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M~d Mal Infect. 1991 ; 21 : 571-7 

Virus associ6s aux diarrh6es aigu s. 
Actualit6s en 1991 * 

H. PEIGUE-LAFEUILLE'" 

RESUME Les virus retrouv~s clans les selles sont soit des virus cultivables (ent~rovirus, 
ad~novirus autres que les types 40 et 41), soit des virus non cultivables ou 

"fastidieux" : rotavirus, ad~novirus 40 et 41, virus de Norwalk, calicivirus, astrovirus, "petits 
virus" structures ou non (SRSV et SRV). Les virus non cultivables ont ~t~ retrouv~s dans de 
nombreux cas de diarrhb~es. Les virus de Norwalk, certains calicivirus, SRV et SRSV ont b~t~ 
retrouv~s ~ rorigine de nombreuses ~pidb.mies, tandis que rotavirus, astrovirus et ad(movirus 
40 et 41 s~vissent plut6t sur le mode end~mique. Les m~thodes diagnostiques sont soit des 
m(~thodes ouvertes, soit des m~thodes sp~cifiques. Les m~thodes ouvertes sont repr~sent~es 
essentiellement par la microscopie ~lectronique, mais il faut que le virus soit intact et en 
quantitb, suffisante. Les petits virus de 20-35 nm sont plus difficiles ~ identifier. U~lectrophor~se 
en gel de polyacrylamide des acides nucl~iques apporte des renseignements ~pidb.miologiques de 
premier ordre pour les rotavirus surtout. Les m~thodes sp~cifiques font appel aux m~thodes 
immunoenzymatiques ou d'agglutination de particules de latex sensibilisb.es. Elles sont tr~s 
employees pour les rotavirus et les ad~novirus (tousles types ou seulement les types 40 et 
41). Les faux positifs sont possibles et en g~n~ral bien (~valu~s Pour un kit donn~, les faux 
n~gatifs se rencontrent surtout en cas de souches antig~niques atypiques ou Iorsque la 
quantit~ de virus est trop faible. Devant une ~pid~mie, rexamen en microscopie ~lectronique est 
irremplagable. Devant un cas isol~, la recherche de rotavirus, voire d'ad~novirus 40 et 41, grace 
aux kits commerciaux est le seul examen r~alisable en routine s'il n'y a pas possibilit~ d'accb.der 
un microscope ~lectronique. Cependant une minorit~ de selles peuvent contenir plusieurs virus 
potentiellement pathog~nes et aglssant en synergie. A l'oppos~ il existe de nombreux porteurs 
asymptomatiques. 

Mots-cl~s : Diarrh~es aigu~s - Virus - Diagnostic direct -Microscopie ~lectronique. 

Depuis les ann~es 1970, un grand nombre de virus 
ont ~t(~ associ~s aux diarrh~es aigu~s (DA), grace 
aux ~tudes syst~rnatiques des selles en microscopie 
~lectronique (ME). Le caract~re commun de tous 
ces virus est la difficult~ de les obtenir en culture, ce 
qui, de ce fair, g~ne leur caract~risation biochimique 
et la raise au point de kits commerciaux de 
diagnostic. A c e s  difficult~s techniques s'ajoutent 
des probl~mes d'interpr~tation : ils peuvent ~tre 
presents chez des sujets bien portants. Ce travail 
se propose de presenter une actualisation de leur 
classification ainsi que les principaux probl~mes 
diagnostiques qu'ils posent. 

* Communication pr~sent~e Iors de la 8 ~rne joum~e de Pathologie 
Infectieuse P~diatrique, Groupe de Pathologie Infectieuse de 
rEnfant, tenue le 24 mat 1991 ~ Paris, sous le patronage de la 
$oci~t~ Frangaise de P~diatrie et de la Soci~t~ de Pathologie 
Infectieuse de Langue Franc, aise. 
** Service de Virologie, Facult~ de M~decine, Place Henri 
Dunant, F-63001 Clermont-Ferrand cedex. 

VIRUS OBTENUS EN CULTURE 

Ce premier groupe comprend des virus facilement 
cultivables dans des conditions habituel les:  
ent~rovirus (Poliovirus type 1 ~ 3, Coxsackievirus 
B1 /~ B6, certains coxsackievirus de type A, 
echovirus, ent~rovirus type 68-71), ad~novirus 
autres que les types 40 et 41... Certaines cellules 
du syst~me digestif peuvent perrnettre leur 
r~plication, par exemple les cellules M des plaques de 
Peyer,  sensibles aux ent~rovirus. Cependant ,  
comme elles sont en petit hombre, les dommages 
sont limit,s (22). Les ad~novirus cultivables, 
responsables d'affections ORL ou respiratoires, 
sont excr(~t~s dans les selles parfois plusieurs 
semaines apr~s rinfection. Les ~tudes b~pid~mio- 
logiques /~ grande ~chelle montrent que ces virus 
sont tr~s largement retrouv~s chez des sujets bien 
portants, bien que leur fr~quence soit plus grande 
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chez les enfants d'age pr~scolaire, dans les pays 
pauvres en particulier, lls sont largement presents 
dans les eaux us~es (30). D'autre part, rassociation 
virus cultivables/diarrh~e aigue est finalement rare. 

VIRUS NON CULTIVABLES 
ET RESPONSABILITE DANS 

LES DIARRHEES AIGUES 

VIRUS DECOUVERTS GRACE AUX 
EXAMENS EN MICROSCOPIE EI.F.CTRONIQUE 

DIFFICULTIES DIAGNOSTIQUES 

Ces virus ne sont pas cultivables dans les condi- 
tions habituelles et donc de connaissance r~cente. 
Certalns d'entre eux sont encore tr~s real carac- 
t~ris~s. Le tableau I r~sume les diff~rents virus incri- 
min~s. Certains ont une morphologie caract~risti- 
que permettant de les reconnaTtre tl condition qu'ils 
soient intacts. Ce sont les rotavirus, les astrovirus, 
les calicivirus, les ad~novirus, les coronavirus, les 
virus Breda-like et certains bact4r iophages.  
D'autres virus de petite taille, les SRV (petits virus 
sph~riques non structures) et les SRSV (petits 
virus sph~riques structures), n'ont, t~ part leur taille, 
aucune caract4ristique permettant de les recon- 
na~tre sans ambiguit~ et de les affilier t~ un genre 
donn~. 

Dans la cat~gorie des particules virales mesurant de 
20 ~h 35 nm, les identifier avec certitude demande un 
manipulateur averti et un microscope performant 
(bonne luminosit~ ~ un grandissement de 50 000,  
absence totale d'astigmatisme, focalisation parfai- 
re). II est possible d'h~siter entre un astrovirus, et 
un SRV, entre un calicivirus et un SRSV, d'autant 
que leur surface exteme peut ~,tre alt~r~e (22). 

De nombreuses revues g4n~rales leur ont ~t~ 
consacr~es (7, 10, 12). Parmi tous ces virus, les 
rotavirus repr~sentent la cause la plus fr~quente de 
diarrh4e chez l'enfant et le nourrisson. II est pro- 
bable que les ad4novirus type 40 et 41 occupent la 
seconde place. Astrovirus et coronavirus sont 
probablement tl rorigine d'un petit nombre de 
diarrh4es chez le sujet jeune (7). Par contre, virus 
de Norwalk, certains s4rotypes de calicivirus, 
SRV et SRSV sont t~ rorigine d'un grand nombre 
d'~pid4mies y compris chez l'adulte et le sujet ag~ (7, 
22). 

Rotavirus 

Virus de forme caract4ristique en ME, ii con- 
tient 11 fragments de RNA bicat~.naire, donnant un 
profil caract~ristique en ~lectrophor~se. Les 
rotavirus ont des antig~nes de groupe, de sous- 
groupe et des s~rotypes. La classification actuelle 
comprend  le g roupe  A (virus convention-  
nels poss~dant l'antig~ne de groupe) et l e s  
groupes B et C (souches antig4n4tiquement et 
g~n~tiquement diff~rentes) chez rhomme. D'autres 
groupes sont d~crits chez ranimal. La plupart des 
rotavirus humains appart iennent  au groupe A 
dans lequel les 11 segments  du g~nome se 
r4partissent en 4 classes 1-4, 5-6, 7-9, 10-11. Le 
g~nome peut subir des variations mlneures par 

TABLEAU I : Virus d~couverts par  r examen  des selles en microscop ie  ~ lec t ron ique 
et a f fec t ions associ~es. 

Virus S~rotypes Affections* associ~es "Faille (nm) 

Norwalk multiple D + V ~pid~mique 35 

Rotavirus 6 ? D + V 4pid~mique ou n6ant 78 

Astrovirus 5 ? D + V end6mique ou n~ant 28 

Adenovirus non cultivables 2 ? D + V ou n~ant 75 

Calicivirus 4 ? D + V 4pid~mique et end6mique 35 

SRV (petits virus sph4riques) ? D + V ~pid~mique 22-26 

SRSV (petits vires sph~riques structur4s) ? D + V 6pid6mique et end6mique 30-35 

Coronavirus ? D ? n~ant > 100 

Breda-like ? D ? < 100 

Bacteriophages 
mixtes ? ? - 
cubiques ? ? 20-25 

* D = diarrh~e - V = vomissement - n~ant = non associ~ ~ une symptomatologie, d'apr~s Madeley (22). 
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mutations ou majeures par r~assortiment ou fu- 
sion de segments en particulier chez les enfants 
immunod~.prlm(~s, ce qui fait une grande vari(~t(~ de 
profils (~lectrophor(~typiques possibles et effective- 
ment rencontres (22). 

C'est la caract(~risation antig~nique de la prot(~ine 
VP7 qui permet  de d~finir diff(~rents s~rotypes. Le 
groupe A comprend plusieurs s~rotypes, les types 
1 t~ 4 sont les plus fr~quemment rencontres chez 
rhomme. Les rotavirus du groupe B se rencontrent 
essentiellement en Chine (39), et posent des 
probl~mes diagnostiques dans la mesure ot~ les kits 
commerciaux d(~tectent les rotavirus du groupe A 
(ELISA, agglutination de particules de latex) (7, 19). 
L'examen en microscopie ~lectronique est donc 
indispensable pour faire le diagnostic de toutes ces 
souches antig~niques atypiques. Cet ~l(~ment 
introduit un biais dans l'~.pid~miologie surtout 
Iorsque les examens en microscopie ~lectronique ne 
sont pas pratiqu~s parall~lement aux tests de 
d~tection d'antig~ne (3). Certaines soUches de 
rotavirus humains ont ~t(~ adapt~es t~ la culture 
cellulaire apr~s traitement des cellules par de petites 
quantit~s de trypsine. Mais la culture n'est pas 
r~alisable en routine. 

Le rotavirus s~vit de facon end~mique le plus 
souvent, en hiver et au d~but du printemps dans les 
pays temp~r~s, en p~riode s~che dans les pays 
tropicaux. Sa transmission est f~cale-orale, 
manuport~e.  Le probl~me d'une transmission 
a~rienne n'est toujours pas r(~solu (22). Les 
rotavirus sont responsables de 30 t~ 50 % des 
diarrh~es selon les (~tudes (3, 7, 25). L'infection est 
suivie d 'une s~roconversion.  Les enqu~tes 
s(~rologiques montrent  qu'environ 80 % de la 
population a des anticorps (AC) t~ partir de l'age de 
3 ans. Le nombre d'infections inapparentes est 
donc tr(~s important. Chomel dans une ~tude 
prospective des infections virales (~pid~miques dans 
27 cr~.ches lyonnaises de d(~cembre 88 t~ juin 89 
retrouve des infections t~ rotavirus aussi souvent 
chez les malades que les contacts (6). 

La pr(~sence d'anticorps ne protege pas compl~te- 
ment contre les r(~infections bien que les signes 
soient souvent att~nu(~s (7). Grinstein, dans une 
~tude prospective durant trois ans dans 49 familles 
de nouveau-n~s en Argentine, confirme que le pic de 
fr~quence des diarrh~es t~ rotavirus survient avant 
rage de 2 ans et que 6 1 %  des infections t~ rotavirus 
sont des r~infections (15). Ces r~infections peu- 
vent (~tre symptomatiques ou asymptomatlques 
comme le montrent les travaux de Friedman ~tu- 
diant deux ~pid~mies successives a s~rotype 3 et t~ 
s~rotype 1 (13). A roppos~, des infections succes- 
sives vraies peuvent (~tre dues au m~me s~rotype 
(11). De nombreux points sont en cours d'investi- 
gation : la nature des r~cepteurs, la difference de 

pathog(~nicit~ selon les souches, le s(~rotype (rOle 
de la prot~ine VP4 darts rapparition d'anticorps 
neutralisants (14) et la d~finition de nouveaux s(~ro- 
types), les facteurs de virulence li~s aux r~assor- 
timents, le r01e de l'immunit(~ locale, le paradoxe 
entre la gravit~ de l'atteinte de l'animal nouveau-n(~ 
et le caract(~re souvent asymptomatique chez le 
nouveau-n(~ humain. Toutes les r~ponses ~ ces 
questions ont une incidence sur la mlse au point des 
vaccins. 

Ad~novirus non-cultivables 

II s'agit des types 40 et 41 qui appartiennent aux 
sous-groupe F. lls ne se cultivent que sur certaines 
cellules (Graham 293). Paradoxalement ,  les 
ad~novirus 40 et 41 sont excretes en grancle 
quantit(~ dans les selles des sujets infect~s (1011 
virus par g r amme  de selle) (36). lls sont 
mondialement  r(~pandus, et s(~vissent ~ l'(~tat 
end~mique, lls touchent surtout les enfants de 
moins de 2 ans. La diarrh~e domine le tableau, 
fi~vre et vomissements sont en g(~n(~ral moins 
prononc~s que dans le cas des DA ~ rotavirus, lls 
seraient responsables selon les (~tudes de 5 a 12 % 
des diarrh(~es aigu~s (7), arrivant donc en seconde 
position. 

Cependant leur pr(~sence ne signifie pas forc(~ment 
diarrh~e, ils sont excretes parfois plusieurs mois, 
comme d'ailleurs les ad~.novirus cultivables des 
autres s~rotypes. Outre r examen  en micro- 
scopie (~lectronique, les m~thodes de d~tection 
font appel soit aux techniques ELISA, soit t~ des 
tests d'agglutination de particules de latex 
sensibilis(~es. Les premiers kits mis sur le march(~ 
d~tectaient rensemble des ad~novirus pr(~sents 
clans les selles (4, 7) ; il est souhaitable de dispo- 
ser de tests d~pistant uniquement les types 40 
et 41. Certains sont en cours de commerciali- 
sation (34, 36). Cependant,  avant m~me leur 
large diffusion, il a ~t~ mis en ~vidence des va- 
riants antig~.niques concernant en particulier le 
type 41, qui (~chappent t~ la d~tection par EUSA 
(36). 

Astrovirus 

De petite faille, ils sont presents ~ de hautes 
concentrations dans les selles. D~couverts grace 
la microscopie (~lectronique, ils ont (~t~ trouv~s 
aussi bien dans des cas de diarrh~e (28) que chez 
des enfants  bien portants.  Cinq s~rotypes 
diff~rents ont (~t(~ d(~crits, lls seraient responsables 
d'environ 5 % des DA (7) et sont probablement 
end~miques. R~cemment ils ont pu (~tre cultiv(~s 
directement t~ partir de selles sur des cellules de 
carcinome de colon (cellules CaCo) en presence de 
trypsine (38). Aucun kit commercial ne permet de 
d~tecter les antig~nes t~ ce jour. 
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Virus de Norwalk et apparent~s 

Le virus de Norwalk a ~t~ d4couvert lors d'une 
~pid4mie de DA touchant enfants et adultes dans 
une ~cole primaire. Puis d'autres virus similaires 
(Snow Mountain, Hawa'f, Montgomery County) 
ont 4t~ d~couverts. Leurs structures sont similai- 
r e s e t  il existe entre ces virus des r4actions 
antig~niques crois~es (22, 23). Virus ~ RNA posi- 
tif de diam~tre 35 nm, leur classification initiale 
parmi les parvovirusqike, virus de 23 nm, ~ DNA, 
n'est plus justifi~e. Leur concentration dans les 
selles est faible et de ce fait l'examen en ME petit 
~tre faussement n~gatif. 

lls ont toujours ~t4 associ~s ~ des ~pid4mies, 
transmission hydrique (hu~tres en particulier) o~ la 
symptomatologie 4tait marquee par l'importance 
des vomissements.  Les anticorps sont acquis 
beaucoup plus tardivement au cours de la vie, et ne 
seraient pas protecteurs : on a pu administrer ces 
virus ~ trois reprises ~ des volontaires qui ont 
pr4sent4 trois affections apparentes (22). 

Calicivirus humains 

Virus de 35 nm ~ RNA positif comme les 
precedents, leur apparence est caract~ristique en 
ME. lls comportent 4 s4rotypes diff4rents, 3 dans 
le Royaume-Uni, 1 au Japon. Trois des 4 s~rotypes 
sont associ~s ~ des ~pid4mies de diarrh~e et vomis- 
sements, cliniquement et ~pid~miologiquement pro- 
ches du virus de Norwalk. De plus il y a peu de por- 
teurs sains et l'immunit~ ne protege pas des r~infec- 
tions cliniquement apparentes (22). Le virus de 
Norwalk semblerait en fait appartenir ~ la famiUe des 
caliciviridae (9). 

SRV et SRSV 

Pr4sents en faible quantit~ dans les selles de 
nombreux enfants, il est probable que ces virus, 
d4finis par leur taille et leur morphologie en 
microscopie 41ectronique, appartiennent h plu- 
sieurs groupes diff4rents. Okada, 4tudiant les 
SRSV isol4s de diarrh~es entre 1977 et 1988, 
obtient 9 profils antig~niques diff~rents dont 
certains ont des r4actions crois~es avec le virus 
de Norwalk et apparent~s (26). 

La morphologie de certains SRV est compatible 
avec celle des ent~rovirus, bien qu'ils ne se cultivent 
pas et n'ont pas de pouvoir pathog~ne chez le 
nouveau-n~. II existe enfin deux autres sources de 
SRV: certains bacteriophages et des virus de 
plantes, non pathog~nes pour l'homme, contenus 
dans les aliments. II n'en demeure pas moins vrai 
que des SRV et SRSV ont 4t~ trouv~s associ4s 
d'authentiques ~pid~mles apr~s absorption de fruits 
de rner contamln~s. 

En conclusion, virus de Norwalk, calicivirus 
et SRSV font probablement pattie de la m~me 
famille. II faudrait trouver un syst~me cellulaire 
capable de les obtenir ~ de hauts titres, n4ces- 
saires pour leur caract~risation biochimique et 
robtention de r4actifs de diagnostic. On attend 
beaucoup des nouvelles techniques de biologie 
mol4culaire et en particulier des techniques d'ampli- 
fication de g~ne. 

DIARRHEES NOSOCOMIALFS 

Syndrome diarrh~ique survenant ~ partir du 
troisi~me jour d'hospitalisation, les diarrh4es 
nosocomiales sont fr~quentes. Leur diagnostic 
4tiologique d~pend de la facilit4 avec laquelle on peut 
identifier le virus en cause. Beaucoup de cas sont 
probablement sous-estim4s. De fagon g~n~rale, les 
virus candidats, tous d4pourvus d'enveloppe, sont 
tr~s r4sistants dans le milieu ext4rieur, et dans le 
milieu hospitalier en particulier. C'est le cas pour les 
rotavirus (18) qui sont retrouv4s de fagon 
end4mique ~ l'hSpital (22). lls sont responsables au 
premier rang des diarrh~es nosocomiales de 
l'enfant, mais aussi de radulte surtout en cas 
d'immunod~pression (29, 32). Dans une ~tude 
prospective sur 5 mois aux USA, Pacini et al ont 
montr~ que 40 % des DA nosocomiales sont dues 
aux rotavirus (27). Lam ~ Hong-Kong a montr~ 
qu'en fait 2 0  % des DA ~ rotavirus sont noso- 
comiales (20). La caract4risation antig~nique et 
~lectrophor4tique des souches responsables permet 
d'apporter des renseignements ~pid4miologiques de 
premier ordre. Un m~.me 41ectrophor~type peut 
pr4dominer dans un m~me service pendant plusieurs 
mois et causer des infections nosocomiales 
identifiables avec certitude (5). A roppos4, dans le 
m~me service, plusieurs 41ectrophor~types diff4- 
rents peuvent circuler (22). Le taux de DA 
nosocomiale ~ rotavirus augmente avec le temps 
d'hospitalisation, la colonisation du tube digestif des 
enfants 4tant tr~s rapide (8). Des e n f a n t s  
partageant la m~me chambre peuvent pr4senter des 
DA ~ rotavirus de sous-groupes diff~rents, ce qui 
montre que la transmission manuport~e par le 
personnel est tr~s importante (8). Les mesures 
d'hygi~ne sont pr~pond~rantes (d4sinfection, 
lavage des mains, port de gants, blouse unique par 
enfant). Pacini a montr~ que le taux de DA 
nosocomiale est plus bas dans le service de 
pathologie infectieuse o~ les consignes sont plus 
s4v~res et mieux appliqu4es que dans les autres 
services (27). Cependant,  du fair de l'~norme 
quantit~ de virus excr4t~ dans une diarrh~e, la fer- 
meture pour d~contamination d'une unit~ est suivie 
d~s la r~ouverture d'une recolonisation rapide (22). 

D'autres virus peuvent  provoquer  des DA 
nosocomiales. Sawyer et al ont d~crit une ~pid4- 
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mie ~ virus de Norwalk ~ transmission probablement 
a~rienne (35). R~cemment les calicivirus ont ~t~ 
incrimin~s (16, 24). D~tect~s par micro-scopie 
~lectronique et confirm~s par ELISA, les calicivirus 
ont provoqu~ des ~pisodes de diarrh~es ~ r~p~tition, 
jusqu'a 5 chez le mO.me individu, pendant 11 semai- 
nes dans le mO.me ser,~ice hospitalier (16). 

ASSOCIATION DE PLUSIEURS VIRUS 
DANS LES SELLES 

Cette situation n'est pas rare, qu'il s'agisse de virus 
cultivables associ~s ~ des virus non cultivables : 
ent~rovirus et ad~novirus ou rotavirus (2, 31) ou de 
deux virus non cultivables associ~s, voire m~me 
parfois deux virus appartenant ~ une m~me famille, 
tels deux s~rotypes diff~rents de rotavirus (7). Sur 
le plan clinique il peut s'agir d'infections doubles, par 
exemple infections respiratoire et digestive, fr~- 
quentes en p~riode end~mique (2) et associ~es 
fortuitement. 

L'exp~rimentation animale (22) a montr~ que des 
virus diff~rents peuvent  touche r  ces zones 
diff~rentes des villosit~s intestinales. Ceci pourrait 
jouer un grand r01e chez l'homme, le tube digestif clu 
jeune enfant ~tant infect~ de fa¢on s~quentielle par 
plusieurs virus diff~rents ; ils pourraient agir en 
synergie et potentialiser leurs effets sur les cellules 
intestinales, cr~ant les conditions d'une infection 
cliniquement apparente (22). 

METHODES DE DIAGNOSTIC : 
INTERET ET LIMITES 

L'examen des selles en microscopie 
~ lec t ron ique  

II repr~sente actuellement la seule m~thode ouverte 
r~elle. Tous les virus non cultivables ont ~t~ d~cou- 
verts grace ~ lui. Outre ses contraintes techniques, 
il n~cessite clue les virus soient en quantit~ suffi- 
sante (> 10 s o u  106/mi) et intacts. Ces crit~res 
sont souvent remplis pour  les rotavirus et les 
ad~novirus, ce n'est pas le cas pour le virus de 
Norwalk et apparent~s et les particules de 20 
35 nm en g~n~ral. II existe donc des faux n~gatifs 
(22) probablement en rapport  avec la qualit~ de 
rexamen. Cependant le nombre de particules virales 
(donc la facilit~ de les voir en ME) n'est pas propor- 
tionnel ~ la gravit~ de la malaclie : c'est par exemple 
le cas pour les diarrh~es ;~ calicivirus. 

L'~lectrophor~se des acides nucl~iques 
en gel de polyacrylamide 

Faite en extrayant les acides nucl~iques ~ partir des 
selles, elle n~cessite aussi une quantit~ suffisante de 

virus (risque de faux n~gatifs). Elle apporte  des 
renseignements  ~pid~miologiques Irremplaqables 
dans le cas des rotavirus et des ad~novirus non 
cultivables. Dans le cas des virus ~ RNA simple brin, 
les difficult~s techniques sont consid~rables. Elle ne 
peut  en aucun cas ~tre consid~r~e comme un 
moyen diagnostique devant un cas de diarrh~e 
isol~e, reals trouve maintenant sa justification iors 
d'une ~pid~mie pour identifier le virus en cause, ou la 
souche de virus dans le cas des rotavirus (5). 

La culture 

Elle n'est pas appropri~e au diagnostic de ces virus. 
Par contre elle peut apporter des ~l~ments dans le 
cadre d'autres diagnostics. II est n~cessaire que 
soient ~tudi~es les conditions (emploi de la trypsine, 
essais d'autres lign~es cellulaires) dans lesquelles 
ces virus "fastidieux" pourront ~tre cultiv~s. Ceci a 
~t~ r~alis~ dans le cas des astrovirus (38) ou des 
ad~novirus 40 (17). 

Les m~thodes sp~cifiques de d~tection 

Elles son t  bas~es sur la r~act ion anti-  
g~ne /an t i co rps .  Beaucoup  de tests ont  ~t~ 
d~velopp~s faisant appel ~ des s~rums polyclonaux 
puis monoclonaux .  Certains laboratoires ont  
d~velopp~ des tests "maison", d'autres utilisent des 
kits commerc iaux  bien codifies, repr~sent~s 
essentiellement par les tests immunoenzymatiques 
(ELISA) et l 'agglutination de particules de latex 
sensibilis~s avec un ant icorps  donn~.  Des 
m~thodes d~pistant simultan~ment rotavirus et 
ad~novirus (37) sont en cours de d~veloppement. 

Sans d~tailler l'ensemble des r~actifs du commerce, 
il ressort que les kits ELISA peuvent  parfois 
p resen te r  des r~actions faussement  positives 
(21, 33) plus ou moins importantes, mais ~galement 
des r~actions faussement  n~gatives du fait des 
souches atypiques et des variants antig~niques (cas 
des rotavirus, des ad~novirus). Les tests d'agglu- 
tination des particules de latex, de r~alisation tr~s 
simple, tr~s sp~cifiques Iorsqu'ils utilisent des anti- 
corps monoclonaux (19), peuvent pour  certains 
donner des faux positifs ou n~gatifs, surtout si les 
selles sont conserv~es avant le test (22). Les 
autres m~thodes sont r~serv~es au typage fin 
plut0t qu'au diagnostic, donc au recherches ~pid~- 
miologiques. 

CONSIDERATIONS PRATIQUES 

En situation d'~pid~mie, l 'examen en microscopie 
~lectronique est indispensable, de m~.me que la 
caract~risation de l'~lectrophor~type et du s~rotype 
pour les rotavirus (1). Encore faut-il ob~.ir ~ deux 
imp~ratifs : pr~lever plusieurs selles de l'~pid~mie, et 
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le faire tr~s tot d~s rapparit ion des symptOmes, du 
fair de la rapidit~ avec laqueUe le tube digestif d'un 
enfant  est  colonis~ par  des virus lorsqu'il ent re  /~ 
rhOpital. Nous avons montr~ que 31 ,5  % au mains 
des enfants admis/~ l'hOpital sont porteurs  de virus 
dans leur tube  digestif (31). En dehors  d 'une 
situation d'~pid~mie, devant  un cas individuel en  
pratique quotidienne, il semble irr~aliste de vouloir 
r~aliser d 'autres  examens  que les tests rapides  
d~pistant rotavirus, voire adbmovirus, en  sachant  
que ces recherches  peuvent  s'av~rer n~gatives sans 
exclure l 'hypoth~se d'une diarrh~e virale. 

C O N C L U S I O N S  

L'~tude des virus associ~s aux diarrh~es aigu~s pose  
plus de probl~mes qu'elle n'en r(~soud. Le rotavirus 
arrive en t~.te dans les causes des diarrh~es mais 
c'est aussi celui qui est le plus facile ~ mettre  en 

~vidence...  y compris  chez de nombreux  porteurs  
asymptomatiques.  Les f r~quences compar~es  des 
infections dues aux autres virus varient dans les 
diff~rentes part ies du monde ,  salt qu'il y ait une  
v~ritable variation dans leur prevalence,  salt qu'il y 
air variation de pathog~nicit~ parmi  les souches 
elles-m~mes, salt qu'il y air variation dans la nature 
et la qualit~ des moyens  diagnostiques appliqu(~s par  
les observateurs .  I1 serait  souhai table  qu'il y ait 
b.changes d '~chant i l lons  e n t r e  les d i f f~rentes  
~quipes et ~changes  des  m o y e n s  diagnostiques. 
B e a u c o u p  de  ques t ions  r e s t e n t  en  suspens ,  
no tamment  sur le r61e de l'immunit~ (fr~quence des 
rb.infections), la na ture  des cellules intestinales 
at teintes par  les diff~rents virus qui pourra ien t  
potentialiser leurs effets lots d'infections s~quen- 
tielles, le db.terminisme de la susceptibilit~ individuelle 
chez les enfants d'une m~me t ranche d'&ge, la part  
respective de ces facteurs li~s /t l'hOte et  li~s au 
virus dans la gen~se de la diarr~e. 

S U M M A R Y  : ACUTE DIARRHEA ASSOCIATED VIRUSES : AN UPDATE 

Viruses recovered in s too ls  are either cultivable viruses (enteroviruses, adenoviruses 
excepted type 40 and 41), or "fastidious" non cultivable viruses (rotaviruses adenoviruses 
40 and 41, Norwalk, calicivirus, astrovirus, SRSV and SRV). Non cultivable viruses have 
been associated with many cases of diarrhea. Norwalk, two strains of calicivirus and 
SRV/SRSV, appear to be capable of causing outbreak. Rotavirus, astrovirus and most 
fastidious adenoviruses are associated with endemic spread. Specific or catch-all methods 
are used for diagnosis. Among the latter, electron microscopy is the most commonly used 
when the virus is recognizable and present in sufficient quantities. Small spherical 
viruses in the range 20-35 nm present greater diff icult ies. Polyacrylamide gel 
electrophoresis gives interesting epidemiological results for rotavirus. Specific methods 
are latex agglutination and enzyme immunoassays essentially fo r  rotavirus and 
adenoviruses (all types or only 40 and 41). False positive results are few with well- 
designed kits. False negative results are seen in atypical strains and antigenic variants. 
In an outbreak, it is essential to make electron microscopic examinations. In individual 
cases, i f  no electron microscope is available, it is possible to make the diagnosis of 
rotavirus - and perhaps adenovtrus 40 and 41 with a commercial kit. However a small 
number of stools contain more than one virus and they may act in synergy. In contrast 
many asymptomatic children may carry viruses. 

K e y - w o r d s  : Acute diarrhea - Virus - Direct diagnostic - Electron microscopy. 
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