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reste à déterminer l’importance de la significa-
tion biologique de cette apparente hétérogénéi-
té.

Aspects étio-épidémiologiques des

Rhabdovirus de Poissons. P de KinkelinP de Kinkelin

( Laboratoire de virologie immunologie mo-
léculaires, Unité virus des Poissons INRA,
Centre de recherches de Jouy-en-Josas,
78352 Jouy-en-Josas Cedex, France)

Depuis 1963, 10 Rhabdovirus ont été isolés à
partir des Poissons sauvages ou d’élevage sur,
au moins, 3 continents : Amérique, Asie et Eu-
rope. Ces virus sont, par ordre chronologique
d’isolement : les virus de la septicémie hémorra-
gique virale (SHV), de la nécrose hématopoïéti-
que infectieuse (NHI), de la virémie printanière
de la carpe (VPC); le Rhabdovirus du brochet

(RhB); le virus EVA/EVX de l’anguille, de la

perche du Rio-Grande, Bi2 de l’anguille, de la
perche commune, du flet japonais (HRV), enfin
le Rhabdovirus de Ophicephalus striatus, isolé
dans le contexte d’un syndrome ulcéreux sévis-
sant dans le Sud-Est asiatique.

Deux autres virus décrits l’un sous le nom de

«Cod ulcus syndrome» au Danemark et l’autre
sous celui de Rhabdovirus salmonis en URSS

n’ont pas été retenus, car il semble s’agir dans
les 2 cas de virus de SHV.

Aspects virologiques
Les Rhabdovirus de Poissons partagent les ca-
ractéristiques morphologiques générales des

Rhabdoviridés : cylindres comportant une extré-
mité semi-sphérique et une autre aplatie, éven-
tuellement prolongée d’une queue produite par
l’enveloppe, et présentant un certain pléiomor-
phisme résultant de la présence de formes tron-
quées et de formes longues.

Chacun de ces virus se développe sur un
nombre plus ou moins grand de lignées cellu-
laires provenant de diverses espèces de Pois-
sons mais 3 lignées suffisent à étudier l’en-

semble des Rhabdovirus décrits. Parmi elles, la

lignée de carpe EPC (Epithelioma papulosum
cyprini), convient pour 7 virus : VPC, RhB, EVA,
SHV, NHI, B!2 et flet. La température de réplica-
tion in vitro de chacun des Rhabdovirus couvre

une large plage (20 °C en moyenne et jusqu’à
30 °C pour les virus VPC et RhB) et s’étend bien
au-delà de la température permettant l’expres-
sion de la maladie clinique. Sous les climats
tempérés, les rhabdoviroses (VPC, RhB, NHI,
SHV, virose du flet) sont des maladies d’eau
froide (t < 15 °C). Il n’y a donc pas coïncidence
entre l’optimum thermique de croissance in vitro
et la gravité de l’infection.

Le comportement du pouvoir infectant des
virus de Poisson à l’action des agents physico-
chimiques est sensiblement le même que celui
des Rhabdovirus des homéothermes. Cepen-
dant, leur thermolabilité est inférieure avec une

graduation : les virus VPC, EhB, EVA perche du
Rio-Grande, Ophicephalus forment un groupe
plus résistant que celui des virus SHV, NHI, B!2,
perche et flet.

Du point de vue de la constitution chimique,
on trouve les 5 protéines majeures de Rhabdovi-
rus et un ARN représentant moins de 3% du
poids du virus. Le groupement dans les genres
Vésiculovirus et Lyssavirus n’a pas été accepté
par le Comité international de taxonomie mais,
en pratique, l’ensemble VPC, RhB, EVA, Ophi-
cephalus est considéré comme Vésiculovirus,
tandis que SHV, NHI, B!2 et flet sont des Lyssa-
virus, les 2 virus de perche demeurant non clas-
sés. Comme chez tous les Rhabdovirus, l’anti-

génicité des protéines comporte, sur la base

classique des anticorps polyclonaux, des anti-
gènes de groupe (immunofluorescence, fixation
du complément, co-agglutination, ELISA) et des
antigènes de type révélés par neutralisation. La
distinction actuelle entre Rhabdovirus de Pois-

sons a été faite principalement par neutralisa-
tion, et des regroupements sont peut-être à pré-
voir, par exemple SVC et RhB. L’étude par les
anticorps monoclonaux en est à ses débuts et
n’a été faite qu’avec les virus SHV et NHI. Pour
le virus SHV, elle révèle des épitopes communs
à chacune des protéines (IFI, ELISA) et pour la
protéine G, un épitope de neutralisation, lui

aussi partagé par les différentes souches. In

vivo, la neutralisation de cet épitope génère une
protection polyvalente. Inversement, il existe

des épitopes de neutralisation responsables du
type 1 avec pouvoir protecteur monospécifique.
L’obtention de nouveaux anticorps révélera une
variété accrue dans la structure antigénique des
Rhabdovirus de Poisson.

L’étude génomique a débuté pour les virus
VPC, NHI et SHV. Pour les 2 derniers, les sé-



quences des gènes G et N sont maintenant
connues, au moins pour 1 type de chaque virus,
et des essais d’immunisation par protéine G re-
combinante ont déjà été effectués. L’importance
économique respective des 2 viroses concentre
actuellement sur leurs agents les moyens de la
biologie moléculaire et du génie génétique.

Aspects cliniques des rhabdoviroses
L’infection rhabdovirale se présente chez les
Poissons sous 3 formes cliniques avec, comme
toujours, des possibilités évolutives. Ces formes
sont :

- la rhabdovirose généralisée, représentée par
les grandes infections septicémiques (VPC,
RhB, SHV, NHI, rhabdovirose du flet et de la

perche du Rio-Grande) à tropisme circulatoire
et rénal, qui conduisent le plus souvent à la
mort par rupture de l’équilibre hydrominéral. Au
cours de leur évolution sur un cheptel, ces in-
fections s’achèvent par des formes nerveuses,
au cours desquelles le virus n’est réisolable
qu’à partir de l’encéphale. Au plan socio-
économique, ce sont les 3 premières les plus
importantes, tout spécialement en Europe;
- la rhabdovirose locale, pour l’instant consti-
tuée par des infections du système nerveux dé-
bouchant sur des troubles locomoteurs. On en
trouve un exemple strict dans l’infection confé-
rée par le Rhabdovirus de la perche commune;
- la rhabdovirose inapparente : c’est la manifes-
tation constante de l’infection par des virus or-

phelins tels que EVA/EVX, B!2 et par celui isolé
de Ophicephalus striatus dans le Sud-Est asiati-
que, associé à un syndrome ulcéreux, sans
qu’un lien de cause à effet ait été établi. L’infec-
tion inapparente est aussi une forme fréquente
des viroses généralisées chez les sujets adultes
et sub-adultes.

Les tableaux cliniques ci-dessus résultent de
l’atteinte de cellules cibles dont les consé-

quences se font sentir dans le cadre anatomo-

physiologique propre aux Poissons. Comme
d’autres virus, ainsi que de nombreuses bacté-
ries et des parasites, infectent le système réticu-
loendothélial, associé étroitement au tissu hé-
matopoïétique, on aboutit, dans les infections

généralisées, à une remarquable uniformité des
symptômes et des lésions. La technologie du la-
boratoire est donc indispensable au diagnostic.

Diagnostic des rhabdoviroses
C’est un diagnostic direct, fondé soit sur l’isole-
ment du virus en culture cellulaire, soit sur la dé-
tection des antigènes viraux dans les tissus ou
sécrétions des malades et/ou porteurs asympto-
matiques. C’est vers cette deuxième possibilité
que portent les efforts actuels, aboutissant à
des techniques dites «rapides», mais qui pren-
nent parfois jusqu’à 24 h. Ces diagnostics ra-

pides sont en majorité des «ELISA» mais
peuvent être également fondés sur l’immuno-
fluorescence ou la co-agglutination.

Cependant, ces techniques rapides ont des
limites de sensibilité et de spécificité et il faut se
méfier des réactions faussement négatives ou
positives. De plus, elles ne dispensent pas for-
cément de l’isolement de virus en culture cellu-
laire, car les anticorps employés ne sont pas
préparés contre tous les agents possibles.
Enfin, dans le diagnostic des viroses inappa-
rentes (porteurs de virus), elles ne sont pas
assez sensibles. C’est pourquoi la méthode
classique d’isolement du pathogène, suivie
d’une identification immunologique (éventuelle-
ment dans un test ELISA qui prend place après
l’isolement et non directement sur le matériel
prélevé), est la plus généralement employée, et
c’est même celle qui est retenue au plan interna-
tional pour les contrôles sanitaires.

Par ailleurs, l’absence de réactifs de diagnos-
tic disponibles dans le commerce a longtemps
freiné le développement du diagnostic virologi-
que mais cette situation devrait disparaître dans
les 2 prochaines années. Enfin, le contrôle viro-
logique de l’eau n’a fait l’objet que d’essais très
préliminaires, les virus enveloppés se prêtant
mal aux techniques de concentration employées
dans ce domaine, sans préjudice du coût d’un
tel diagnostic.

Le diagnostic fondé sur la sérologie du Pois-
son n’a pas été utilisé en pratique, en raison du
manque de connaissances sur l’immunité des
Poissons, de l’absence de réactifs, de techni-
ques mal maîtrisées (neutralisation des virus
SHV ou NHI), de méfiance vis-à-vis de la sérolo-
gie du fait de l’existence d’inhibiteurs naturels
dans les sérums des Poissons, etc. De ce fait,
aucun système de contrôle sanitaire n’est fondé
sur la sérologie, à laquelle il était reproché, en
plus, de ne pouvoir révéler l’existence de nou-
veaux agents pathogènes comme pouvait le



faire le diagnostic classique par isolement en
culture; reproche d’ailleurs justifié, mais l’objectif
n’est pas le même. La situation devrait changer
prochainement.

Éléments d’épidémiologie
Les Rhabdovirus ont été isolés dans les pays à

forte production piscicole de 3 continents mais
les répartitions géographiques deviennent de

plus en plus difficiles à cerner, du fait de l’inten-
sification des échanges commerciaux. D’autre

part, il est vraisemblable que les régions de vide

virologique correspondent plutôt à l’absence de
moyens diagnostiques qu’à celle de virus.

Les réservoirs de virus sont constitués par
les Poissons eux-mêmes, malades cliniques ou

porteurs symptomatiques, et ce sont évidem-

ment ces porteurs qui constituent le plus grand
danger pour la propagation de l’infection. Les

adultes représentent les porteurs asymptomati-
ques les plus fréquents et ils disséminent les

virus dans les produits sexuels. Hors ces der-
niers, les matières virulentes sont les reins, la

rate, le tube digestif et ses organes annexes

ainsi que l’encéphale, siège constant des infec-
tions inapparentes. Récemment, le pouvoir
contaminant du mucus cutané vient d’être dé-

montré pour la NHI. I .

Le mode le plus constant de contamination
s’effectue par l’eau (contamination directe ou

vectorielle, selon la manière de considérer les

choses). La contamination directe se fait aussi

par une association du virus aux oeufs (contami-
nation externe et interne) mais pas réellement
verticale. Ainsi le virus de la NHI est-il à l’inté-

rieur de la coquille. Nombre de contaminations
vectorielles sont possibles et des invertébrés

peuvent être vecteurs : Argulus (Crustacé, Bran-
chioure) pour le virus VPC, Piscicola (Annélide)
pour les virus VPC et NHI. De telles contamina-

tions sont plus ou moins fréquentes selon les

précautions prises. Malheureusement, en prati-
que, les piscicultures ne sont pas isolables, tant
du point de vue aquatique qu’aérien.

La porte d’entrée des Rhabdovirus des septi-
cémies n’est pas démontrée mais la plus pro-
bable est la branchie avec, depuis peu, l’épithé-
lium cutané des régions anatomiques où il est

mince (nageoires des jeunes sujets). Il s’ensuit

une phase «d’éclipse» durant 12 à 15 h, corres-

pondant à une multiplication virale proche de la
surface corporelle (cellule épithéliale, macro-

phage, endothélium des capillaires sous-

cutanés). Le virus devient ensuite décelable

dans les leucocytes du rein et de la rate (cocul-
ture), dans des broyats in toto (isolement du

virus). On le visualise enfin en microscopie élec-
tronique dans les endothéliums vasculaires

(dont les lésions expliquent les oedèmes, hémor-
ragies et anémies), le rein interstitiel (où il dé-

truit les cellules hématopoïétiques), la rate et les
cellules du myocarde. Ces résultats sont obte-
nus avec les 3 principaux Rhabdovirus au cours
d’infections expérimentales en conditions opti-
males. Par ailleurs, le virus VPC est régulière-
ment décelable dans les lamelles branchiales

après 24 h d’infection.
Comme pour toute pathologie, des facteurs

modulent la gravité des rhabdoviroses. Il y a

tout d’abord la souche virale elle-même

(exemple récent de souches avirulentes SHV de
type 1 isolées aux États-Unis). L’environnement
vient ensuite jouer un rôle, par le biais de la tem-

pérature de l’eau, qui intervient à la fois directe-
ment sur la cinétique de réplication virale et sur
l’immunité naturelle, puis sur la réaction immuni-
taire acquise. Les rhabdoviroses graves sont
des infections d’eau froide (t < 15 °C). Il n’a pas
été démontré que l’altération de la qualité de
l’eau, pour une espèce donnée, augmente sa ré-
ceptivité aux rhabdoviroses. Quant à l’influence
de la nutrition, les démonstrations restent à

faire.

Le Poisson lui-même détient la clé de la ré-

ceptivité aux rhabdoviroses. Par son patrimoine
génétique d’abord, s’exerçant au travers de l’es-
pèce et de l’individu, et qui est déjà exploité
sous la forme d’hybrides interspécifiques réfrac-
taires à la SHV, puis par son état physiopatholo-
gique. Dans ce dernier interviennent l’âge (la
gravité de l’infection est la plus élevée chez les
jeunes), l’activité physiologique (la reproduction
coïncide avec la dissémination du virus par les

porteurs asymptomatiques), et les infections ou
affections intercurrentes (la nécrose pancréati-
que infectieuse diminue la réceptivité à la SHV,
de même que l’irradiation qui détruit le système
réticulo-endothélial).

À l’INRA, sont actuellement entrepris des tra-
vaux à terme pour fonder l’intervention antivirale

sur des méthodes génétiques s’appliquant au
Rhabdovirus et aux Poissons.
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Deux rhabdoviroses ont été décrites chez les
espèces de Poissons faisant l’objet de tentatives
d’élevage intensif au cours des 15 dernières an-
nées. Il s’agit de la rhabdovirose de Paralichthys
olivaceus et de Plecoglossus altivelis élevés en
mer au Japon, et de la septicémie hémorragique
virale (SHV) de la truite Arc-en-ciel Oncorhyn-
chus mykiss élevée en France et au Danemark.
Le virus Hirame Rhabdovirus (HRV), respon-
sable de l’épizootie observée au Japon, est sé-
rologiquement différent des autres Rhabdovirus
décrits chez les Poissons; il mesure 180 à 200
nm de long sur 80 nm de diamètre et se multi-
plie entre 5 et 20 °C. La maladie a pu être repro-
duite expérimentalement chez P olivaceus à
10 °C et chez 0 mykiss entre 12 et 14 °C.

La SHV, maladie surtout connue en trutticul-
ture d’eau douce, est due à des Rhabdovirus
mesurant 180 nm x 60 nm dont la température
optimale de croissance est de 15 °C. Cette vi-
rose se manifeste également dans les élevages
de truite en eau de mer et en eau saumâtre; la
mortalité a pu être retransmise expérimentale-
ment en mer chez la truite Arc-en-ciel, mais éga-
lement chez des espèces exclusivement ma-
rines : le bar Morone labrax, le turbot Psetta
maxima et la daurade Chrysophrys aurata. Ces
3 espèces se sont révélées très sensibles au
virus de la SHV (souche 07/71, sérotype 1)
après inoculation intrapéritonéale ou après bal-
néation dans une eau contaminée. Tout comme
chez la truite, la mortalité est élevée en eau


