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Les tests rapides de diagnostic des
infections virales et parasitaires

REsumE

Le diagnostic biologique des maladies infectieuses a évolué ces derniéres années avec pour but
d'obtenir un résultat simple, rapide et fiable. Les tests fournissant des résultats en quelques minutes sont
actuellement en plein essor notamment les tests immunologiques sur carte ou bandelette, pour mettre
en évidence des antigenes ou des anticorps spécifiques. Essentiellement développés dans le diagnostic

bactériologique, les tests de diagnostic rapide commencent a couvrir certaines pathologies virales et
parasitaires, notamment les infections identifiées en contexte épidémique. Les constantes évolutions
associées a l'expérience des biologistes devraient leur permettre de trouver naturellement leur place
comme tests de dépistage dans le domaine de 'urgence.
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Rapid diagnostic tests of viral and parasitic infections

SUMMARY

The biological diagnosis of infectious diseases has evolved this last decade. The aim is to obtain tests easy to
perform, reliable and rapid. Tests providing results within few minutes are now being developed such as card tests
or dipsticks, to detect specific antigens or antibodies. Mainly developed for bacterial detection, the rapid tests

are now developed to diagnose viral and parasite diseases in an epidemic context. The progress of microbiology
and biotechnologies suggest an interesting role of these tests in screenings during outbreaks and emergency.
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| - Introduction

Les tests de diagnostic rapides ont connu un essor
ces derniéres années dans le but de répondre aux
attentes de la population, des autorités sanitaires
et des médecins lors de contexte d'urgence lié a la
gravité de la maladie ou a la pression de l'opinion
attisée par la médiatisation d’'un événement (SRAS,
grippe aviaire...) (1). Gréce a ces tests, les autorités
sanitaires régionales, nationales et internationales
peuvent déclencher une série de mesures visant a
prévenir la diffusion du processus infectieux épidé-
mique et a prendre en charge les malades.

Les avancées technologiques et microbiologiques
ont permis le développement de ces tests de dia-
gnostic rapide. Ces tests doivent répondre a cer-
taines conditions. Ils doivent fournir un diagnostic

biologique de certitude ou de quasi-certitude dans
un délai plus court que la technique de référence
(quelques minutes ou quelques heures). Ils sont
congus pour étre employés en dehors d'un labora-
toire d'analyse dans l'urgence avec des moyens ré-
duits (services cliniques, domicile d'un patient, mai-
son de retraite, pays en voie de développement...).
Clest pour cela qu'ils doivent étre faciles & manipu-
ler avec le plus faible encombrement possible. Ils ne
doivent pas nécessiter déquipements lourds pour
la lecture ou l'interprétation du résultat, ils doivent
pouvoir étre conservés a température ambiante et
requiérent un minimum de réactifs complémentai-
res. Leur utilisation doit donc étre aisée, sans inter-
térence sur la qualité du résultat.

Plusieurs types de tests de diagnostic rapide sont
proposés en France : les tests réalisés soit au do-

"Laboratoire de Bactériologie, Virologie, Parasitologie, Groupe Hospitalo-Universitaire de Carémeau, CHU de Nimes, Place du Professeur Robert Debré, 30029 Nimes

Cedex 9
*Correspondance

“Service de Médecine Interne B, Groupe Hospitalo-Universitaire de Carémeau, CHU de Nimes, Place du Professeur Robert Debré, 30029 Nimes Cedex 9, Tél : 04-66-683-

32-31, Fax : 04-66-68-38-24, e-mail : albert.sotto@chu-nimes.fr

SPECTRA BIOLOGIE n° 151 » Avril 2006 ’7 33 —



"\

) LABORATOIRE PRATIQUE

micile du patient, soit au cabinet du médecin gé-
néraliste, soit dans les unités de soins (notion de
biologie délocalisée) et enfin ceux effectués dans
les laboratoires d’analyses de biologie médicale. Les
deux derniers types de test de diagnostic rapide
sont sous la responsabilité du biologiste.
Cependant, les tests de diagnostic rapide ont encore
des inconvénients. Le résultat obtenu doit souvent
étre confirmé par une autre méthode. Un résultat
positif n'exclut pas la présence d’autres pathogenes
non ciblés par le test. Un résultat négatif n'exclut
pas la présence du pathogene ciblée par le test (pré-
cocité de réalisation du test, variabilité interindi-
viduelle...). Le test nest souvent applicable qu’a un
seul type de prélévement bien défini. Il ne permet
pas toujours, pour certaines pathologies d’affirmer
si l'infection est en cours ou passée. Leur cott n'est
pas toujours négligeable. Enfin, il existe le probléme
du cadre juridique en particulier 'aspect réglemen-
taire lié a l'utilisation de ces tests avec, en particu-
lier, les notions de responsabilité notamment dans
le domaine de la biologie délocalisée. Cette revue a
pour but de décrire les différents tests de diagnostic
rapide disponibles a ce jour en virologie et parasi-
tologie.

II- Principe des tests de diagnostics
rapides

Les tests de diagnostic rapides utilisent une métho-
de de détection soit immunologique (mise en évi-
dence des antigénes viraux ou parasitaires ou des
anticorps dirigés contre ceux-ci), soit biochimique
(mise en évidence d’une activité enzymatique).

1. Détection rapide d'antigenes viraux et
parasitaires

Les antigénes recherchés sont pour la plupart des
constituants de l'agent pathogéne. Les principales
techniques sont :

- l'agglutination de particules de latex sensibili-
sées par des anticorps spécifiques. Elle permet la
détection des antigenes polyosidiques solubles dans
les liquides biologiques (sérum, urines...).

- P'immunochromatographie sur membrane ou
bandelette. Léchantillon testé est déposé a l'une
des extrémités d'une membrane de nitrocellulose.
Sil'antigéne recherché est présent, il se lie avec des
anticorps spécifique marqués a l'or colloidal. Sous
leffet d'un tampon de lyse-migration, les comple-
xes antigéne-anticorps migrent par capillarité et
sont arrétés par des anticorps de capture fixés sur
la membrane. Un résultat positif se traduit par 'ap-
parition d’'une ligne colorée. Un controle interne
permet de valider le test (1, 2).

2. Détection rapide d'anticorps

La mise en évidence d’anticorps dirigés contre un
agent infectieux ne suffit pas toujours a établir le
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role du pathogéne dans une infection. La sérocon-
version nécessitant au minimum 15 jours, ces dé-
lais sont évidemment incompatibles avec un test
rapide. Cependant, la détection des IgM demeure
intéressante dans la perspective de surveillance
d’une épidémie. Les différentes techniques applica-
bles sont :

- 'immunochromatographie sur membrane.
Léchantillon de sérum ou de sang total est déposé
sur une extrémité puis migre vers une zone ou les
anticorps se lient & un antigéne conjugué a un ré-
vélateur de type colloide de sélénium. Ce mélange
continue de migrer jusquaux antigénes immobi-
lisés sur la membrane au niveau de la fenétre de
lecture. Les anticorps conjugués au complexe anti-
gene-révélateur se lient spécifiquement aux antige-
nes et s'immobilisent en formant un trait couleur.
En l'absence danticorps spécifiques, le conjugué
antigéne-colloide traverse la zone de lecture sans
produire de signal.

- 'immunodot sur membrane. Cest une tech-
nique ELISA effectuée sur une bande de nitrocel-
lulose sur laquelle l'antigéne natif ou purifié a été
fixé. Lanticorps spécifique reconnait l'antigene, la
révélation seffectue avec un anticorps monoclonal
anti-IgG ou anti-IgM. Le résultat est qualitatif. Son
interprétation est parfois difficile du fait de taux
d’anticorps trop faible.

3. Mesure d'une activité enzymatique

La méthode de détection est biochimique utilisant
des tests ELISA.

llI- Les tests de diagnostic rapide
disponibles en virologie et parasito-
logie

1. Tests utilisés en virologie et fondés sur la
détection rapide d'antigenes

1.1 - Test pour la détection rapide de l'adé-
novirus et du rotavirus dans les selles

Une relation causale entre la présence de virus dans
les selles et la survenue d’une diarrhée a été établie
pour les rotavirus et les adénovirus notamment.
Clest dans un but de dépistage rapide quont été
congus les tests rapides.

a) Principe du test

Deux types de tests ont été élaborés :

- un test immunochromatographie sur bande-
lette (DIARLEX® MB, COMBO ROTA/ADENO
STICK?®, voir tableau I, page 36) ou cassette (RO-
TATOP?, ADENOTOP®, voir tableau I) avec une
combinaison danticorps monoclonaux conjugués
a de lor colloidal et danticorps polyclonaux fixés
sur la phase solide détectant les rotavirus (groupe
A) et les adénovirus (sérotypes 40 et 41).

- un test d'agglutination de particules de latex sen-
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sibilisées permettant la détection antigénique des
rotavirus du groupe A et des adénovirus 40 et 41
(Adenolex®, Rotalex®, Diarlex® Rota-Adeno, voir ta-
bleau I).

b) Avantages du test

Les résultats de ce test sont obtenus en 15 minu-
tes. Lidentification classique des adénovirus se
fait par culture cellulaire en recherchant un effet
cytopathogene. Cette technique est laborieuse et
nécessite entre 2 et 7 jours. Il en est de méme pour
la recherche de rotavirus effectuée par microsco-
pie électronique et culture cellulaire. Le test rapide
permet une prise en charge plus précoce limitant
l'extension des gastroentérites, notamment dans les
services pédiatriques et dans les créches.

¢) Limites du test

Ces tests ont été spécifiquement congus pour la dé-
tection des antigenes de 'adénovirus et du rotavirus
dans les échantillons de selles. Si ces tests ont une
bonne spécificité, leur sensibilité est beaucoup plus
difficile a apprécier (3). Un résultat positif n'exclut
donc pas la présence d’autres pathogenes. De plus,
un résultat négatif n'exclut pas la possibilité d'une
infection par ces 2 virus (faux négatif). Il est a noter
que la présence de sang dans les selles en quantité
significative peut donner des résultats faussement
positifs. La principale contrainte du test par immu-
nocapture est la conservation des réactifs a +4°C.
Les tests utilisant les particules de latex peuvent
étre conservés & température ambiante mais il faut
centrifuger Iéchantillon 10 minutes a 3000 tours.

Il est a noter qu'est commercialisé au Royaume-Uni,
un test de détection des adénovirus par immuno-
chromatographie (Rapid Diagnostic Adenovirus,
SA Scientific Inc) a partir de préléevements bronchi-
ques. Ce test tres sensible et tres spécifique permet
la détection des anticorps dirigés contre un antige-
ne de 'hexon commun a 49 sérotypes humains lors
d’infections respiratoires a adénovirus (4, 5).

1.2 - Test rapide pour la détection d'Ortho-
myxovirus influenzae A ou B

Depuis de nombreuses années, des tests rapides
sont utilisés pour diagnostiquer les premiers cas de
grippe et identifier précocement les épidémies.

a) Principe du test

Les principes des tests de dépistage de la grippe A
et B reposent sur 2 méthodes :

- une détection qualitative des antigénes nucléo-
protéiniques de la grippe A et B par immunochro-
matographie sur membrane, dans les prélevements
de rhinopharynx et dans les sécrétions nasales ob-
tenues par lavage/aspiration (Binax NOW?® Flu A et
B, QuickVue® Influenza A+B, voir tableau I)

- une méthode immuno-enzymatique sur membra-
ne de cellulose a partir de prélévements rhino-pha-
ryngés (BD Directigen™ FLU A, BD Directigen™
FLU A+B, voir tableau I).

b) Avantages du test

Les performances de ce test sont globalement sa-
tisfaisantes surtout en terme de spécificité (82,6 a
98%), comparable a la culture cellulaire ou la PCR
(1, 6, 7). Les résultats de ce test sont obtenus en 15

minutes. Le dépistage du virus de la grippe de type
A ou B permet la mise en place d’'un traitement pré-
ventif antiviral (Tamiflu’, Mantadix®, Relenza®) plus
précoce notamment dans les unités de long séjour,
les services de gériatrie et les maisons de retraite, et
réduit ainsi le cotit de prise en charge.

¢) Limites du test

Les 5 tests décrits ne détectent que le virus grippal
A (nucléoprotéine 153) ou les virus A et B (nucléo-
protéine B). Les tests sont souvent peu performants
en début dépidémie et vis a vis du virus B (8). Les
résultats négatifs doivent étre confirmés par isole-
ment du virus lors de cultures cellulaires. De plus,
la présence de sang dans les échantillons peut inter-
férer dans la lecture des résultats. Enfin la sensibilité
du test étant médiocre (39 a 76% selon les études),
ces tests ne doivent étre utilisés que comme des
outils de dépistage et non de diagnostic (6,7).

1.3 - Test rapide pour la détection du virus
respiratoire syncytial (VRS)

Parmi les Paramyxoviridae, le VRS est le principal
agent épidémique chez les jeunes enfants et chez
les adultes en institution (créches, écoles...).

a) Principe du test

Les tests de diagnostic rapide détectent les sous-
unités FO et F1 de la protéine de fusion, commu-
nes aux VRS des groupes A et B, ou de fragments
spécifiques de cette méme protéine de fusion, per-
mettant de différencier les virus du groupe A, les
plus impliqués dans les épisodes épidémiques, des
virus de type B dont la circulation est plus sporadi-
que. Les 2 techniques utilisées pour le diagnostic
sont Iimmunochromatographique sur membrane
(Binax NOW?*® RSV, voir tableau I) ou bandelette
(VRSTOP®, voir tableau I) et I'immunoblot (BD
Directigen™ RSV®, voir tableau I) dans les échan-
tillons de lavage nasal et dans les écouvillonnages
du rhinopharynx.

b) Avantages du test

Le diagnostic d'infections respiratoires par VRS est
réalisable en 15 minutes. Les performances de ces
tests (sensibilité entre 80 et 90 %, spécificité 95%)
sont équivalentes entre elles (9, 10) et a celles de
I'immunofluorescence chez les enfants (11-13).
En revanche, Ohm-Smith et coll. ont démontré
que limmunofluorescence directe demeurait la
méthode de choix pour la détection du VRS chez
l'adulte (9). Ce test permet devant une rhinopha-
ryngite chez le nouveau-né lidentification et le
diagnostic d’'une infection a VRS. Cela permet une
prise en charge précoce (prévention des bronchio-
lites), d’éviter l'utilisation d’antibiotiques, d’isoler
les enfants infectés pour limiter la transmission et
donc d’assurer une réduction des cofits médicaux
notamment en néonatalogie ou en pédiatrie, servi-
ces dans lesquels le VRS cause majoritairement des
bronchiolites et des pneumonies, parfois séveres.
¢) Limites du test

Un résultat négatif doit étre confirmé par cultures
cellulaires. Ce type de test nécessite la réalisation
d’un prélevement dexcellente qualité pour pouvoir
interpréter le résultat. Les anticorps monoclonaux
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Tableau
Informations utiles sur quelques uns des principaux tests de diagnostic rapide en Virologie-Parasitologie commercialisés en France.

Pathogénes Nom Commercial Fabricants/distributeurs Détection Technique

BD Directigen™ FLU A BD Diagnostics Systems Ag IE
BD Directigen™ FLU A+B BD Diagnostics Systems Ag IE
Orthomyxovirus
influenzae A et B QuickVue® Influenza A+B | Quidel/Argene Ag ICsur bandelette
Binax NOW® Influenza Binax*/Inverness Medical Ag ICsur membrane
A&B France** et Oxoid

MNITOP® All Diag IC sur membrane

Epstein Barr Virus

EBV CHECK 1gG & IgM® All Diag |E sur membrane

PALUTOP*® All Diag Ag HRP-2 ICsur cassette
pLDH
Plasmodium falciparum
Binax NOW*® Malaria Binax* /Inverness Medical Ag HRP-II ICsur membrane
France Ag communs aux 4 espéces

Ag : Antigene ; IC: ImmunoChromatographie ; IE : Immuno-Enzymologie ; FN : Faux Négatif ; FP : Faux Positif
* La société Binax est une entité du groupe Inverness Medical Innovations depuis son rachat durant 'année 2005.
** Importateur exclusif sur la France.

Sociétés

Abbott All Diag Argene BD Diagnostics Systems Binax
silic 233 10 rue Ettoré Bugatti Parc Technologique Delta Sud 11, Rue Aristide Berges 10 Southgate Road
94528 Rungis Cedex BP 6 - F 67038 Strashourg Cedex2 | 09120 Varilhes 7l des lles - BP 4 Scarborough, ME 04074 Etats-Unis
Tél.: 074560 2500 Tél.:333 88788088 Tél.: 0561696100 38801 Le-Pont-de-Claix Cedex | www.binax.com
Fax: 0145602598 Fax:33388787678 Fax: 0561696101 Tél.: 0476 68 36 36
http://abbottdiagnostics.com/ | www.alldiag.com/ Www.argene.com Fax: 0476 68 3495
www.bdeurope.com/
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Conservation du Kit

+4°C

Durée

<30min

+4°C

15min

+4-28°C

20 min

Les tests rapides de diagnostic des infections virales et parasitaires

Prélevements

Rhinopharynx,

Sang

Avantages

« Rapidité du diagnostic et du traitement

- Diminution du colit de la prise en charge

« Performance du test

Inconvénients

néqatif

- Confirmation par cultures si résultat

« Interférence dans la lecture (sang)

- FN (détection uniquement de P
falciparum et P. vivax)

« Prise en charge précoce lors de neuropaludisme

-FP

Bio-Rad

3 Boulevard Raymond Poincaré
92430 Marnes la Coquette

Tél: 01479569 65

Fax: 0147956121
www.biorad.com

Fumouze Diagnostics
110-114 rue Victor Hugo
92686 Levallois-Perret Cedex
Tél.:014968 4138 /4265
Fax: 0149684201
www.fumouze.com

Inverness Medical France
19, rue Lambrechts

92400 Courbevoie
T6l.:0141999292

Fax: 0141999295

Inverness Medical Innovations
51 Sawyer Rd., Suite 200
Waltham, MA 02453-3448
Etats-Unis
www.invernessmedical.com

Oxoid

6 Route de Paisy BP13
69571 Dardilly Cedex
Tél: 0472523370
Fax: 04 78 66 03 76
WWW.0x0id.com

Quidel

Quidel Corporation
10165 McKellar Court
San Diego, CA 92121
www.quidel.com

SPECTRA BIOLOGIE n® 15

1+ Avril 2006 ’7 37 —



"\

) LABORATOIRE PRATIQUE

peuvent ne pas détecter tous les variants antigéni-
ques des nouvelles souches de VRS.

La conférence de consensus sur la prise en charge
de la bronchiolite du nourrisson indiquait que les
tests de diagnostic rapide de linfection a VRS res-
taient & évaluer (14)

2. Tests utilisés en virologie et fondés sur la
détection rapide d'anticorps

2.1 - Test de détection rapide du VIH

a) Principe du test

I existe différentes trousses de détection rapide
commercialisées dans le monde avec notamment
les tests Determine HIV-1/2° (Inverness Medical),
Genie II HIV-1/HIV-2 (Bio-Rad), HIV 1/2 Quick
(Cypress Diagnostics), ImmunoComb II HIV 1+2
(Orgenics), Oraquick HIV 1/2 (Orasure Technolo-
gies), Retrocheck HIV (Qualpro Diagnostics), Uni-
gold HIV 1+2 (Trinity Biotech). Elles permettent la
détection des anticorps anti-VIH-1 et VIH-2 par
immunochromatographie sur membrane.

b) Avantages du test

Ce test rapide nécessite une quinzaine de minutes
de manipulation. Il se fait de fagon unitaire. Cette
simplicité demploi permet d'utiliser ce test dans de
nombreux pays en développement. Ces trousses
ont déja été testés avec succes dans des program-
mes de dépistage et de prévention dans les pays
africains (Algérie, Cameroun, Sénégal...) (15-18). Il
est tres utile dans les accidents d’exposition au sang
: si le sérum du patient source est positif, un trai-
tement anti-rétroviral est mis en route tres rapide-
ment chez le patient exposé. Les performances de
ces tests sont excellentes (Sensibilité entre 95,2 et
99,3%, Spécificité > 99%). Des trousses permettant
la réalisation de ces tests a partir de la salive ou des
urines ont été commercialisées. Lutilisation de ces
prélévements représente une option attrayante car
ces méthodes de prélevements sont non invasives
et peuvent étre effectuées pratiquement n'importe
ol (notamment au domicile d'un patient) (19).

¢) Limites du test

Une confirmation doit étre effectuée par western
blot lorsque le test est positif du fait de la possibilité
de faux positifs. Un résultat négatif peut étre an-
noncé aux patients lors de l'examen ce qui élimine
le besoin de retourner chercher le résultat. Cepen-
dant certaines études ont mis en évidence des faux
négatifs suggérant d’associer un test conventionnel
(western blot) complémentaire au diagnostic rapide
(20).

2.2-Test rapide pour la détection du virus
d’Epstein Barr

a) Principe du test

Deux types de test rapide utilisant une technique
d'immunochromatographique sur bandelette (EBV
CHECK IgG & IgM®, MNITOP’) sont commercia-
lisés :

- MNITOP® est un test simple et rapide permettant
de détecter la présence in vitro d’anticorps hété-
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rophiles dans le cadre du diagnostic de la mono-
nucléose infectieuse. Le test utilise un systeme de
capture des anticorps hétérophiles a I'aide d’extraits
d’hématies de beeuf situés au niveau de la zone test
de la membrane. La fixation des anticorps hétéro-
philes au niveau de la zone test est révélée par un
conjugué monoclonal anti-IgM humaines marqué
a lor colloidal. Le test MNITOP® est destiné a une
utilisation sur sérum.

- EBVCHECK IgG & IgM® permettent de détecter
les anticorps dirigés contre cinq antigénes recombi-
nants; 2 VCA (p18 et p23), 2 EA (p54 et p138) et un
EBNA-1 (p72). Les IgM anti-VCA et les IgM anti-
EA sont présentes au cours des primo-infections et
peuvent réapparaitre au cours de réactivations. Les
IgG anti-VCA p23 apparaissent pendant la primo-
infection et persistent toute la vie. Les IgG anti-
VCA p18 apparaissent en phase tardive de primo-
infection. Les IgG anti-EBNA-1 apparaissent apres
la primo-infection (2 - 3 mois) et persistent toute la
vie. Elles peuvent disparaitre dans le temps chez 5%
des individus, notamment les immunodéprimés.
Dans ce cas, seule la présence des IgG anti-VCA
pl8 détectables spécifiquement par EBVCHECK
IgG® permet de démontrer le caractére ancien de
l'infection.

b) Avantages

Les tests présentent des performances excellentes
(sensibilité de 96,3 & 99%, spécificité de 96,6 & 99%).
Le MNITOP® est réalisé en 5 min, 'EBVCheck® en
2 h. Les anticorps hétérophiles sont présents dans
80 2 90% des mononucléoses a Virus d’Epstein Barr
de l'adolescent ou du jeune adulte. En revanche, ils
sont absents dans presque 50% des cas de mononu-
cléose chez l'enfant de moins de 5 ans. Ils apparais-
sent en 2 a 3 semaines et disparaissent en 1 a 3 mois
en moyenne.

Ce sont des anticorps de classe IgM dirigés contre
des déterminants antigéniques présents a la surface
des hématies de mouton, de beeuf et de cheval. Pour
éliminer du sérum d’autres anticorps hétérophiles,
non associés a la mononucléose infectieuse, il faut
au préalable adsorber le sérum sur extrait de reins
de cobaye (c’est la réaction de Paul-Bunnell-David-
sohn).

¢) Limites

Le test MNITOP ne permet pas a lui seul de ca-
ractériser le stade de l'infection a EBV (séronégatif,
primo-infection, infection ancienne, réactivation).
La détection des IgG et IgM spécifiques de 'EBV
(EBVCHECK IgG & IgM®) permettra de porter un
diagnostic définitif ce qui allonge les délais des ré-
sultats. D’autre part, les anticorps hétérophiles peu-
vent apparaitre au cours d'infection a8 CMYV, rubéole
et toxoplasmose.

2.3 —Test de Diagnostic rapide des Hépatites
Virales E

Des tests de détection des anticorps spécifiques
du VHE par une technique immunoenzymatique
(HEV EIA® Abbott) sont commercialisés et utilisés
principalement lors de surveillances épidémiques.
Ces trousses nécessitent un prélévement sanguin.
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Le diagnostic d’infection par le virus de I'hépatite
E reste toutefois difficile car les performances de la
trousse sont moyennes (sensibilité de 53.3%, spécifi-
cité de 98.6%) (21-22). Linterprétation des résultats
doit tenir compte de la composition des trousses et
du niveau de réactivité des anticorps bien que les
trousses utilisées détectent qualitativement les an-
ticorps. Ainsi du fait de la sensibilité insuffisante de
ces trousses, l'absence d'IgM anti-VHE ne permet
pas décarter formellement le diagnostic d’hépatite
virale E. Le diagnostic d'infection nécessitera donc
de combiner la recherche de marqueurs sérologi-
ques a partir doutils performants et la détection du
virus par amplification génique ; linterprétation des
résultats se faisant en fonction des données épidé-
miologiques et cliniques (22). Trés récemment, un
nouveau test a été développé utilisant une protéine
recombinante du virus, 'EP2.1 et un anticorps mo-
noclonal 4B2. Ce test basé sur une technique de flux
inverse permet de fournir un résultat en 2 a4 3 min
avec une sensibilité de 96.7% et une spécificité de
98.6% (23). 1l pourrait représenter dans l'avenir le
test de référence pour le diagnostic des infections
par le virus de I'hépatite E notamment lors de cam-
pagne de dépistage dans les pays en voie de déve-
loppement fortement touchés par ces pathologies.

2.4 —Test de diagnostic rapide des Hépatites
Virales A

Un test de diagnostic rapide immunoenzymatique
par recherche d’anticorps anti-HVA salivaire a été
développé a partir de prélevements salivaires (24).
A la différence des tests sériques, ce test a une spé-
cificité de 100% et une sensibilité variable entre 80
et 100%. Par contre, la durée de détection des IgM
dans la salive excéde rarement les deux mois (25,
26). La concordance entre les tests salivaires et séri-
ques est supérieure a 88% (24,27). Cette technique
est simple, non invasive. Elle peut étre tres utile au
cours denquétes épidémiologiques menées notam-
ment dans des collectivités. En 2004, ce test a, par
exemple, été utilisée avec succes dans I'investigation
d’une épidémie en Auvergne aupres déleves du pri-
maire, de leur enseignants et de leur famille (28).

2.5 —Test de diagnostic rapide de la Rou-
geole

Des tests dimmunofluorescence ou d'immunopé-
roxydase directs sur les cellules du frottis nasal ou
de sécrétions nasopharyngées peuvent étre réalisés
en quelques heures pour le diagnostic rapide de la
rougeole mais ils ne sont réalisables que dans des
laboratoires spécialisés. D’autres techniques de dé-
tection des IgM par immunoenzymologie ont été
développées et utilisées dans la surveillance épidé-
miologique de la rougeole (29).

2.6 - Autre test non commercialisé en France

Le test Dengue Duo IgM et IgG Rapid Strip (Panbio,
Australie) permet la détection des anticorps (IgM et
IgG) dans le sérum en moins d'une demi-heure par
immunochromatographie sur bandelette. Des anti-

corps anti-IgM et anti-IgG humains, immobilisés
sur 2 lignes distinctes, vont capturer les anticorps
présents dans le sérum. Des lignes de couleur rose
traduisent une réaction positive. Cette technique
est peu sensible surtout pour les IgG (50%) mais en
revanche trés spécifique pour les IgM (100%). En
le conservant a +4°C, ce test a montré une bonne
efficacité lors d’études comparatives (30-32).

3. Tests de détection rapide utilisés
en parasitologie

3.1 Test de diagnostic rapide du paludisme

Compte tenu de lévolution potentiellement gra-
vissime de l'acces palustre, son diagnostic ne doit
souffrir d'aucun retard et doit s'appuyer sur tous les
éléments disponibles (épidémiologique, clinique et
biologique).

a) Principe du test

Deux tests sont commercialisés en France :

- Binax NOW*® Malaria Pf/Pv (voir tableau I) est
un test réalisé sur sang total, permettant la détec-
tion des antigénes plasmodiaux circulants de la
protéine HRP-2, riche en histidine et la détection
d’un antigéne commun aux quatre espéces P, falci-
parum, P. vivax, P. ovale et P. malariae par immu-
nocapture sur bandelette (33). L'antigéne soluble
HRP-2, spécifique de Plasmodium falciparum, est
sécrété a tous les stades du parasite a l'exception
des gamétocytes circulants.

- PALUTOP** est un test permettant la détection
qualitative de 'antigéne HRP-2 spécifique de P, fal-
ciparum mais aussi de 'enzyme pLDH spécifique
de P vivax et pLDH commun a toutes les espeéces
de Plasmodium. Cette enzyme est produite uni-
quement par les parasites vivants. Réalisable en 10
minutes, il permet une différenciation spécifique
et distincte de chaque espéce (34).

b) Avantages du test

Les performances de ce test sont excellentes (sen-
sibilité 83 a 100%, spécificité 96%, VPP 95%, VPN
100%) en particulier le test Binax NOW?® Malaria
(35-39). Le résultat affirmant ou non la présence
de P falciparum est obtenu en 10 minutes, alors
que l'examen microscopique est beaucoup plus
long (préparation des frottis minces et lecture).
Le rapport colt-bénéfice d'un test de diagnostic
rapide du paludisme notamment en situation en-
démique est en cours dévaluation. Complémen-
taire des examens cliniques et paracliniques (frot-
tis sanguin), ce test permet une prise en charge
précoce des patients infectés notamment lors de
paludisme grave. La manipulation est facile et ne
nécessite pas d’autre équipement qu'un moyen de
réfrigération pour maintenir les réactifs a +4°C. La
présentation du test sous forme de carte indivi-
duelle assure une grande sécurité de manipulation
en limitant le danger de contact avec le sang.

Ces tests peuvent étre utilisés pour la détection
spécifique de P, falciparum et de P, vivax, pour les
diagnostics différentiels des autres espéces et pour
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le suivi de traitement anti-amarilique.

¢) Limites du test

Le test peut étre mis en défaut par les faibles para-
sitémies, l'association avec un P vivax ou par une
forte proportion de gamétocytes. Un résultat néga-
tif du test Binax NOW® Malaria n'exclut pas la pré-
sence éventuelle de P, vivax, P ovale ou P. malariae.
L'antigéne HRP-2 peut étre détectable a la suite d'un
traitement médical, alors que les parasites ne sont
plus visibles dans le sang a l'examen microscopique.
Ces tests de diagnostic rapide sont tres intéressants
mais ils ne remplacent en aucun cas l'examen d'un
frottis sanguin. Ils doivent lui étre associés (36, 39).

3.2 Autres tests non commercialisés en
France

Des méthodes immunochromatographiques sur
carte tres faciles a utiliser ont été commercialisées
aux Etats-Unis (ImmunoCard Stat !° Cryptospo-
ridium/Giardia rapid assay, Meridian Bioscience
et BD colorPAC® Giardia/Cryptosporidium rapid
test, Becton Dickinson). Comparés a l'examen
microscopique, ces tests permettent la détection
simultanée de Giardia intestinalis et de Cryptos-
poridium spp., agents de diarrhées, avec une sen-
sibilité variant de 93,5% a 100% et une spécificité
de 100% (40, 41).

IV- Conclusion

Longtemps peu exploités dans le domaine de l'infec-
tiologie, les tests de diagnostic rapide sont en pleine
expansion du fait notamment de 'amélioration de
la qualité de ces techniques et des possibilités de
miniaturisation (42). Le recours a ces tests en con-
texte épidémique devrait progresser dans les années
a venir parce qu’ils s'adaptent de mieux en mieux
aux situations d'urgence et leur performance est en
constante progression. Dailleurs de nombreux tests
ont été adaptés dans le domaine vétérinaire et pour
certaines situations hautement épidémiques (SRAS,
virus du West Nile, grippe aviaire...).

Les avantages a utiliser ces tests sont nombreux :
rapidité, fiabilité, simplicité d’utilisation, rendu pré-
coce des résultats... Cependant il ne faut pas oublier
que la qualité de I'examen clinique initial est irrem-
placable. Ces tests doivent uniquement précéder
ou accompagner les procédures conventionnelles
de diagnostic biologique et non les remplacer. Les
examens de référence restent d’ailleurs nécessaires
dans le cas des faux positifs ou des faux négatifs, a la
recherche d’autres pathogenes non ciblés par le test
de détection rapide.

Les tests rapides permettent également la déloca-
lisation de lexamen complémentaire chez le mé-
decin généraliste, dans les services cliniques mais
aussi dans les pays en voie de développement pour
un diagnostic précoce d'infections afin de permet-
tre la prise en charge la mieux adaptée.

Ce qui a limité 'essor des tests de diagnostic rapide
a été leur performance. Maintenant que celles-ci
sont améliorées, nous pouvons penser que ces tests
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seront couramment utilisés notamment dans le dé-
pistage d'infections. Par ailleurs, d’autres méthodes
de diagnostic rapide telles que la PCR en temps
réel, les biosenseurs ou les puces & ADN sont ac-
tuellement développées et sont promises a un grand
avenir méme si elles nécessitent pour linstant un
appareillage onéreux.
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