi formées se colmatent par contact 
et fusion des cytoplasmes, entraînant la formation des polycaryocytes. 

- Récolte du virus. Elle se fera 5 à 6 jours après l’infection, lorsque l’on notera la lyse de la 
alture $ 75 p, 100. On récoltera le liquide de culture mais aussi les cellules encore accrochées w 
‘verre cor la quantité de virus qu’elles contiennent est loin d’être négligeable dans le cas des souches 
virulentes (164 et figure 3). On pourra détruire ces cellules par traitement ménagé aux ultra-sons. 

383 

Retour au menu



La culture du virus pestlque est entrée dans la pratique de tous les laboratoires. Elle permet par 
su simplicité, so souplesse et so précision l’introspection fine de l’immunité antipestique et de nouvelles 
recherches sur le virus. Mais son plus grand avantage sera peut-être d’avoir prodult des virus- 
vaccins extrêmement atténués bien que fortement immunigènes qui tendent à remplacer les autres 
vaccins produits jusqu’alors. 

8. -POUVOIR PATHOGÈNE 

Les facteurs déterminant ou influençant la maladie infectieuse d’un individu peuvent se ramener 
à deux grandes composantes : l’hôte et l’agent Infectieux. Nous n’envisagerons dans ce chapitre que 
des généralités ayant trait ou virus, nous réservant d’étudier le développement de ce dernier dons 
l’organisme du malade au chapitre : Palhogénie, et de commenter les facteurs gouvernani la récep- 
tivité de l’hôte au chapitre : Etlologie. Cette étude du pouvoir pathogène nous fera dégager l’une des 
caractéristiques du virus pestique : sa plasticité, sur laquelle ont si justement insisté MORNET et Coll. 
(132) : elle s’oppose, nous le verrons, à la stabilité de son pouvoir antigène. 

1. Variabilité de l’écologie du virus. 

Certes, il existe des souches pantropes du wrus qui touchent toutes les espèces naturellement 
réceptives. Ainsi en fut-il de la peste qui déferla sur l’Europe de 1860 à 1865 (45) ou de la grande 
panzootie africaine de la fin du siècle dernier. 

Mois il est non moins vrai, et ceci, semble-i-il, tout spécialement de nos jours où les grosSes épi- 
zootles n’ont plus cours, que l’on note une « spécialisation »du virus 0 telle ou telle espèce ou groupe 
naturel. Nous disons spécialisation et non adaptation cor il arrive que le wius fuse hors du groupe où 
il s’entretenait pour contaminer d’autres espèces. De cet état de choses, les exemples sont nombreux : 

. Le meilleur exemple de spécialisation du virus pestique à une espèce naturellement réceptive 
est sans doute celui de la « peste des petits ruminants » d’Afrique Occidentale signalée dès 1942 par 
GARGADENNEC et LALANNE (64) et dont MORNET et ses collaborateurs (133) ont mon/& I’étio- 
logie authentiquement pestlque. La maladie évolue chez /a chèvre et le mouton sans pour autant. 
semble-t-il, toucher les bovins vivantà leur contact. Inoculé àcesderniersanimaux, levirus leurconfère 
une solide immunité antipestique après une maladie quasiment asymptomatique. Véritable adap- 
tation à une espèce dans cet exemple, perte de pouvoir pathogène et de caractère contagieux pour 
les autres, voilà ce qui caractérise le virus PPR. 

. Est-ce un virus voisin qui, dans la province d’llorin, en Nigeria, s’entretient parmi lesc+res 
et les moutons (238) : 15 p. 100 des chèvres et 18 p. 100 des moutons y  possèdent des anticorps’anti- 
pestiques ; la peste est inconwe depuis 5 ans dans la région et a,ucun syndrôme pestiforme n’est jamais 
rerharqué chez les petits ruminants. C’est pourtant non loin de là, à Vom, qu’en 1957 Id contagion 
pestique s’est étendue de zébus à des moutons vivant à leur contact (98), ce qui conduisit SCOTT (205) 
à penser qu’un virus adapté à cette dernière espèce avait infecté des bovins pour réinfecter ensuite 
d’autres représentants de son espèce d’origine. Hypothèse fort plausible car il est inhabituel qu’en 
Afrique Occidentale et Centrale la peste évoluant chez le Boeuf ou le Zétiu iontamine les petits rumi- 
nants ; seul un « mutant » pré-sélectlonné, par et pour ces espèce<, pourrait le faire. 

. Incidemment, constatons qu’ordinairement la peste frappe les zébu,s sans toucher les moutons 
vivant près d’,eux. Le cas est frappant chez les Masai du Kenya, et les Bororos d,‘Aft?que Centrale, 
bien que leurs ovins soient expérimentalement sensibles CI” virus. 

. Un autre exemple, ayant des analogies avec le précédent, nous est encore rapporté pot- 
SCOTT (212) : la peste évolue chez le bétail et les moutons des Lumbwa du Kenya sons,toucher les 
chèvres. 

l inversement, seule cette espèce o été reconnue cliniquement malade en 1958 dans ledistrict 
de Karamoja en Ouganda (112). 
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l Enfin, l’un des exemples les plus troublants est la démonstration d’une peste auto-entretenue 
par les bovidés sauvages de l’Est africain. En ces régions, la peste est continuellement enzootique 
chez le gibier, dont la densité est, il faut le souligner. unique au monde. PLOWRIGHT (161) a démon- 
tré que la répartition par groupes d’âge des anticorps dans une population de gnous vwant en cir- 
cuit fermé signait l’évolution et l’entretien dans ce groupe,d’un virus pestique. II en est de même d’au- 
tres group& (élans, gazelles de Grant ou de Thompson). Que le virus s’échappe de ces groupes pour 
contaminer le bétail est une évidence sur laquelle a insisté REID dès 1948 (189). Ces virus d’animaux 
sauvbges au demeurant sont particulws (nous le verrons plus bas en examinant leur virulence) : si 
quelques-uns sont apathogènes pour le bétail, d’autres sont plus virulents et cette virulence peut aug- 
menter par passages successifs sur béioil sensible (162). Ainsi se trouve bouclé un cycle d’infection qui 
a commencé en 1890 quand les zébus ont contaminé une faune sauvage entièrement réceptive (*). 

~0’ Dernier exemple de cette variabilité du pouvoir pathogène du virus. c’est la facilité plus ou 
moins grande qu’ont certaines souches de pouvoir être adaptées au lapin ou à l’œuf embryonné. 

2. Variabilité de la virulence. 

Distinguons de prime abord entre les souches sauvages et,les souches atténuées au laboratoire 
par passages sur différentes espèces ou en cultures ce//uIa~res. Mais notons que nous avons là plu- 
sieurs exemples de la relative aisance avec laquelle peut diminuer la virulence du virus. 

a) Souches sauvages. 

La variabilité dans la virulence est manifeste même au sein des souches sauvages. De nombreux 
exemples en témoignent là encore. 

l Des ‘souches existent (ou ont existé) tuant près de 100,~. 100 des bovms sensibles : la souche 
panafricaine de 1890 fut l’une d’elles. 

. D’autres ne tuent plus que 48 p, 100 du bétail sensible (116). 

l D’outres enfin sont parfaitement hypovirulentes, ne’d&nani qu’un peu d’hyperthermle et 
une indisposition de quelques jours (118). Nombreuses sont ‘les souches ayant ces caractéristiques 
qui sont isolées maintenant en Afrique Centrale (180). 

Ma~s, comme l’avait déjà souligné JACOTOT (93), ces différences sont surtout sensibles à I’iso- 
lement ; les passages au laborotolre font perdre aux souches leurs différences de virulence propre. 
autre exemple de la variabihté du virus. 

Les souches isolées à partir du gibier (162, 194) sont très particulières dans leur comportement. 
Virulentes pour leurs hôtes d’origine (élan, oryx. buffle), elles ne le sont pratiquement pas pour les 
bovins réceptifs inoculés avec elles : les unes ne provoquent qu’une petite fièvre, quelques érosions 
buccales, pas de diarrhée, aucune mortalité ; d’autres don,nent de « petltes pestes », avec lésions 
buccales cicotrlsant vite, diarrhée hémorragique de peu de durée. Fait remarquable, les passages de 
retour sur bovins pleinement réceptifs ne paraissent pas augmenter la virulence. Doit-on en inférer 
que ces souches sont naturellement atténuées et ne peuvent recouvrer l’intégrité de la virulence du ’ 
virus pestique. Nous pensons que ce serait conclure trop vite : il n’y a eu que quelqu$s passages de 
retour chez le bceuf de tentés et par ailleurs une observation de MAHDESSIAN et VARKAS (123) qui 
mériterait d’être confirmée. nous apprend que les souches hypovirulentes pour le bétail peuvent récu- 
pérer leur virulence originale par passages sur chèvres. On mesure encore une fois quelle terrible l 
- 

(*) Pour 113 compréhension de I’épirootiologie de la peste, il n’est peut-être pas 5ans intérét de foire remorquer 
que cette perte des gnous et des gazelles, due & un virus aux potentialités palhogènes omomdries et évoluant de surcroît 
sur des es@ècer 0 rkeptivlté naturelle moyenne, ne vient par contredire les offirmotianr de RECEVEUR (188) qui ne 
pense par que le buffle puisse @+re en Afrique Centrale un réservoir de virus pour le zébu. Tout ou contraire, cet entre- 
tien sur der erpècer semi-sensibles vient renforcer mn hypothèse de 10 propagofian du virus à bar bruit sur les zébus 
semi-immune (187). Transposés chez ces derniers, on retrouve le schéma épirootlologique esquissé pour les gnous et les 
élCL”S. 
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hypothèque entretient pour l’éradication de la peste bovine l’existence de ces souches d’animaux 
sauvages dans l’est africain. 

b) Souches atténuées oo laboratoire. 

Les souches atténuées du virus pestique tuent en général une large proportion des hôtes auxquels 
elles sont adaptées. Ainsi en est-il du virus capripestique (48, 41, 77), du virus lapinisé (208), des virus 
avianisés (257). Quant au virus de cultures cellulaires, on sait qu’il lyse les cellules. 

En contrepartie, ces souches sont relativement atténuées pour les bovins. Les passages de retour 
ne semblent pas permettre de récupérer un mutant virulent (92, 222, 243,171). Une expérience non 
publiée cite 90 passages de retour du virus copripestique chez des bovins sensibles sans retour h la 
virulence. pour autant que les passages soient effectués directement avec du sang’ou des organes 
frais mais non lyophilisés. C’est cette stabihté qui a conduit MORNET ei Coll. à préconiser l’emploi 
du boeuf réagissant pour produire le vaccin capriseptique (130). 

Les exceptions à cette règle sont la souche hamster de SCOTT et WITCOMB (92). avirulente 
pour son hôte d’adaptation et une variante du virus lapinisé-avianisé qui, réinoculé au lapin par 
REISINGER et Coll. (190, 146) CI vu sa virulence pour cet hôte augmenter tandis que son pouvoir 
pathogène pour les bovins de Corée restait le même que celui de,la souche parentale. 

3. Variabiliié du tropisme du virus et de la contagiosité. 

L’anatomie pathologique macro-et microscopique nous apprend que les lésions de l’infection 
bovipestique sont concentrées sur deux ensembles de tissus de l’organisme : le systkne réticulo- 
endothéliol et les muqueuses du tractus digestif. Très accessoirement le revêtement cutané semble 
atteint (*), 

Ainsi en est-il pour les souches parfaitement virulentes. Cela n’est déjà plus vrai pour les souches 
naturellement atténuées du virus pour lesquelles a été évoquée la rareté des lésions muqueuses (162, 
118,194). C’est également le cas des souches entretenues au loboratolre, dpnt la souche Kabete « 0 » 
(77, 122) qui ne produit aucune lésion buccale et ne se montre pas contagieuse par le contact 
direct, étant uniquement transmissible par la seringue. 

Les souches vaccinales atténuées, elles non plus, ne provoquent pas de lésions buccal,es et ne 
sont pas transmissibles par contact direct. Les aérosols infectieux réalisés avec ces souches ne réussis- 
sent p?s plus à contaminer les bovins d’expérience (177). Ces faits avaient conduit THIERY (234) à 
établir un parallélisme entre le pouvoir pathogène et I’épithéliotropisme du virus : les souches viru- 
lentes sont épithéllotropes et lymphotropes alors que les souches atténuées sont pur’ement lym- 
photropes. Cette hypothèse, reprise par PLOWRIGHT et FERRIS (163), a récemment été démon- 
trée par les mêmes auteurs et LIE% et TAYLOR (163, 233, 116). L e virus atténué de culture cellulaire 
est exclusivement lymphotrope alors qu’un virus virulent possède les deux tropismes, lymphoide et 
épithélial. On conçoit ainsi que les souches non épithéliotropes, ne créant pas de lésions bucco- 
pharyngées, soient dépourvues de toute contagiosité. II y  a là pour le virus pestique quelque chose 
qui est comparable aux rages fermées et aux rages ouvertes. 

4. Interférence. 

Alors que la notion d’interférence virale (**) se dégageait à peine, PFAFF remarqu’ait dès 1938 
(154) que dès la 48@ heure après l’inoculation de vaccin capripestique, les bovins étaient résistants à 
l’inoculation virulente. Le fait a été vérifié à de nombreuses reprises depuis lors. 

Agent interférant, le virus pestique peut donner lieu à 2 types d’interférence. 

,, 

(*) Ce n’est que pour I’exporition de ce chapitre poriiculier que l’atteinte de la peau est qualifiée d’accessoire. 
Elle retrouve par contre toute sa valeur en virologie campor& avec l’étude des tropismes des virus de la rougeole et de 
la maladie de Carrk 

(**) Pour Ier notionsgénérolessurl’interférencevirale, on pourra consulter la revue de P. GORET&& PROVOST :, 
Infection virale de ICI cellule. Le ph&om&e d’interférence. Rec. MM Véi., 1964, 140 : 329-350. 
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a) Interfërence homologue. 

C’est celle que confère une souche de virus envers une autre souche infectant. après la première, 
le même animal : nous venons de l’évoquer plus haut. Les virus vaccins atténues se montrent être des 
agents interférants vis-à-vis du virus virulent : 

l Virus capripestique. Cela a été montré par PFAFF (154), souligné por différents praticiens 
(67, 80. 109) et scientifiquement démontré par WILDE et SCOTT (255). Le vaccin doit être inoculé QU 
moins 48 heures avant le virus virulent pour qu’il y  ait interférence. 

. Virus lopinisé. Les observations de BROTHERSTON (24), d’lLLARTEIN et GUERRET (87) 
indiquent qu’un laps de temps de 84 à 108 heures doit s’écouler. 

l Virus avianisé. JENKINS et SHOPE (97) pour le virus de Grosse lsle parlent de 4 jours. Par 
Par contre, aucun phénomène d’mterférence n’a été mis à l’actif de la souche BA (184). 

l Vaccin de cultures cellulaires. Le délai d’établissement de l’interférence est de 3 à 5 jours. 

C’est sur ce phénomène d’interférence que repose la lutte contre la maladie dans les foyers de 
peste ; en vaccinant les bovins au contact des malades, on s’efforcede gagner devitessela progression 
du virus dans le troupeau. 

b) Interférence héférologue. 

L’evolution de la maladie engendrée par le virus de la fièvre de la vallée de Rift est rapide chez 
le hamster. conduisant à la mort en 12 à 36 heures. SCOTT et WITCOMB (222) ont roppo’rté que I’ino- 
culation du virus pestique adapté au hamster interférait chez ce dernier avec le développement du 
virus de la Rèvre de la vallée du Rift, pour autant que l’inoculation de ce second virus était faite dans 
la période de 2 à 7 jours suivant l’inoculation du virus pestique. Avant 2 jours il n’y a aucune protec- 
tion : du 8e au IOe jour. la protection n’est plus que partielle : elle n’existe plus à partir du 12e. 

Chez la souris, le virus pestique adapté à cette espèce (222) n’interfère pas vis-à-vis de I’inocu- 
lation du virus de la fièvre de la vaIl& du Rift. 

A quoi est dû ce phénomène d’interférence ! Le virus pestique produit-il de I’interféron qui serait 
!e médiateur de cette Interférence ? Ce sont des questions qui ne sont pas encore résolues. Tout porte 
à croire que le virus produit de l’interféron, surtout les souches virulentes ou peu atténuées : témoins 
en sont deux exemples : retard à la lyse des premières dilutions dans un titrage en cultures cellulaires : 
retard de la montée thermique des chèvres inoculées avec un virus caprlpestique lyophiliié (conte- 
nant beaucoup de virus inactivé, générateur d’interféron cellulaire) par rapport à des chèvres ino- 
culées avec du virus «frais ». 

C-POUVOIR ANTIGÈNE 

1. Unicité antigénique. 

II paraît bien n’exister qu’un seul type ontlgénique de virus bovipestique de par le monde. C’est 
ainsi que le virus lapinisé Nakamura Ill, d’origine coréenne, a montré ses propriétésmantigènes et 
immunigènes vis-à-vis des autres virus asiatiques mais aussi des virus africains. Inversement la souche 
avianisée de Grosse Isle (225) originaire de la souche africaine Kabete 0 ci été utilisée avec succès 
en Chine (39). Cette même souche Kabete 0 atténuée par passages en cultures cellulaires par DE 
BOER (51) protège contre la souche turque Pendik et la souche thaïlandaise Pak-Chong. Enfin la 
souche RBOK de PLOWRIGHT(171) est actuellement utilisée dans toute l’Afrique. 

Les souches naturellement atténuées (162, 194) immunisent contre les souches virulentes et les 
virus adaptés à telle ou telle espèce, comme par exemple celui de la peste des petits ruminants, 
confèrent l’immunité envers les souches bovines (133). 

Dons ces conditions, on doit se demander s’il ne faut pas mettre en do& le seul exemple faisant 
état d’une dissemblance antigénique entre une souche japonaise et une souche coréenne (138) ; cette 
différence n’était d’ailleurs sensible que sur le plan sérologique (fixation du complément à des titres 
variables) mais non immunologique puisqu’elles entraînaient, l’immunité croisée de, l’une envers 
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l’autre. Ces observations n’ont jamais été confirmées. Néanmoins, dans l,e même ordre d’idée, on peui 
dire que des souches8 récemment isolées n’ont pas la même «avidité » pour l’anticorps ontipes- 
tique que les souches bien adoptées à la culture cellulaire (SO, 162). Ce ne sont pas là des différences 
antlgéniques. La virologie comparée nous enseigne par ailleurs l’homogénéité antigénique des virus 
«cousins »du virus bovipestique que sont ceux de la rougeole et de la maladie de Carré. 

2. Consfitufion anfigénique. 

La microscopie électronique et la constitution chimique présumée nous laissent présager une 
structure antigénique complexe. 

L’ultracentrifugoiion ZOU une accélération de 103.000 g pendant 2 heures (253) permet de 
séparer un composant sédimentable dons lequel se retrouve tout le pouvoir infectieux et un surna- 
geant contenant un ou des antigènes solubles. II semble donc logique d’examiner la constitution anti- 
génique du wrus pestique sous les deux rubriques : antigène infectieux et antigènes solubles. 

a) Aniigène infecfieux. 

De I’antlgène infectieux, nous ne connaissons pratiquement rien ; tout au plus ce que nous savons 
de la thermo-inactivation du VITUS nous permet-il de dire qu’il serc1 inactivé en 30 mn à 560 C. Par 
généralisation encowde ce que l’on sait du VIF-US de la rougeole, il est vrolsemblable qu’il représente 
soit la nucléocapslde virale soit son acide ribonucléique. Cette dernière conception serait en accord 
avec sa thermolab~l~té. 

b) Anfigènes solubles. 

Il est un point de terminologie à bien préciser dès maintenant. Dans le groupe des virus influenza 
(virus grippaux, VITUS de la peste aviaire vraie), on désigne par antigène soluble ou antigène s l’acide 
ribonucléique du virus : l’enveloppe virale possédant des propriéiés hémogglutinantes est nommée, 
antigène viral ou antigène V. L’antigène s de ces virus représente la nucléocapside ; il possède des 
propriétés fixotrlces du complément. L’antigène v  esi à la fois hémagglutinant, fixateur du complément 
et hémolytique. 

Nous allons chercher à élucider dans quelle mesure ces notions s’appliquent au virus pestique. 

Unantigènefixantlecomplément peut être extrait des organes lymphatiques (rate et ganglions) 
des bovins et lapins Infectés par le virus bovipestique (138), ainsi que des sacs vitelhns, des fluides de 
I’ceuf (43) et des cultures cellulaires (50). Sa nature chimique est inconnue mais les propriétés sui- 
vantes laisseni présager qu’elle est glucidique. En effet. l’antigène est très thermosiable. supportant 
30 mn d’ébullition (138), la congélation (43) et la dessiccation. II est insoluble dans l’acétone et l’éther 
(21). La putréfaction le détruit. La molécule doit être très petite car elle n’est pas centrifugeable pen- 
dant 1 heure à 40.000 t/m (21) alors que l’antigène infectieux l’est. 

La nature présumée glucidique de,cet antigène est toutefois combattue par une observation non 
confirmée (145) selon laquelie un vaccin inactivé par le toluol (solvant des lipides) ne fait pas appo- 
raître d’anticorps fixant le complément. 

II se pourrait donc que I’onilgène fixant le complément soit glucide-lipidique. 

Plusieursantigènerprécipifant ont été mis en éwdence (252, 230, 90) à partirdetrès nombreux 
organes de bovins. caprins et lapins infectés (215) mais tout spécialement desgangllons lymphatiques. 
On les retrouve dans les cellules de cultures traitées par ultrasbns (160). On les met en évidence 
par précipitation-diffusion en gel utIlIsani une Immunsérum précipitant de lapin (180) ; il se forme 
alors des lignes de précipitation dans le gel. L’un de ces antigènes est thermolabile (30 mn à 560 C), 
deux autres sont thermostables, résistant 0 l’ébullition (253, 230, 90). Leur activité séro’loglque est 
inactivée par la putréfaction, un traitement au formol à 4 p, 1.000 ou au phénol à 5 p. 1.000 (252). 
mais est préservée par la congélation, la dessiccation ou la lyophilisation. WHITE et COWAN (253) 
ont suggéré que l’antigène thermolabile était de nature protéique pore qu’il était précipitable par 
le sulfate d’ammonium et avait des caractéristiques particulières d’adsdrption sur DEAE-cellulose. 
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La thermostabilité des deux autres antigènes ainsi que ,leur solubilité pourraient laisser, augurer de 
leur nature glucidique. 

Chez le bétail infecté, les deux sortes d’antigènes solubles, fixant le complément et précipitant 
ont une apparition et une cinétique identique. ce qui a fait supposer qu’ils pouvaient être identiques, 
(215). Toutefois, comme le fait remarquer PLOWRIGHT (160), cette suggestion est peut-être premo- 
turée.,A notre sens, il n’y a pas identité complète. 

,Si l’on se rapporte à ce qui est connu en virologie générale et tout spécialement pour le virus 
de la rougeole (249). on peut esquisser le schéma antigénique suivant (fig. 2) : nucléocapside et 
enveloppe fournissent chacun une fraction des antigènes (noton sérologique) fixant le complément 
et précipitant: un troisième antigène précipitant existerait correspondant peut-être à un antigène 
de remplissage entre nucléocapside et peplos. identique à c,elui qui a été ,soupçonné pour le virus 
morbilleux (249). Ainsi seraient conciliées les deux notions d:antigène s (soluble) correspondant à la 
nucléocapside et d’activité antigénique soluble tellequ’on la retrouve dansjckpréparations d’organes 
pestiques. I, 

., 
c) Hémogglutinine. 

Jamcus aucune activité hémagglutinante ou hémodsorbante nia été décelée dans les prépara- 
tions ou les cultures de virus (206, 160, 115, 25, 86, 235) tant pouriles souches virulentes que pour 
les souches atténuées. L’absence d’hémogglutination par le virus pestique peut paraître curieuse étant 
donné la parenté qui existe avec le virus morbilleux. II est possible que les conditions techniques de 
sa mise en évidence n’aient pas encore été entièrement appréciées ; des études sur ce sujet s’avèrent 
nécessaires. 

D.-POUVOIR IMFjUNkÈNE 

U’ne immunité.solide et Edurablk suit une attaqwde peste bovine chez le bovin convalescent. 
La durée et la solidité de cette immunité ont été mises en doute par certaines observations qui rap- 
portaient l’existence de rkinfections pestiques possibles chez des bovi’ns guéris (46). A la lumière de 
nos conria~ssanc& actuelles sur les maladies pestiformes, dont la maladie des muqueuses, on est en 
droit de se demander s’il ne s’agit pas plutôt de cas de ces malodks chez des bovins guérIs de peste. 
En effet, an a Pu constater la solidité de l’immunité antipestique 14 ans après la vaccinat(on capripes- 
tique (27) et ceci en I’obsence’de tout contact ultkrieur avec le virus. 

Le sérum des bovins convalescents transmet une immunité à un bovin réceptif#qui pendant 
quelques jours ne le cède en rien à l’immunité naturelle ; elle est néanmans de courte durée. C’est 
très exactement ce que nous savons de l’immunité reposant s,wIa présence d’antwrps sérlques : 
nous sommes donc fondés à estimer que l’immunité antipest,ique est une immunité de ce type, ce qu’a 
d’ailleurs largement démontré dans la pratique I’utllisation de sérum ontipestique (46). 

Ces propriétés protectrices du sérum ontipestique sont la,conséquence du pouvoir Immunigène 
du virus qui induit dans I’organlsme qu’il infecte la formation de différents anticorps. 

1. Anticorps neutralisant. 

Sa présence dans le sérum de bovins a été démontrée en 1940 par NAKAMURA puis par WAL- 
KER et Coll. en 1946 (245). II est vraisemblable que c’est cet anticorps qui conditlonne l’immunité 
antipestique car II existe une corrélation entre sa présence et celle de l’immunité. De plus. on le 
retrouve dans le colostrum. les locto-protéines et le sérum des veaux ayant Ingéré ces produits, 
veaux qui sont ~mmuns à la peste, alors qu’il n’existe pas dans les mêmes fluides issus de bovins 
réceptifs (214). II est donc spécifique. 

Cet anticorps ;fait aussi son apparition après vaccination à l’aide des vaccins à virus inactivé 
ou à virus vivant (214). II est surprenant de constater qu’il semble exister une relation dqse-effet entre 
la quantité de virus inoculée et la réponse sérique en anticorps neutrallsont (171, 99, 237). II y  a là 
un point d’immunogenèse antivirale qui méritera d’être exploré plus à fond. 
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L’anticorps neutralisant existe également dans le sérum’des chèvres,, lapins, hamstewsouris, 
chiens et furets qui sont convalescents d’une infection pestique due à un virus sauvage ou de lobo- 
rotoire. 

II est à noter que son absence n’est pas nécessairement, en région infectée de peste, la preuve 
de la sensibilité d’un bovin au virus (99,171): De la même façon, corrolaire du phénomène dose-effet 
énoncé plus haut, les bovins vaccinés avec les dilutions limites des vaccins copripestique ou de culture 
cellulaire peuvent ne pas avoir d’anticorps (décelable par nos techniques), bien que,se révélant ~mmu- 
nisés lors de l’épreuve de contrôle. 

Nous ne décrirons pas ici les techniques de mise en,évidence et de mesure de cet anticorps. 
nous réservant de le faire au chapitre : diagnostic. 

La cinétique de l’anticorps neutralisant se manifestant eu décours de la maladie clinique est 
représentée graphiquement dans les figures 5 et 6. 

Cet anticorps apparaît dès le Se jour pour atteindre le maximum de son titre 15 jours plus tard 
(122). Il persiste pendant très longtemps, vraisemblablement pendant toute la vie du bovin : la chute 
de son titre est plus rapide la première année que pendant les années ultérieures (fig. 6). II n’y II 
pas de phénomène de rappel lors d’un nouveau contact virulent ou avec un virus atténué pour autant 
que le titre en anticor$s neutralisant est à un taux suffisant. 

On nesait pas encore à quelle structure ni à quel antigène du virus il correspond. II est possible 
que ce soit à un anti,gène de surface. II n’y a pas besoin qu’il y  ait multiplication virale in vive pour qu’il 
soit formé puisque des vaccins inactivés lui donnent naissance (214). 

2. Anticorps fixani le complément. 

La présence de cet anticorps dans le sérum des bovins convalescents a été mise en évidence par 
WALKER et Coll. (245) puis par NAKAMURA (138). PELLEGRINI et GUARINI (153). II apparaît 
également après vaccinaton par l’un des virus atténués (43, 135), mais n’existe jamais dans le sérum 
des bovins réceptifs (138). 

La réponse des bovins en anticorps fixant le complément n’est pas constante. En plus de facteurs 
individuels non élucidés, il semble bien que le degré de la réponse immunitaire soit fonction de ICI 
sévérité de la réaction clinique à l’infection par virus virulent ou atténué, ainsi que l’a établi NAKA- 
MURA,(138). II y,a encore là quelque chose de comparable au phénomène dose-effet déjà évoqué. 
Certains bovins résistent à toute tentative d’hyper-immunisation destinée à faire apparaître ce type 
d’anticorps sérique. 

La présenc& d’anticorps fixant le complément dans le sérum d’wbovin est la preuve de son immu- 
nité antipestique ; nous venons de voir que l’inverse n’était pas vrai. 

Evolution. La figure 5 retrace la cinétique de cet anticorps dons le sérum d’un bown convalescent. 
Apparaissant en une semaine, son titre est maximum ou bout de 15jours : il ne fait que décroltre 
ensuite. Sa persistance est également un facteur individuel. mais en règle générale on ne peut plus le 
mettre en évldence w bout de 4-5 mois. Sa présence signe donc un contact relativement récent avec 
le virus pestique. 

De ce que nous venons de dire, on tirera aisément la conclusion que l’anticorps neutralisant est 
un témoin incomparablement plus fidèle de l’immunité antipestique que l’anticorps fixant le complé- 
ment. 

3. Précipitine. 

Différents chercheurs avaient autrefois tenté de mettre en évidence des anticorps précipitant 
dans le sérum des boivns guéris (46). Les essais avaient été négatifs ; ils ont été récemment confirmés 
par WHITE (252) qui ne peut mettre en évidence par précipitation-diffusion en gel l’existence de tels 
anticorps dans le sérum des bovins convalescents. Surprenante pouvait donc paraître l’affirmation de 
la présence de précipitines dans le sérum des buffles convalescerits de péste ou vaccinés avec un vaccin 
capriniséou lapinisé (84, 85) ; ces résultats n’ont pu être confirmés (237). 
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Par contre on peut faire apparaître des précipitines en hyperimmunisont les animaux, quece 
soit des bovins (210). des chèvres (220) ou des lapins (180, 215) : de tels sérums sont précieux pour 
le diagnostic’ainsi qu’il sera exposé à ce chapitre. 

4. Anticorps inhibant I’hémagglutinine morbilleuse. 

Aucune h&îogglutinine n’a encore été détectée à la surface du virus pestique mais nous savons 
qu’une telle activité existe chez le virus de la rougeole. Les sérums des individus convalescents ou 
immunisés contre cette maladie possèdent des anticorps inhibant I’hémaglutination des globules 
rouges de singe par I’hkmagglutinine morbilleuse. On connaît la parenté des deux virus de la peste 
bovine et de la rougeole, que nous examinerons avec plus de dktail dans le prochain chapitre. C’est 
en la mettant à profit que WATERSON et Coll. (251). puis BOGEL et Coll. (20) ont montré qu’appa- 
raissait dans les sérums des bovins convalescents de peste ou vaccinés avec’différents vaccins un onti- 
corps inhibant I’hémdgglutination morbilleuse. II est adsorbé par les préparations de virus pestique 
(179); ce qui montre sa spécificité. ,I~ 

Towles bovins semblent répondre d’une manière équivalente pour un mêmelvirus. mais I’in- 
tensité de la réponse immunologique est fonction, semble-t-il, de,la virulence de la souche (237): 

La présence de cet anticorps dons un sérum de bovin est la preuve de son immunité 1; inversement 
certains bovins vaccinés depuis longtemps n’ont plus d’anticorps décelable. Quand il existe, il y  a 
une excellente corrélation entre cet anticorps et l’anticorps neutralisant, tout au moins pendant un 
certain temps après le stimulus antigénique. <a 

Evolution. La figure 5 en rend compte. Apparaissant au bout d’une semaine, son maximum 
est atteint en 15 jours. II paraît alors rester stable pendant de nombreux mois, peut-être des années. 
Néanmoins son absence chez des bovins vaccinés depuis longtemps laisse prkager qu’il peut décliner 
et même disparaître. Son identité avec l’anticorps neutralisant ne peut être affirmée. 

L’existence de cet anticorps pose des probl&mes de virologie génkrale car il ne correspond pas 
à une activité reconnue hémogglutinante du virus pestique ; des recherches s’avèrent nécessaires. 

V.-PARENTÉ DES VIRUS DE LA PESTE BOVINE, 
DE LA ROUGEOLE ET DE LA MALADIE DE CARRÉ 

Ce très important problème n’est toujours pas entièrement élucidé. Nous tenterons danrIes lignes 
suivantes de faire le point de la question ; plutôt que de l’exposer selon un plan historique, nous 
essaierons de faire une synthèse. I 

m,, 

A. - RESSEMBIANCE DES “IRIONS ~ 

La coloration de contraste négatif à l’acide phosphotungstique selon la technique de’BkENNER 
et HORNE a rév&lé que les trois virus auraient une morphologie identique (250, 44, 1!10), à telle 
enseigne qu’ils ne peuvent être distingués l’un de l’autre (249, 248). Tout au plus peut-on $Te que les 
virions de la peste bovine sont plus dispersés sous le rapport de leur taille et de leur formé géné- 
rale (166). 

Tous trois sont inactivés par l’éther (152) et leurs courbes d’inactivation thermique sont simi- 
laires (29, 19). : 

B.-COMMUNAUTÉ DE COMPORTEMENT EN CULTURE 

Nous considérons le spectre de réceptivité cellulaire, les lésions cyiopathiques produites et I’adap 
tation 0 la souris. 

a) Réceptivité des dlff.+rentes cellules. Le tableau 5 dresse la liste des cellules permettant la col: 
turc du virus bovipestique. Nous y  renvoyons le lecteur. 

Le virus morbilleux o tout d’abord été cultivé en cellules de singe (60) puis en cellules bovines 
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par SCHWARZ et Coll. (200), en cellules canines par FRANKEL et Coll. (61), en cell,ules de furet (30). 
en cellules de rein de hamster (224, 259). en cellules de cobayes et de souris (259), en fibroblastes de 
poulet (104) qui sont d’ailleurs le substrat de la multiplication du virus vaccinal, en cellules d’origine 
humaine soit de première explantation (127), soit de lignées cellulaires comme les cellules Hela ou KB, 
soit de souches diploïdes (79). II cultive également en cultures de leucocytes humains (16). 

Le virus de la maladie de Carré croit en cellules de rein de veau (30), en cellules canines (195). 
de hamster (30), de furet (224, 17), en fibroblostes de poulet (IIO), en cellules simiennes et humaines 
(31) de primo-expl?ntation ou de lignée. 

On peut donc dire qu’à l’exception des cellules simiennes dons lequel le virus bovipestique 
semble ne pas se multiplier, les trois virus ont le même spectre de sensibilité cellulaire. La non- 
orthodoxie du comportement du virus pestique sur cellules de singe mériterait d’être réétudiée. 

b) Lésions cytopathlquer. Les trois virus produisent en cultures cellulaires le même type de lésions 
polycaryocytes avec inclusions endocytoplasmiques irrégulières, cellules étoilées avec de très fins 
prolongements, inclusions intranucléaires irrégulières souvent centrées sur un nu&&. II faut 
toutefois remarquer qu’une période d’adaptation à la culture en cellules d’espèces nownaturellement 
réceptives semble nécessaire 0 I’acquisitlon du pouvoir cytopathogène dans toute sa plénitude, cette 
remarque paraît d’ailleurs être plus vraie pour les virus de la rougeole et de la maladie de Carré que 
pour celui de la peste bovine. 

Le tableau no 7 résume les résultats acquis en matière de culture et d’effets cytopathiques pour 
les trois virus. 

Rougeole 

+ 

+ 

+ 

7 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

Peste bovine 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

II serait intéressant de comparer la courbe de croissance des trois virus dans le même système 
cellulaire. 

c) Adaptation à la souris. Nous devons à IMAGAWA (88) d’avoir comparé l’adaptation des 
trok virus à la souris. Dons ses mains, le virus pestique s’est moins vite adapté que les deux autres, 
en particulier le virus morbilleux ; par contre ce dernier est resté virulent pour son hôte expérimen- 
tal d’origine alors que virus pestique et virus de Carré sont devenus avirulents pour les leurs. La 
symptomatologie de la maladie murine est la même, de même que,les lésions cérébrales dans les- 
quelles se singularisent des plosmodes multinucléés. 
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C.-COMMUNAUTÉ D’ASPECT CLINIQUE ET ANATOMO-PATHOLOGIQUE 
DES TROIS MALADIES 

Rougeole, maladie de Carré et peste bovine sont trois maladies fébriles singulIèrement proches 
cliniquement l’une de l’autre. 

- Présence d’un exanthème. très net dans la rougeole, plus discret dans la maladie de Carré, 
plus inconstanidans la peste où il constitue la base de la peste dite cutanée. 

- Présen& d’un énanthème bucco-pharyngé très net dans les trois maladies. 0 évolution exo- 
,cerbée dans la peste où II conduit à la desquamation de la muqueuse et 0 la formatlon d’ulcères. 

- Localisation digestive connue des virus de Carré et pestique, moins nette pour la rougeole. 
- Localisation pulmonaire existant pour les trois virus, où se retrouvent des formations plas- 

modiales géanies avec inclusions cyfoplasmiques. idenfiques pour chacune des maladies et iden- 
tiques encore à celles observées en cultures cellulaires. 

- Localisation nerveuse fréquente pour la maladie de Carré. possible pour la rougeole et la 
peste et dans ces cas, évolution rapide et fatale. 

- Leucopénie précoce et intense due à un tropisme des trois virus pour le système réticulo- 
endothélial et leur culture dans les leucocytes : adsorption élective des trois virus dans la fractions 
‘leucocytai,re du sang. laissant le plasma avirulent. 

II n’est guère besoin d’épiloguer davantage. Avec des variantes d’adaptation à,chaque espèce, 
on se trouve en fait en face de trois maladies pratlquement identiques, si ce n’est que la bénignité de 
la rougeole (relative d’ailleurs pour les autres races que la race blanche) contraste avec la ternimai- 
son souvent fatale de 1~ maladie de Carré et de la peste cliniquement déclarées. 

D. - COMMUNAUTÉS IMMU NOLOGIQUES 

Pour la commodité de l’exposé, il paraît utile de scinder l’exposé et d’étudier les virus deux à 
deux. 

,; 
1. ,Rougeole et maladie de Carré. 

Ce rapprothement immunologique o été entrevu par Charles NICOLLE dés 1’931 quan,d il 
décrivait la maladie inapporente de l’homme due ou virus de Carré (148). Ce furent ensuitéles tra- 
vaux d’anatomie pathologique de PINKERTON (157) et d’ADAMS (l), indiquant clairement I’ldentité 
des lésions des deux processus morbides qui devaient inciter plusieurs chercheurs à rechercher des 
anticorps anti-Carré chez l’homme (102, 32). 

a) Anticorps neutmlisants. C’est ainsi que KARZON puis CARLSTROM montrèrent que les 
sérutis de tous les adultes qu’ils étudiaient avaient des anticorps anti-Carré ; ces anticorps se retrou- 
vent chez les bébés de la naissance à l’âge de 6 mois (anticorps maternels transmis), disparaissent, 
puis réapparaissent avec I’age : ils sont présents dans les sérums de tous les enfants autour de 10 ans. 
On devait montrer ensuite (103). 33) que l’apparition de ces anticorps anti-Carré suivait rigoureu- 
sement, chez des enfants convalescents de rougeole, I’évolutlon des anticorps morbilleux. Leur taux 
est toujours inférieur à celui des anticorps rougeoleux. II est probable que la rougeole est la 
seule couse d’apparition de’ces anticorps cor le virus de Carié n’a jamais pu être isolé à partir de 
l’homme. 

b) Anticorps fixant le complément. Comme les précéd&ts, ces anticorps apparaissent chez les 
knfants ou décours de la rougeole (15). Toutefois. aucun antigène commun entrant dans ce type de 
rkction n’a pu être décelé (103). 

c) Expériences d’immunisation croisée. On peut résumer dans le tableau suivant les essais 
d’immunisation croisée. 
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II est apparent qu’il n’y a pas réciprocité entre les comportements immunologiques des deux 
virus. La seule réaction croisée enregistrée sur ce plan est la protection conférée au chien par le 
virus de la rougeole ; un vaccin contre la maladie de Carré basé sur ce principe et ne contenant 
que le virus morbilleux est d’ailleurs préconisé (227). II a I’avantag,e de procurer une protection très 
rapide des chiots, même en présence d’anticorps materkls anti-Carré’qui ne neutralisent pas le virus 
de la rougeole inoculé mais neutraliseraient le virus de Carré. Quel est le mécanisme de cette pro- 
tection ? 

Différents auteurs (12, 192, 136) ont d émontré Id réceptivité du chien du virus de la rougeole. 
La multiplication du virus paraît être le substratum de la protectibn. engendrant la production d’anti- 
corps antimorbilleux qui seraient dirigés vers des motifs antigéniques communs aux deux copsides 
virales (193). Cette dernière hypothèse semble être confirmée par les constatations de’ WATERSON et 
Coll. (251) qui voient un sérum de chien anti-Carré inhiber I’hémagglutinine morbilleuse purifiée 
par le traitement tween-éther. hémagglutinine que I:on sait être un antigène de, surface du virion 
de la rougeole. 

Au moment de l’épreuve virulente par le virus de Carré, les anticorps neutralisants morbilleux 
et anti-Carré subissent un effet de rappel puissant et prkoce confkant l’immunité clinique (193). 
On ne peut dire qu’il y  a immunité vraie mois plutôt «,protection », puisque semblent se produire 
plusieurs divisions du virus d’épreuve qui, par la masse antigénique ainsi produite, conditionne le 
rappel des anticorps. II y  a l$ un état de chose que l’on retrouve CI~~F d’a$t-es virus possédant des 
motifs antigéniques communs, comme par exemple le virus de la mqladie,des muq&uses qui, ihoculé 
a.u porc, le protège contre l’infection suipestique bien qu’il n’y ait pas neutralisation croisée des deux 
virus par, les immunsérums hétérologues. L’existence d’une protection avec effet de rappel pr&oce 

desanticorps homologuesanti-Carré(~~conditionnement immu’nol~gïque~~descellulescompétentes par 
l’antigène commun) et non d’une véritable immunité croisée est encore attestée par les &nstatations 
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de CARSLSTROM(251) : il n’y a pas neutralisation croiséedes deux virus si l’on utilise comme test 
la protection contre I’effetcytopathiqueencultures cellulaires de réih de chien, systèmecellulairedans 
lequel l’un comme l’autre se multiplient fort bien. Force’est donc d’invoquer un autre système immu- 
nologique que l’imtiunifé vroie.JI paraît bien en être ainsi et ta protection ne paraît pas due 9 la 
qualité des anticorps produits puisqu’un vaccin inactivé, s’il induit bien la formation d’anticorps neu- 
tralisant ontifiorbilleux, s’avke incapable de protéger le chien contre l’épreuve virulente (247,227). 

~Dans ce contexte, il est bon de rappeler les essais thérapeutiques tentés pour le traitement de la 
&ladie,de Carré chez le chien par inoculation de sang de son maître (35) et qui ne connurent pas 
de succès.’ II est en effet un point important à faire remarquer : la présence d’anticorps neutralisant 
anti-Carré ou antirougeole chez un chien ne suffit pas h le protéger contre une épreuve virulente 
de’virus de Carré (103,247), première notion de la dissociation qui existe entre le pouvoir neutralisant 
et~le @voir protecteur d’un sérum (70). 

Le bien fondé’de ces constatations et hypothèses est recoupé par la démonstration de l’absence 
de’protection contre la rougeole suivant l’inoculation de virus de Carré à l’enfant et à l’homme adulte 
(2,199) chez lesquels ce dernier virus ne se multiplie pas. Peut-être, ainsi que le souligne 
GORET (68),les résultats auraient-ils ét& différents si une sou’che de virus de Carré virulente pour le 
chien avait été employée. La trop faible quantlté de l’antigène’ commun de surface injectée avec le 
virui incapable de développement chez l’homme, ne permet pàs le «conditionnement » des’cellules 
immunologiquement compétentes. 

Pour nous résumer il semblerait donc qu’un motif antigénique commun de surf& (correspon- 
dant à I’hémogglutinine morbilleuse) existe chez les deux virions mais, alors que l’acide nucléique 
du virus morbilleux est capable de se multiplier chez le chien. celui du virus de Carré rte peut pas le 
faire chez l’homme. 

I 2. Maladie de’Carré et peste bovine. 

D’excellentes revues de la question ont été faites (246,13?), nous nous contenterons de souligner 
lbs”ioihts saillants ou d’acquisition très récente. 

a) Anticorps neutmlisants. Un sérum onttpestique de bœuf ou de lapin ne,utralise correctement 
in OYO le virus de la maladie de Carré (71) à des dilutions analogues 0 celle des sérums homologues. 
par contre, in vive. les sérums antipestiques s’avèrent incapables d’assurer la cure ou la prévention 
de la maladie du jeune âge du chien que réalisent les sérums homologues ou hétérologues anti- 

.-.. 
carré (10). 

Inversement, le sérum antivirus de Carré ne neutrolise,que faiblement et irrégulièrement le virus 
bovipestique virulent ou atténué (71. 242) qu, :I que soit le système révélateur utilisé (boeuf, lapin, 
cultures cellulaires). 

b) Expériences d’lmmunlsation croisée. Nous avons vu plus haut que le chien pouvait être tenu 
comme une espèce réceptive au’virus bovipestique. Effectivement, l’inoculation de virus bovipestique 
fait opparattre chez cet animal des anticorps antipestiques (175, 69) mais aucun anticorps anti-Carré. 
Néanmoins, cette inoculation, tout comme celle du même virwpestique virulent ou lapin+ ou furet, 
confère aux deux espèces une protection vis-à-vis d’une épreuve virulente réalisée avec le vitws de 
c$+(103.131). 

Le viri)s de Carré, virulent.ou atténué. fait apparaître chez le chien des anticorps anti-Carré 
mois aussi des anticorps ontipestiques (175, 174) bien qu’à un taux moindre que celui des anticorps 

homologues. 
Chez le boeuf, l’infection bovipestique fait apparaître des anticorps antipestiques’et, à un taux 

,pratiquement identique. des anticorps onti-Carré (71). 
Le boeuf qui ne paraît pas être rkeptif au virus de Carré ou tout ou moins’chez lequel ce virus 

:ne semble pas se multiplier~(242), élabore néanmoins des anticorps anti-Carré après inoculation de 
ce vkus (71). La présence dkkorps antipestiques ne paraît pas avoir &é recherchée., Quoi’qu’il.en 
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soit, les bovins ayant revu le virus de Carré résistent à l’inoculation ultérieure de virus pestlque Viry- 
lent, ceci dès le 6e jour après l’inoculation de virus de Carré &Jusqu’au 6e mois (71). II semble que la 
protection conférée s’avère d’autant plus solide que la quantité de virus de Carré,inoculée est impor- 
tante, comme si le VITUS de Carré se comportait comme un antigène inerte (242, 69). 

S’agit-il d’une authentique Immunité ? Le comportement des lapins inoculés de virus de Carré 
(virus qui. comme chez le bceuf, ne se multiplie pas dans cette espèce, est plan d’enseignements ; 
s’ils restent réceptifs au virus pestique lapinisé, ils ne meurent pas alors que succombent les témoins 
n’ayant pas reçu auparavant le virus de Carré (151, 160). II semble que, l’on puisse supposer que le 
boeuf est « protégé » vis-à-vis du wrus pestique comme nous avons vu que l’est le chien par le virus 
morbilleux vis-à-vis du VIT~~ de Carré. En effet, chez le lapin le virus pestique se développe après 
le virus de Carré mais n’entraîne pas, comme on le constate habituellement, la mort, tout comme 
le virus de Carré se multiplie chez le chien après le virus de la rougeole. La multiplication du virus 
pestique chez le bceuf ayant reçu le virus de Carré n’a pas été recherchée (non plus, avons-nous 
dit, que les anticorps antipestiques). Cette importante question n’aura donc sa réponse que lorsque 
cette recherche aura été faite. 

II n’en est pas moins vrai que les deux virus entraînent la protection croisée de l’un envers l’autre, 
quelle que soit la base immunologique de cette protection. Cette base est indéniablement,la commu- 
nauté antigénique qu’ils entretiennent par leur antigène soluble (253, 25P). Cette communauté anti- 
génique n’est cependant pas totale ; le virus pestique paraît posséder un motif,anilgénique plus 
complet que le virus de Carré (formation d’une « épine » en préclpltation croisée en gélose). La viro- 
logie générale nous permet de penser que c’est au moins un antigène de surface qui confère aux 
deux virus les propriétés que nous avons évoquées. 

3. Rougeole et peste bovine. 

Cette communauté ontigénlque, pressentle par KOPROWSKI (106), a revu un début d’étude 
par PLOWRIGHT (160). Bien des points méritent encore d’être éclaircis. 

a) Neutralisation croisée. Le virus morbilleux est neutralisé à la fols par un sérum an+ 
morbilleux et un sérum antipestique. Si ce dernier neutralise le virus, le taux des anticorps onti- 
rougeole y  est néanmoins bien moindre que celui des anticorps antipestiques, qu,oique certains 
bovins élaborent ces anticorps à un toux très élevé. 

Le VITUS pestlque est neutralisé par son immunsérum homologue et par les immumsérums onti- 
morbllleux, à tin titre comparable pour les deux catégories d’immunsérums. 

Les anticorps antipestiques apparaissent chez l’homme au décours de la rougeole ; ils ont un 
titre légèrement Inférieur aux anticorps rougeoleux. 

b) Immunisation croisée. L’inoculailon de virus pestique à l’enfant n’a jamais été tentée, mais 
par contre celle du virus morbilleux au boeuf a été réalisée par PLOWRIGHT (160). Aucune protec- 
tion vis-à-vis du virus pestique n’est apportée : la souche employée ne se développait pas chez le bceuf. 

II sembleut pourtant qu’une protection soit conférée au lapin par des inoculations de virus 
de la rougeole ; comme avec le virus de Carré, les lapins réagIssent à l’inoculation subséquente de 
virus pestique lapinisé. mais ne meurent pas. L’inoculation de virus morbilleux leur foi1 élaborer 
des anilcorps antipestiques. 

II y  a, on le voit, bien des points à éclaircir. Le fil directeur des recherches à venir pourrait êire 
la structure comparée des enveloppes et des capsides des deux virus. La constatation de l’inhibition 
de I’hémagglutimne morbilleuse par les sérums antipestiques (251) permet de penser que c’est 
par un antigène de surface que les deux VITUS entretiennent des communautés antigéniques. II est 
néanmoins curieux de consister qu’aucune réaction croisée de précipitation n’a pu être mise en évi- 
dence (160). 

Que les trois virus de la peste, de la rougeole et de la maladie de,Carré soi& proches l’un de 
l’autre, cela ne semble faire aucun doute. Leurs rapports exacts doivent être précisés.,Dans l’état 
actuel des choses, toute hypothèse phylogénéiique les faisant dériver l’un de l’autre, doiiêtre écartée. 

4PO 

Retour au menu



Sur le plan de l’immunologie, il parait que l’on ne peutconserverd’espoirs d’immunisation solide 
hétérologue que dans la mesure où les virus peuvent se multiplier chez l’espèce à laquelle on les 
inocule, c’est ce que tente de récapituler letableau 9. 

VI. - SYSTÉMATIQUE 

La classification et lataxonomie des virus ont rapidement évolué ces dernières années ; il ne nous 
appartient pas de passer en revue les différents systèmes proposés. Le plus récent est celui de LWOFF. 
HORNE et TOURNIER, repris tout dernièrement par un groupe internatonal de virologistes (49) 
,qui a émis un certain nombre de propositions que nous appliquerons ici au virus bovipestique. 

Les critères hiérarchisés retenus pour la classification portent sur la nature de l’acide, le type 
,de symétrie de la capside, la présence ou l’absence d’une enveloppe péricapsidale. le diamètre de la 
,capside pour les virus 0 symétrie hélicoide. En ce qui concerne le virus bovipestique, ces différents élé- 
ments de classification s’étiquettent, ainsi que nous l’avons vu tout au long de cette revue, de la façon 

~suivante : 
- type de l’acide nucléique : acide ribonucléique 

- symétrie de la capside : hélicoïdale 
- enveloppe pérlcapsidale : présente, avec des spécules périphériques 
- diamètre de la nucléocapside : supérieur à 120 mm. 

Ces quelques propriétés du virion bovipestique laissent déjà présager son appartenance au 
,grand groupe des Myxovirus. D’autres éléments Incitent également à l’y ranger : virions 0 formes 
spériques accompagnées de quelques formes longues, libération des virions par bourgeonnement 

.de la membrane cellulaire (e frisure B), inactivation par les lipo-solvants. 
Par contre, certaines coractéristlques, telles la taille du virion, la résistance à l’inactivation par 

,I’hydroxylamlne, la fragilité des structures virales lors de l’exécution des préparations pour la 
,microscopie électronique, la formation de plasmodes multinucléés en cultures cellulaires sont autant 
,de caractéristiques qui conduisent à inclure le virus bovipestique avec le virus de Newcastle dans la 
famille des Poromyxoviridae* (248). 

La place du virus bovipestique dans la systématique virale serait donc la suivante : 

Phylum : Vira 
Sub-Phylum : Riboviro 
Classe : Ribohelica 
Ordre : Sagovirales 
Famille : Poromyxoviridoe. 

Reportée dans l’ensemble du groupe des myxovirus et virus apparentées, la place du virus bovi- 
ipestique apparaît dans le tableau 10, proposé par WATERSON et ALMEIDA. 
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NOTE DES RFDACTEURS 

Au momenl de mettre sous presse, nous prenons connaissance du travail de DELAY, P. D.. 
STONE, 5. S., KARZON, D. T., KATZ, S. et ENDERS, J.: Clinical and immune response of aiien 
hosts to inoculation with measles, rinderpest and canine distemper viruses, publié ,n Am. 1. Vet. 
Res., 1965. 26: 1359-1373. 

Les résultats de ces auteurs peuvent se résumer ainsi: 

Espèce 
i”OC”l& B‘EUF CHIEN SINGE 

Rép. sera. Anficorpr AntiCOrpS 
Pro,. Pro,. 

Anticorps 

,l 

Prot. 
hom. hom. ham. 

Virus inoc.. R FB C R PB c R PE c 
~~- ~~~-- 

Rougeole . - - - - i- - - + 
~~~-~~- 

peste bovine . ++-+-+-? 

~~~~~. ~~~ 

carre.. - - + - + + ? 

Certains résultats, notamment l’absence de protection du boeuf vis-à-vis du virus bovipestique 
par inoculation antérieure du virus de Carre, sont en apparente contradiction avec les travaux 
de GORET, MORNET et GILBERT (253). II en est de même des résultats acquis pour la même 
espkce avec le virus morbilleux vis-à-vis du virus bovipestique, qui vont à l’encontre de très 
récents travaux en cours de publication. II semblerait, ainsi que nous l’avons signalé, que la 
protection conférée par l’un de ces virus dans une espèce hétérologue soit fonction de l’aptitude 
de ce virus à se repliquer dans cette espéce, qualité de la souche’considérée., 

Institut d’élevage 
et de médecine véférinoire 

des pays tropicaux 
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