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Virologie vétérinaire

Chapitre 11
interactions virus-hôte : 

virus à ARN monocaténaire négatif
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Virus à ARN monocaténaire négatif
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monocaténaire de polarité négative

 Enzyme ARN-polymérase ARN dépendante 
virale présente dans le virion

 Étape obligée : transcription à partir du 
génome viral avec cette enzyme

 Réplication de l’ARN viral : 
 Intermédiaire de réplication : ARN bicaténaire

 Multiplication
 Intracytoplasmique :  la règle

 Intranucléaire : orthomyxovirus et bornavirus
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 Ordre des Mononegavirales
Familles : 

 Filoviridae

 Bornaviridae

 Rhabdoviridae

 Paramyxoviridae

 Familles sans ordre (virus à génome segmenté)

 Bunyaviridae

 Arenaviridae

 Orthomyxoviridae
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Filoviridae

 Ebolavirus
 Ebola (anciennement Zaïre)

 1976 : au « Zaïre » (RDC)

 Cercopithèques

 Souche actuelle en Afrique de l’Ouest

 Soudan
 RDC, Ouganda

 Bundibugyo
 RDC, Ouganda

 Taï Forest (Côte d’Ivoire)

 Reston (USA, Philippines)
 Macaque (Cynomolgus)

 Infection de porcs (transmission porc-homme)
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Filoviridae

 Marburgvirus
 Marburg

Ouganda, notamment

Roussette égyptienne
(Rousettus aegyptiacus)
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 Macaque (Cynomolgus)

Emmanuel Lahaie, InVS 
Département de Coordination des Alertes et des Régions
Unité VICAR – Veille Internationale

duiker : antilope céphalophe (Cephalophus natalensis)

Roussettes 
(grandes chauves-souris 
frugivores
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Soudan
1976 (ES, 284, 53%)
1979 (ES, 34, 65%)
2004 (ES, 17, 41%)

Ouganda
2000 (ES, 425, 53%)
2007 (EB, 149, 25%)
2011 (ES, 1, 100%)
2012 (ES, 24, 71%)
2012 (ES, 7, 57%)

RD Congo
1976 (EZ, 318, 88%)
1977 (EZ, 1, 100%)
1995 (EZ, 315, 81%)
2007 (?, 264, 71%)
2008 (EZ, 32, 44%)
2012 (EB, 57, 51%)

Afrique du Sud
1996 (EZ, 1, 100%)

Congo
2001 (EZ, 59, 75%)
2002 (EZ, 143, 90%)
2003 (EZ, 35, 83%)
2005 (EZ, 12, 83%)

Gabon
1994 (EZ, 52, 60%)
1996 (EZ, 31, 68%)
1996 (EZ, 60, 75%)
2001 (EZ, 65, 82%)

Océan Atlantique

Océan 
Indien

Sous-type de virus Ebola
EB : Ebola Bundibugyo
ES : Ebola Soudan
EZ : Ebola Zaïre
(?) : souche non déterminée

Pays
Date (sous-type de 
Virus, nombre de 

cas, létalité)

Légende

Carte VICAR/DCAR – InVS
Données CDC/Fond Google Maps

N

Epidémies d’Ebola de 1976 à 2014
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Emmanuel Lahaie, InVS 
Département de Coordination des Alertes et des Régions
Unité VICAR – Veille Internationale
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Emmanuel Lahaie, InVS 
Département de Coordination des Alertes et des Régions
Unité VICAR – Veille Internationale
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Bornaviridae

 Bornavirus
 Virus de la maladie de Borna

 Maladie de Borna
 Encéphalite

 Mouton et cheval, mais 
autres espèces aussi

 Hôte réservoir : musaraigne, 
notamment
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Rhabdoviridae

 Ephemerovirus

 Virus de la fièvre éphémère bovine

 Lyssavirus

 Virus de la rage proprement dit

 Novirhabdovirus

 Virus de poissons (septicémie hémorragique virale)

 Vesiculovirus

 Virus de la stomatite vésiculeuse (Indiana et New Jersey)

 Non classés

 Virus Flanders et Hart Park (USA, cycle oiseaux 

(passereaux) – moustiques (culex- culiseta)); virus Wongabel 
(Australie) 
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La rage :  encéphalite virale
V

ir
o

lo
g

ie
 v

ét
ér

in
ai

re
 –

B
M

V
3 

-
E

. 
T

h
ir

y



23/10/2014

8

V
ir

o
lo

g
ie

 v
ét

ér
in

ai
re

 –
B

M
V

3 
-

E
. 

T
h

ir
y

V
ir

o
lo

g
ie

 v
ét

ér
in

ai
re

 –
B

M
V

3 
-

E
. 

T
h

ir
y

Corpuscule de Negri
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18

Virus replication

http://pathmicro.med.sc.edu/virol/cycle.jpg

Mebatsion et al 1996

Cycle de multiplication (rhabdovirus)
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régions intergéniques

ARN  brin (-)

ARNm  brin (+)
Synthèse ARNm

traduction

Transcription atténuée 
(rhabdovirus)
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Sous-famille des Paramyxovirinae
 Aquaparamyxovirus : Atlantic salmon paramyxovirus

 Avulavirus
 Virus de la maladie de Newcastle (pseudo-peste aviaire)

 Ferlavirus : Fer-de-Lance paramyxovirus (reptile)

 Henipavirus
 Virus de la maladie de Nipah (porc) et Hendra (cheval)

 Morbillivirus
 Virus de la rougeole, de la maladie de Carré (chien), 

de la peste bovine (rinderpest)

 Respirovirus
 Virus parainfluenza 3 bovin

 Rubulavirus
 Virus des oreillons ; virus parainfluenza 5
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de V : editing

(G en 751)
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Morbillivirus

Morbillivirus

 Maladie de Carré

 Rougeole

 Peste bovine

 Peste des petits 
ruminants
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Respirovirus
Rubulavirus
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Henipavirus

 Virus de Hendra
 Cheval, Australie

 Virus Nipah
 Porc, Asie

 Virus zoonotiques
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Sous-famille des Pneumovirinae

 Metapneumovirus
Metapneumovirus 

aviaire (et 
humain)

 Pneumovirus
 virus respiratoire 

syncytial bovin (et 
humain)
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y Cycle de multiplication (Paramyxoviridae)

Attachement
et pénétration

Transcription (ARNpol)

Réplication de l’ARN viral
Traduction

des protéines

Maturation virale : enveloppement
sur la membrane plasmique
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Bunyaviridae

 Orthobunyavirus

 Sérogroupe Simbu (basé sur arguments génétiques)

 Virus zoonotiques : virus Iquitos et Oropouche

 Virus de ruminants
 virus Akabane (Asie ; Australie)

 virus Aino (Asie ; Australie)

 virus Shamonda (Nigéria ; Japon)

 + le virus Schmallenberg

 Hantavirus 

 Phlebovirus : virus de la fièvre de la vallée du Rift

 Nairovirus 
 Virus de la maladie de Nairobi

 Virus de la fièvre hémorragique de Crimée-Congo
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Genre

Prototype

Vecteur

Espèce

Hantavirus Virus de la fièvre
de la vallée du Rift

HantavirusVirus
Bunyamwera

Virus de la 
maladie de Nairobi

(           )

Walter et Barr, 2011
Bunyaviridae
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Thiry, 2007
La plus variable
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Thiry, 2007

Orthobunyavirus : virus Schmallenberg
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Hantavirus

 Hantavirus
Un genre de bunyavirus qui n’est pas arbovirus

Plus de 30 génotypes d’hantavirus connus

 Réservoir : rongeurs adultes, 
sérotypes présents en Europe occidentale :

 Puumala (campagnol roussâtre ; Myodes glareolus)

 Seoul (rats surmulot et noir ; Rattus norvegicus et rattus)

 Tula (campagnol des champs ; Microtus arvalis)

 Dobrava (mulot à collier ; Apodemus flavicollis) : Europe 
centrale
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Hantavirus

 Origine du nom « hantavirus »
 Korean hemorrhagic fever (with renal 

syndrome)

 Durant la guerre de Corée dans les années 50

 Rivière Hantan :  séparation entre les 2 Corée

 Maladie chez l’homme
 En Europe : fièvre hémorragique avec 

syndrome rénal ou néphropathie épidémique

 En Amérique : syndrome pulmonaire (avec la 
souche « sin nombre »)
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Phlebovirus

 Bunyavirus avec une 
transcription du segment S 
de type « ambisens »

http://viralzone.expasy.org/viralzone/all_by_species/252.html
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Phlebovirus :  fièvre de la vallée du Rift (FVR)
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FVR : transmission par des moustiques 

 Plus de 30 espèces de moustiques compétentes

 Genre Aedes
 Transmission verticale aux œufs, résistants à la 

dessiccation

 Aedes vexans arabiensis, Ae. caballus Ae. aegypti, 
Ae. albopictus

 Genre Culex
 Culex theileri, Culex pipiens, Culex 

tritaeniorhynchus

 Autres genres : Anopheles, Eretmapodites et 
Mansonia
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Cycle sylvatique de la FVR

Ruminants 
sauvages

Homme

Vecteur 
zoophile

Vecteur 
zoophile

Ruminants 
domestiques

Vecteur 
zoophile

Ruminants 
domestiques
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Cycle domestique de la FVR

 
Homme 

Ruminants 
domestiques

Vecteur 
zoophile 

Ruminants 
domestiques
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Congo (CCHFV) : distribution mondiale

Pays à risque
Isolement du virus

Ergonul, Lancet Inf. Dis., 2006, 6, 203
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Arenaviridae (genre Arenavirus)

 Virus de fièvres 
hémorragiques
 Virus Junin

 Virus de la fièvre de 
Lassa

 Espèce virale prototype
 Virus de la 

chorioméningite 
lymphocytaire (souris)

 Génome ambisens
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Orthomyxoviridae

 Influenzavirus A
 Virus influenza A (homme et animaux)

 Influenzavirus B
 Virus influenza B (homme)

 Influenzavirus C
 Virus influenza C (homme)

 Isavirus
 Virus de l’anémie infectieuse du saumon

 Thogotovirus
 Virus thogoto (transmis par les tiques, 6 segments)
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Influenzavirus A

Tête globulaire 
(interface)

Tige fibreuse 
(interface)

peptide de fusion

ancre

épitope C

épitope E

épitope A

épitope B

épitope D

récepteur d’acide 
sialique (site de 

liaison)

Hémagglutinine

Site de clivage
par des protéases :
déterminant
de virulence 



23/10/2014

23

Neuraminidase
site actif pour le 

clivage de l’acide 
sialique

enveloppe de la 
particule virale

tige (ancre)
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Mécanisme d’entrée du virus influenza
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Récepteur cellulaire de l’hémagglutinine : 
des glycoprotéines ou glycolipides possédant un 
acide sialique

Liaison de l’acide sialique au galactose en position : 
α 2,3 : récepteur du virus influenza A aviaire, surtout présent chez les oiseaux
α 2,6 : récepteur du virus influenza A humain, surtout présent chez l’homme
Mais pas exclusif

Site de clivage 
de la neuraminidase

Synthèse 
ARNm

traduction

traduction

épissage

ARNm  
brin (+)

Segments d’ARN  brin (-)

Transcription des virus influenza
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Cap-snatching

Cycle de réplication
des virus influenza

Multiplication
intranucléaire
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Oseltamivir : un antiviral « anti-neuraminidase »
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Virus influenza

Attachement

Réplication de l’ARN viral

Synthèse de protéines
virales

Pénétration et 
décapsidation

L’amantadine inactive M2 et 
prévient la décapsidation 

virale :
le virus est inerte.

Agrégat de virions

L’inhibiteur  de neuraminidase 
empêche la  libération des virions

Bourgeonnement

Hémagglutinine (HA)
Neuraminidase (NA)
Récepteur HA
Protéine M2
Amantadine
Inhibiteur de NA
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Diversité des virus influenza

 Types A, B, C
 selon l’antigénicité de la nucléoprotéine

 Sous-types (de A) : HnNm
 selon l’antigénicité de HA et NA

HA : 16 sous-types (aviaires)
NA :   9 sous-types (aviaires)

 Virus influenza A
 Aviaires
 Porcins
Humains
 (équins)
 (mammifères marins)
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Evolution des virus influenza A

 Dérive antigénique

 Accumulation de mutations ponctuelles
dans l’hémagglutinine

 Épidémies « limitées » de grippe saisonnière 
(influenza A humain)
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épitope C

épitope E

épitope A

épitope B

épitope D

récepteur d’acide 
sialique (site de 

liaison)

mutation

mutation

mutation

mutation

mutation

Accumulation
de mutations dans 
l’hémagglutinine : 
dérive antigénique
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Evolution des virus influenza A

 Réassortiment de segments génomiques
Modifications profondes du virus influenza 

 Pour le virus influenza A humain
Cassure antigénique

 Implication au moins
d’un changement complet
d’hémagglutinine

« Pandémies » ou 
grippe pandémique
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Evolution des virus influenza A humains au 20e siècle

H5N1 ?

?

2007

GRIPPE AVIAIREGRIPPE ESPAGNOLE

Adaptation directe d’un virus aviaire
(grippe pandémique)
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H5N1 ?

?

2007

GRIPPE AVIAIRE

Dérive antigénique
(grippe saisonnière)

H5N1 ?

?

2007

GRIPPE AVIAIRE

Cassure antigénique
(grippe pandémique)

GRIPPE ASIATIQUE
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H5N1 ?

?

2007

GRIPPE AVIAIRE

Dérive antigénique
(grippe saisonnière)

H5N1 ?

?

2007

GRIPPE AVIAIRE

Cassure antigénique
(grippe pandémique)

GRIPPE DE HONG KONG
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H5N1 ?

?

2007

Réapparition
de  H1N1

GRIPPE RUSSE

2009

GRIPPE SAISONNIERE
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2007

GRIPPE AVIAIRE

Risque pandémique

H5N1 

?

2009-2010 : trois grippes humaines : 
grippes saisonnière, aviaire et A H1N1 pandémique

H5N1 

?

GRIPPE 
A H1N1

H1N1 
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La grippe aviaire
 Elle est produite par un virus influenza A aviaire 

hautement pathogène (HPAI)

 Le virus H5N1 est très virulent chez la volaille (poule et 
dinde), mais aussi chez le canard et d’autres espèces

 Il provoque la peste aviaire

 Ce virus est très virulent chez l’homme (grippe aviaire)

Source: FAO
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virus influenza A aviaires (H5 et H7

 Hémagglutinine du virus influenza A
(orthomyxovirus)

 Variations de virulence chez le virus influenza A 
aviaire
 Low pathogenic avian influenza (LPAI)

 Highly pathogenic avian influenza (HPAI)

 Réservé aux types H5 et H7

 Mesure de la virulence
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influenza A aviaire 
 Test in vivo : les HPAI ont un index de pathogénicité
intraveineux supérieur à 1,2 (max 3,0) chez des poulets
EOPS de 6 semaines

Ex: ‘Dutch’ H7N7 : IVPI = 2,95
Le séquençage du site de clivage de l’hémagglutinine 
virale après RT-PCR permet de déterminer rapidement la 
pathogénicité des virus isolés.
 Les souches non pathogènes ne comptent qu’un seul résidu basique

(R), la polyprotéine ne peut être clivée que par des enzymes de type 
trypsine

 Les souches pathogènes possèdent un site de clivage polybasique
(R-X-K/R-R) spécifique de la furine, protéase présente dans tous les 
types cellulaires
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LPAI : IVPI = 0.0
(03.99-12.99)

HPAI:  IVPI = 3.0

(17.12.99 - 05.04.2000)

Épidémie à virus influenza A aviaire
H7N1 (Italie) : IVPI et séquence du site de clivage

de l’hémagglutinine

LPAI (PEIPKGR*GLF)
(03.99-12.99)

HPAI 
(PEIPKGSRVRR*GLF)

(12.99 - 04.2000)

Mesure de l’IVPI Séquence site de clivage HA
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Les virus influenza A H1N1

 H1N1 historique (grippe espagnole)
 à partir de 1918 chez l’homme

 H1N1 porcin
 Amérique du Nord

 Virus évoluant à partir du H1N1 humain 
(grippe espagnole)

 H1N1 porcin
 Eurasie

 Virus aviaire qui s’est adapté au porc

 Circulant avec H3N2 et H1N2
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47%

19%

34%

(source %: ESNIP network, K. Van Reeth, Belgium, France, UK, Italy, Spain) Heinen, Vet Sci Tomorrow, 2003

Les virus influenza A porcins en Europe
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y Origine du virus influenza A pandémique 
H1N1pdm09 : résultat de 4 réassortiments génétiques
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En résumé

 Virus à ARN négatif, avec ARN polymérase dans la 
capside

 Mononegavirales
 Multiplication intracytoplasmique (sauf bornavirus)

 Autres familles (à génome segmenté)
 Bunyaviridae

Arbovirus (sauf hantavirus)

 Virus influenza A
Hémagglutinine (H) et neuraminidase (N)

Dérive antigénique

Réassortiment génétique


