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par le Dr A.F. Nikkels et le Prof. B. Rentier (*)

Chez le sujet immunodéprimé (SIDA, greffe, can-
cer, médicaments), la femme enceinte et le nou-
veau-né, la gravité potentielle des infections her-
pétiques exige I'instauration rapide d’un traite-
ment efficace. Etant donné que, chez ces sujets,
des formes atypiques rendent le tableau clinique
souvent déroutant, il est indispensable de pouvoir
disposer de techniques diagnostiques rapides et
précises’?.

Les techniques modernes d’hybridation faisant appel aux
sondes nucléiques et a limmunomarquage par anticorps
mono- ou polyclonaux permettent d’identifier les
séquences génomiques spécifiques ainsi que les protéines
correspondantes. il est ainsi possible aujourd’hui de dis-
tinguer les types | et Il du virus herpés simplex. D’autre
part, avec le développement d’agents antiviraux de plus en
plus spécifiques, un diagnostic précis revét une grande
impaortance clinigue.

Mais avant d’en venir au typage viral, commengons par
confirmer la nature herpétique de Vinfection. Le tableau
clinique n'est en effet pas toujours limpide, surtout chez les
sujets immunodéprimés. Chez le patient sidéen, de nou-
velles entités cliniques ont méme été décrites, comme les
lésions verruciformes contenant de PHSV ou du VZV®,

La biologie classique

Le dosage des IgG et des IgM dans le sang est surtout utile
dans la surveillance des patients immunodéprimés®. Un
diagnostic rapide de primo-infection n'est pas possible en
raison de la lenteur de la séroconversion.

Le test de la fixation du complément ® manque de sensibi-
lité, de méme que 'agglutination au latex® ou les anticorps
neutralisants. Le FAMA (Fluorescent Antibody Membrane
Antigen) reste le test le plus performant, méme s'il est
moins utilisé en routine que 'ELISA (Enzyme-Linked
ImmunoSorbent Assay), qui s'avére par ailleurs trés sensi-
ble et trés spécifique™.

Le liquide provenant des vésicules ou des lésions
muqueuses ulcérées se préte également aux examens de
biologie clinique. L’écouvillonnage est fréquemment utilisé
en routine par les dermatologues et les gynécologues. L.es
antigénes viraux de I'HSV et du VZV peuvent étre identifiés
par méthode immunoenzymatique (Elisa)® ou par
immunofluorescence ©. Le DNA viral peut étre détecté par
les techniques plus récentes comme I'hybridation @ ou
Pamplification génique, encore appelée PCR (Polymerase
Chain Reaction) ", Cette technique permet de déterminer
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la nature et la provenance d’un fragment d’ADN. Elle met en
oeuvre une sonde (ou amorce) dont la séquence de
nucléotides est complémentaire de celle d’un brin d’ADN
déterminé, caractéristique de la cible recherchée. Aprés
hybridation de la sonde avec le fragment d’ADN cible, ce
dernier est copié a des millions d’exemplaires par une
enzyme ADN-polymérase.

LUhistologie
La recherche directe du virus sur frottis exige de prélever
des cellules infectées. Il est donc trés important de bien
gratter le plancher de la lésion. Aprés coloration Giemsa
(test de Tzanck), Fexamen au microscope met en évidence
des cellules géantes et des inclusions intranucléaires carac-
téristiques des lésions provoquées par les herpés virus™ .
L’identification par anticorps monoclonaux permet en
outre de différencier immédiatement les HSV du VZV.
La sensibilité et la fiabi-
lité de la méthode dé-
pendent directement de
la qualité du préléve-
ment et le test ne peut
gtre réalisé que par un
pathologiste expérimenté.

En face de Iésions éry-
thémateuses ou papu-
leuses, ou en cas de ma-
nifestations atypiques, il

Frottis d’une Iésion varicelleuse.
Immunomarquage avec l'anficorps
monoclonal VL8 identifiant la gly-
coprotéine gpl du VZV.
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HISTOLOGIE le diagnostic. L'effet cytopathique devient rapidement évi-
» dent pour PHSV (18 heures) mais demande nettement plus
présence | distinction entre de temps pour le VZV (3 a 4 jours).
du virus | HSV/VZY
Les “shell vial cultures”
frottis test de Tzanck : | anticorps ont été développées
(lésions {inclusions, monoclonaux pour accélérer les possi-
des mugueuses) | cellules géantes) bilités diagnostiques.
L , . Cette méthode est basée
bwps!ellavage hlgtolog:e ‘ AC >< prot. du V2V sur Videntification des
ponction microscopie >< prot de PHSV constituants antigéni-
glectronique hybridation in situ ques au sein des cul-

tures avant que I'effet

topathi , Id,ent/ﬁ'cation d’une se’qu_ence
microscope optique ou électronique. La microscopie dlec-  CY OPatNIQué nN'appa- - génomique du VZV au sein de

st nécessaire de recourir a la hiopsie, pour examen au

raisse®  Malgré la [dpiderme.
spécificité de la mé-
thode, la culture virale
est lente et peu sensible.
Son avantage est que
Pon dispose de l'agent
viral en cause s’il s’a-
vere nécessaire, en cas
de résistance au traite-

taines protéines spéci- r}:er&t, ?e prtqoedelrla gne Effat cytopathologique du VZV dans
fiques du VZV (gpl, ~ °U0® ToNCHONNENe U8S  gos cojyies de la lignée MRC-5.
apll, IE 63 et IE 62) . thymidine-kinases vi-  immunofluorescence avec un
Particules virales de type Herpes On peut encore utiliser rales. W sérumant-vzV.

Viridae en microscopie électro-  Ihybridation in situ®®, (*) Dr AF. Nikkels, Service de Dermatopathologie, CHU de Lisge

nique dans un kératinocyte épider- A . (Prof. G.E. Piérard). Prof. B. Rentier, Service de Virologie fondamen-
mique (x 16000). Ces mémes techniques  tale, CHU de Lidge.

peuvent étre mises en  _
oeuvre pour ’examen CULTURE VIRALE*
d’autres fragments
biopsiques (foie, tube 1. culture classique

digestif, tractus respira- - recherche de l'effet cytopathigue sur cultures
toire supérieur), ou cellulaires

celui de ponctions du - lente ef peu sensible

tronique permet de reconnaitre les caractéristiques mor-
phologiques des particules virales, pour autant que la con-
centration du virus atteigne 10° particules/m} 0™,

La distinction entre
HSV et VZV se fera, a
nouveau, a l'aide d’anti-
corps dirigés, par
exemple, contre cer-

LCR, de lavage broncho-
Marquage des glycoprotéines de  @lvéolaire ou d’aspira- 2. shell vial cultures
I'HSV de type | dans I'épiderme. tion chorionigue!™®, - détection des antigénes viraux dans les cultures
cellulaires
Cultures virales - variante plus rapide
L'examen direct est souvent complété par une culture vi- » inoculation & partir du liguide vésiculaire ou d'un
rale @, Uinoculation des cultures cellulaires se fait a partir écouvilionnage.

isolement du virus vivant pour examens complémentaires

du liquide des vésicules ou & partir d’un écouvillonnage. La :
éventuels

mise en évidence d’un effet cytopathique permet de poser
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