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INTRODUCTION

L'échinococcose alvéolaire (EA) est une cestodose larvaire rare
mais grave due au développement dans le foie de la larve
d’Echinococcus multilocularis (E.multilocularis). Elle nécessite
une prise en charge médico-chirurgicale, souvent encore trés
lourde qui ne pourrait que gagner a un diagnostic plus précoce.
L'incidence annuelle dans les pays d’Europe atteint au maxi-
mum 0,74 pour 100 000 habitants (Jura suisse) [1]. Le cycle
parasitaire fait intervenir des renards (mais aussi des chiens)
comme hoétes définitifs et des campagnols comme hobtes inter-
médiaires. L'homme, hote intermédiaire accidentel, se conta-
mine par ingestion de végétaux crus, souillés par les feces
d’'hotes définitifs infectés ou par contact direct avec ces der-
niers [2]. L'augmentation actuelle de la population des renards
infectés, surveillée par 'ERZ (Entente contre la rage et autres
zoonoses) et leur installation dans I'espace péri-urbain sont a
I'origine de modifications épidémiologiques récentes : on assiste
a un élargissement de la zone d’endémie européenne, et des
cas urbains ont été rapportés [3,4].

L'EA se caractérise par une latence clinique de 5 a 15 ans [1], et
se comporte comme un cancer a évolution lente. Toutefois, des
facteurs prédisposants immunogénétiques interviennent dans
la susceptibilité ou la résistance a l'infection [2,3], expliquant
ainsi I'existence de formes abortives.

La chirurgie a longtemps été considérée comme la seule théra-
peutique efficace pour I'EA. Plus récemment, I'administration
au long cours d’albendazole (Eskazole®), de délivrance hospita-
liere pour cette indication, et le recours a des gestes de radiolo-
gie interventionnelle, ont permis d’améliorer considérablement
le pronostic des formes inopérables de cette parasitose. Dans
les formes dépassées, une transplantation hépatique (TH) peut
étre proposée [5].

En 1997, un réseau européen a été constitué. Il a permis de
répertorier 559 cas d’'EA, diagnostiqués entre 1982 et 2000 [1].
L'équipe francgaise s’est restructurée en 2003, sous la forme d’'un
réseau national, FrancEchino. L'objectif de ce réseau est de
poursuivre la surveillance et, le cas échéant, de mettre en évi-
dence des évolutions concernant les déterminants épidémiolo-
giques, les aspects cliniques ou la prise en charge thérapeu-
tique. Sa coordination est assurée, au cceur méme de la zone
d’endémie [5,6], par une équipe du CHU de Besancon, avec le
soutien méthodologique d'un comité de pilotage scientifique et
la participation de I'InVS.

Nous rapportons ici les résultats des données recueillies pour
les cas incidents de la période 2001-2005 et les comparons a
ceux obtenus pour la période antérieure.

MATERIEL ET METHODES

Partenaires du réseau

Le réseau s’appuie sur la participation de partenaires multiples :
praticiens impliqués dans le diagnostic et la prise en charge de
I'EA, laboratoires de parasitologie et d’anatomie pathologique
publics et libéraux, et pharmacies des hdpitaux. Dans les régions
ou I'EA est endémique, un clinicien référent a été identifié.

Recensement des cas

Les nouveaux cas pris en charge dans les centres référents des
zones d’endémie ont été signalés au réseau européen au
départ, puis a FrancEchino, en conservant la méme méthodolo-
gie. Pour les autres régions, une information sur I'existence de
ce réseau a été régulierement diffusée par l'intermédiaire de
I'InVS, de sociétés savantes, de la Mutualité sociale agricole et
de publications didactiques dans les revues nationales des prin-
cipales spécialités concernées.

Une interrogation systématique annuelle a été également effec-
tuée auprées des laboratoires d’anatomie pathologique, des labo-
ratoires de parasitologie et des pharmacies des hopitaux.

Le fléchage historique du CHU de Besangcon comme centre
expert pour le suivi et le traitement de I'EA d’une part, la rareté
et la gravité potentielle de cette affection, laissant aux praticiens
impliqués un souvenir durable, d’autre part, ont rendu possible
I"élargissement de cette surveillance a I'ensemble du territoire,
avec une ambition raisonnable d’exhaustivité.

Définition des cas d’EA et recueil des données

Tous les cas suspects d’'EA ont été recensés en fonction de la
présence d’au moins un de ces 4 criteres : 1/ sérologie d’échi-
nococcose positive ; 2/ données d'imagerie compatibles avec le
diagnostic ; 3/ examen anatomo-pathologique des lésions com-
patible avec le diagnostic; 4/ maladie parasitaire traitée par
Eskazole® pendant plus de 3 jours consécutifs.

Lorsqu’un cas d'EA était suspecté, une investigation était rapi-
dement déclenchée, permettant le classement du cas en:

- cas certain : tableau clinico-radiologique compatible, confirmé
par sérologie (Western blot positif) ou par examen anatomo-
pathologique ou amplification génique ;

- cas probable : tableau clinico-radiologique et biologique évoca-
teur, dans un contexte épidémiologique compatible, en I"absence
de réalisation d’examens de confirmation ;

- cas non retenu : infirmation du diagnostic apres étude du dossier.

Pour chaque nouveau cas, les données individuelles ont été
recueillies sur un formulaire standardisé comportant trois
volets, socio-démographique, médical et épidémiologique, ren-
seignés aprés consentement écrit du malade. Un traitement
anonymisé des données était ensuite effectué. Cette sur-
veillance a obtenu une autorisation de la Commission nationale
informatique et liberté.

Analyse descriptive et statistique

Les comparaisons entre les deux périodes ont été faites au
moyen d'un test du chi carré. Les variables étudiées sont indi-
quées dans le tableau 1.

RESULTATS

Entre le 1°" janvier 2001 et le 30 juin 2005, 66 cas incidents d'EA
(45 cas certains et 21 probables) ont été observés (figure 1). La
surveillance a par ailleurs permis de recenser 33 cas d’'EA dia-
gnostiqués entre 1982 et 2000, qui n'avaient pas été identifiés
lors de I'enquéte européenne initiale, amenant a un total de 258
le nombre de cas d’'EA diagnostiqués en France pour cette pre-
miere période.

Description clinique (tableau 1)

L'affection a été découverte a un stade symptomatique dans
73 % des cas: douleurs abdominales (41 % des cas), manifesta-
tions de cholestase (ictére, sub-ictére ou prurit, 26 %), hépato-
mégalie (14 %). Dans 27 % des cas, la parasitose a été diagnos-
tiquée a un stade asymptomatique (échographie abdominale ou

Figure 1
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Tableau 1

Principales données cliniques de I'échinococcose alvéolaire

Période 1982-2000 Période 2001-mi 2005 Test du Chi 2

Nombre total de
patients recensés 258 66

Nombre moyen de

cas incidents par an (incidence

moyenne pour 100 000 13,6 (0.023) 14,7 (0,025) NS?
habitants par an)

Age moyen (extrémes) 57 ans (15 - 86) 58 ans (12 - 89)

Ratio H/F 130/128 = 1,01 33/33=1 NS
Circonstances de découverte

Asymptomatique 68 (26 %) 18 (27 %) NS
Douleurs abdominales® 60 (23 %) 27 (41 %) p<0,01
Hépatomégalie” 50 (19 %) 9 (14 %) NS
Ictére/subictere/prurit® 48 (19 %) 17 (26 %) NS
Localisation de I'EA

Absence de métastase : 198 (80 %) 50 (89 %) NS

- forme hépatique pure ; 87 (35 %) 25 (45 %) NS

- forme hépatique avec

invasion du pédicule . 111 (45 %) 25 (45 %) NS

ou d’un organe de voisinage

:eg?fngtégftgg:e ou pédiculaire 43 (17 %) 407 %)° NS
Loson il nienert g% gpe E
Non renseigné 9 10

Traitements

Albendazole (ABZ) 140 (54 %) 58 (88 %) p<0,01
Xrgiztement meédical autre que 62 (24 %) 0 p<0,01
Aucun traitement médical 48 (19 %) 3(4,5 %) p<0,01
Traitement non renseigné 8(3 %) 5 (7,5 %)

Résection a visée curative 51 (20 %) 20 (30 %) NS
Chirurgie palliative 67 (26 %) 5 (8 %) p<0,01
Traitements instrumentaux® 42 (16 %) 7(11%) NS
Transplantation 26 (10 %) 1(1,5 %) p<0,05

@ Non significatif

le type de symptome est connu pour 98 % des cas symptomatiques dans la période récente mais seu-
lement 75 % des cas symptomatiques dans la premiére période ;
¢ poumons : 1 cas, poumon et cerveau : 1cas, os : 1cas, rate : 1cas ;

os : 1cas, tissus mous des membres : 1cas ;
€ traitements endoscopiques (exemple : endoprothéses ) ou radiologie interventionnelle (exemple :
drainage de voies biliaires dilatées, drainage d'abces).

examens biologiques réalisés pour un autre motif). La maladie
parasitaire était localisée au foie dans 97 % des cas, avec une
extension pédiculaire pour un tiers des formes, une extension
aux organes de voisinage pour 18 % des cas (essentiellement
diaphragmatique et péritonéale) et des localisations métasta-
tiques dans 7 % des cas. Dans 2 cas (3 %), I'EA était purement
extra-hépatique.

Un traitement par albendazole a été instauré dans 88 % des cas.
Un seul malade a été traité par

transplantation, 7 mois apres

(8 %). La Bourgogne, jusqu’ici peu atteinte, comptait 6 cas, tous
provenant de Céte-d’Or. Plus au sud, 3 autres patients étaient
des agriculteurs de Lozere et d’Aveyron. Les derniers cas
étaient dispersés sur le reste du territoire, et correspondaient
probablement a des contaminations lors de séjours dans des
zones d’endémie (figure 2).

Un questionnaire épidémiologique a pu étre renseigné dans
47 cas, montrant que 35 % des patients avaient exercé une acti-
vité liée a I'agriculture. La notion de contact avec un renard était
retrouvée dans 20 % des cas; 66 % des patients avaient pos-
sédé un chien, 15 % avaient été chasseurs. La consommation de
baies sauvages crues ou de salades sauvages concernait res-
pectivement 87 et 73 % des cas.

DISCUSSION ET CONCLUSION

L'EA reste une zoonose rare en France et son incidence est
stable depuis 1982. Cependant, comme dans d’autres pays d’'Eu-
rope [1], un élargissement de la zone d’endémie est confirmé
pour la France avec le signalement maintenant assez régulier de
cas dans le Morvan, les Ardennes et le sud du Massif central.
L'étude des facteurs d’exposition, en particulier le lieu de rési-
dence et la profession des patients, indique que I'EA reste une
maladie du monde rural méme dans la période 2001-2005.

La généralisation de I'échographie, facilement prescrite en cas de
douleurs abdominales, a contribué dans les années 1970 au dia-
gnostic plus précoce de la maladie : I'ictere, traduisant générale-
ment I'envahissement de la convergence biliaire, était le mode de
révélation dans 40 % des cas jusqu’a la fin des années 1970 [1].
Ainsi, les circonstances de diagnostic des cing derniéres années
restent superposables a celles de la période 1982-2000 [5,6].
Bien qu’exceptionnelle, I'existence de formes purement extra-
hépatiques, sources d’errances diagnostiques de plusieurs mois
voire années, mérite d’étre soulignée. Concernant le traitement, la
prescription d’albendazole, beaucoup plus systématique pour la
période récente qu’avant 2001, conséquence des résultats encou-
rageants obtenus par les principaux centres européens avec de
nouveaux schémas thérapeutiques (posologies plus fortes, traite-
ment continu), a permis de stabiliser des lésions d'EA inextir-
pables. Le nombre de résections hépatiques radicales reste stable
mais le nombre de transplantations a diminué, du fait de formes
moins graves mais aussi du risque avéré de récidives et de pour-
suite de la maladie en raison de I'immunodépression thérapeu-
tique [4]. Une sensibilisation des praticiens au diagnostic de I'EA
et I'information de la population sur I'existence de cette parasitose
devraient permettre d’éviter un retard de prise en charge.
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Surveillance de la grippe aviaire chez 'Homme en France

Isabelle Bonmarin (i.bonmarin@invs.sante.fr), Daniel Levy-Bruhl

Institut de veille sanitaire, Saint-Maurice

Début 2004, avec I'apparition des cas humains de grippe due au
virus A H5N1 en Asie, I'Institut de veille sanitaire (InVS) a mis en
place une surveillance des cas de grippe aviaire. Cette surveil-
lance s’inscrit dans le cadre du plan de lutte contre la pandémie
grippale. Ce plan se décline en six phases correspondant
chacune a des risques croissants de pandémie. Pour chacune
des phases, des actions a mener sont prévues, notamment
celles concernant la surveillance.

L'objectif de la surveillance de la grippe aviaire est d’identifier
les cas afin d'accélérer leur prise en charge thérapeutique et la
mise en place de mesures de controle dans leurs entourages.
Elle ne s’applique qu’en phase pré-pandémique.

Si le foyer d’épizootie est hors du territoire, la surveillance de la
grippe aviaire se traduit par une surveillance des cas importés.
Elle se met en place dés qu’on rentre en période d'alerte avec
cas humains sans transmission interhumaine efficace (phase 3)
et perdure au plus tard jusqu’a ce que la pandémie soit installée
sur le sol francais (phase 6) ou que I'épizootie s’éteigne.

Tous les voyageurs se rendant dans des pays affectés par
I'épizootie sont avisés d’éviter sur place tout contact avec les
oiseaux et d’appeler le centre 15 dans les sept jours suivant leur
retour s’il apparait un syndrome infectieux respiratoire. Cette
information est disponible sur les sites du ministere de la santé,
des affaires étrangeres et sur le site interministériel dédié a la
grippe aviaire. Elle est également disponible sous forme d’affi-
ches dans les aéroports et est distribuée par les compagnies
aériennes assurant les liaisons aériennes avec ces pays. Si un
cas suspect de grippe aviaire ou son médecin contacte le centre
15, ce dernier vérifie la présence des critéres de la définition de
cas possible de grippe aviaire, mise a jour régulierement sur le
site de I'InVS :
http://www.invs.sante.fr/surveillance/grippe_aviaire/definition_cas.pdf,
et le cas échéant, classifie le cas suspect en cas possible. Apres
validation de cette classification avec I'InVS, le centre 15
organise le prélevement naso-pharyngé pour confirmation par
PCR du diagnostic. Il organise également la prise en charge
thérapeutique du patient et avise la Direction départementale
des affaires sanitaires et sociales (Ddass) de I'identification d'un
cas possible dans le département. La Ddass avec l'aide
éventuelle de la Cellule inter-régionale d’épidémiologie (Cire)
réalise une investigation autour des cas. Tant qu’il n’y a pas de
transmission interhumaine efficace (phase 3), l'investigation
vise a rechercher des personnes exposées a la méme source
d’infection que le cas index pour détecter des malades et

discuter un traitement curatif ou préventif par antiviraux. Quand
une transmission interhumaine s’installe (phases 4 a 5), elle recher-
che les contacts des cas qui devront étre placés en quarantaine
et éventuellement recevoir une prophylaxie. Un suivi quotidien
des personnes co-exposées ou contacts est organisé pendant
les sept jours qui suivent I'exposition ou le dernier contact avec
le cas index ainsi qu’un suivi des cas jusqu’a guérison et ce, tant
que le nombre de cas le permet.

Au 21 juin 2006, 334 cas suspects de grippe aviaire H5N1 ont été
signalés a I'InVS et seuls 30 répondaient aux critéres de la
définition de cas possibles. Tous ont été prélevés et les résultats
de la PCR ont tous été négatifs.

Si le foyer d’épizootie est sur le territoire francais, une surveil-
lance des populations exposées se met en place. Elle démarre
des qu’un foyer d’influenza aviaire hautement pathogene est
trés fortement suspecté en France (phase 2) et perdure jusqu’a
ce que la pandémie soit installée sur le sol francais (phase 6) ou
que l'épizootie s'éteigne.

La surveillance des populations exposées est calquée sur
celle précédemment décrite et est détaillée sur le site du
ministére de la santé dans le guide de conduite a tenir
devant un foyer d'influenza aviaire a virus hautement patho-
géne (http://www.sante.gouv.fr/index.html). Toute personne
présentant des signes évocateurs de grippe aviaire et ayant été
exposée dans les sept jours a un élevage infecté doit contacter
le centre 15. Cette mesure s’étend aux personnes exposées a
des cas humains dés que leur présence est confirmée au
laboratoire (phase 4). La prise en charge par le centre 15 est la
méme que celle décrite précédemment : organisation du préle-
vement naso-pharyngé et de la prise en charge thérapeutique
du patient et, information de la Ddass. La Ddass avec l'aide
éventuelle de la CIRE réalise une investigation autour des cas.
Linvestigation démarre des que le premier cas humain a
nouveau virus grippal est confirmé par le laboratoire. L'objectif
est le méme que celui décrit pour I'investigation autour des cas
importés. Elle se poursuit par un méme suivi des cas, des co-
exposés et des contacts.

Des que la pandémie s’installe en France (phase 6) ou que le
nombre de cas de grippe aviaire est trop important, la
surveillance de la grippe aviaire telle que décrite précédemment
disparait. Elle est remplacée par une surveillance nationale ou
locale des consultations, hospitalisations et déces attribuables a
la grippe a nouveau sous-type viral.

Surveillance des infections a influenzavirus chez les oiseaux en France
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Introduction

Linfluenza aviaire est une infection des oiseaux (qu'ils soient
sauvages, domestiques ou d’ornement) par des influenzavirus A.
Linfection, quand elle s’exprime, se manifeste par un large
éventail de signes cliniques variables selon I’'hbte (espéce, age,
statut sanitaire), la souche virale, les conditions environne-

mentales. Néanmoins, aucun signe n’étant pathognomonique,
un diagnostic de laboratoire est indispensable.

Au plan de la virulence, les souches virales sont classées en
deux catégories: faiblement pathogenes (FP) et hautement
pathogenes (HP) sur la base de critéres standardisés interna-
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