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Objectifs

• Être capable d’expliquer ce que signifie arbovirose, comment se 
transmettent ces infections, et quels sont les principaux virus en cause

• A partir de l’exemple Ebola, être capable d’expliquer ce qu’est une fièvre 
hémorragique virale, comment se transmettent ces infections

• Avoir quelques notions épidémiologiques sur la circulation des virus 
Dengue et Ebola dans le monde

• Connaitre les stratégies de prévention et/ou de traitement pour la 
Dengue et la maladie Ebola



Arboviroses - généralités

• Arbovirus = Arthropod Borne Virus
• Virus qui se multiplient
 Chez les vertébrés: animaux / homme
 Chez les arthropodes: moustiques, tiques, phlébotomes

Infection / piqûre vertébré infecté

Multiplication dans le tube digestif

Passage dans les glandes salivaires

Transmission à un autre vertébré ou à l’homme

Vertébré homme

Arthropode 
piqueur

Vertébré

réservoir

Vecteur

Hôte accidentel

homme

Aedes albopictus

Aedes aegypti

• Réservoirs = +++ animaux / homme = souvent hôte «accidentel»

• Transmission directe d’homme à homme rare (transmission materno-
foetale, transfusion, allogreffe, transmission par voie sexuelle)
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• Plusieurs familles virales

• Espèces responsables d’infection 
chez l’animal et/ou l’homme

• Virus à ARN, enveloppés



Infections transmises par moustiques Aedes

• Virus de la Fièvre jaune

• Virus Dengue 1,2,3,4

• Virus Chikungunya

• Virus Zika

 Profils épidémiologiques, écologiques, évolution similaires

 Origine = forêts Ancien Monde / cycle sylvatique 

 Dissémination
 vers ouest > Océan Atlantique

 Vers est > Océan pacifique

 Adaptation A.aegypti > environnement urbain/peri-urbain, transmission 
homme-vecteur-homme

 Clinique : syndromes pseudo-grippaux ++ / sd hémorragique
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Infections transmises par Culex

• Virus de l’encéphalite japonaise

• Virus de West Nile

• Virus de l’encéphalite de Saint Louis

• Virus de l’encéphalite de Murray Valley

 Espèce Culex : ornitophile / autres espèces animales

 Dissémination fortement liée aux espèces d’oiseaux sensibles à l’infection

 Clinique : formes sévères = méningo-encéphalites
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Facteurs d’émergence des arboviroses

• comportements anthropologiques

• changements climatiques

• mutations du virus
 CHIKv / épidémies ++ Océan Indien / continent asiatique

 mutation / protéine d’enveloppe > augmentation infection / transmission par Aedes albopictus

 Dengue / formes sévères zones intertropicales

 augmentation densité population humaines / moustique Aedes aegypti par urbanisation intensive, 
mouvements de populations, échanges commerciaux et militaires

 West Nile / continent nord américain

 association hôte intermédaire oiseaux - vecteur Culex

• Facteurs d’émergence en Europe:Dissémination géographique des vecteurs: augmentation des cas 
autochtones
 Aedes albopictus / Aedes aegypti: CHIKv / Dengue

 Culex: West Nile

 Tiques: Encéphalite à Tique, Fièvre de Crimée Congo

 Sandflies: Toscana virus
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Arboviroses - physiopathologie

• Phase initiale
 Injection de salive par un arthropode infectant
 Réplication à proximité du point d’inoculation 
 Multiplication dans le système réticulo-endothélial (rate, gg°s lymphatiques) > 

virémie 

• Phase systémique « sd grippal bénin »
 formes asymptomatiques possibles
 sd grippal bénin > syndrome fébrile avec douleurs diffuses 

• Dissémination vers organes cibles
 Encéphalite
 Hépatonéphrite
 Syndrome hémorragique



Les virus Dengue

• 4 sérotypes 1, 2, 3, 4

• Flavivirus

• Transmission vectorielle / moustiques du genre Aedes
 Aedes aegypti +++

 Aedes albopictus: zones urbaines et périurbaines 
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La Dengue. Du cycle sylvatique au cycle urbain
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Dengue_épidémiologie

• Extension géographique des 4 virus Dengue entre 1970 > 2010
• ++ urbanisation / voyages 

1
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Maladie endémique dans > 120 pays
>2.5 milliard personnes exposées

>300 millions de personnes infectées/an dont environ 100 millions 
symptomatiques

> 500 000 hospitalisations/an

Dengue hémorragique > 20 000 morts/an, surtout < 15 ans

Progression +++ depuis 30 ans

 Accroissement démographique des zones exposées

 Extension des villes sans urbanisation organisée

 Difficultés de la lutte antivectorielle

> Site de surveillance OMS

https://worldhealthorg.shinyapps.io/dengue_global/


Dengue _Epidémiologie

Exemple du Brésil



Dengue_clinique

• Incubation = 4-8 jours

• Forme asymptomatique 50-90% cas ++

• Forme classique

 fièvre élevée

 frissons, céphalées

 nausées vomissements

 douleurs articulaires et musculaires

 +/- éruption cutanée J5

• Forme sévère (1% cas symptomatiques)

 ++ autour du 4e jour (après défervescence thermique)

 signes d’alarme: dleurs abdo, vomissements, 

 fuite plasmatique sévère (choc, épanchement liquidien, détresse respi) ou

 hémorragies sévères ou

 atteinte d’organe grave (foie, SNC, coeur..)

• Traitement symptomatique 



Physiopathologie de la dengue sévère

Antibody dependant enhancement

Mécanismes immunopathologiques ?



Dengue- tableau clinico-biologique



Dengue_diagnostic







Dengue : prévention

• Protection contre les piqures de moustiques
 Protection individuelle

 Moyens de protection physique
 Répulsifs
 moustiquaires

 Lutte antivectorielle
 Réduire le nombre de gites larvaires : suppression des eaux stagnantes (récipients, pneus…)
 Traitements insecticides

• Mesures de démoustication

• Introduction de moustiques génétiquement modifiés
 Moustique infectés / bactérie Wolbachia
> Infecte les cellules des organes sexuels > transmission possible à la descendance
> inhibe la multiplication des virus dans le tube digestif 
 Transmission 



Vaccins Dengue

• Vaccins vivants atténués
 Dengvaxia (Sanofi): remplacement du gène pré-M-E / 

souches vaccinale fièvre jaune YFV 17D > arrêt du dvpt en 
2024 (formes sévères d’infections secondaires)

 Qdenga (Takeda) : virus chimériques / souche atténuée de 
Dengue 2 > AMM aux Antilles

 TV003/TV005 (Institut Butantan, Bresil): virus atténués par 
délétion

79,6%

78,7-95%

57,6-83,7%

Qdenga

Qdenga



Fièvres Hémorragiques Virales (FHV)

• groupe de maladies causées par différentes familles virales 

• Atteintes multi-organiques, concernant essentiellement le système 
vasculaire, la présence de saignements est inconstante et 
généralement non létale 

• Virus ayant en commun:
 Génome à ARN négatif et présence d’une enveloppe (peu résistants dans le 

milieu extérieur)

 Existence d’un réservoir naturel non humain, l’homme est un hôte accidentel

 Restriction géographique en fonction du type de réservoir



Les virus des fièvres hémorragiques virales



Le virus Ebola

• Famille des Filoviridae:
• genre Marburgvirus (1967)

• genre Ebolavirus (1976 au Zaïre, rivière Ebola): 
Plusieurs espèces
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Epidémies Sud 
Soudan/Ouganda

Epidémies Sud 
RDC/Congo/Gabon

Ebolavirus



5-20 cas

21-50 cas

51-100 cas

101-100 cas

>1000 cas

Ebola - Épidémiologie
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Virus Ebola Zaïre

Virus Ebola Soudan

Virus Ebola Bundibugyo

Virus Ebola Taï Forest

Virus Marburg

Traité de Virologie Médicale 2e édition, 2019

1994-2013, Des épidémies régulières



Ebola - Épidémiologie
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28 décembre 2013 
Décès d’un enfant infecté par des chauves-

souris dans un petit village de Guinée 13 mars 2014 
Alerte du Ministère de la Santé Guinéen 

21 mars 2014 
Identification du virus Ebola Zaïre par le 

laboratoire P4 de Lyon

23 mars 2014 
Alerte de l’OMS

Avril 2014 – Juillet 2014 
Propagation du virus au Liberia et en Sierra Leone

8 août 2014 
L’OMS décrète une urgence sanitaire de 
portée internationaleAoût 2014 – Septembre 2014 

Propagation du virus au Nigeria et au Sénégal Septembre 2014 – Décembre 2014
Propagation du virus au Mali, aux Etats-Unis, 
en Espagne et au Royaume-Uni Mars 2016

Fin de l’épidémie en Sierra Leone Juin 2016 
Fin de l’épidémie au Liberia et en Guinée

2014-2016, Une crise sanitaire majeure



2014-2016 : 2 ans d’épidémie,
28 652 cas, 11 325 décès
+++ Guinée, Liberia, Sierra Leone 27



Ebola - Épidémiologie

• 10 épidémies depuis 2017 : +++ RDC 



Le virus Ebola
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Transmission

• Réservoir animal = chauves souris 

• Hôtes intermédiaires mal connus

• Transmission primaire à l’homme / 
contact avec animaux infectés ou morts / 
avec chauve-souris?

• Transmission interhumaine secondaire / 
Sang, sécrétions, tous fluides biologiques
 Risque ++ par contact avec corps des 

personnes décédées d’Ebola (soins 
funéraires)

 Infection nosocomiale

 Transmission rare mais possible par voie 
sexuelle/survivants



Ebola virus : Particule virale



Cycle de multiplication



Tropisme cellulaire

• Large tropisme cellulaire in vivo, y 
compris cellules immunitaires 
(CPA)



Maladie Ebola: Infection et symptômes

• Sources de contamination: sang et fluides biologiques (larmes, salive, lait maternel, sueur, 
sperme), selles, vomissements

• Niveau de contagiosité:
 Pas de contamination pendant la période d’incubation

 La début de la contagiosité est liée à la virémie donc aux premiers symptômes

 Plus la maladie progresse, plus la charge virale augmente et plus le patient est contagieux

• Durée d’incubation: 2 à 21 jours, 11.4 jours en moyenne
 Apparition des signes 15.3(± 9.1) jours

 Hospitalisation 5.0 (± 4.7)jours (temps de contagiosité)

 Délais décès 4.2 (± 6.4) jours

 Guérison 11.8 (± 6.1) jours      (N Engl Med, oct 16 1481-95)

• Diagnostic différentiel: surtout avec les autres FHV et avec le paludisme (attention aux co-
infections, fréquentes)



Maladie Ebola

• Début des symptômes  : gastroentérite fébrile

• Evolution rapide > diarrhée, vomissements, déshydratation , 
défaillance multiviscérale

• Décès en moyenne 8 jours après le début de la fièvre

• Si survie: 

 fièvre pendant environ 1 semaine, possibilité de désquamation

 Convalescence longue (asthénie, arthralgies)

 Séquelles neurologiques possibles



Marqueurs biologiques de l’infection

• Virémie quelquefois faible

• Charge virale élevée = mauvais 
pronostic

• Négativation en 3 semaines 
chez les survivants, avec 
apparition des AC

• Pas toujours d’AC détectables 
chez les patients qui décèdent



Diagnostic

• Diagnostic moléculaire : RT-PCR pour 
recherche de l’ARN génomique

• Détection J3 à J7/J16 après le début 
des symptômes

• Isolement du virus en culture 
cellulaire en uniquement en 
laboratoire de type P4

pathogène classe 4 = 
Précautions réglementées 
pour transport et 
manipulation de TOUS les 
échantillons biologiques



Traitements en évaluation

• Nouveaux analogues nucléosidiques= Remdesevir

• Antiviral large spectre ARN= favipiravir

• TKM-Ebola = combinaison de 3 ARNi ciblant 3 protéines virales

• mAb114= un seul AcM

• Zmapp= 3 AcM humanisés anti-gP

• REGN 3470-3471-3479 = cocktail de 3 Ac



Ebola: Perspectives thérapeutiques

mAb114

REGN-EB3

3 anticorps monoclonaux (Zmapp, mAb114 et REGN-EB3) et 1 inhibiteur ARN polymerase (remdesivir)



Ebola virus: vaccins



Ebola virus: vaccins



Vaccination

• Vaccin rVSV-ZEBOV (Ervebo®)
 Vaccin vivant atténué recombinant constitué du virus de la stomatite vésiculaire 

exprimant la GP d’enveloppe du virus Ebola Zaïre

 Indication : Adultes et enfants ≥ 1 an (CI femmes enceintes et immunodéprimés)

 Posologie : 1 dose par voie IM

 Recommandations OMS : 
 Stratégie de vaccination « en anneau »

 Agents de santé et de première ligne dans les zones touchées

 Ne prévient pas l’infection par les autres espèces d’ebolavirus

• Autres candidats vaccins en cours d’évaluation

42



Vaccination



Vaccination en anneau : « Ring vaccination »



Gestion des épidémies

 Surveillance des épizooties

 Identification précoce des cas 

 Isolement des malades

 Protection des personnels soignants

 Suivi des cas contacts 

 Sécurisation des enterrements
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