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I. INTRODUCTION

L’infection asymptomatique des bo-
vins par le virus BVD-MD respon-
sable de la maladie des muqueuses
présente un intérét particulier puis-
qu’elle est associée a un état d’im-
munotolérance (PASTORET et al.,
1987, DEMEUR et al, 1990). En
outre 'impact économique de cette
infection (HARKNESS, 1987) a jus-
tifié 'instauration de nouvelles me-
sures de lutte au sein de la commu-
nauté européenne (PASTORET et
al., 1989).

Pendant longtemps, les connais-
sances sur le Pestivirus responsable
étaient difficiles a acquérir, du fait de
ses propriétés particulieres qui ren-
dent difficiles sa production et sa pu-
rification.

Depuis le premier séquengage du gé-
nome d’un pestivirus par RENARD
etal (1985; 1987 a,betc), les progrés
dans la connaissance de la biologie
moléculaire de ces virus ont été ex-
trémement rapides. Ces progrés ont

également eu des répercussions sur
la compréhension de la pathogénie
des maladies associées a I'infection
par le virus BVD-MD. En effet, de-
puis que BROWNLIE et al. ont, en
1984, & la suite des travaux de
I’équipe de LIESS (1974), reproduit
expérimentalement la maladie des
muqueuses, beaucoup d’inconnues
sur les mécanismes responsables ont
été levées.

L’infection par le virus BVD-MD
ayant déja fait ’objet d’un article de
syntheése dans cette méme revue
(NETTLETON et al, 1985), celui-ci
se concentrera sur les acquisitions
des cinq derniéres années. Une re-
vue plus récente avait la physiopa-
thologie de I'infection comme prin-
cipal objet (PASTORET et al., 1986).

2. CLASSIFICATION DU VIRUS
BVD-MD ET ORGANISATION
GENOMIQUE

Le virus BVD-MD est un virus en-
veloppé 2 ARN monocaténaire de
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polarité positive. Il fait partie du
genre pestivirus tout comme le virus
de la peste porcine classique, Hog
Cholera virus (HCV), et le virus de la
maladie des frontiéres, Border Di-
sease virus (BDV), chez le mouton,
avec lesquels il présente une grande
parenté antigénique (DARBYS-
HIRE, 1960; DINTER, 1963; GAR-
DINER et BARLOW, 1972;
ACLAND et al, 1972; WENS-
VOORT et al., 1986, 1989).

Les pestivirus ont été classés parmi
les Togaviridae (WESTAWAY et al.,
1985), mais des études récentes por-
tant sur leur organisation génomique
et leur stratégie d’expression ont re-
levé des différences fondamentales.
En effet, contrairement aux Togavi-
ridae, I’ ARN des pestivirus, bien qu’il
soit infectieux, ne posséde pas de
queue polyadénylée, aucun ARN
subgénomique n’a été mis en évi-
dence et les protéines de structure
sont codées par lextrémité 5° de
’ARN (RENARD et al, 1987 a;
COLLETT et al, 1988 b et c). En
outre, le séquencgage du génome des
pestivirus (BVDV : RENARD et al,,
1987 b; COLLETT et al, 1988 c;
HCV : MEYERS et al, 1989 a;
MOORMANN et al, 1990) et la
comparaison de ces séquences avec
celles des flavivirus ont permis de dé-
celer de courts segments homologues
chez ces 2 groupes de virus (COL-
LETT et al, 1988 a; BAZAN et
FLETTERICK, 1989). COLLETT et
al, (1988 b) proposent dés lors de
classer les pestivirus parmi les Fla-
viviridae.

3. LES PROTEINES CODEES
PAR LE VIRUS BVD-MD

a) Protéines virales

Les résultats des premiéres études
portant sur les protéines virales ont
montré une grande hétérogénéité
dans le nombre et le poids molécu-
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laire des protéines mises en évidence
(PRITCHETT et ZEE, 1975; MAT-
THAEUS, 1979; CORIA et al,
1983). Les résultats obtenus ces der-
nicres années concordent davantage
(PURCHIO et al., 1984; POCOCK et
al., 1987, DONIS et DUBOVI, 1987
a et b; MAGAR et al, 1988). Vu la
difficulté de purifier le virus, ces dif-
férents auteurs ont travaillé sur du
lysat cellulaire infecté et n’ont pas pu
établir avec certitude quelles sont les
protéines de structure, les précur-
seurs et les protéines fonctionnelles
parmi les 12 protéines, de poids mo-
léculaire compris entre 19 et 165 kd,
identifiées par DONIS et DUBOVI
(1987 a et b). Cependant, les résul-
tats des études portant sur I'organi-
sation génomique du virus BVD-MD
(COLLETT et al., 1988 b) tendent a
confirmer I'existence de 2 glycopro-
téines (gp 53 et gp 48) vraisemblable-
ment présentes au niveau de 'enve-
loppe virale et ayant été mises en
évidence par DONIS et DUBOVI
(1987 b). La protéine E1 du virus de
la peste porcine a été caractérisée
(WENSVOORT et al., 1990).

b) Etudes menées a I'aide d’anticorps
monoclonaux

Certains anticorps monoclonaux ob-
tenus reconnaissent la protéine fonc-
tionnelle de 80 kd immunodomi-
nante présente uniquement chez les
souches cytopathogénes et qui a été
décrite par BOLIN (1988) et DONIS
et DUBOVI (1987 a et c). La 2¢me
protéine reconnue par ces anticorps
monoclonaux est le précurseur de la
protéine de 80 kd qui est présent
chez les 2 biotypes (BOLIN, 1988;
DONIS et DUBOBI, 1987 a et c;
PURCHIOetal, 1984; COLLETT et
al.,, 1988 b).

La séquence en acides aminés de
cette protéine de 80 kd est trés bien
conservée parmi les souches de
BVDYV :presque 100 % d’homologie
entre NADL et Osloss cytopatho-
géne (COLLETT et al., 1989).

D’autres anticorps monoclonaux re-
connaissent une glycoprotéine ma-
jeure d’une cinquantaine de kd (55
kd selon MAGAR et al., 1988; 56 kd
selon BOLIN ezal., 1988; gp 56-58 se-
lon DONIS et al., 1988; gp 53 selon la
nomenclature de COLLETT et al,
1988 b).
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Les épitopes de cette glycoprotéine
ont pu étre localisés a I’aiue d’anti-
corps monoclonaux chez le virus
BVD-MD et le virus de la peste por-
cine classique (MOENNIG, 1989;
WENSVOORT, 1989). MOENNIG
(1990) a constaté que la majorité de
ces épitopes étaient de type confor-
mationnel. RUMENAPF et al,
(1989) ont également observé que les
protéines virales dénaturées ne sont
reconnues par un sérum polyclonal
de chévre que si cette derniere a été
immunisée avec de 'antigéne déna-
turé.

Enfin, DONIS et al, (1988) ont ob-
tenu un anticorps monoclonal dirigé
contre la glycoprotéine de 48 kd.

4. NEUTRALISATION VIRALE

Plusieurs auteurs ont obtenu des
anticorps monoclonaux neutralisant
le virus BVD-MD. Ces anticorps re-
connaissant tous la gp 53 (MAGAR
et al., 1988; BOLIN et al., 1988; DO-
NIS et al, 1988; WEILAND et al,
1989), cette protéine se trouve vrai-
semblablement a la surface du virion.
Son rdle dans I’attachement et la pé-
nétration virale reste a démontrer.
Cette glycoprotéine semble varier
fortement d’une souche a P'autre
puisque certains anticorps la recon-
naissant ne réagissent pas avec
toutes les souches (MAGAR et al.,
1988). En outre, certains anticorps
monoclonaux neutralisant le pouvoir
infectieux de certaines souches vi-
rales se fixent sur d’autres souches
sans les neutraliser (MOENNIG,
1990). Cette variabilité antigénique
pourrait étre en partie responsable
des échecs observés lors de I'expéri-
mentation des vaccins.

Etant donné la difficulté de purifier
le virus BVD-MD, I'antigéne servant
a immuniser les souris en vue de réa-
liser des fusions est immanquable-
ment contaminé par des fragments
cellulaires, ce qui conduit a I'obten-
tion d’'un nombre élevé d’anticorps
monoclonaux dirigés contre des pro-
téines cellulaires. Le nombre de ces
anticorps monoclonaux peut cepen-
dant étre diminué en traitant les sou-
ris préalablement a la cyclophospha-
mide (WEILAND er al, 1989).
TEYSSEDOU et al., (1987) ont ob-

servé que certains de ces anticorps
anti-protéines cellulaires montraient
une activité neutralisante partielle
due sans doute 2 la fixation de I’anti-
corps sur ou & proximité du récep-
teur cellulaire du virus. Récemment,
MOENNIG (1990) a également ob-
tenu un anticorps monoclonal dirigé
contre une protéine de surface de
cellule bovine neutralisant partiel-
lement linfectivité d’un certain
nombre de souches du virus BVD-
MD.

5. DIFFERENCES ENTRE LES
SOUCHES
CYTOPATHOGENES ET NON
CYTOPATHOGENES AU
NIVEAU DES PROTEINES

Le virus BVD a été isolé sous 2
formes, ou biotypes, différenciables
in vitro : le biotype cytopathogeéne in-
duit, en culture cellulaire, un effet
cytopathogéne caractérisé par une
vacuolisation des cellules infectées
qui sont ensuite lysées, tandis que le
biotype non cytopathogéne ne pro-
voque pas de lyse cellulaire et est for-
tement associ€ a la cellule.

Des tests d’immunofluorescence in-
directe réalisés a 1’aide d’un grand
nombre d’anticorps monoclonaux di-
rigés contre les 2 glycoprotéines ma-
jeures, gp 53 et gp 48, ont montré
qu’il existe une grande similitude
antigénique entre les 2 biotypes
d’une méme souche virale, tandis
que les différences entre les souches
sont beaucoup plus marquées. Cette
constatation renforce I’hypothése
d’une mutation de la forme non cy-
topathogeéne en cytopathogene (CO-
RAPI et al., 1988) expliquant la pa-
thogénie de la maladie des
mugqueuses.

Les 2 biotypes d’'une méme souche
virale induisent la synthése de pro-
téines de poids moléculaires iden-
tiques a I'exception de la protéine
fonctionnelle de 80 kd qui est ab-
sente chez toutes les souches non cy-
topathogénes testées (DONIS et
DUBOVI, 1987 a; POCOCK et al,
1987, MAGAR et al., 1988).

Cependant, JOHNSON et ROSEN-
BUSCH (1990) ont observé un effet
cytopathogeéne sur des cellules en-



dothéliales bovines infectées par la
souche NY-1 alors que cette souche
est non cytopathogene sur les autres
types cellulaires utilisé€s couramment
pour la production du BVDV (cel-
lules bovines testiculaires, rénales et
des cornets nasaux). Les interactions
entre le BVDYV et ses cellules hotes
different donc selon la nature de
celles-ci. En outre, sur ces cellules
endothéliales, ces auteurs mettent
en évidence 2 protéines virales (92 kd
et 72 kd) absentes sur les cellules des
cornets nasaux et suggérent que leur
apparition serait due a la présence
de protéases cellulaires particu-
lieres.

6. LE ROLE DE L’UBIQUITINE

En comparant la séquence géno-
mique de deux souches cytopatho-
génes du virus BVD, et d’'une souche
du virus suipestique (MEYERS et
al.,, 1989 a), ces mémes auteurs (1989
b), ainsi que BROWNLIE (1990),
ont constaté la présence d’insertions
dans le géne du virus BVD codant
pour la protéine de 120 kd, précur-
seur de la protéine de 80 kd, et qui
pourraient modifier sa maturation.
La séquence en acides aminés dé-
duite de I'insertion observée dans la
souche Osloss est presqu’identique a
celle de I'ubiquitine animale; en ef-
fet, cette séquence ne différe que de
deux acides aminés parmi les 76
conservés dans toutes les espéces
animales.

Sur base de ces observations, ces au-
teurs ont proposé une nouvelle in-
terprétation de la genése des souches
cytopathogénes provoquant la ma-
ladie des muqueuses. Chez un ani-
mal infecté de maniére persistante,
une souche non cytopathogéene du vi-
rus BVD se transforme en souche
pathogéne par I’acquisition, par re-
combinaison, de séquences nucléo-
tidiques cellulaires.

7. LOCALISATION DES
ISOLEMENTS DES SOUCHES
CYTOPATHOGENES OU NON,
CHEZ LES BOVINS INFECTES

CLARKE et al,, (1987) ont examiné
la répartition des souches cytopatho-

génes ou non dans les tissus d’ani-
maux infectés de maniére asympto-
matique ou morts de maladie des
muqueuses. En effet, il avait été éta-
bli tout d’abord que des bovins in-
fectés de maniére persistante par
une souche non cytopathogéne du vi-
rus BVD pouvaient succomber ulté-
rieurement de maladie des mu-
queuses, le plus souvent entre 6 et 24
mois d’dage (MALMQUIST, 1968;
LIESS et al, 1974; STECK et al,
1980; ROEDER et DREW, 1984),
ensuite, que I'on retrouvait chez des
bovins atteints de maladie des mu-
queuses, les deux types de souches
(BROWNLIE et al., 1984) et, enfin,
que la maladie des muqueuses pou-
vait étre expérimentalement repro-
duite par la surinfection d’animaux
porteurs asymptomatiques de virus
non cytopathogéne a I'aide d’une
souche cytopathogéne du méme vi-
rus (BROWNLIE et al., 1984; BO-
LIN et al, 1985 b).

CLARKE et al. ont tout d’abord exa-
miné 28 cas de maladie des mu-
queuses survenus naturellement et
53 animaux virémiques persistants
qui ne présentaient aucun signe cli-
nique. Des souches cytopathogénes
et non cytopathogénes étaient
concomitament isolées chez les ani-
maux qui souffraient de maladie des
mugqueuses, alors que seules des
souches non cytopathogénes étaient
isolées des animaux infectés de ma-
niére persistante. Ces observations,
en plus des résultats des reproduc-
tions expérimentales de maladie des
mugqueuses, confirment que les deux
types de souches sont nécessaires
pour générer cette maladie. Ces
mémes auteurs ont observé davan-
tage de souches cytopathogénes dans
les prélévements intestinaux, alors
que les souches non cytopathogénes
étaient associées aux cellules san-
guines, aux organes associés a la cir-
culation sanguine et au tractus res-
piratoire. Ces résultats ont été
confirmés par BIELEFELDT OH-
MANN (1988). Les deux types de
souches semblent donc manifester
un tropisme différent. Des antigénes
viraux de souches non cytopatho-
génes ont également été retrouvés au
niveau du systéme nerveux central
des animaux infectés de manicre
persistante (HEWICKER ef al,
1990).

8. PATHOGENIE ET
EPIDEMIOLOGIE DE
I’INFECTION PAR LE VIRUS
BVD

Le virus BVD-MD représente un
agent pathogéne majeur pour le bé-
tail et est trés répandu en Europe et
en Amérique du Nord (36 4 88 % des
bovins possédent des anticorps di-
rigés contre ce virus) ainsi qu’en
Afrique et en Australie (PASTO-
RET et al,, 1986).

Le mode de transmission et le bio-
type (cytopathogeéne ou non cytopa-
thogeéne) de la souche infectante in-
fluencent la  pathogénie de
I'infection.

Lors d’une transmission horizontale,
le virus, généralement non cytopa-
thogéne, pénétre au niveau oro-na-
sal, conjonctif ou génital, s’y multi-
plie, puis est transporté par voie
sanguine vers d’autres organes cibles
tels que la muqueuse intestinale. Ce
mode de transmission peut entrainer
’apparition d’une diarrhée ordinai-
rement bénigne s’accompagnant
d’une fievre modérée et d’une leu-
copénie transitoire, mais pouvant
aussi étre responsable d’une chute
de la production dans les exploita-
tions laitiéres. Des anticorps neutra-
lisants apparaissent 2 a 3 semaines
apres infection (BROWNLIE et al,
1987).

A coté de ce tableau relativement bé-
nin, une forme sévére a également
été observée. Elle se caractérise par
une forte hyperthermie, une diar-
rhée aqueuse, parfois sanguinolante,
de la leucopénie, de I'anémie et une
thrombocytopénie sévére; elle peut
entrainer des mortalités (CORAPI et
al., 1989).

Si une vache est infectée en cours de
gestation, le virus peut traverser la
barriére placentaire et contaminer le
foetus (transmission épigénétique).
L’issue de l'infection dépendra du
type de souche impliqué (cytopatho-
géne ou non) et du stade du dévelop-
pement foetal au moment ou elle se
produit. Si une souche non cytopa-
thogeéne infecte une vache avant en-
viron le 110e jour de gestation, il peut
en résulter des résorptions embryon-
naires, des avortements, des momi-
fications foetales, des mortina-
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talités ultérieures ou la naissance de
veaux présentant des malformations
oculaires et du systéme nerveux et,
enfin, la naissance de veaux infectés
de manicre persistante (BROWN-
LIE et al., 1987, McCLURKIN et al.,
1984) par le biotype non cytopatho-
géne de la souche infectante et im-
munotolérants envers cette souche.
L’immunotolérance est acquise par
présentation des antigénes viraux
pendant la période critique (DE-
MEUR et al., 1990). Ces veaux, ap-
paremment sains dans la majorité
des cas, excrétent continuellement le
virus sous sa forme non cytopatho-
géne et contaminent le reste du trou-
peau de facon silencieuse. La pré-
sence d’un animal infecté de maniére
persistante dans un troupeau repro-
ducteur peut avoir de graves consé-
quences :

- une vache infectée de maniére
persistante donnera naissance a
des veaux infectés de maniére per-
sistante perpétuant ce cercle vi-
cieux;

— untaureau infecté de maniére per-
sistante peut transmettre le virus
par son sperme (importance cru-
ciale dans les centres d’insémina-
tion artificielle) (CORIA et Mc-
CLURKIN, 1978);

— lors de transfert d’embryons, ily a
également un risque de transmis-
sion du virus BVD-MD 4 la vache
receveuse si I’embryon provient
d’une vache porteuse infectée de
manicre persistante.

Sile foetus est infecté a un stade plus
avancé de la gestation, il développe
une immunité active et stérilisante.

Silanimal est infecté par une souche
cytopathogene, les conséquences de
Pinfection foctale different
(BROWNLIE et al.,, 1989). Le bio-
type cytopathogéne peut également
traverser la barriére placentaire,
mais sans provoquer d’avortement ni
la naissance de veaux infectés de ma-
ni¢re persistante. Il pourrait cepen-
dant étre responsable de mortinata-
lités. Si I'infection se produit aprés le
110éme jour de gestation, le foetus
produit des anticorps spécifiques (sé-
roconversion).

BROWNLIE e al., (1989) ne sont
pas parvenus a réisoler ce biotype
chez des foetus infectés 6 jours au-
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paravant. IIs suggérent dés lors que
les cellules cibles du biotype cyto-
pathogene, contrairement a celles du
biotype non cytopathogéne, ne sont
pas encore différenciées avant la pé-
riode d’immunocompétence, ce qui
empécherait le virus de s’établir de
maniére persistante.

Seuls les veaux infectés de maniére
persistante peuvent développer la
maladie des muqueuses 2 issue tou-
jours fatale. Les animaux atteints hé-
bergent les 2 biotypes du virus.
Comme mentionné précédemment,
le biotype cytopathogéne peut étre
détecté préférentiellement au ni-
veau du tractus digestif (duodénum,
jéjunum, rumen, réseau,...) alors que
le biotype non cytopathogéne peut
étre isolé de la plupart des organes et
a partir des leucocytes sanguins
(CLARKE et al, 1987, BIELE-
FELDT OHMANN et al, 1987); I'in-
fection concerne les lymphocytes B
et T, les monocytes et les cellules
nulles.

Il est remarquable de constater que
seules des souches non cytopatho-
genes sont isolées du tractus respi-
ratoire (NETTLETON et al., 1987;
BARBER et al,, 1985).

Plusieurs hypothéses ont été avan-
cées pour expliquer le déclenche-
ment de cette maladie, certaines
d’entre elles ont déja été évoquées
plus haut :

— elle surviendrait aprés surinfec-
tion du veau infecté de maniére
persistante par une souche cyto-
pathogéne antigéniquement iden-
tique, par exemple, a4 I'occasion
d’une vaccination (PASTORET et
al, 1986). Une surinfection par
une souche hétérologue, induirait
une séroconversion d’autant plus
rapide et importante que la souche
surinfectante est antigéniquement
plus éloignée de la souche non cy-
topathogéne persistante (BOLIN,
1988). Ce phénoméne permet
d’expliquer la présence d’anti-
corps anti-virus BVD chez des ani-
maux infectés de maniére persis-
tante (WAXWEILER et al., 1989)
qui devraient normalement en
étre dépourvus puisqu’immuno-
tolérants.

- une mutation transformerait le
biotype non cytopathogéne en cy-

topathogéne (BROWNLIE et al,
1987, HOWARD et al, 1987).
Comme rappelé précédemment, au
niveau protéique, les deux biotypes
ne différent que par la présence,
chez le biotype cytopathogéne, d’une
protéine non structurale de 80 kd (p
80), dont on ignore encore la fonc-
tion, et qui dérive d’une protéine
précurseur de 120 kd (p 120), pré-
sente chez les deux biotypes. Cette
protéine de 120 kd subirait donc une
mutation qui la rendrait sensible a
une protéase d’origine virale ou cel-
lulaire. Cette hypothése est renfor-
cée par I’étude de la variabilité anti-
génique des souches du virus BVD-
MD dans la population bovine et au
niveau des couples cytopathogéne —
non cytopathogéne qui a montré que
les 2 biotypes sont antigéniquement
semblables (CORAPI et al., 1988).

— la derniére hypotheése, la plus ré-
cente, implique un phénomeéne de
recombinaison entre des sé-
quences nucléotidiques cellulaires
et le génome du biotype non cy-
topathogene qui aurait pour effet
de modifier la maturation de la
protéine de 120 kd. Des séquences
étrangéres ont en effet été déce-
1ées chez les deux souches de virus
séquencées a ce jour : OSLOSS-c
(RENARD et al,, 1985) et NADL
(COLLETT et al., 1988 c). Dans la
souche OSLOSS-c, comme men-
tionné auparavant, la séquence en
acides aminés déduite de l'insert
est pratiquement identique a celle
de I'ubiquitine, alors que I'insert
de la souche NADL ne correspond
a aucune séquence connue
(MEYERS et al, 1989 b;
BROWNLIE, 1990).

D’aprés BROWNLIE et al., (1987),
dans certains cas, la surinfection
d’animaux infectés de maniére per-
sistante par une souche cytopatho-
géne du virus BVD, antigénique-
ment proche de la souche persistante
provoquerait un syndrome différent
de la maladie des muqueuses qui se
traduirait par un affaiblissement
progressif et inexorable des animaux
(«runting»), qui est réguli¢rement
observé par les praticiens sans qu’ils
puissent en préciser I’étiologie.



9. DIAGNOSTIC ET
EPIDEMIOLOGIE

Les veaux infectés de maniére per-
sistante jouent donc un rdle essentiel
dans I’épidémiologie de l'infection
par le virus BVD, puisque ces ani-
maux sont, en définitive, la source
des biotypes non cytopathogénes et,
aprés mutation ponctuelle ou recom-
binaison, également la source des
biotypes cytopathogénes capables de
déclencher la maladie des mu-
queuses. Il est donc important de
pouvoir identifier ces animaux et de
les éliminer des troupeaux. Heureu-
sement, leur nombre est assez res-
treint (BOLIN et al., 1985 a; WAX-
WEILER etal., 1989; PETERS et al,,
1987; BAUM et al, 1989). L’inci-
dence des animaux infectés persis-
tants peut cependant se révéler éton-
namment élevée dans certaines
conditions d’élevage. C’est ainsi que
dans un troupeau de type viandeux
au pis, 10 des 21 veaux survivants nés
de 34 vaches exposées au début de la
gestation a une vache virémique fu-
rent démontrés étre des infectés per-
sistants (ROEDER et DREW,
1984).

Le diagnostic de I'infection persis-
tante par le virus BVD reste fasti-
dieux a établir en laboratoire (WAX-
WEILER et al, 1989) et peut
difficilement étre généralisé A I’en-
semble des troupeaux, dans I’état ac-
tuel des choses. Des améliorations
sont cependant attendues dans un
proche avenir, soit par 1’application
des techniques de I'ingénierie géné-
tique (LECOMTE et al, 1990) ou
l'utilisation d’anticorps monoclo-
naux (PETERS et al., 1986; CAY et
al, 1989; BOULANGER et al,
1990).

La circulation de souches non cyto-
pathogenes du virus BVD-MD a été
suivie parmi les lots de taurillons du
centre de sélection bovine de Ciney
(WAXWEILER et al., 1989), ou la
transmission épigénétique est évi-
demment exclue. Les résultats de la
recherche de souches non cytopatho-
génes de virus BVD dans les préle-
vements provenant des animaux sou-
mis au test de performances nous
montrent que 2,7 % des animaux
sont positifs lors de la premiére prise
de sang contre seulement 0,72 % a la
seconde. Ceci montre ’absolue né-

cessité de procéder a deux préleve-
ments successifs 2 un mois d’inter-
valle pour s’assurer de la portée d’un
examen positif lors d’'une premiére
prise. Il semble en effet qu’un
nombre relativement important
d’animaux font une virémie primaire
consécutive a une transmission ho-
rizontale du virus au départ d’un pe-
tit nombre d’animaux réellement
porteurs persistants ou en cours d’in-
fection primaire. En effet, 4 animaux
seulement sur 554 testés étaient réel-
lement porteurs persistants parmi
ceux soumis au test de performances
et au moins deux parmi les 97 tauril-
lons soumis au test de la descen-
dance.

Huit animaux soumis au test de la
descendance étaient virémiques a la
seconde prise de sang, sans I’étre a la
premiere. Cet état peut s’expliquer
soit par lexistence d’une virémie
consécutive a une infection horizon-
tale, soit par un état de portage per-
sistant dont la détection était contra-
riée a la premiére prise de sang par
les anticorps d’origine maternelle.
Une troisieme prise de sang serait
donc nécessaire pour décider du sta-
tut réel de ces animaux.

Ceci justifie également de ne recher-
cher les infectés persistants qu’a par-
tir de 1’dge de 6 mois pour étre a
I’abri d’une interférence éventuelle
des anticorps d’origine maternelle. Il
faut cependant signaler que les anti-
corps spécifiques anti-virus BYD ac-
quis passivement par les animaux nés
infectés persistants d’une mére nor-
male suite a une infection primaire
pendant la gestation, disparaissent
plus rapidement que les anticorps
acquis activement (CORIA et Mc-
CLURKIN, 1978). Cette situation
pourrait étre a 'origine de la for-
mation d’immuncomplexes en exces,
qui expliquent une partie de la pa-
thologie éventuellement associée a
Iétat de porteur persistant (PAS-
TORET et al, 1986). En outre cer-
tains animaux peuvent étre porteurs
persistants tout en étant légérement
séropositifs, car ils peuvent avoir été
surinfectés par une souche qui dif-
fere antigéniquement de celle qu’ils
hébergent (voir ci-dessus).

Quatre-vingt-un pour cent des ani-
maux du centre de sélection soumis
au test de la descendance et 88 % des

animaux soumis au test de perfor-
mances appartiennent a la catégorie
des animaux qui ne changent pas de
statut entre deux prises de sang (vi-
rus — sérologie +). Plusde 80 % des
animaux appartenant aux deux
groupes (descendance et perfor-
mances) sont sérologiquement posi-
tifs a leur premiére prise de sang
alors qu'’ils sont de provenances di-
verses. Ce pourcentage élevé n’em-
péche cependant pas le virus de cir-
culer dans les troupeaux comme en
témoigne le fait que prés de 3 % des
animaux soumis au test de perfor-
mances présentaient une virémie a la
premiére prise de sang alors qu’il n’y
avait que quatre porteurs persistants
dans ce groupe de 554 animaux.

Chez la majorité des individus, I'in-
fection par le BVDV est subclinique,
mais 'immunodépression transitoire
provoquée lors d’une infection par le
virus BVD-MD pourrait potentiali-
ser l'action d’autres agents patho-
génes (PASTORET et al., 1986). En
dépit du fait que la transmission ho-
rizontale du virus s’opere principa-
lement par voie respiratoire, I’asso-
ciation de cette infection avec une
symptomatologie respiratoire est
peu documentée et le role exact du
virus BVD dans les maladies du bé-
tail a 'engrais n’est pas clairement
établi (LOPEZ et al, 1986; POT-
GIETER et al., 1984 a et b et 1985).
Les infections expérimentales du
tractus respiratoire ne produisent
d’ailleurs que des Iésions bénignes
(LOPEZ et al,, 1986; POTGIETER
et al, 1984 b; TYLER et RAMSEY,
1965). Si le virus BVD ne semble pas
étre un agent pathogéne primaire
important, il favorise cependant ’en-
vahissement par d’autres virus (tels
que les virus IBR ou PI3) et peut ou-
vrir la voie a une invasion bacté-
rienne conduisant alors & une symp-
tomatologie  respiratoire  plus
accusée (POTGIETER, 1984 aetb
et 1985).

Parmi les animaux du centre de Sé-
lection soumis au test de perfor-
mances, nous n’avons pas pu établir
de relation entre les troubles respi-
ratoires observés et la présence de
souches non cytopathogenes de virus
BVD. Nos observations contrastent
quelque peu avec celles de Nettleton
et al, (1987; BARBER et al., 1985)
qui ont constaté une augmentation
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de lincidence des pneumonies apres
Pintroduction accidentelle de virus
BVD dans un troupeau laitier au-
paravant indemne. Les cas de pneu-
monie observés n’intéressaient ce-
pendant que des veaux & partir
desquels ces auteurs n’ont pu isoler
que des souches non cytopatho-
génes. De méme, STOTT et al,
(1980) n’ont jamais pu isoler de
souches cytopathogénes de virus
BVD de bovins présentant des
troubles respiratoires.

10. PROPHYLAXIE

Les conséquences non négligeables
du point de vue économique et les

fréquentes contaminations silen-
cieuses imposent un contrdle de I'in-
fection des troupeaux. Deux champs
d’action peuvent étre envisagés :

1° une prophylaxie hygiénique vi-
sant 3 éliminer les animaux in-
fectés de maniére persistante,
mais malheureusement, les tests
de détection mis au point jusqu’a
ce jour sont lourds, coiiteux et
donc inapplicables a une grande
échelle; des améliorations peu-
vent €tre attendues dans un
proche avenir (FENTON et al,
1989).

2° une prophylaxie vaccinale qui
empécherait le développement
de la phase virémique lors d’'une

infection aigué, donc également la
transmission du virus au foetus,
(ROEDER, 1986; ERNST et BUT-
LER, 1983; RADOSTITS et LITT-
LEJOHNS, 1988; VISO, 1986; DUF-
FEL et HARKNESS, 1985).

En matiére de vaccination égale-
ment, des progreés peuvent étre at-
tendus de application des tech-
niques dérivées de la biologie
moléculaire; un virus recombinant
vaccine-BVD, vient d’étre récem-
ment obtenu (DUBOVI et al., 1987).
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