ECOLE INTER-ETATS DES SCIENCES ET MEDECINE VETERINAIRES

E.I.S. M. V.

UNIVERSITE CHEIFH ANTA DIOP DAKAR

ANNEE 1930 N° 38

Contribution a l'étude de
Vinfection du chat par le virus
leucémogene félin (Felv) a
Dakar (Sénégal)

THESE
PRESENTEE ET SOUTENUE PUBLIQUEMENT LE 28 JUILLEY 1990
DEVANT LA FACULTE DE MEDE:CINE ET FHARMACIE DE DAKAR

POUR OBTENIR LE GRADE DE DOCTeUR VETERINAIRE

(DIPLOME D ETAT)

par
BAKARY KAMARA
né le 27 Aot 1963 a Thies (Sénégal)

Président de Jury : Monsieur Papa Touré
professeur 4 la toculté de médecine et
pharmocie de Dakar
Rapoorteur et Directeur
de Thése : Monsieur The :dore 4logninouwa professeur
agrégé & I'E.LSMV. de Dakar.
Membres : Monsieur Malang Seydi
- rofesseur ogrég & I'ELS.MMYV. de Dakar
Papa Et Hosson Diop
professeur ogrégé a I'ELSMV. de Dalar



ECOLE INTER-ETATS
DES SCIENCES ET MEDECINE Année universitaire 1989-1990
VETERINAIRES DE DAKAR

LISTE DU PERSONNEL ENSEIGNANT

|. PERSONNEL A PLEIN TEMPS

1. ANATOMIE - HISTOLOGIE - EMBRYOLOGIE

- MM Kondi M. AGBA Maitre de conférences agrégé
- JacquesALAMARGOT Assistant
- AmadouNCHARE Moniteur.

2. CHIRURGIE - REPRODUCTION

- MM Papa El HassanDIOP Maitre de conférences agrégé
- Franck ALLAIRE Assistant
- Mlle Nahé DIOUF Monitrice

3. ECONOMIE - GESTION
- MM Cheikh LY Assistant

4. HYGIENE ET INDUSTRIE DES DENREES ALIMENTAIRES D'ORIGINE
ANIMALE (HIDAOA) :

- MM Malang SEYDI Maitre de conférences agrége
- Ibrahima SALAMI Moniteur

U



5. MICROBIOLOGIE - IMMUNOLOGIE PATHOLOGIE INFECTIEUSE

- MM Justin Ayayi AKAKPO
- Idrissou BAPETEL
- Mme Rianatou ALAMBEDJI

Professeur titulaire
Moniteur

Assistante

6. PARASITOLOGIE - MALADIES PARASITAIRES - ZOOLOGIE

- MM Louis JosephPANGUI
- Jean BELOT
- Charles MANDE

Maitre de conférences agrégé
Maitre-assistant
Moniteur

7. PATHOLOGIE MEDICALE - ANATOMIE PATHOLOGIQUE ET CHIRURGIE

AMBULANTE

- MM Théodore ALOGNINOUWA
- Roger PARENT

-Jean PARANT

- Yelace Y. KABORET

- Lucien MBEURNODJI

8. PHARMACIE - TOXICOLOGIE

- MM Frangois A. ABIOLA
- Moctar KARIMOU

Maitre de conférences agrégeé
Maitre-assistant
Maitre-assistant

Assistant

Moniteur

Maitre de conférences agregé
Moniteur

9. PHYSIOLOGIE - THERAPEUTIQUE - PHARMACODYNAMIE

- MM Alassane SERE

- Moussa ASSANE

- Mohamadou M. LAWANI
- Lota Dabio TAMINI

Professeur titulaire
Maitre-assistant
Moniteur

Moniteur

10. PHYSIQUE ET CHIMIE BIOLOGIQUES ET MEDICALES

- MM Germain Jérome SAWADOGO

- Adam ABOUNA

Maitre de conférences agrége
Moniteur



11. ZOOTECHNIE ALIMENTAIRE

- MM Kodjo Pierre ABASSA Assistant
- Monibou A.ALLY Moniteur

CERTIFICAT PREPARATOIRE AUX ETUDES VETERINAIRES (CPEU)

- MM Tchala KAZIA Moniteur



Il. PERSONNEL VACATAIRE

- Biophysique

M Réné NDOYE

. Mme Jacqueline PIQUET

. M Alain LECOMTE

. Mme Sylvie GASSAMA

- Botanique agro-pédologie

. M Antoine NONGONIERMA

Professeur
Faculté de Médecine et Pharmacie
Université Cheikh A. Diop

Chargée d'enseignement
Faculté de Médecine et de Pharmacie
Université Cheikh A. Diop

Maitre-assistant
Faculté de Médecine et de Pharmacie
Université Cheikh A. Diop

Maitre de conférences agrégée Faculte
de Médecine et de Pharmacie
Université Cheikh A. Diop

Professeur
IFAN - Institut Cheikh A. Diop
Université Cheikh A. Diop



Il PERSONNEL EN MISSION (prévue pour 1989-1990)

- PARASITOLOGIE

- MM Ph.DORCHIES

- L.KILANI

-S. GEERTS

Protesseur
ENV - Toulouse

Protesseur
ENV SIDI THABET (Tunisie)

Protesseur
Institut Médecine vétérinaire
tropicale - Anvers (Belgique)

- PATHOLOGIE PORCINE - ANATOMIE PATHOLOGIQUE GENERALE

- A.DEWALE

- PHARMACODYNAMIE

- MM H.BRUGERE

- PHYSIOLOGIE

- M J. FARGEAS

- MICROBIOLOGIE - IMMUNOLOGIE

-MJ. OUDAR

- Mlle Nadia

HADDAD

Professeur
Faculté vétérinaire de CURGHEM
Université de LIEGE (Belgique)

Professeur

ENV - ALFORT

Protesseur
ENV - Toulouse

Professeur
ENV - Lyon

Maitre de conférences agrégée
ENV - SIDI THABET (Tunisie)



- PHARMACIE - TOXICOLOGIE

- MM EI BAHRI Professeur
ENV - SIDI THABET (Tunisie)

-M. A, ANSAV Professeur
Faculté de Médecine vétérinaire
Université de LIEGE (Belgique)

- ANATOMIE PATHOLOGIQUE SPECIALE

-MF. CRESPEAU Professeur
ENV - ALFORT

- DENREOLOGIE

- MM M. ECKHOUTE Professeur
ENV - Toulouse

- J. ROZIER Professeur
ENV - ALFORT

- CHIRURGIE

-A. CAZIEUX Professeur

ENV - Toulouse



Je

Dédie

ce

Travail



- Au Prophete MOHAMED (PSL)
- A tous les Musulmans du Monde
- A Cheikh Ahmadou Bamba : Fondateur du Mouridisme
- A Mon Regretté Pére : Boubacar KAMARA
Vous étes aujourd'hui le Grand Absent.

Que votre sens de la sagesse et de la responsabilité puisse
me servir d'exemple.

Eternels Regrets.
- A mes Mamans Aminata DIOP et Magatte FALL
Pour tous les sacrifices consentis et |'éducation dont j'ai
bénéficié aupres de vous.
- A Monsieur Amadou CAMARA
Pour toute l'affection que vous portez en moi.
- A Serigne Bassirou MBACKE
- A Monsieur Ibrahima THIOUNE
- A Monsieur Abdourahmane BOYE
- A mes Freres et Soeurs
- A mes Cousins et Cousines

- A mes Oncles et Tantes



- A mes Amis de 'E..S.M.V.

FADIGA, JACQUES, TAPHA, DJIBY, SEYDOU, PENE,
MBARGANE, DIEYE, CISSE, WADE, PARFAIT, LAMINE, DIAO
et Autres...

- A mes Amis d'enfance

NDIAYE, BAH, PETER, MEDSO, MOUSSA, IBRA, KALIDOU
et Autres...

- A tous mes Camarades de la 17° Promotion de 'E..S.M.V.



REMERCIEMENTS

- A Monsieur Cheikh LY, Assistant au Département

d'Economie - Gestion

Vous avez montré tout au long de ce travail, une grande

disponibilité et une grande compréhension.

Profonde gratitude.

- A Mme Oumy SARR

Pour votre compréhension et votre entiere disponibilité.

- A Mme Sokhna Bintou FALL

Votre collaboration a été d'un effet déterminant pour la
réalisation de ce travail.



NOS

MAITRES

ET

JUGES



A NOTRE PRESIDENT DE JURY DE THESE
Monsieur le Professeur Papa TOURE

La spontanéité avec laquelle vous avez accepté de présider
notre Jury de thése nous honore.

Vous vous étes toujours montré compréhensif a l'endroit
des étudiants.

Veuillez trouver ici l'assurance de notre profond respect.

A NOTRE DIRECTEUR DE THESE
Monsieur le Professeur Agrégé THEODORE ALOGNINOUWA
Ce travail a pu étre réalisé grace a votre disponibilité
permanente, et les conseils éclairés que vous n'avez cessé

de nous donner.

Nous avons admiré le Grand-Maitre que vous étes. Mais
également votre simplicité et votre sens de I'humour.

Nous garderons de vous un souvenir inoubliable.

A Monsieur le Professeur Agrégé Malang SEYDI

Vous avez accepté de siéger dans notre Jury de thése sans
hésitation.

Vos compétences ne font pas de doute et vous l'avez
montré.

Profonde gratitude.

A Monsieur le Professeur Agrégé Pape El Hassan DIOP

Votre enthousiasme et votre amour pour le travail bien
fait nous a marqué.

Respectueuses considérations.



TABLE DES MATIERES

........................................................................................... 1
PREMIERE PARTIE ..., 4
DEFINITIONS. ... 5
IMPORTANCE DE LAMALADIE ..., 6
A - Importance historiQUe.......cccoovevioiceeiie e 6
B - Importance meédical8............coovvvvviiiiii 6
C - Importance hygiénique .........cooveeeiiee 7
FREQUENCE REPARTITION...........cooooiiie 7
A = FrEQUENCE ..o 7
B - REPAritioN ..ccoovviemiii i 8
B-1 Repartition géographique .......cccccooeeeeiiiirn, 8
B-2 Répartition selonlarace.........cccoovveieiiiiiin. 8
B-3 Répartition selon I'age............cccvovvi, 8
B-4 Répartition selon le sexe..........ccoecovviciin, 8
B-5 répartition selon la forme ..o, 9
IV.VIROLOGIE..........coiiiiie e 9
A - Classification - Morphologie - Structure ......................... 9
A-1 ClassifiCation........ccccovriiieiee e 9
A-2 Morphologie .......coooeviiiiiiiii 10
A-3 SHUCIUIE Lo 10
A-3-1 Structure de la particule .....ccoevvveveiiierinn 10
A-3-2 Caractéristiques de I'acide nucleique .......... 12
4-3-3 Structure de I'ARN viral...........cooovviiii 12

A-3-4 LEFESV ..o 15




B - BIiOlOgIie dU VIUS....coiiiiiiiii e, 16

B-1 Reéplication du FELV ..., 16
B-1-1 Les étapes du cycle de réplication................. 16
B-1-2 Conséquences de l'infection........................... 19

C - Propriétés physiques - chimiques et biologiques........... 21
C-1 Propriétés chimiques et physiques ... 21
C-2 Propriétés biologiques du FeLV ..., 21
C-2-1 Pouvoir infectant in-vitro..........c.c.cccoccovi 21
C-2-1-1 Culture sur cellules d'origine féline..... 21

a) Cellules de chat.........c.ccoocviviiiiii, 21
b) Culture sur cellules d'autres felins.......... 22

C-2-1-2 Culture sur cellules provenant d'autres
BSPECES ..o 22
C-2-2 Pouvoir infectant in-vivo.........ccccocceennii, 24
D - Immonologie du FeLV........cocovii 24
D-1 Principaux caractéres antigéniques............ccc.oee 24
D-1-1 ANtIQENES VirAUX...coooovveeeeieeicciiieieien e 24

D-1-1-1 Antigéne spécifique de groupe

(AQ-S) ceevrereeiirreriie e 24
D-1-1-2 Antigéne de groupe inter-spécifique

(G5 3) ceovereiereeneee 26
D-1-1-3 Antigénes de type......cccoevecncciiiien, 26
D-1-1-4 La reverse transcriptase...........c............ 28



D-2 Réponses immunitaires des chats infectés............... 28

D-2-1 Réactions immunitaires a médiation
MUMOTAIE oo 29

D-2-1-1 Les antiCorps ....cooveiiieiceiiiie e 29

D-2-1-1-1 Anticorps dirigés contre le

€ VIFUS..cooiiiiiiiiiie e 29
a) anticorps anti-Ag gS.....ccccrvvvriiiiiiene 31
b) anticorps vironeutralisants................. 31

¢) anticoprs anti-reverse transcriptase... 31
d)duires Arlicerps virdaux ... .31

D-2-1-1-2 Anticorps anti-FOCMA............... 31
D-2-1-1-3 Rdle de la réponse immunitaire
a mediation humorale sur I'évo-

fution de l'infection ... 32

D-2-1-2 Le complément............ooooviiiiiiiininnn. 33

V. PATHOGENE DE L'INFECTION ....ooott e, 33
A - Infection experimentale.............c.oocoviiiiiiee 33

B - Infection naturelle...... ..o 35

B-1 Infection persistante...........cccocceviiiiiiiinici 35

B-2 Infection transitoire..........eveeeeeeeeeeeeeee 35

C - Classification immunologique des chats sains............. 36

VI EPIDEMIOLOGIE.. ... ..ot e 38
A - SOUICES A VIIUS ..ooooieeeee e e e 39

B - VOIS tranSitOiresS. ..o oo 39

B-1 Transmission verticale ..o 39

B-2 Transmission horizontale .............ccccoo i, 39



B-2-1 Transmission horizontale épigénique........... 39

B-2-2 Transmission horizontale par contact............ 41

B-2-2-1 Contact direCt........ocoovvvviciiniii, 41

B-2-2-2-2 Contact indirecte..........c.ccocoeviicinnn. 41

C - Facteurs prédispoSants ........cccoeeevevieieiiiiieiice e, 41
C-1 L' ESPECE ettt e 41
C-2 LA TACE oottt 42
C-3 LB SEXE ittt e, 42
C-4 L'A0E ot 42
C-5 L'INAIVIAU....oooiiiiiiiee e, 42

D - Facteurs favorisants............cccoooieeeiniiieee 42
D-1 La PromiSCUIte......ccoeriiiiiiieiieieeeee et 43
D-2 Traitements immunodepresseurs.......coeeeeveieinan, 43
D-3 Maladies intercurrentes.........cccooooevviivconinivnni 43
VII TABLEAU CLINIQUE ..., 43
A - Les maladies proliferantes.........cccooveiviiiiei, 44
A-1 Les lymphoSarCoOmMes.......coocooviericeniniiieieceeie e 44
A-1-1 Les lymphosarcomes multicentres.......................... 44
A-1-2 Le lymphosarcome médiastinal................cc..ccoceeeee. 45
A-1-3 Le lymphosarcome meésenterique..................c........ 45
A-1-4 Le lymphosarcome rénal.......c..c.ocoovviiiriinncen. 46
A-1-5 LeSlymphosarcomesdivers.......ccooveeeveaieeceieiiecinn, 46
A-2 La leucémie lymphoide .......cccooverieiiiieiciriincci 46
A-3 Les désordres myéloprolifératifS.............occoovvveeniin. 47

B - Les maladies dégeneratives. ..........cccooeveioieceien 48



B-1 Les anémies primitives du FeLV........ccoeeiiiin 48

B-1-1 Erythroblastose ... 48
B-1-2 Erythroblastopénie .......cccoccocviiiiiiiiinn 49
B-1-3 La pancytopenie .......cccveveveiviieiiiiic e 49
B-2 Troubles de la myeIopoiese........cooceveeviviieiiiieic e 50
B-3 Atrophie thymique ... 51
B-4 Dépression immunitaire chronique ..............c......o...... 51
B-5 Les glomérulonéphrites........cc.ccooeevivviiicoeiccea 52
B-6 Autres affections.........ccciii i 52
B-6-1 Avortements et résorptions foetales............... 52
B-6-2 Syndrome NerveuX.........ccccvioenveerioeniinncnn. 52
B-6-3 Polyarthrite infectieuse chronique
BVOIULIVE ... 53
B-6-4 Myélosclérose et ostéosclerose ....................
MEAUNAITES ... oo 53
Vili. DIAGNOSTIC DE L'INFECTION..............o 53
A - Caractérisation du VIrUS ........cceceevmveriieriinieeen e 53
A-1 Observation au microscope électronique.................. 53
A-2 Isolement ..dU.VIEMS. ..o 53
A-3 Repérage des copies provirales dans le génome
des cellules INfECIES ... 54
B - Caractérisation des antigenes viraux et du FOCMA ...... 54
B-1 Immunofluorescence indirecte ........c..ccoooeeiiiien 54
B-2 ELISA o 54

B-3 Immunofluorescence vis a vis du FOCMA................. 54



C - Caractérisation des anticorps anti-viraux et

ANt-FOCMA. ...ttt 54
IX PRONOSTIC et strerrers s eanenssacsnns e s s s sersaesaesasaas
X. TRAITEMENT DE LA LEUCOSE FELINE...................c.ccooeo. 55
XI. PROPHYLAXIE e e, 56
A - SANIAITE e 56
B - MEDICALE ..o 57
DEUXIEME PARTIE : PREVALENCE DU FeLV ADAKAR.................... 62
INTRODUCTION e 63
.  DAKAR : GEOGRAPHIE PHYSIQUE ET HUMAINE..................... 63
A - Miliel PRYSIQUE oot e 63
A-1 Relief e 63
A-2 SOIS 64
A-3 Climatvegétahion..............ccoo oo, 84
B - Structure urbaine ..., 65
C - POPUIALION e 66
D - Les fonctions de Dakar.........ccocovvoviiririieecceec e 66
II. MATERIEL-METHODE...............cooovii e 67
A - Matlriels e 67

A-1 Matériel animal......oooo oo 67



A-2 Matériel de Capture...........ooovvccieiiiiiii 67

A-3 Matériels de récolte.des SErums.........ccoecveveeiienie, 71

B - Méthodes d'analySe .........ccoovoviieviicrie e, 72
B-1 Le KIT Leukassay FIIND .........ccooveveiiiiiiiceeiee e, 72
B-1-1 Principe dutest ..o 72

B-1-2 Description du Coffret Leukassay FII ND............... 73

B-1-3 Mode d'emploi du Leukassay FIIND....................... 73

B-1-3-4 Réalisation du teSt .......ccccoovcrmvceeeceror, 74

B-1-3-2 Interprétation........ PR 76

B-2 Analyse statistique...........coooeriiiiii 77

. RESULTATS -DISCUSSIONS..........ccooiioiiiiiieee e 78
A - RESURALS 78
B - DISCUSSIONS ot 79

CONCLUSION GENERALE.............coooiiiiiieee e 83



Par délibération, la Faculté et 'Ecole ont décidé que les opinions émises dans
les dissertations qui leur seront présentees, doivent étre considérées comme
propres a leurs auteurs et qu'elles n'entendent leur donner aucune

approbation ni improbation.



INTRODUCTION



C'est en 1964, a I'école vétérinaire de GLASGOW, que JARRETT (22) isole
et identifie 'agent responsable du lymphosarcome félin, et le nomme FelLV
(Féline Leukemia Virus) ou virus leucémogene félin.

Ce virus est capable d'induire chez le chat, une pathologie tumorale de
type lymphosarcome et leucémie. Cette découverte est d'autant plus
considérable que le lymphosarcome, qui est un cancer, est le type
tumorale le plus fréequemment observé chez le chat .(11)

Cependant, la recherche sur la pathogénie du virus leucémogene félin
montre que la pathologie tumorale n'est qu'une des expressions du réle
pathogéne du FeLV (11), et que le phénoméne tumoral est un événement
rare chez le chat. (6)

Ainsi, le FeLV est responsable de nombreuses affections non tumorales,
aussi fréequentes que diverses et graves par leurs caractéeres cliniques et
évolutifs, souvent déroutants pour les praticiens.

L'immunodépression induite par le virus leucémogene félin, est considérée
aujourd'hui comme l'aspect le plus important et le. plus dangereux de ce
virus.

De ce fait, on parle souvent de SIDA du chat, en évoquant l'infection du
chat par le Fel.V.

Au demeurant, la "National Cancer Institute" a classé le FeLV comme un
agent de risque mineur ("moderate risk agent”).

Voila pourquoi, compte tenu des problemes que pourraient poser cette
maladie du point de vue de la santé publique dune par, et de l'importante
population de chats errants vivants en promiscuité avec ies hommes dans
notre pays d'autre part, il nous a paru opportun de nous intéresser a cette
pathologie.Le but de ce travail est d'estimer la prévalence de l'infection
par le FeLV dans la population féline de |a ville de Dakar.



Ce travail sera divisé en deux parties :

Dans la premiere, nous rappellerons ce qui a été écrit sur la maladie, dans
une revue bibliographique.

Dans la deuxieme partie, nous présenterons nos travaux et les résultais qui
en sont issus. ‘



PREMIERE PARTIE

L'INFECTION DU CHAT PAR LE VIRUS
LEUCEMOGENE FELIN : DONNEES
BIBLIOGRAPHIQUES



|. DEFINITIONS

L'infection par le FeLV a conduit & la notion de complexe leucose
chez le chat.

Le terme de complexe leucose regroupe toutes les affections
tumorales malignes du tissu hémolymphopoiéetique, caractérisées par une
prolifération incontrélée des éléments d'une ou plusieurs lignées
cellulaires avec passage ou non de cellules tumorales dans le sang
circulant. (1)

La maladie peut se présenter sous la forme de tumeur(s), a point de
deépart localisé, affectant un organe ou un groupe d'organes, ou sous la
forme d'une leucémie avec envahissement, sans présence de tumeur, de
tous les organes hémolymphopoietiques a la fois, par des cellules
néoplasiques. Selon SCHALM cité par AUNOS (1), la leucose peut étre
leucémique, sub-leucémique ou aleucémique

- Leucémique quand une lignée sanguine est représentée par un
nombre bien supérieur a la normale de représentants normaux, associé a
la présence d'éléments immatures de cette méme lignée dans le sang
circulant.

- Subleucémique lorsqu'it y a un nombre normal de cellules
blanches, mais que dans le sang, on note la présence de cellules
immatures d'une lignée qui donne son nom au type de leucose.

- Aleucémique enfin, quand aucune anomalie n'apparait dans la
formule sanguine.

Les leucoses sont souvent aleucémiques, mais peuvent devenir
leucémiques en cours d'évolution ; on pourrait parler alors de
leucosarcomatose, mais le stade de développement ne pouvant étre
determiné avec certitude que par l'autopsie, il faut se limiter aux termes de
leucose leucémique, sub-leucémique, ou aleucémique en présence d'un
cas clinique.



Il. IMPORTANCE DE LA MALADIE

L'importance de la maladie se situe a trois niveaux :
- importance historique
- importance médicale
- importance hygiénique.
A - IMPORTANCE HISTORIQUE

En isolant et en identifiant l'agent viral responsable du
lymphosarcome felin, JARRETT (22) donnait la preuve d'une origine virale
d'un cancer chez un mammifére.

Le virus leucemogéne felin devint par la suite Fagent d'un modele
de choix pour I'étude des cancers viro-induits.

B - IMPORTANCE MEDICALE

La découverte du FeLV a montré qu'une grande partie de la
pathologie tumorale spontanéede I'espéce féline avait un déterminisme
viral et était de nature infectieuse. Le lymphosarcome induit par le FelLV,
représente letype tumoral le plus frequemment observé chez le chat.

Des travaux récents montrent qu'a elle seule, et en raison de ses diverses
conséquences pathologiques, l'infection par le FeLV implique un risque
pour la santé du chat. (11)

En induisant une immunodépression, le FelV fait le lit de nombreux
autres agents pathogenes chez le chat. Ainsi, 50 % des cas de péritonite
infectieuse féline (PIF) ont été positivement correlés au FelV.

Il a été montré également, que les chats cliniquement sains, trouvés
infectés en un moment donné, mourraient dans 83 % des cas dans un
délai de 3 a 5 ans et avaient ainsi une espérance de vie nettement
inférieure a celle. des chats comparables, mais non infectés. (24)



C - IMPORTANCE HYGIENIQUE

Le FelLV peut non seulement induire un lymphosarcome chez le
chiot (20), mais également ses sérotypes B et C peuvent contaminer les
cellules embryonnaires humaines et s'y répliquer. (11)

Partant de ces observations, de trés nombreuses enquétes
épidémologiques ont été menées, afin de déterminer les rapports entre le
FeLV et certains cancers de I'homme. Bien que les rapports pouvant
exister entre l'infection par le FelLV et |'évolution de cancer chez 'homme
ne puissent étre considérés comme clairement établis, la "National Cancer
Institute”, dans sa grande prudence a classé le FeLV comme agent de
risque modéré (11), et recommande certaines précautions dans la
manipulation au laboratoire des animaux infectés et dans la préparation de
virus leucémogene félin. Ainsi, on recommande de ne pas exposer les
enfants, les femmes enceintes, les adultes malades, aux chats infectes.

Certains auteurs américains recommandent tout simplement
l'euthanasie des chats infectés.

Ces recommandations doivent inciter les services de santé publique

a commencer une &radication de l'infection par le FelLV, sur les bases
actuelles des possibilités de dépistage.

lll. FREQUENCE ET REPARTITION

A - FREQUENCE

Différents travaux menés en Europe et aux Etats-Unis d'Amérique,
ont montré que l'infection par le FelLV est assez fréquente.

Déja en France, en 1974 PARODI et Coll(3+3 ey tune fréquence
de 2,8 % de leucose lymphoide chez les chats autopsiés a ''Ecole
Nationale Vétérinaire d'Alfort.



SCHALM cité par Aunos (1) signale qu‘au "Hospital Medical Center"
de Boston (USA), 10 % des chats autopsiés en 12 ans présentaient des
|ésions deénotant le complexe leucose.

Maraillon (31) montre qu'en France, et pour la région parisienne,
10,5 % des chats sont infectés par le FeLV.

En Belgique, la fréquence de l'infection par le FeLV chez le chat
tout-venant est de 8 %. (3)

MAMMERICKX (26) a montré qu'en Belgique, et au grand Duché de
LUXEMBOURG , 35 % des échantilions envoyés a I'Institut National de
Recherches Vétérinaires pour le diagnostic du FelLV se sont avérés
positifs.

B - REPARTITION
B-1 Répartition géographique
L'infection du chat par le virus de la leucose féline est -
trés répandue, puisqu'elle a été décrite dans de nombreux pays tels que la
France, la Belgique, ia Grande-Bretagne, les Etats-Unis d'Amérique,
I'Australie, le Japon, I'Afrique du Sud, etc.

B-2 Répartition selon la race

Aucune preédisposition raciale n'a eté retenue, méme s'il semble que
les chats siamois soient las plus alteints

B-3 Répartition selon I'dge
Les chats de tout age peuvent étre infectés, mais la leucose n'est
pas observée chez les jeunes de moins de 7 mois (36). Cependant 32 a 33
% des chats leucosiques ont moins de 4 ans.

B-4 Répartition selon le sexe

Différents travaux ont mont ré que |a leucose féline atteint plus
souvent les males que les femelles.



Moraillon (31) trouve 35 % de males leucosiques contre 29 % de femelles
leucosiques.

B-5 Reépartition selon la forme anatomo-pathologique

La leucose lymphoide est la forme la plus répandue et représenterait
a elle seule 25 a 30 % des cancers du chat .

DORN cité par Guelfi (26) trouve que 48 % des chats présentent des
lymphosarcomes.

PARODI (36) montre que la leucose lymphoide représente 23 % des
cancers des chats observés sur une période de 5 ans.

A lintérieur de la leucose lymphoide, la forme digestive est la plus
fréquente et représente 34 %.

La forme rénale représente 24 %

La forme médiastinale 20 % o am

La forme multicentrique 16 % N R
WL

IV. VIROLOGIE

A - CLASSIFICATION~ M1 CRFHQLOGIE - STRUCTURE
A-1 Classification
Le virus leucémogene félin appartient au groupe des
ONCORNAVIRUS, terme qui résulte de la dénomination anglaise
"Oncogenic-RNA-Virus" et qui désigne tout virus doué de propriétés

oncogenes et dont I'acide nucléique est I'ARN.

De par sa morphologie, il est classé dans les virus de type C.
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Il appartient a la tamille des RETROVIRIDAE car il posséde une
enzyme spécifique : la Reverse-transcriptase (RT) qui permet la
transcription d'un  ADN a partir de 'ARN viral. (54)

A-2 Morphologie

Au microscope eélectronique, le FelLV apparait sous la forme de
particules de type C, de 110 nanométres de diamélre.Ces particules ne
s'observent que dans le milieu extra-cellulaire ou dans les vacuoles
intracytoplasmiques. Elles se forment par bourgeonnement a la surface de
la cellule infectée, (Fig. 1)

Aussitot aprés leur formation, les particules sont dites immatures.
Elles se présentent sous la forme de deux cercles concentriques, denses
aux électrons.
- Le cercle externe correspond a l'image de I'enveloppe virale, provenant
par bourgeonnement de la membrane cellulaire.

- Le cercle interne correspond a la nucléocapside du virus. Les particules
immatures ne sont pas infectieuses.

Les particules mures et infectieuses se distinguent des précédentes
par une densification centrale résultant de l'affaissement de la nucléo
capside (35) (Figure 1).

A-3 Structure du virus
A-3-1 Structure de la particule

Le FelLV est composé d'une enveloppe externe, formee lors de
I'exocytose, et d'une nucléocapside (ou core) entourée d'une enveloppe
interne.

La nucloéocapside consiste en un ARN viral, étroitement enroulé,
emballé et protégé des nucléases par des protéines arrangées en un
hexagone. Ces protéines ont un poids moléculaire (p.m.) de 27000, 15000
ou 10000 daltons, et sont désignees respectivement comme suit : p 27, p15
(c), p10. Ce complexe riboprotéique contient aussi la reverse transcriptase
(RT).



NUCLEOCAPSIDE
=CORE

ENVELOPPE /~
EXTERNE

-~—\ Lv-—- e MEMbrane e -

Lot T~ A
cellulaire

BOURGEONNEMENT PARTICULE IMMATURE PARTICULE MURE

Figure 1 : représentation schématique du bourgeonnement des particules virales.

Sourced53)
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Il est entouré d'une enveloppe interne formée de protéines de pm
12000 daltons, et nommeéns p.12. Autour de I'enveloppe interne, ou virale,
dont le composant majeur est une protéine glycosylée de pm 70 000
(nommée gp 70), arrangée en sphéres disposées sur des pointes. Ces
pointes dérivent du composant mineur de l'enveloppe ; il s'agit d'une
protéine de pm 15000 daltons (nommée p15 (E)) enchassée dans la
bicouche lipidique de I'enveloppe, et unie a chaque sphére gp 70 par un
po nt dissulfure.

Tout ceci peut étre illustré par le modele de BOLOGNESI et coll (4)
qui met en place les différents composants viraux. (figure 2).

A-3-2 Caracteristiques de l'acide nucléique

L'acide nuciéique du FelLV est un ARN mong@catenaire qui aprés
purification, a un pm de 3,6.108 daltons.(35) La constante de sédimentation
est de l'ordre de 60 a 70s. Par centrifugation zonale, il apparait que I'ARN
est constitué de 3 composantes, dont les coefficients de sédimentation sont
respectivement 75s, 35s, et 4s.

La composante 4s est probablement d'origine cellulaire.
La composante 75s est I'ARN natif. La 35s serait une fraction de la
précédente. (21).

A-3-3 Structure de I'ARN viral
Le matériel génétique du FeLV peut s'exprimer sous deux formes :
- 'ARN viral, qui forme le génome de la particule infectieuse

- L'ARN proviral (ou provirus) qui représente ce génome intégré dans le
génome de la cellule infectée.

L'ARN du FelLV est monocatenaire et forme de deux sous-unités identiques
(51). t

Chaque sous-unité est formée de plusieurs genes dont les plus
importants sont illustrés dans la figure 3.Ce sont : :



glycoprotéine
ma jeure gp70

protéine
mineure p15(E)

ponts
disulfure

v

enveloppe externe

Figure 2 : un modele pour la structure du FeLV

Source : (4)

A RN

ucléoprotéine p10

protéine majeure du
core p27

Reverse Transcriptase

protéine de l'enveloppe
interne p12

protélne assoclée au
core p15(C)

——

nucléocapside
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U : séquence unique Pb : site accrocheur
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TR : fin de la répétition

Fig.3: Diagramme du génome du Fel.V
l.es codes proviraux intégrés avec polyprotéines qui sont
clivées en protéines virales individuelles.

Jource : (34_)
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- le "gag” gene (ou gene associé au groupe). Il code les précurseurs
polypeptidiques des protéines virales internes dont la plus importante est
la p27. Les autres sont lap.15(C), la p.12 et la p. 10.

Les "gag" genes sont communs a toutes les souches de FelLV et peuvent
étre retrouvés dans les sérums de chats infectés virémiques 2t dans les
cellules infectées productrices de virus.(11)

- Le "pol" géne (pour polymérase), code I'ADN polymérase ARN
dépendante ou Reverse transcriptase (RT), qui est I'enzyme permettant la
transcription de I'ARN viral en une copie d'ADN, qui va s'intégrer dans le
génome de la cellule infectée. (11)

- L"env" géne (pour enveloppe), code les prééurseurs polype pladiques des -
composants de lI'enveloppe virale. Ces précurseurs sont ensuite
glycosylés, puis clives pour former la gp 70 et la p15 (E).

La gp 70 a permis de distinguer expérimentalement les trois
sérotypes du FelLV que sont le FeLVA, ie FeLVB et le FeLYC.

La protéine p15 (E) jouerait un role dans le déclenchement des
phénoménes immunodépressifs couramment observés chez les chats
infectés chroniques. (11)

Ces trois types de génes forment a eux seuls, 90 % du génome viral
auquel on doit ajouter un composant mineur (représentant mins de 2 %),
localisé dans les parties terminales et qui contrdle la réplication du virus.
Ce composant mineur ne code aucune protéine de structure.

Les génes codant pour le commencement de la synthése d'ADN
sont appelés PB (Primer Binding site) et ceux codant pour le contrdle de la
synthése d'ARN sont désignés par U3 (ou C).

A-3-4 Le FeSV

Le FeSV (ou virus sarcomatogéne félin) est un virus trés oncogéne
qui résulte de la recombinaison d'une partie des génes du FelLV avec un
géne cellulaire nommé SRC, présent dans toutes les cellules de chat, et
permet la transformation des fibroblastes en fibrosarcomes.
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Du FelV, il conserve les génes des parties terminales, et seulement
une partie des genes "gag" et "env", il perd donc le géne "pol" qui code
pour la reverse-transcriptase. Le FeSV estdonc incapable de se répliquer
seul, et serait donc peu pathogéne. Cependant, le FeVL en fournissant les
genes manquants, peut suppléer aux lacunes du FeSV et permettre ainsi
sa replication. De ce fait, le FeLV outre les maladies qu'il induit lui-méme,
peut aussi induire celles provoquees par le FeSV.

B - BIOLOGIE DU VIRUS
B-1 Reéplication du FeLV
B-1-1 Les étapes du cycle de réplication

La réplication du FelLV se fait au niveau des cellules sensibles,
possedant des récepteurs spécifiques au virus.

- L'infection de Ia cellule débute par une fusion des membranes cellulaire
et virale. Le FelLV pénétre alors dans le cytoplasme cellulaire et se
débarasse de son enveloppe interne, libérant ainsi I'ARN viral.

- La seconde etape du cycle correspond a la transcription. Grace a la
Reverse-transcription, il y a synthése d'un ADN complémentaire a I'ARN
viral. (11)

Cet ADN synthétisé sert de modele pouria formation d'un ADN bicatenaire,
grace a une seconde enzyme virale qui est I'ADN polymérase ADN
dependante. Tout ceci se passe dans le cytoplasme de la cellule infectée.

- La troisieme étape correspond a l'intégration du génome viral. En effet la
copie d'ADN bicatenaire néofarmé (ou provirus) pénétre dans e noyau de
la cellule infectée et s'intégre au génome cellulaire grace aux
endonucléases et ligases virales. Ce provirus intégré peut perturber plus
ou moins gravement les fonctions de la cellule infectée.

- Le provirus peut rester latent dans le génome cellulaire, sinon le cycle se
poursuit par i'étape suivante correspondant a la synthése des composants
viraux. Cette synthése a lieu dans le cytoplasme de la cellule infectée, qui
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est alors dite cellule productrice de virus. Si cette cellule est permissive, le
provirus est activé et produit les virions.

L'ARN viral est transcrit a partir du provirus intégré par l'enzyme
ARN polymérase ADN dépendante cellulaire et est transporté aux
ribosomes de la cellule héte afin d'y produire les précurseurs des
protéines virales. (54).

- Assemblage des composants viraux : les protéines migrent vers la
membrane plasmique ou elles initient I'évagination du bourgeosnnement
viral. En périphérie, les précurseurs de I'enveloppe subissent un clivage :
le fragment mineur p15(E) franchit la membrane plasmique et forme les
spicules ; les sphéres protubérantes représentant le fragment majeur sont
glycosylées (gp70) et s'unissent aux spicules par des ponts dissulfures.

Au centre, les précurseurs structuraux sont transformés et les protéines
ainsi obtenues sont associées pour former, avec I'ARN viral, la capside
ribonucléoproteique. Ainsi, des particules virales complétes, infectantes
sont libérées dans I'espace extra cellulaire.

Les différentes étapes du cycle de réplication sont illustrées dans la
figure 4.

Notons que la synthése et lintégration du provirus se produisent
seulement dans les cellules qui synthétisent de I'ADN. Ainsi la réplication
du virus est maximale dans les cellules indifférenciées a multiplication
rapide.

Selon RANDLES (40) les cellules pouvant étre infectées sont trés
variées : cellules epithéliales de la bouche, des cavités nasales, de la
trachée, de la vessie, du tractus digestif, des glandes salivaires et
" mammaires, du pancréas, ainsi que les cellules précurseurs des séries
lymphoides, erythroides et myeloides de la moelle osseuse ou des tissus
lymphoides. Cependant, comme nous l'avons déja signalé, cette
réplication est conditionnée par la présence sur ces cellules, de récepteurs
membranaires complémentaires a la structure de I'enveloppe virale. (34)
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Fig,4: Diagramme du cycle de réplication

Source : (34) SwFeLy.

1. attachement cellulaire et pénétration du virus

2.1'ARN viral est copié en ADN grace a la Réverse
transcriptase

3. intégration de 1'ADN viral

4. ADN viral (provirus) est intégré aux chomosomes
cellulaires

5. translation de 1'ADN viral

6,7,8. synthese de 1'ARN viral, des protéines vira-
les et de la Réverse transcriptase

9. production de protéines de transformation (FOCMA)
seulement si la cellule est transformée

10. bourgeonnement de la membrane cellulaire et libé-~
ration du virus
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B-1-2 Conséquences de l'infection (figure 5)

La replication du FeVL dans les cellules sensibles a des
conséquences variables selon gue l'infection est productive ou latente.

a) Si l'infection est productive, il y a synthése de composants viraux
dans les cellules productrices et élimination de particules virales
infectantes dans les liquides organiques (sang, urine, salive...). Ces faits
expliquent la dissemination du virus, mais aussi sa transmission
horizontale et verticale. En outre, la synthése et |'élimination du virus
s'accompagnent de caractéristiques antigéniques, permettant le diagnostic
expérimental de l'infection.

b) Si l'infection est latente,, il y a arrét du phénoméne infectieux au
stade de l'intégration du provirus dans le génome de la cellule héte. De cet
état de latence, deux situations ~ peuvent en découler :

- la premiere concerne le systéeme hématopoiétique et se traduit par une
transformation tumorale des cellules de ce systéme, aprés un temps assez
long (quelques mois a quelques années).

- la seconde correspond a une nécrose et une dégenérescence des
cellules des difféerents tissus pouvant étre infectés par le virus. Ceci
explique tout un pan de la pathologie non tumorale induite par le FelLV.
L'expression clinique de cette pathologie non tumorale dépendra alors du
type cellulaire atteint .

L'infection virale latente peut exister sans aucune manifestation
antigénique détectable dans le plasma.

ROJKO et coll (43), étudiant la réactivation du virus dans l'infection
latente, soulignent le réle des chats infectés latents dans la réapparition du
FelLV dans les endroits ou la maladie a été éradiquée.

Comme on le voit donc, la connaissance de la biologie du FelV
permet d'expliquer sa pathologie et son épidémiologie. (33)
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C - PROPRIETES PHYSIQUES, CHIMIQUES ET BIOLOGIQUES
C-1 Propriétés chimiques et physiques

La résistance du FelV dans le milieu extérieur est variable. En
milieu sec, le virus est inactivé en quelques minutes (deux a trois), et il a
été montré que les titres infectieux de FelLV dans la salive décroissent
rapidement a température ambiante, lorsque séeche la salive.

En milieu humide , le virus peut résister deux a trois jours. Il survit
plus longtemps dans les cultures cellulaires, surtout a basse température.

L'inactivation du virus a température ambiante fait que sa
transmission horizontale ne peut s'opérer qu'a la faveur de contacts étroits
entre les chats.. D'un point de vue chimique, le virus est également trés
sensible en raison de son enveloppe lipidique qui peut étre facilement
dissoute. (34)

Les détergents et désinfectants usuels, en milieu hospitalier sont
donc largement suffisants pour lyser cette enveloppe.. Ces propriétes
physiques et chimiques ont d'importantes applications au niveau du
contréle de la maladie. En effet aprés élimination des chats infectés, on
peut rendre trés aisément le virus inactif dans les locaux et sur le matériel
souillé.

C-2 Propriétés biologiques du FeLV
Le FeLV peut infecter les cellules in-vitro et in-vivo.

C-2-1 Pouvoir infectant in-vitro

La réplication du FeLV a pu étre obtenugsur des cultures de cellules
provenant de chats et d'autres especes animales.

C-2-1-1 Culture sur cellules d'origine féline
a) Cellules de chat

Expériences de THEILEN et coll (50)
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Des cellules tumorales sont prelevées a partir de chatons, et mises
en culture dans un milieu de Leibo. it contenant 30 % de sérum foetal
bovin. Les auteurs ont ainsi obtenu une multiplication des cellules
tumorales, lesquelles demeuraient identiques aux cellules lymphoides
normales. Dans les espaces extracellulaires de ces cellules tumorales, ils
ont isolé des particules de type C, de structure identique a celle des virus
retrouvés chez les chats naturellement infecteés.

Deux conclusions se degagent de cette expérience. La premiére est
que le FelLV peut effectivement se répliquer dans les cellules de chat . La
seconde est que cette réplication s'effectue sous la forme d'une infection
chronique, car il n'y a ni effet cytopathique, ni modification morphologique
ou comportementale des celiules infectées.

La réplication du virus FeLV a également éte obtenue sur des
cultures de cellules embryonnaires de chat.

JARRETT(21), étudiant la courbe de croissance du Fel.V en culture
cellulaire, a montré que si la culture de base est maintenue en croissance
continue on obtient alors une croissance optimale du virus {figure 6).

b) Culture sur cellules d'autres félins

RASHEED et GARDNER (41) ont isolé une souche de FeLVA dans
une culture de fibroblastes issus de testicules d'un chat du Bengale (Félis
bengalis). Cet animal aurait été en contact avec des chats domestiques
infectes.

C-2-1-2 Culture sur cellules provenant d'autres especes

L'aptitude du FelLV a infecter in-vitro des lignées cellulaires
hétérologues, varie considérablement selon le sérotype FelLV utilise.

- Ainsi, aucun des sérotypes FeLVA , FelLVB ou FelLVC ne peut se
repliquer sur Line culture de cellulesprovenant de rats ou de souris.

- Le FeLVA ne peut se repliquer que sur cellules de chat, alors que les
sérotypes B et C peuvent se répliquer sur cellules humaines, canines....
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L'aptitude du FelLV a infecter in-vitro des cellules humaines a fait
que beaucoup d'auteurs ont essaye de déterminer la relation entre
leucémies humaines et FelV. Jusqu'a présent, les enquétes
épidémiologiques et sérologiques qui ont été menées sont peu édifiantes
et généralement discordantes. L'une de ces enquétes fait état d'anticorps
anti-réverse transcriptase de FelLV, chez deux patients atteints de leucémie
myelogéne chronique. (20). Dans tous les cas, l'attention des services de
santé publique doit étre attirée sur le fait que le FeLV peut étre considéré
comme un agent de risque modereé. (11)

C-2-2 Pouvoir infectant in-vivo
Le FelLV se réplique in-vivo chez le chat et chez le chiot (infection
expérimentale) et son pouvoir pathogéne s'exprime pleinement sur les
cellules hématopoietiques qui peuvent étre détruites ou subir une
transformation tumorale.

D - IMMUNOLOGIE DU FELV

L'infection par le FelLV fait apparaitre dans I'organisme infecté des
antigenes viraux et des antigénes viro-induits. Ces derniers suscitent de la
part de I'animal une réponse immunitaire.

D-1 Principaux caractéeres antigéniques du FelLV

D-1-1 Antigénes viraux

Ce sont les antigénes structuraux du virus (figure 7)

D-1-1-1 Antigéne spécifique de groupe (Ag gs)

Il est représenté par la protéine majeure du core viral. L'Ag gs, codé
par les genes "gag", est commun aux différentes souches de FelV. (42)
On le retrouve dans le plasma des chats infectés ainsi que dans le
cytoplasme des cellules infectées et dans la plupart des tumeurs

spontanées ou expérimentales. (35)

L'Ag gs est ainsi mis en évidence par immuno-diffusion, par fixation
du complément (COCAL TEST) et par immuno fluorescence. (55)



ANTIGENE SPECIFIQUE
DE GROUPE : Ag gs.

Pouvoilr antigénique supporté
par la protéine majeure du
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Second antigene d'enveloppe.
Composant immunodépressif du FelLV.

Figure / : résumé schématique des principaux antigénes viraux

50urce : (44)
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D-1-1-2 Antigene de groupe interspécifique (gs 3)

Il correspond a une fraction de I'Ag gs. Il est codé par le "gag" géne
et est commun a tous les oncornavirus des mammiféres, sauf le virus
leucémogéne bovin. (15)

D-1-1-3 Antigénes de type

lls sont localisés dans l'enveloppe virale et sont représentés par la
glycoproteine majeure (pg 70) et la protéine p15(e). La gp 70 joue le réle
antigénique prépondérant.

L'étude de ces antigénes de type révele l'existence de trois
serotypes du FelLV : FeLVA, RLVB et FeLVC.

L'hybridation des acides nucléiques montre une homologie
structurale d'au moins 85 % entre ces trois sous-groupes. (6)

Les types cellulaires pouvant étre infectés in vitro sont variables
selon le sérotype (2). Ainsi le FeLVA ne peut infecter que les cuitures
cellulaires d'origine féline, que les FeLVA etc. peuvent infecter des cellules
humaines, canines et d'autres espéces animales (Tableau 1)
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Tableau 1. hétes spécifiques des sous-groupes FelLV

Espéces cellulaires Réplications des sous-groupes FelLV
sensibles au FeLV | -mmmmmmmmmm oo
FeLVA FelLVB FeLVC
Chat + + +
Chien - + +
Souris - - -
Rat - - -
Vison - + +
Hamster - + +
Porc de Guinée - - +
Porc - + -
Bovin - + +
Singe - + -
Homme - + +
Source : (34)

Cette différence dans le pouvoir infectieux hétéro-spécifique de ces
sérotypes résulte du fait que leur mode d'attachement aux récepteurs de la
cellule hote n'est pas identique.

Les sérotypes du FelV varient aussi dans leur fréquence
d'apparition. Les sous-groupes les plus répandus dont le FelLVA et le
mélange FelLVA et FeLVB. Le FeLVB nécessite la présence du FeLVA pour
étre contagieux.

Le FeLVC n'est mis en évidence que si le FeLV B et A sont présents.

Les travaux de HARDY (18) ont montré que 54 % des chats positifs
portaient le FeLVA | 44 % le mélange FeLVA-FelLVB et 1 % le mélange
FeLVA-FeLVB-FeLVC. Dans les conditions naturelles, on n'a pas encore
trouvé le mélange FelLVB et FeLVC.
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Les études expérimentales menées montrent que les sérotypes
induisent des maladies variées en s'attaquant a des lignées cellulaires
différentes. Ainsi le FeLVC induit surtout des anémies aplasiques, alors
que le FeVLA conduit plutét a des lymphosarcomes thymiques.

D-1-1-4 La reverse-transcriptase

C'est une enzyme virale, codée par les génes "pol", et qui permet de
copier I'ARN viral monocatenaire, en un ADN catenaire
complémentaire.

JACQUEMIN cité par CARRIER (6) a montr é que 8 chats sur les 68
qu'il a testés . produisaient des anticorps dirigés contre la ré er e-
transcriptase. Cette derniére est ainsi considérée comme un antigéne de
moindre importance.

Signalons qu'il existe d'autres antigenes representés par les autres
protéines virales et qui peuvent induire des anticorps dirigés contre eux,
chez le chat infecté.

D-1-2 Le FOCMA (Feline Oncornavir us-associated Cell
Membrane Antigen )

Le FOCMA, ou antigene de membrane cellulaire associé a
I'oncornavirus félin, est un néo-antigene de membrane produit par la
cellule infectée. On le retrouve au niveau des membranes cellulaires de
certains chats infectés, ou il est détectable par immunofluorescence (14) ou
par électromicroscopie. L'étude de sa structure révele que c'est une
protéine de pm 70 000, différente de la gp 70 et de la p. 27, qui sont des
antigenes structuraux du virus. (49)

On a montré que les cellules infectees, mais non transformées, et qui
possedent les deux protéines virales gp 70 et p. 27 dans leur membrane
ne peuvent pas exprimer le FOCMA. Par contre, les cellules transformeées,
non productrices, et qui ne possédent pas la p. 27 et la gp 70, expriment le
FOCMA.

Ainsi HARDY cité par PAILLE (34), indique que les chats ayant des
anticorps anti FOCMA. n'ont pas d'anticorps diriges contre la p 27 et la gp
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70. Inversement les chats ayant des anticorps anti gp 70 et anti p 27, n'ont
pas d'anticorps anti FOCMA. De plus le virus est incapable d'absorber les
anticorps anti FOCMA.

L'expression des deux catégories d'antigénes, FOCMA d'une pan,
gp 70 et p. 27 d'autre pan, étant indépendante, il devient aisé de conclure
que le FOCMA est effectivement d'origine cellulaire.

Pourtant VEDBRAT et Coll (52) en 1983 ont montré [I'étroite relation
qui existe entre I'expression du FOCMA et I'expression partielle des génes
"env" du FeLVC.

lls pensent donc que le FOCMA serait d'origine virale et non
cellulaire comme on le prétend. Dans tous les cas, il est établi que le
FOCMA induit fa synthése d'anticorps anti-FOCMA, qui jouent un réle
prépondérant dans la limitation des processus tumoraux et dans le
diagnostic expérimental de l'infection.

D-2 REPONSES IMMINUTAIRES DES CHATS INFECTES

L'infection par le FelLV suscite de la part de 'organisme félin deux
types de réactions immunitaires : celle(s) a médiation humorale et celle a
mediation cellulaire.

D-2-1 Réactions immunitaires & médiation humora iz
D-2-1-1 Les Anticorps (Tableau Il)

Dans le cas du FeLV, les anticorps synthétisés par I'organisme du
chat sont de deux types : ceux dirigés contre le virus et ceux dirigés contre
le FOCMA.

D-2-1-1-1 Anticorps diriges contre le virus

Ces anticorps sont dirigés contre les antigenes structuraux du virus.
Leur réle n'est pas toujours bénefique pour le chat qui les produit.
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a) Anticorps anti Ag-gs

Ces anticorps, dirigés contre l'antigéne spécifique de groupe sont
détectables par immunofiuorescence indirecte ou par la méthode ELISA
(Enzyme Linked Immuno-Sorbent Assay). Ces anticorps n'ont pas de réle
protecteur connu. lls peuvent étre a l'origine de glomérulonephrites chez
les chats infectés chroniques, en formant avec I'Ag-gs des complexes
immuns qui se deposent sur la membrane basale des glomérules. Les
anticorps anti Ag-gs sont surtout utilisés pour détecter les chats infectés.

b) Anticorps vironeutralisants (Ac-VN)

Ce sont des anticorps principalement dirigés contre I'antigéne gp 70
de I'enveloppe virale, spécifique du sérotype.

Ces anticorps,lorsqu'ils sont produits rapidement a un taux éleve,
permettent au chat infecté d'éliminer le virus et le rendent résistant a une
nouvelle infection par le (ou les) méme(s) sérotype(s). (18)

Ces AcVN sont mis en évidence par des tests de seroneutralisation,
et leur présence montre que le chat a été antérieurement en contact avec
le virus, qu'il I'a éliminé et gu'il est immunisé.

c) Anticorps anti-reverse-transcriptase

Ces anticorps ont été trouvés sur des chats qui ont été en contact
avec le virus et qui I'ont éliminé. Leur réle protecteur n'est pas bien connu,
mais il semble qu'ils agissent en limitant la réplication du virus.

d) Autres anticorps viraux

Ce sont les anticorps dirigés contre les autres protéines virales et
dont le rGle protecteur a été confirme.

D-2-1-1-2 Anticorps anti-FOCMA
Les anticorps anti FOCMA, dirigés contre les néoantigénes ‘de

membrane viroinduits, sont détectables par immunofluorescence. Leur
présence révele le contact antérieur de I'organisme félin avec le virus.
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Lorsqu'ils sont produits a un taux suffisant, ces anticorps ont un role
important mais limité. En effet iis protegent efficacement I'animal contre
I'apparition des tumeurs, mais n'ont aucune action vis-a-vis du virus. Ce
dernier peut induire alors une pathologie non tumorale.

D-2-1-1-3 Rdle de la réponse immunitaire a méediation
humorale sur I'évolution de I'infection

HARDY cité par WYERS et PARODI (55) a montré que chez le chat,
le contact avec le Fel.V conduit a trois possibilités :

a) I'animal demeure infecté chronique, et abrite le virus. Ce dernier
est révélé par la présence de l'antigéne de groupe dans le cytoplasme des
leucocytes sanguins et des cellules de divers tissus atteints ;

b) le chat produit alors des anticorps vironeutralisants pour lesquels
un taux élevé dans l'organisme félin signe la disparition de l'antigene de
groupe ;

c) le chat produit des anticorps anti-FOCMA qui le protégent contre
I'apparition des tumeurs.

La fréquence de I'apparition des anticorps anti-FOCMA est faible
chez les jeunes de moins de 3 mois (6 %)et augmente chez les adultes (40
- 60 %).

HARDY et Coll (18) menant des enquétes sur la population féline de
New York (USA), ont essayé de cerner la relation qui existe entre la
recherche du virus, les anticorps vironeutralisants et les anticorps anti-
FOCMA.

Les résultats de ces travaux montrent que :
- les chats atteints de lymphosarcomes ne possédent pas d'anticorps
vironeutralisants et exceptionnellement (1 %) un titre faible d'anticorps

anti-FOCMA.

- Les chats cliniquement normaux, infectés par le FelLV sont également
dépourvus d'anticorps viro-neutralisants, mais possédent pour certains
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d'entre eux (36 %) des anticorps anti-FOCMA . Cependant ceux-ci sont
toujours présents a un titre tres faible.

- Les chats ayant été en contact avec le FeLV mais n'hébergeant pas le
virus, possedent des anticorps vironeutralisants et (ou) un titre élevé en
anticorps anti-FOCMA. (55).

D-2-1-2 Le complément

Le réle du complément est maintenant bien établi dans la défense
de l'organisme félin face au FelV.

MATHES et Coll (27) ont montré gu'en présence du complément, les
anticorps anti-FOCMA ont une activité cytotoxique.

D-2-2 Réponse immunitaire a médiation cellulaire

Dans le cas de l'infection par le FelV, la part de la réponse immunitaire a
meédiation cellulaire, qu'elle soit specifique (lymphocytes T cytotoxiques) ou
non spécifique (cellule NK, cellule K et intertéron) n'est pas encore bien
connue. Cependant, les recherches entreprises soulignent son importance
reelle.

V. PATHOGENIE DE L'INFECTION

L'étude de la pathogénie du FelLV a été réalisée de maniére
expérimentale par ROJKO et Coll (45) sur des chatons. Cette étude
expérimentale permet de comprendre ce qui se passe lors de l'infection
naturelle.

A - INFECTION EXPERIMENTALE

Pour realiser l'infection expérimentale, ROJKO et Coll (45) ont
inoculé le virus par voie oronasale a des chatons et ont ensuite recherche
l'antigéne p. 27 sur des sections de tissus. lls ont pu définir ainsi six phases
dans la pathogenie de f'infection.
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a) Apres inoculation, il y a infection de queiques cellules
lymphoréticulaires des tissus lymphoides voisins que sont les amygdales
pharyngée et palatine. Cette phase dure du 2éme au 14éme jour qui
suivent 'inoculation

b) le virus se multiplie localement dans les noeuds lymphatiques,
puis se retrouve dans certains monocytes et lymphocytes circulants, qui
I'acheminent vers les sites lointains que sont : la rate, [a moelle osseuse,
les ganglions lymphatiques, la muqueuse intestinale et vésicale etc. Cette
phase se déroule entre le 1er et le 14e jour qui suivent l'inoculation

c) entre le 3éme et le 12éme jour aprés inoculation, il y a une
importante réplication du virus dans les centres germinatifs du systéme
lymphoide

d) le virus se réplique activement dans les cellules
hématopoietiques non lymphoides. |l y a ainsi infection des neutrophiles de
la moelle osseuse et des cellules souches de plaquettes sanguines.

Le virus se réplique également dans les cellules épithéliales des
cryptes intestinales. Cette phase se déroule entre le 14éme et le 28éme
jour aprés inoculation

e) il y a apparition de neutrophiles et plaquettes infectés dans la
circulation sanguine et installation d'une virémie d'origine medullaire.
Cette phase se déroule entre le 14eme et le 28éme jour aprées inoculation

f) & partir du 28éme jour, chez les chats qui ne développent
pas une réaction immunitaire suffisante, il y a généralisation de I'infection
dans les différents tissus épithéliaux et mugqueux, déterminant ainsi
l'excrétion du virus dans le milieu extérieur.

L'infection experimentale montre qu'un chat virémique peut rester
sain pendant une certaine période, mais peut aussi developper une
maladie induite par le FelV.
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B - INFECTION NATURELLE

L'infection naturelle du chat peut se faire par le sang, la salive (a la
faveur d'une morsure) ou par les urines. Cette infection peut étre
persistante ou transitoire, selon la quantité de virus regue et selon la
réponse immunitaire du chat infecté.

B-1 L'infection persistante

Elle s'observe généralement chez les chatons ou le systéeme
immunitaire n'est pas trés au point. Aprés infection, le virus est disséminé
depuis la cible primitive (tissus lymphatiques locaux) vers les cibles
secondaires par les lymphocytes et monocytes circulants. Lors de cette
virémie, le virus est protégé contre les mecanismes de I'héte. L'apparition
dans le sang circulant de neutrophiles et plaquettes infectés, signe une
virémie d'origine médullaire, qui s'accompagne d'une neutropénie et d'une
lymphopénie persistantes.

La généralisation de l'infection dans les muqueuses et épitheliums
glandulaires permet I'excrétion du virus et sa transmission horizontale .
L'organisme félin produit peu ou pas d'anticorps dirigés contre les
antigenes FOCMA.

L'infection persistante chez le chaton apparait donc comme étant un
processus extensif et se termine par une maladie fatale associée au Fel V.

B-2 L'infection transitoire

Elle s'observe généralement chez les chats adultes qui ont un
systéme immunitaire bien développé. Il y a production d'anticorps dirigés
contre les antigénes FOCMA et gs. Les anticorps anti-FOCMA protégent le
chat contre l'apparition des tumeurs, alors que les anticorps anti Ag-gs
permettent I'élimination du virus. Cette élimination peut étre tardive ou
précoce. Lorsqu'elle est primitive (34), le virus ne s'étend pas dans
I'organisme hors des cellules lymphoides et h-matopoietiques. Les seules
cellules infectées sont donc les cellules germinales des follicules
lymphoides et de la moelle osseuse ainsi que les cellules des cryptes
épithéliales intestinales en raison du tropisme positif de ce virus pour les
cellules a mulitiplication rapide.
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Quant a I'élimination tardive, elle s'effectue au début de l'installation
de la viréemie. Le chat,pour éliminer totalement le virus et se prémunir
d'une éventuelle réeinfection, doit posséder un taux suffisamment élevé
d'anticorps anti-FOCMA et anti-Ag gs.

C - CLASSIFICATION IMMUNOLOGIQUE DES CHATS SAINS

L'étude de la pathologie du FelLV a permis de mettre en évidence
'existence de chats sains infectés et de chats sains immuniseés.

HARDY (18) a recherché chez les animaux, la relation qu'il y entre la
présence ou l'absence du virus, les anticorps vironeutralisants, et les
anticorps anti-FOCMA. Ces trois paramétres permettent de savoir si le chat
a été en contact avec le FelLLV et d'évaluer les conséquences d'une
infection présente ou future.

HARDY, dans sa classification, a défini six classes de chats sains,
dont les principales caractéristiques sont résumees par CRESPEAU et
POUCHELON (1) au tableau 3.

- Classe 1. Ces chats n'ont jamais été en contact avec le virus car il y
a absence de ce derniek et absence d'anticorps protecteurs. De tels
animaux sont sensibles a l'infection par le Fel.V et peuvent developper une
maladie induite par le virus .

- Classe 2. Ces chats ont eté en contact avec le virus et I'ont éliminé.
Du fait de I'absence d'anticorps vironeutralisants, ils demeurent sensibles
a une nouvelle infection. Par contre, ils résistent au developpement d'une
maladie néo-plasique car possedent des anticorps anti-FOCMA.

- Classe 3. Les chats ont été en contact avec le virus et I'ont éliminé.
lls sont insensibles a une nouvelle infection grace aux anticorps
vironeutralisants qu'ils posséedent. Cependant, ils sont théoriquement
sensibles a une évolution tumorale car ils ne possédent pas d'anticorps
anti-FOCMA.
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- Classe 4. Les chats ont été en contact avec le virus et I'ont éliminé.
lls sont insensibles & une nouvelle infection et a une évolution tumorale,
car ils possedent a la fois des anticorps vironeutralisants et anti-FOCMA.

- Classe 5. Ces chats ont été en contact avec le virus, mais ne |'ont
pas éliminé. lls ne possédent pas d'anticorps anti-FOCMA. lls sont donc
sensibles aux affections induites par le FeLV, qu'elles soient tumorales ou
non.

- Classe 6. Les chats sont infectés par le virus et sont incapables de
I'éliminer car ils ne possédent pas d'anticorps vironeutralisants.
Cependant, ils sont résistants a I'évolution tumorale car  possédent des
anticorps anti-FOCMA.

Signalons que cette classification est dynamique, et qu'un chat
d'une classe donnée peut se retrouver plus tard dans une autre. Ce
dynamisme résulte de deux faits :

« d'abord les anticorps vironeutralisants sont spécifiques des sous-
grou pes . Donc, méme si un chat posséde des anticorps dirigés contre f'un
des sérotypes, il demeure sensible a l'infection par les autres sérotypes.
+de plus, les anticorps vironeutralisants ne se maintiennent pas a un taux
élevé pendant tout le reste de la vie de I'animal. Ce qui n'est pas le cas des
anticorps anti-FOCMA. La connaissance de la pathologie du FeLV permet
d'expliquer son épidémiologie.

Vi. EPIDEMIOLOGIE

De nombreuses études ont été menées sur I'épidémiologie du FelV,
en comparaison avec celle des virus leucémogénesmurin et aviaire, mais
aussi a cause du danger potentiel que le virus représente pour 'homme.
En outre, le FeLV a connu récemment un regain d'intéréts, compte tenu de
certaines homoiogies qu'il présente avec le virus HIV responsable du SIDA
humain.

Nous envisageons cette étude epidémiologique en considérant tout
d'abord les sources de virus, les voies de transmission, avant de passer en



39

revue les principaux facteurs prédisposants et favorisants le
développement de cette infection.

A - SOURCES DE VIRUS

Les chats infectés virémiques représentent la principale source de
virus car ils sont capables d'excréter le virus dans leurs liquides
organiques (sang, urine, salive, excretion nasale, etc.). On avait également
suspecté les insectes piqueurs (tels que les puces) comme étant des
sources possibles, mais les investigations effectuées chez ces animaux
n'ont pas mis en évidence la présence du virus.

B - VOIES DE TRANSMISSION (Figure 8)

La transmission de l'infection FeLV d'un chat infecté a un chat sain
se fait selon deux modalités : la transmission verticale et la transmission
horizontale.

B-1 Transmission verticale

On a supposé que le FelLV peut intégrer son génome (provirus) dans
celui des celiules germinales, et étre transmis héréditairement comme un
trait Mendelien, de la mére (ou du pére) au foeetus. Cette modalité de
transmission n'est pas confirmée dans le cas de linfection par le FelV, et
si elle existe elle jouerait alors un réle secondaire.

B-2 Transmission horizontale

C'est la principale modalité de transmission de l'infection par le
FeLV. Elle peut se faire par voie épigénique ou par contact.

B-2-1 Transmission horizontale épigenique
Elle correspond a l'infection du foetus a partir d'une mére virémique,
par voie transplacentaire ou a linfection du chaton a partir du lait d'une

mere-virémiaque.

Dans linfection in-utero du foetus, il y a passage transplacentaire du
virus (53), entrainant soit une résorption foetale, soit un avortement. La



CONSEQUENCES

VOIES DE L'INFECTION PAR LE

PATHOLOGIQUES

FAVORABLES

FelLV.

*% .
q TRANSMISSION

( INFECTION
TRANS-PLACENTAIRE ] _...*

cer”
-.-~--11. femelle gestante

EPIGENIOUE -~ TRANSMISSION JeRTICAE ™
" (PAR LE GAMETE ) ;

Y
1

TRANSMISSIQ

- ‘.!_-:—-~--- . infectee ,,(/;,F‘\OQIZONTALE '2
foetus "7 :(4’(’(//’ o SALIVE g
infecte : z /‘UR‘”E g

: A9 6 {/ - \“// }L:
SALIVE ) >,
LAIT\,TH ) - 1y N, - \
Y VTR
.L/ chaton adU“e_=3 : . / ;
infecté <

résorption atrophie anémie affection leucose
foetale thymique myéloproliférative \ leucémie
avortement
- \ . .
immuno-depression \

FIG. 8: \Voies de la transmission de linfection par le Fe.L.V. el consequences.

glormerulo-

ooooooooo

IMMUNISATION ) IMMUNISATION
SSARESISTANCE =



41

transmission par le lait peut s'opérer aprés la naissance. En effet le FeLV a
été mis en évidence dans le lait de femelles virémiques (18) et les chatons
ont développé l'infection aprés la naissance ou aprés le sevrage.

B-2-2 Transmission horizontale par contact
Ce contact peut étre direct ou indirect.
B-2-2-1 Transmission par contact direct

Il s'agit d'un contact étroit et prolongé entre chats infectés et chats
sains. La transmission par contact direct se fait de maniere préféerentielle
par la salive (ou on peut retrouver le virus a des titres parfois supérieurs
aux taux plasmatiques) a la faveur de morsures, de léchages ou de
griffures.

B-2-2-2 Transmission par contact indirect

Le virus étant présent dans les liquides organiques du chat infecté,
la transmission par contact indirect peut étre envisagéelors d'un transfert de
salive par les gamelles communes, ou lors d'une exposition aux urines
fraichement éliminéesdans les bacs a litiere communs. La transmission
iatrogéne, lors de transfusion sanguine, est connue.

La présence du virus dans le sang des animaux infectés suggére
une transmission indirecte par les insectes piqueurs, mais ceci n'a pas été
démontré.

C- FACTEURS PREDISPOSANTS
Ce sont l'espéce, la race, {'age, l'individu
C-1 L'espece
Méme si le virus peut se répliquer in-vitro dans les cellules

humaines, canines, porcines,.... il s'avere que dans les conditions
naturelles, la principale espéece affectée est le chat
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C-2 Larace

Les races pures telles que les races siamoises semblent étre plus
sensibles a l'infection. Cependant, ceci doit étre pris avec précautior car
les races pures ne sont pas légion, et ces animaux sont généralement
élevés dans des chatteries ou il y a une forte concentration.

C-3 Le sexe

Les males entiers semblent étre plus sensibles que les femelles et
les males castrés. Ceci pourrait s'expliquer par leur grande tendance a la
fugue et aux bagarres, et par la fréquence et l'intensité des contacts avec
leurs congéneres.

C-4 L'age

La pathologie du FeLV montre que chez le chaton, l'infection par le
FeLV a tendance a étre extensive. Les chatons infectés sont virémiques
persistants, et peuvent donc développer une maladie (tumorale ou non)
induite par le FeLV, et qui les terrasse dans les premiéres années.

Chez le chat adulte, l'infection a tendance a étre régressive, c'est-a-
dire qu'elle se limite d'elle-méme.

C-5 L'individu

Les chats n'ayant jamais été en contact avec le virus restent sensibles et
réceptifs a l'infection. Chez les chats qui ont été en contact avec le FelV,
I'évolution de I'infection dépendra de l'importance des réactions
immunitaires qu'ils développent contre le virus.

D - FACTEURS FAVORISANTS

Ce sont la promiscuité, les maladies intercurrentes, et les traitements
immunodépresseurs.
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D-1 La promiscuité

Le FeLV étant peu résistant dans le milieu extérieur, sa transmission
horizontale nécessite un contact étroit et prolongé entre chats sains et
chats infectés. Un tel contact est favorisé par la promiscuité dans les
chatteries, mais aussi par la mise en commun des bacs a litiere et des
récipients destinés a la nourriture et la boisson.(34)

D-2 Les traitements immunodépresseurs

On a montré que 82 9% des chats traités avec un
adrénoconticosteroide, développent une virémie persistante et un lympho-
sarcome, apres infection par le FelLV. (44).

Chez les chats non traités, ce pourcentage est de l'ordre de 11 a
15%. |l apparait donc clair que les traitements immunodépresseurs
contribuent a augmenter la sensibilité des chats adultes a l'infection par le
FelLV.

D-3 Les maladies intercurrentes

Les maladies intercurrentes, en entrainant une baisse de I'état
général de I'animal, augmentent la sensibilité des chats a l'infection par le
FeLV. En outre, cette sensibilité est accrue par les traitements
immunodépresseurs utilisés dans ces maladies. Les risques d'infection sont
augmenteéspar les transfusions sanguines

La pathologie et I'épidémiologie du FelLV expliquent les différents
aspects du tableau clinique.

Vil. TABLEAU CLINIQUE

Les pathologies induites ou associées au virus leucémogéne félin
sont variées et intéressent essentiellement le systéme hémolymphopoié-
tique. Elles peuvent se distinguer en deux grands groupes :

- les maladies prolifératives ou néoplasiques
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- les maladies dégénératives ou non néoplasiques.
A - LES MALADIES PROLIFERATIVES

Elles regroupent les lymphosarcomes, la leucémie lymphoide et les
désordres myéloprolifératifs.

A-1 Les lymphosarcomes

Le lymphosarcome est l'affection néoplasique la plus fréquente chez
le chat. Il correspond a une prolifération tumorale des cellules de la lignée
lymphoide. Il évolue le plus souvent sur les organes lymphoides mais peut
atteindre primitivement d'autres organes tels que le rein, les intestins, etc.

En fonction de la localisation de la tumeur principale, les
lymphosarcomes sont classés en :

- lymphosarcome multicentrique

- lymphosarcome mediastinal ou thymique

- lymphosarcome mésentérique ou alimentaire
- lymphosarcome rénal

- lymphosarcomes divers.

A-1-1 jymphosarcome muiticentrique

Il est d'apparition généralement progressive et est caracterisé par
des symptomes généraux que sont :

- le mauvais état géneral
- l'inappétence

- le dépérissement

- l'asthénie

- parfois de I'anémie.

A la palpation, on note une adénomégalie des ganglions superficiels
et profonds avec une infiltration viscérale, notamment du foie, du rein. On
note également une dyspnée qui est due a la présence d'une tumeur
mediastinale.
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La suspicion sera confirmée par l'examen histologique d'un
ganglion superficiel aprés exérése(1) '

A-1-2. Le iymphsarcome médiastinal

Il est caractérise par I'évolution d'une volumineuse tumeur
mediastinale antérieure, remplagant le thymus paur certains ou procédant
de celui-ci pour d'autres. ‘

La tumeur médiastinale englobe plus ou moins le cceur et est
responsable d'un collapsus pulmonaire souvent majoré par un
épanchement pleural. Ici également, on observe les signes généraux déja
cités, mais les signes majeurs sont représentés par la dyspnée et une
discordance trés nette. Elles orientent le praticien vers un examen de
I'appareil respiratoire. La palpation du thorax montre I'absence ou le
déplacement vers le bas, du choc précordial. La percussion présente une
matité déclive et un son tympanique dans la partie supérieure de la cage
thoracique. (17)

A l'auscultation, la zone correspondant a la matité déclive présente
un étouffement des bruits respiratoires. Ceux. ~ par contre intensifiés en
partie supérieure.(1) Le diagnostic se fait par radiographie et par examen
cytologique de I'épanchement thoracique.

A-1-3. Le lymphosarcome meésentérique

Il y a développement de tumeurs abdominales & point de départ
ganglionnaire (ganglion mésentérique et ganglion jéjuno-iléal ou plaques
de Peyer. (11)

La maladie se déclare de fagon soudaine, avec des symptémes
généraux auxquels s'ajoutent des symptémes liés aux troubles digestifs
divers :

- diarrhée
- vomissement

- syndrome occlusif.
Une palpation soigneuse de {'abdomen permet de mettre en
évidence I'hypertrophie des ganglions mésentériques ou l'infiltration d'une
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pantie de l'intestin (la valvule ileo-caecale trés souvent), ainsi qu'une
splénohépatomégalie. Le dignostic se fait par palpation de I'abdomen, par
radiographie (avec ou sans préparation), par biopsie ou par laparotomie
exploratrice.

A-1-4. Le lymphosarcome rénal

Cette forme est généralement classée dans la forme alimentaire,
mais WYERS e