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Résumé

L’émergence du monkey-pox aux États-Unis a fait se reposer le problème (connu pour d’autres agents infectieux) de la dissémination des
pathogènes hors de leurs territoires de prédilection avec menaces planétaires subséquentes de gravité variable en fonction de la nature des
agents. Le monkey-pox est une « variole miniature » qui, en Afrique, évolue sur un mode endémique avec pour réservoirs certaines espèces de
singes ou de rongeurs. Il peut être transmis accidentellement à l’homme chez lequel il génère des épidémies accompagnées (ou non) de cas
mortels. Importé aux États-Unis via des écureuils et des rats de Gambie (tous africains), le virus a infecté les chiens de prairies (qui connaissent
une vogue certaine en tant qu’animaux de compagnie), puis est passé du chien de prairies à l’homme. Les campagnes de dépistage, les
investigations épidémiologiques et les traitements subséquents ont permis de circonscrire très rapidement la maladie qui représente, dans cette
éventualité américaine, un paradigme de maladie émergente. Sont évoquées également des mesures thérapeutiques et des mesures de
prophylaxie directement applicables au monkey-pox mais qui représentent également un cas d’école pour la lutte contre les pox viroses en
général (variole incluse) dont le risque d’introduction criminelle est plus que jamais d’actualité.

© 2003 Elsevier SAS. Tous droits réservés.

Abstract

The recent emergence of monkey pox in the United States of America highlights the problem (known for other infectious agents) of
dissemination of pathogens outside their endemic area, and of subsequent global threats of variable gravity according to agents. It is a real
emergency since monkey pox had been confined to Africa for several decades, where small epidemics occurred from time to time. monkey pox
is a “miniature smallpox” which, in Africa, evolves on an endemic (zoonotic) mode with, as reservoirs, several species of wild rodents (mainly
squirrels) and some monkey species. It can be accidentally transmitted to man then develops as epidemics, sometimes leading to death. The
virus was imported in 2003 in the United States of America, via Gambia rats and wild squirrels (all African species), and infected prairie dogs
(which are now in fashion as pets), then crossed the species barrier to man. In the United States of America, screening campaigns,
epidemiological investigations, and subsequent treatments led to a rapid control of the epidemic, which is a model of emergent disease for this
country. Therapeutic and preventive measures directly applicable to monkey pox are discussed. They can also be applied against other pox
virus infections (including smallpox). The risk of criminal introduction of pox viruses is discussed since it is, more than ever, a real worldwide
threat.
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Les orthopoxviroses sont toujours, en 2003, soit un quart
de siècle après l’éradication de la variole, [1,2] au premier
rang de l’actualité. Cela pour plusieurs raisons. D’abord
parce que la variole, modèle de ces viroses, continue de
susciter des interrogations tant au plan de la conservation du
virus responsable [3,4] qu’au plan de son utilisation possible
à des fins bioterroristes [5]. D’autre part, parce que, à la
lumière de récentes épidémies de monkey-pox au Zaïre [6] on
peut craindre un potentiel d’épidémisation au sein des popu-
lations humaines [6,7] des zoonoses mineures à orthopoxvi-
rus parallèlement à la baisse de l’immunité antivaccine dans
la population mondiale elle même résultant de la cessation de
la vaccination antivariolique [3,7,8]. Ces zoonoses mineures
(monkey-pox, cow-pox, camel-pox et peut-être d’autres viro-
ses à émerger à l’avenir) pourraient occuper la niche écolo-
gique demeurée vacante du fait de la disparition de la variole
[9].

1. Rappels historiques

1.1. Le cas initial et le statut initial endémosporadique du
virus en Afrique

C’est en 1959, au Danemark, que l’on a, curieusement,
découvert le virus du monkey-pox dans un élevage de maca-
ques. Il a fallu attendre 1970 pour que le virus soit isolé à
partir d’un cas clinique humain pédiatrique au Zaïre [10], et
que l’on montre quelques années après que l’histologie des
lésions cutanées était très semblable à celle de la variole,
mais que contrairement à celle-ci, on observait dans le
monkey-pox une lymphadénopathie généralisée avec hyper-
plasie, œdème médullaire, dilatation des sinus, et de temps en
temps nécrose des cellules des centres germinaux [11,12].

De 1970 à 1986, la maladie réapparaîtra 404 fois sous
forme de cas sporadiques, surtout chez des enfants ou ado-
lescents âgés de moins de 16 ans, dans sept pays africains
d’Afrique Centrale (Nigeria, Cameroun, République Démo-
cratique du Congo (RD Congo) qui à elle seule compte 85 %
des cas totaux), ou d’Afrique de l’Ouest (Côte-d’Ivoire,
Sierra Léone et Libéria). Cela correspond à la période d’éra-
dication de la variole au cours de laquelle la recherche de cas
suspects de variole était très active. Au cours des cinq années
suivantes (1987–1992), on ne rapporte que 12 cas (5 en RD
Congo, 1 au Cameroun, et 8 au Gabon), sans doute à la suite
d’une baisse de la vigilance concernant cette maladie : cela
démontre que, sans une surveillance bien réglée, on ne fait
pas le diagnostic de cette maladie et que les déclarations
officielles sont très au-dessous, comme souvent en Afrique,
des réalités de terrain.

1.2. Le monkey-pox a réémergé en 1996 sur un mode
épidémique en République Démocratique du Congo, et en
2003 aux États-Unis

Les équipes OMS (et d’autres) se sont beaucoup investies
en RD Congo à partir de 1981, et cela a permis une étude

détaillée de la maladie. Cette étude a été complétée par le
CDC et d’autres structures scientifiques américaines à partir
de 2003 dans différents états des États-Unis d’Amérique.

1.2.1. Les « études initiales » Africaines (1981–1986)
La plupart des cas sont survenus dans les provinces zaïroi-

ses de l’Équateur et de Bandundu, et à un degré moindre au
Kasaï oriental. Le diagnostic a été posé souvent sur des bases
cliniques associées à un isolement viral dans 67 % des cas,
ailleurs sur des données, d’anamnèse avec une confirmation
sérologique dans 27 % des cas. Enfin, dans 10 % des cas, le
diagnostic était affirmé rétrospectivement. La maladie a sur-
tout frappé des sujets immunologiquement naïfs vis-à-vis des
orthopoxvirus car seuls 13 % des sujets infectés présentaient
des cicatrices de vaccination. L’évolution fut fatale dans
10 % des cas. La contamination s’est effectuée d’animal à
homme dans 72 % des cas, et d’homme à homme dans 28 %
des cas. Il est rare que la transmission s’effectue au-delà de la
deuxième génération. Cependant, on a pu montrer dans cette
cohorte 11 cas de troisième génération, trois cas de quatrième
et un cas de cinquième génération ce qui limite le risque
d’épidémisation grave du monkey-pox. Une autre différence
majeure avec le virus de la variole réside dans les taux
d’attaques secondaires des populations non immunisées :
9 % pour le virus du monkey-pox, de 20 à 70 % pour le virus
variolique.

1.2.2. Les études africaines plus récentes (1996–1998)
Au cours des six premiers mois de 1996, [13] une épidé-

mie de 71 cas, frappant surtout des enfants âgés de moins de
dix ans, diagnostiqués par les autorités sanitaires congolaises
avec sept évolutions fatales, s’est développée dans la pro-
vince du Kasaï oriental, atteignant 12 villages, puis leurs
alentours [14]. Trois missions successives, parrainées par
l’OMS [15], ont montré que l’épidémie a touché 814 person-
nes de février 1996 à juillet 1998 [6,13–15]. La sérologie
orthopoxvirus n’était positive que dans 54 % des cas par les
tests de neutralisation sur plaque, et dans 73 % des cas par les
techniques de western-blot ou d’inhibition de l’hémaggluti-
nation. Les taux d’attaque secondaires étaient similaires à
ceux de l’épidémie précédente démontrant que la transmissi-
bilité était stable et que la prévalence élevée de l’infection par
le VIH dans l’écosystème ne constituait pas un cofacteur
significatif dans la transmission [16]. On a par ailleurs mon-
tré que le virus varicelleux co-circulait avec celui du monkey-
pox, les deux virus pouvant coexister chez un même malade
[17]. Enfin les évolutions mortelles étaient de 1 %, à compa-
rer aux 9,8 % observés durant la période de 1981 à 1986 [18].
Il est donc clair que certaines données publiées sur cette
épidémie [6,16–18] doivent être révisées et qu’en particulier
l’incidence de la baisse de l’immunité vaccinale résiduelle
dans les populations atteintes comme seul facteur favorisant
de l’épidémie doit être réévaluée [19,20]. Peut-être en réexa-
minant le problème des contacts accrus avec les sources de
virus, (actions de chasse, promiscuité, guerres tribales...).

Tout à fait récemment, (entre les mois de février et août
2001), dans la province équateur de la RDC, on a observé
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sept petits foyers épidémiques de monkey-pox [21]. Ces
épidémies ont concerné un total de 31 personnes et ont causé
cinq morts. À partir d’échantillons prélevés sur 14 malades et
analysés soit par microscopique électronique, soit par tenta-
tives d’isolement viral, soit par PCR, on a montré qu’au
moins deux épidémies étaient directement causées par le
monkey-pox (16 cas et 4 morts). Dans deux autres épidémies,
le monkey-pox et l’Herpès virus varicellae étaient simulta-
nément impliqués (7 cas dont 1 décès). Et enfin dans deux
épidémies, seul le virus de la varicelle-zoster était retrouvé
(6 cas sans décès). Pour la 7e épidémie, aucun virus n’a été
retrouvé (2 cas sans mortalité).

1.2.3. L’épidémie américaine (États-Unis) [22,23]
Au cours du deuxième trimestre de l’année 2003 le CDC

d’Atlanta a reçu une succession de rapports de cas de patients
présentant des « rashes » fébriles, très protéiformes (évoluant
parfois vers la vésicule, puis la pustule) après des contacts
avec des animaux de compagnie, en particulier les chiens de
prairies. Les différentes investigations initiées par la clinique
Marshfield (à Marshfield dans le Wisconsin) ont conduit à
l’identification par la microscopie électronique d’un pox
virus, à partir d’une lésion cutanée d’un patient et d’un tissu
ganglionnaire du « chien de prairie » qui l’avait contaminé
[22]. Les investigations conduites ultérieurement au CDC
ont permis d’identifier avec certitude le monkey-pox.

À la fin du premier semestre (30 juin 2003), dans six états
d’Amérique (Illinois, Indiana, Kansas, Missouri, Ohio, Wis-
consin), le total des cas de monkey-pox rapportés au CDC
était de 79, dont 29 confirmés par le laboratoire (sans préju-
ger des résultats à venir concernant les patients en cours
d’investigations) [23]. Dans la majorité des cas confirmés, on
a retrouvé un contact avec un animal de compagnie malade
(essentiellement des chiens de prairies, mais aussi des rats
géants de Gambie). La médiane d’âge était de 28 ans (1 an –
51 ans) celle de la durée d’incubation de 12 jours (2–
26 jours) avant de voir apparaître dans tous les cas une
éruption vésiculaire associée ou non à d’autres symptômes
(fièvre, signes respiratoires, adénopathies...). Il n’y a pas eu
de décès, et l’évolution, en dehors de deux cas pédiatriques, a
été bénigne. On a administré, dans un but de prévention une
vaccination antivariolique à 26 personnes (24 adultes et 2 en-
fants) deux fois en pré-exposition et 24 fois en post-
exposition (11 personnels soignants, 7 sujets contacts étroits
avec un malade, 3 laborantins, 2 vétérinaires et un sujet
contact de travail).

2. Le virus du monkey-pox

Le virus du monkey-pox, comme tous les orthopoxvirus,
est un virus à ADN. L’ADN viral, ainsi que plusieurs protéi-
nes de l’intérieur du core, est organisé comme un nucléo-
some. Le core possède une membrane d’environ 9 nanomè-
tres d’épaisseur et une structure en sous-unité régulière. À
l’intérieur du virion le core prend la forme d’une haltère en

raison de la présence de deux gros cores latéraux, l’ensemble
étant inclus dans une coque protéique d’environ 12 nanomè-
tres d’épaisseur appelée membrane externe. La surface de
celle-ci comprend des tubules de surface irrégulièrement
disposés, et constitués eux-mêmes de petites sous-unités
globulaires. Les virions sont libérés par exocytose : ils sont
alors inclus dans une enveloppe qui contient les lipides cel-
lulaires de l’hôte associés à plusieurs polypeptides codés par
le virus [24–29].

3. Le réservoir de virus

Plusieurs espèces animales peuvent se révéler être des
réservoirs de virus. Il faut en fait distinguer les espèces
réservoirs africaines de celles plus récemment identifiées aux
États-Unis.

3.1. Les réservoirs de virus africains classiques [30–32]

Avant l’émergence du monkey-pox aux États-Unis, les
investigations concernant le(s) réservoir(s) de virus ont
conduit à l’isolement d’un virus à partir d’un écureuil volant
malade (Funisciurus anerythrus), ainsi qu’à la mise en évi-
dence d’anticorps anti-Orthopoxvirus chez plusieurs espèces
de singes, d’écureuils (Funisciurus sp et Heliosciurus sp) et
de rongeurs sauvages divers dont les rats géants de Gambie
(Cricetomys emini) comestibles.

On verra au paragraphe suivant, que certaines espèces
animales africaines sont à l’origine du développement de
l’épidémie américaine actuelle.

3.2. Les réservoirs de virus américains [33–37]

Les investigations épidémiologiques ont confirmé que les
premiers cas humains de monkey-pox aux États-Unis étaient
la conséquence d’un contact avec « des chiens de prairies »
autochtones partageant l’environnement (ou transportés
avec) des rongeurs africains importés du Ghana [33–37]. On
a pu par la suite démontrer la présence du virus chez diffé-
rentes espèces animales à la vente chez des marchands d’ani-
maux de compagnie (6 au total) : outre le chien de prairies
(déjà connu pour héberger le bacille pesteux [38] et qui est la
seule espèce autochtone aux États-Unis) chez des écureuils à
collier, (Funisciurus sp), des écureuils soleil ou volants des
forêts africaines (Hélioscirius sp), des rats géants de Gambie
(Cricetomys emini), des porcs-épics à queue drue (Atherurus
sp), des loirs (Graphiurus sp) et des souris rayées (Hybomys
sp) [33–35].

Beaucoup de sujets parmi ces espèces trouvées monkey-
pox positives au laboratoire sont morts sans présenter les
signes classiques de monkey-pox du rongeur (i.e : lésions
cutanées, conjonctives et lympho-adénopathies) [36].

Il résulte de la description de ces réservoirs de virus
américains, que les animaux (les rongeurs en général et les
chiens de prairie en particulier) posent le problème d’un
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risque continu d’infection d’autres animaux et surtout des
hommes. En cas d’épidémie (humaine ou animale transmis-
sible à l’homme), l’euthanasie des animaux en cause est
largement recommandée par l’association des vétérinaires
médicaux américains, l’alternative étant des mesures de qua-
rantaine pendant six semaines après un contact avec un
rongeur supposé pouvoir être infectant. L’importation d’ani-
maux exotiques, (et des animaux sauvages en général) col-
lectés à des fins commerciales pour nantir le marché des
animaux de compagnie aux États-Unis a été associée dans le
passé à des épidémies de maladies infectieuses humaines. Ce
fut le cas en particulier des salmonelloses associées à des
reptiles (i.e. : lézards, serpents et tortues) [39]. Des épidé-
mies de tularémies ont été associées à des chiens de prairie
[40], ainsi que d’autres pathogènes humains (Yersinia pestis)
[38].

Il convient donc de développer des stratégies à long terme
pour coordonner le contrôle de l’importation, de l’exporta-
tion, du commerce inter-État et inter-pays, ainsi que de la
vente au sein d’État. Cela pour les animaux exotiques et les
animaux sauvages qui peuvent tous se révéler porteurs de
maladie qui ne demandent qu’à émerger ou réémerger hors
de leur territoire d’origine [41].

4. Le sujet réceptif : physiopathologie et formes
cliniques

4.1. L’immunité des hommes de la planète vis-à-vis
des orthopoxvirus

L’immunité des hommes de la planète vis-à-vis des ortho-
poxvirus a beaucoup diminué suite à l’arrêt des campagnes
de vaccination antivariolique systématique. Les investiga-
tions des récentes épidémies du monkey-pox [6–8,10,13–21]
n’ont cependant pas objectivé de transmissibilité accrue du
virus : le taux d’attaque secondaire, et les génomes viraux
dans les foyers congolais sont les mêmes qu’il y a 35 ans
[19,20]. Par ailleurs, la large diffusion du VIH dans cette
région d’Afrique (et dans toute l’Afrique inter-tropicale) n’a
pas modifié la donnée et on a même, à l’inverse, constaté une
baisse du taux de mortalité liée à l’infection par le monkey-
pox.

4.2. L’épidémisation du virus du monkey-pox

Elle est certes liée à la baisse de l’immunité des sujets
récepteurs, mais surtout à l’évolution du réservoir du virus
qui a permis un accroissement des contacts avec des popula-
tions immunologiquement réceptives (pédiatriques en outre).
Un phénomène équivalent est observé avec l’actuelle épidé-
mie américaine où les réservoirs du virus (surtout le chien de
prairies), sont des animaux familiers (de compagnie).

4.3. Le développement du virus dans l’organisme

Le développement du virus dans l’organisme [11,12] a
surtout été bien étudié scientifiquement sur le singe cynomol-

gus (Macaca fascicularis) [42]. Les principales cibles du
virus sont l’épithélium des voies respiratoires basses, puis
dans un deuxième temps les ganglions lymphatiques du mé-
diastin, et de l’oropharynx. Il existe une dissémination lym-
phatique, puis systémique véhiculée par les monocytes et les
cellules dendritiques. Cette dissémination rend compte de
l’implication d’autres nodules lymphoïdes du thymus, de la
rate, de la peau, du tractus gastro-intestinal et de l’appareil
génital. Les surfaces de la peau et des muqueuses présentent
une prolifération des cellules épithéliales et des fibroblastes.
Il existe une apoptose marquée aussi bien dans le système
lymphoïde que dans la peau. Les antigènes viraux sont détec-
tables (par immunohistochimie) dans les cellules épithélia-
les, les macrophages, les cellules dendritiques, et les fibro-
blastes des tissus infectés. Ces perturbations majeures
induites par le virus peuvent faire le lit de septicémies bacté-
riennes.

Chez la souris, l’utilisation de cidofovir (100 mg/kg à j0
2 ou 4) aboutit à une survie supérieure ou égale à 90 % (par
rapport aux 100 % de morts suivant l’inoculation aérosolisée
de cowpox virus) [43]. Le cidofovir recule l’échéance mor-
telle de l’infection expérimentale mais ne protège pas contre
celle-ci s’il existe un dysfonctionnement des facteurs immu-
nitaires qui abrège la survie.

5. Les modalités épidémiologiques

Nous renvoyons d’abord à l’historique :
• au début, et en Afrique le monkey-pox évoluait sur un

mode endémo-épidémique [6,8,16,17] ;
• exporté hors d’Afrique, ses modalités d’expression sont

devenues de type épidémique (cela en raison de mode de
contamination par proximité, soit avec les animaux de
compagnie, soit d’hommes à hommes dans la même
famille où le cas index avait été contaminé par le chien
de prairies [22,23] ;

• aujourd’hui, le monkey-pox se présente comme une ma-
ladie émergente (ou réémergente) [30,32] évoluant sous
forme de petites épidémies avec faible pouvoir de trans-
mission.

6. Le diagnostic

6.1. Diagnostic clinique [3,24,29,44]

Les aspects cliniques sont un peu différents selon que l’on
collige les cas africains ou que l’on examine les cas survenus
au cours de l’épidémie américaine.

Globalement, on peut dire que la maladie rappelle la
variole, avec des adénopathies cervicales et inguinales beau-
coup plus développées.

La maladie débute presque toujours par quelques symptô-
mes prodromaux : malaise général, myalgies et fièvre.
D’autres signes vont suivre environ une semaine après, et
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permettent de classer la maladie en cinq grands types de
tableaux [45] :

• formes sans éruption : les patients présentent de la fièvre
mais pas de rash et bien sûr pas de pustule. C’est un
tableau préférentiel des sujets immunologiquement non
naïfs ;

• formes atténuées : l’évolution est accélérée et les pustu-
les sont petites. Il s’agit là encore de sujets antérieure-
ment immunisés par la vaccine ou ayant, dans un passé
lointain, déjà fait la maladie ;

• formes plates : les pustules restent plates et ont habituel-
lement une distribution confluente ou semi-confluente.
Cette forme se rencontre habituellement chez l’enfant
africain, elle est souvent mortelle ;

• formes hémorragiques : ces formes autrefois observées
dans la variole (en particulier les femmes enceintes) sont
décrites dans quelques cas de monkey-pox (bien sûr il
s’agit d’une forme grave : « en coup de massue ») ;

• formes classiques : elles se caractérisent par des lésions
cutanées vésiculeuses, puis pustuleuses saillantes diver-
ses : survenant après un rash discret, avec des zones de
peau normale entre les éruptions, ou des rashes semi-
confluents ou confluents.

Le diagnostic différentiel se pose aujourd’hui surtout avec
la varicelle, (Herpès virose). Dans ce dernier cas, les lésions
pustuleuses d’un même malade présentent un stade évolutif
différent, alors que dans le monkey-pox toutes les pustules
sont du même âge et évoluent dans une seule et même
poussée. Toutefois, dans le contexte international, la possibi-
lité de cas de varioles secondaires à une dissémination crimi-
nelle du virus doit toujours être envisagée.

Dans l’épidémie américaine, on a décrit des complications
pédiatriques : une encéphalite sévère mais non mortelle et
une forme avec des adénopathies cervicales très douloureu-
ses associées à une hyperplasie tonsillaire générant une dys-
pnée oropharyngée importante mais ne nécessitant pas de
ventilation mécanique. Chez tous les patients américains,
une éruption est apparue ainsi qu’au moins un autre signe
clinique ou symptôme (fièvre, symptômes respiratoires ou
lymphadénopathies...).

6.2. Diagnostic paraclinique

Différentes techniques peuvent être mises en œuvre des
plus classiques aux plus sophistiquées :

• les prélèvements peuvent être de trois types :
C liquide de pustules ;
C écouvillonnages oropharyngés ;
C prélèvements sanguins (mais les techniques à mettre

en œuvre ici sont plus difficiles).
Si l’on prélève la lésion, il convient de « gratter » le
fond de la pustule après en avoir effondré la paroi ;

• le diagnostic anatomopathologique [11,12,22] pourrait
visualiser les classiques corps éosinophiliques de Guar-
nieri... En pratique, on utilise la microscopie électroni-
que qui permet d’objectiver les particules virales, mais il

est difficile de porter un diagnostic autre que celui d’or-
thopoxvirus (le diagnostic d’espèces est en effet sans
certitude absolue). C’est cette technique qui a permis
d’identifier le premier cas américain. On peut également
utiliser (sur lames) les techniques d’immunohistochimie
(IHC) à la recherche d’antigènes spécifiques. Notons
que le produit des pustules peut être inoculé à des cultu-
res de cellules (voir ci-dessous) ;

• l’inoculation de la membrane chorio-allantoïde de l’œuf
de poule embryonné [46] donne une réponse en 48 heu-
res et une indication valable de diagnostic positif de
familles (orthopoxvirus) mais aussi différentiel d’es-
pèce (monkey-pox virus). Le produit prélevé permet là
encore d’inoculer en subculture des cellules ;

• la mise en culture sur cellule (Véro, MRC5, BHK21...)
est sans difficulté technique.
Mais ces deux dernières techniques (inoculation sur la
membrane chorio-allantoïde ou infection cellulaire) ne
peuvent être réalisées que si le diagnostic de variole a été
complètement éliminé. En effet, seuls les laboratoires
P4 du CDC d’Atlanta (États-Unis) ou et de Novosibirsk
(Russie) sont autorisés à détenir et cultiver du virus
varioleux. En France, le P4 Jean Mérieux à Lyon, n’est
pas habilité pour la variole ;

• les techniques de biologie moléculaire sont aujourd’hui
les techniques de référence. Leurs limites concernent la
difficulté d’obtenir le diagnostic d’espèces en raison de
la conservation quasi-immuable des séquences dans les
zones amplifiables des génomes des orthopoxvirus. On
peut amplifier différents gènes : le gêne ATI [47], le gène
de l’hémagglutinine [48], le gène de la thymidine-kinase
[49]. La technique CDC Atlanta [50] permet une diffé-
renciation variola major/variola minor. On peut aussi
amplifier le gène crmB [51]. Devant un résultat de PCR
positif, le diagnostic d’espèce doit être confirmé par
séquençage du fragment obtenu.

Une technique TaqMan de PCR en temps réel [52] qui
amplifie le gêne (A27L) d’une protéine de fusion de 14 Kd, a
été développée permettant de différencier le virus de la va-
riole des autres orthopoxvirus (Garin D., communication
personnelle).

7. Thérapeutique et prophylaxie

7.1. Thérapeutique

Certaines sont déjà disponibles ou pourraient l’être rapi-
dement [44,53]. Il s’agit de certains antiviraux et de la vacci-
nation :

• les antiviraux : deux médicaments sont déjà disponibles
et peuvent être exploités en thérapeutique des pox viro-
ses (ribavirine et cidofovir). La ribavirine est déjà
utilisée dans le traitement des hépatites C et de la fièvre
de Lassa, elle pourrait l’être dans certaines complica-
tions vaccinales antipox. Ne franchissant pas la barrière
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méningée, elle n’est actuellement pas utilisable chez
l’homme dans le cadre du monkey-pox (risque
d’encéphalite). Le cidofovir dispose d’une AMN pour le
traitement des rétinites à CMV. Il est globalement effi-
cace sur les pox virus [54], et il a été utilisé dans le cadre
de l’épidémie américaine de monkey-pox [53]. Un pro-
blème majeur se pose : celui d’apparitions de souches
résistantes [55] ;

• la vaccination : celle-ci peut être utilisée dans le cadre
réellement thérapeutique et non pas seulement prophy-
lactique des pox viroses et du monkey-pox en particulier
[53,56] ;

• l’immunothérapie : là encore il faut distinguer ce qui est
réellement utilisable en pratique, i.e. : les globulines
immunes antivaccine (vaccinia-immune-globuline-
VIG), de ce qui pourra peut être utilisé à l’avenir compte
tenu du développement de la recherche, i.e. : les anti-
corps monoclonaux expérimentalement actifs tant au
plan thérapeutique que prophylactique [57] .

7.2. La vaccination

Seules quelques grandes lignes seront mentionnées ici
puisque ce problème est traité en détail dans la présente revue
par Garin D. et al. La vaccination est, bien entendu, le moyen
de protection le moins contraignant et le plus efficace contre
la variole et les pox virus en général [58]. Toutefois, les
complications qu’elle génère la rendent actuellement inutili-
sable en campagnes de masse [59–64]. Il existe sans doute
des centaines de millions de doses de vaccins stockés, çà et
là, dans différents pays. La France dispose de 500 000 doses
entreposées, pour les militaires à l’ECRS de Chartres. Le
problème serait de trouver un outil vaccinant puisque nous
n’avons plus de vaccinostyles... On teste actuellement une
aiguille bifurquée qui utilise beaucoup moins de vaccins. En
tout état de cause la décision d’utilisation de ce vaccin ne
peut être que politique, car en l’absence de menaces directes
de variole ou de pox viroses graves, les risques vaccinaux
sont largement supérieurs aux avantages.

8. Conclusion

Le virus du monkey-pox occupe une place assez originale
au sein des orthopoxvirus : en effet, il est passé d’un statut
épidémiologique endémo-épidémique en Afrique à un statut
de maladie émergente et/ou réémergente (pour l’instant limi-
tée aux épidémies américaines) débordant le cadre de l’Afri-
que, et donc représentant un danger potentiel non négligeable
au niveau planétaire. L’attention du monde avait déjà été
appelée sur l’existence pendant la première guerre du Golfe
(en 1991) de stocks de camel-pox virus destinés à la guerre
biologique. Si l’on admet que la malveillance criminelle
(bioterrorisme) est à même de venir à bout des mesures
classiques de biosécurité, on peut craindre de voir réapparaî-
tre (réémerger) certaines orthopoxviroses à gravité variable

telles la (très grave) variole ou (moins graves) le monkey-pox,
le cow-pox, le camel-pox...

La question des mesures éventuelles à prendre face à ces
dangers potentiels se pose d’autant plus que le retour à
l’utilisation de l’ancien vaccin antipox (virus de la vaccine)
est inimaginable du fait des risques de complications graves
de cette vaccination chez les personnes immunodéficientes
(VIH+, ...) mais aussi chez les sujets sains.

En écrivant cela, on justifie l’intensification des recher-
ches sur des alternatives de protection vaccinale, médica-
menteuses et/ou par immunothérapie. À cet effet, il est indis-
pensable d’optimiser les ressources techniques offertes par le
laboratoire P4 français réalisé par la Fondation Mérieux à
Lyon.
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