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Les norovirus : classification et importance

(Atmar et al., 2008 et 2014 ; Chhabra et al., 2019 ; Ettayebi et al., 2021 ; Kroneman et al., 2008 ; Lucero et al., 2021)

• Norovirus humains (NoV) : ~ 20% de toutes les gastro-entérites aiguës à travers le monde

• Réplication des NoV uniquement chez l’Homme pour certains génogroupes

• Particule icosaédrique (~ 40 nm) ayant un génome à ARN (~ 7,5 kb) 

• DI50 faible : ~10-100 particules par analogie à d’autres virus entériques

• Excrétion dans l’environnement (selles, vomissures) : ~ 106 à 109 particules/g

• Virus nus : plus résistants que les virus enveloppés dans l’environnement

Classification phylogénétique des NoV



Cycle de transmission des NoV

(inspiré de Kroneman et al., 2008)

Transmission par voie féco-orale (directe ou indirecte) des NoV à l’Homme



Voies de contamination et d’inactivation des NoV en zone côtière
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Epidémies alimentaires à NoV en Europe

(EFSA, 2022)

• ~150 à 500 épidémies alimentaires à NoV chaque année depuis 2012 (~ 4% à 20% du total des épidémies)

• Fréquence des épidémies : 2ème position du couple « NoV + coquillages bivalves »



Contexte normatif : avantages et limites

(Gassilloud et Gantzer, 2003 ; Hartard, 2017 ; NF EN ISO 15216-1 et -2, 2017 et 2019, EFSA, 2019)

• Norme ISO 15216 : détection / quantification du génome NoV dans les coquillages bivalves

• Prévalence NoV : 34,5% sur zone de production (n= 2 180) ; 10,8% en centre d’expédition (n= 2 129)   
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Limite 1 : sous estimation du danger

ORF 1 ORF 2 ORF 3

région ciblée par PCR : ~ 1% du génome complet

Limite 2 : surestimation du danger



Approches actuelles pour détecter les NoV infectieux

(Ettayebi et al., 2016 et 2019 ; Van Dycke et al., 2019 et 2021)

Réplication in vivo (Danio rerio)

2019

Non adaptées aux aliments en routine 

Réplication in vitro (entéroïdes)

2016
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Qualitative



Contexte réglementaire en Europe

(Commission Européenne, 2015 ; DGAL, 2022 ; ESFA, 2016 ; Parlement Européen, 2004)

• Aucun critère réglementaire à ce jour pour les NoV dans les coquillages 

• Instruction technique DGAL « NoV – coquillages » depuis 2013

o Si épidémie alimentaire + contamination de la zone => fermeture +/- 28 jours

• Discussions européennes : évolution du règlement 853/2004 (2023)

o Intégration des NoV dans les PMS

o Etudes sanitaires de zones conchylicoles / surveillance

<

• Règlements UE 2015/2285 et CE 854/2004 : classement des zones 

Classement E.coli / 100 g CLI Nombre zone

A
80% < 230
Aucun > 700

103

B
90% < 4 600
Aucun > 46 000

248

C 100% < 46 000 10

Non classée > 46 000 -



Objectif du projet OXYVIR 2

(Boudaud et Gantzer, 2015)



(Dent et al., 2013 ; Donaldson et al., 2010 ; King et al., 2012 ; Koning et al., 2016 ; Lucero et al., 2021 ; Mossel, 1983)

~ 3,5 à 4,2 kb 

~ 30 nm

90 dimères + protéine A2

Structure des NoV

~ 7,5 kb

~ 40 nm

90 dimères VP1 + quelques copies VP2 

Génome ARN à polarité +

Virus nus

capside icosaédrique

Structure des bactériophages ARN F-spécifiques

• A l’instar d’E. coli, application du concept de Mossel (1983) pour valider cet indicateur : 

1. « doit toujours être détecté lorsque le pathogène est présent »

2. « peut être détecté en absence du pathogène »

Discrimination des NoV infectieux et non infectieux :
évaluation et validation d’un indicateur de nature virale



(ASQAAC, 2016 ; Calci et al., 1998 ; FDA, 2015 ; Fitzmorris-Brisolara et al., 2022 ; Grabow et al., 1995 ; Hartard et al., 2015 ; Hartard, 2017 ; Havelaar et al., 1990 ; Lee et al., 2018 ; Schaper et al., 2002)

• Indicateurs de pollution virale :

o Abondants dans les eaux usées brutes urbaines (~106-7 UFP/L), malgré une faible prévalence dans les selles humaines (< 26%) 

o Survie dans l’environnement : FRNAPH-I > FRNAPH-II >> FRNAPH-III > FRNAPH-IV

o Origine plutôt humaine des FRNAPH-II et –III 

o Inclus dans les réglementations australienne et américaine pour contrôler la qualité microbiologique des coquillages (seuil à 50 UFP/100 g CLI)

o Génomes FRNAPH-II (107-8 copies/L) > génomes NoV (104-7 copies/L) dans les eaux usées brutes urbaines 

Caractéristiques des bactériophages ARN F-spécifiques (FRNAPH)

Période épidémique

Eaux usées traitées



(Hartard et al., 2016 et 2018 . Lowther et al., 2019 ; Gyawali et al., 2021)
• Corrélation significative entre FRNAPH-II et NoV GII (p < 10-4)

Validation de l’indicateur OXYVIR : 
comparaison des génomes de FRNAPH-II et de NoV dans les huîtres

n=111

• Confirmé par le CEFAS (ex-EURL « NoV – coquillages ») et 
d’autres études 

n=630

Dans le cadre d’études de prévalence



Dans le cadre de la dépuration des huîtres à échelle industrielle

(Hartard et al., 2018 ; Leduc et al., 2020 ; Younger et al., 2020 ; Gyawali et al., 2021)

• La détection du génome viral ne peut pas toujours prédire la présence de particules infectieuses pour un seul et même virus

• Résultats confirmés par d’autres études publiées

n=6

Validation de l’indicateur OXYVIR : 
comparaison des NoV (génome) et FRNAPH (infectieux et génome) dans les huîtres



• Détection de FRNAPH infectieux dans 100% des huîtres responsables de gastro-entérites à NoV
(Boudaud et al., en préparation)

n=15
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Validation de l’indicateur OXYVIR : 
comparaison des FRNAPH infectieux et NoV infectieux dans les huîtres (TIAC)



Validation de l’indicateur si survie FRNAPH infectieux ≥ NoV infectieux

NoV FRNAPH-II

10 à 20°C en solution PBS 150 mM (120 jours)

UV254nm statique (eau à 35 g/L) :
6 doses entre 0 et 60 mJ/cm²

Filtration sur sable (eau à 35 g/L) : 
vitesse entre 5 et 56 m/h

Eau à 20 et 35 g/L NaCl à 20°C (120 jours)

Infectivité ?

Validation de l’indicateur OXYVIR : 
comparaison des FRNAPH et NoV infectieux à échelle laboratoire

(ISO 10705-1, 2001 ; Van Dycke et al., 2019 et 2021 ; Wolf et al., 2010)



Survie des FRNAPH et NoV infectieux à échelle laboratoire

20°C ; solution PBS 150 mM 12°C ; eau de mer (3 conditions)

(Robin et al., en préparation ; Desdouits et al., 2022)

• Inactivations FRNAPH-II et NoV infectieux similaires ? 



Validation in situ de l’indicateur OXYVIR 

Positionnement seuil FRNAPH en cours…



interactions spécifiques / non spécifiques des 
particules virales avec les tissus digestifs d’huîtres 

Prévalence de FRNAPH infectieux à l’échelle 
de l’individu humain

NoV FRNAPH-II

Spécifiques A-like HBGA, acides sialiques Aucune

Non spécifiques Charge, hydrophobie de surface 

FRNAPH (infectieux et génome)

Etude clinique PRI-3
(100 selles fraîches)

Proportions et teneurs

Dissémination et comportement des virus dans les huîtres

(Le Guyader et al., 2006 ; Maalouf et al., 2010)

Validation in situ de l’indicateur OXYVIR 



Conclusions

• Origine entérique et structures similaires des FRNAPH et NoV

• Génome FRNAPH-II > génome NoV dans les eaux usées

• Dégradation des génomes de FRNAPH et NoV faible et similaire dans l’environnement et lors de la dépuration des huîtres

• Corrélation démontrée entre génome FRNAPH-II et génome NoV dans les huîtres 

• Survie similaire des FRNAPH infectieux et NoV infectieux dans les huîtres partiellement démontrée :

1. Résultats des 15 restes de repas incriminés dans des épidémies à NoV

2. Critère FRNAPH infectieux utilisé en routine par des ostréiculteurs (pas de retours clients négatifs)

3. Données bibliographiques

4. Etudes laboratoires en cours de finalisation…



NoV

FRNAPH

1. Performances des STEP

Assainissement eaux usées urbaines Zone conchylicoleBassin versant Dépuration

3. Analyses libératoires
4. Performances 
de la dépuration

2. Surveillance de la 
qualité des eaux

Bilan – Perspectives :
contrôle du danger à NoV dans les huîtres via l’indicateur OXYVIR
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