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Introduction - En raison du risque de cycle local, les cas importés de
dengue posent un probleme de santé publique potentiel dans les zones
d’implantation du moustique Aedes albopictus.

Méthode - En utilisant une méthode de capture-recapture, nous estimons
I'incidence annuelle de la dengue et I'exhaustivité de deux systemes de
surveillance : la déclaration obligatoire et un réseau de laboratoires.
Résultats — Le nombre de cas de dengue importés en France métropoli-
taine de 2007 a 2010 est estimé a plus de 8 300, dont 4 500 en 2010 pendant
les épidémies de grande ampleur survenues aux Antilles. Pendant ces
quatre années de surveillance, 327 cas sont survenus dans le Sud-Est en
période d’activité du vecteur (mai a novembre), dont 234 en 2010 ; la plu-
part des cas étaient potentiellement virémiques. Les estimations d’exhaus-
tivité de la déclaration obligatoire et du réseau de laboratoires sont respec-
tivement 9% et 38% sur 'ensemble de la période et du territoire ; elles sont
plus élevées dans le Sud-Est de mai & novembre, respectivement 32% et
69%.

Conclusion — Lexhaustivité des systemes nationaux de surveillance est
satisfaisante en zone et période cruciales pour la surveillance métropoli-
taine de la dengue. Le nombre de cas importés peut augmenter du fait de
I'expansion mondiale de la dengue, du caractere hyperendémique aux
Antilles et de I'accroissement des voyages.

Incidence of dengue in metropolitan France from
2007 to 2010: estimation by a capture-recapture
method

Introduction — Due to the risk of local cycles, imported dengue cases pose
a potential public health problem in areas where the Aedes albopictus
mosquito is established.

Methods — Using a capture-recapture method, we estimated the annual
incidence of dengue fever and the completeness of two surveillance systems:
mandatory notification and a laboratory network.

Results — The number of imported cases of dengue in metropolitan France
from 2007 to 2010 is estimated at more than 8,300, including 4,500 in 2010
during the intense epidemics in the French West Indies. During this four-year
period, 327 cases occurred in southeastern France during the vector activity
period (May-November), of which 234 in 2010; most of them were potentially
viremic. Completeness estimates of mandatory notification and laboratory
network systems are 9% and 38% respectively throughout the period and
territory. They are higher in southeastern areas from May to November, 32%
and 69%, respectively.

Conclusion — The completeness of national surveillance systems is satis-
factory in the most crucial area and period for dengue surveillance in France.
The number of imported cases may increase due to the global expansion of
dengue, the hyperendemic epidemiology of dengue in the French West Indies
and the increase of travelers.
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Introduction

La dengue, causée par un virus a quatre sérotypes,
est la maladie virale transmise par les moustiques
la plus fréquente dans le monde. Elle est endémique
en Afrique, en Asie, dans les Caraibes et en Amérique
latine, ou environ 50 millions de cas surviennent
chaque année [1]. Dans les régions européennes ol
un vecteur compétent est implanté, comme c'est le
cas depuis 2004 dans le sud de la France avec
le moustique Aedes albopictus [2], les cas importés
chez les voyageurs revenant de pays d'endémie ou
d'épidémie posent le risque d'installation d'un cycle
de transmission locale, voire de la survenue d'une
épidémie. En 2010, pour la premiére fois, 2 cas de
dengue autochtone ont été diagnostiqués en France
métropolitaine [3] et 2 en Croatie [4], démontrant
que la transmission locale en Europe continentale
est désormais une réalité. Dans ce contexte, et pour
contribuer & la mise en ceuvre de mesures de santé
publique, les systémes de surveillance de la dengue

doivent permettre d'identifier les cas suspects ou
confirmés, notamment en cas de survenue dans une
zone a risque de transmission, d'estimer I'incidence
des cas importés et les tendances temporelles, de
décrire les caractéristiques des cas et d'identifier les
pays ol la contamination a eu lieu. Nous présentons
les résultats de la surveillance de la dengue en
métropole par deux systémes nationaux : la décla-
ration obligatoire et un réseau des laboratoires.
L'objectif de cet article est d'estimer, par une
méthode de capture-recapture, I'incidence annuelle
des cas de dengue importés et |'exhaustivité de ces
deux systémes de surveillance de 2007 a 2010.

Méthodes

Systémes de surveillance
de la dengue

La surveillance entomologique a montré I'implanta-
tion permanente et successive d'Ae. albopictus dans

plusieurs départements métropolitains du Sud-Est :
Alpes-Maritimes (depuis 2004), Haute-Corse (2006),
Corse-du-Sud et Var (2007), Bouches-du-Rhéne
(2009), Alpes-de-Haute-Provence (2010). Depuis
2006, a coté de cette surveillance entomologique,
les autorités sanitaires ont mis en place, pour la
métropole, trois systemes complémentaires de sur-
veillance épidémiologique, afin d'identifier les nou-
veaux cas de dengue.

Premierement, la déclaration obligatoire (DO) des
cas confirmés par les médecins et les biologistes
permet de recueillir des informations sur les cas de
dengue récents symptomatiques [5]. Deuxieme-
ment, un réseau de six laboratoires spécialisés
volontaires a permis de surveiller les tendances de
I'incidence des cas diagnostiqués de dengue impor-
tée [6]. Une enquéte menée en 2006 a montré que
ce réseau de laboratoires effectuait 85% des dia-
gnostics biologiques de dengue en métropole [7].
Pour les deux systémes de surveillance, les définitions
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de cas ont été précédemment détaillées [5;6] ; I'un
des critéres biologiques suivants doit étre positif :
sérologie de type IgM, RT-PCR (reverse transcriptase-
polymerase chain reaction) ou, depuis 2010, test
antigénique NST1.

Troisiemement, la surveillance renforcée des cas de
dengue suspects ou confirmés, activée chaque
année de mai a novembre (période d'activité du
moustique en métropole) exclusivement dans les
départements ou Ae. albopictus est implanté [2],
n'est pas détaillée dans cet article.

Analyse statistique

Nous avons utilisé la méthode de capture-recapture
pour estimer l'incidence des cas de dengue importés
en France métropolitaine entre 2007 et 2010. Les
cas communs ont été identifiés selon la date de
naissance, le sexe, le code postal du patient ou du
laboratoire préleveur et la date de prélévement. En
utilisant les données de la surveillance renforcée,
disponibles sur une partie de I'année (de mai a
novembre) et pour une zone géographique limitée
(les départements d'implantation du vecteur), nous
n'avons pas retrouvé de dépendance significative
par la méthode de Wittes [8] entre les deux autres
systemes de surveillance (la DO et le réseau des
laboratoires) [9], autorisant ainsi une capture-
recapture avec ces deux seules sources. Pour estimer
I'incidence de la dengue, nous avons utilisé deux
estimateurs. L'estimateur de Chao [10], moins biaisé
en cas de dépendance entre les sources ou de
probabilité différente d'étre inclus dans chaque
source [11], a été privilégié. Néanmoins, I'estimateur
de Chapman-Seber [12] a dii étre utilisé pour le
calcul du nombre mensuel de cas, en raison de
valeurs nulles empéchant le calcul algébrique avec
I'estimateur de Chao.

Lincidence de la dengue a été calculée avec son
intervalle de confiance (IC) a 95% [9] et les valeurs
correspondantes d'exhaustivité, avec leur IC 95%,
ont été calculées pour la DO, pour le réseau des
laboratoires et pour la combinaison de ces deux
systemes de surveillance. Enfin, une stratification a
été faite par zone géographique (zones d'implanta-
tion du vecteur versus les autres zones) et par
période de I'année (période d'activité du vecteur
versus reste de |'année).

Résultats

Caractéristiques des cas

de dengue

De 2007 a 2010, 773 cas de dengue ont été notifiés
par la DO et 3 192 par le réseau des laboratoires.
Au total, 3 423 cas distincts ont été signalés par ces
deux systémes de surveillance. En I'absence de cycle
de transmission locale notable au cours de cette
période, tous les cas peuvent étre considérés comme
importés. Parmi ces patients, le sex ratio H/F était
de 0,99 et I'age médian était de 41 ans (extrémes :
0-87 ans). Le diagnostic biologique de dengue a été
fait par la sérologie des IgM (83%) ou par une
méthode antigénique (RT-PCR: 13% et test NS1:
4%). Pour 1 204 cas (35%), les données anamnes-
tiques et biologiques étaient suffisantes pour déter-
miner le statut virémique des patients. lls étaient
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biologiquement virémiques (RT-PCR ou test NS1
positif) dans 48,5% des cas, potentiellement viré-
miques (délai entre 'apparition des symptomes et
leur voyage de retour en France <8 jours) dans
47,8% des cas, et 3,7% avaient des données
peu compatibles avec un stade virémique (ce délai
>7 jours). Parmi les patients biologiquement ou
potentiellement virémiques, la durée moyenne esti-
mée de la virémie sur le sol métropolitain était de
6 jours. La DO apporte des détails cliniques supplé-
mentaires (tableau 1). Ainsi, la présence de symp-
tomes hémorragiques a été signalée chez 134 des
718 (19%) patients pour lesquels I'information était
disponible. Huit d'entre eux (1%) ont présenté
des symptdmes hémorragiques graves. Parmi les
patients pour lesquels I'information était disponible,
une thrombocytopénie (plaquettes <100 000/ml) a
été rapportée dans 51% des cas (330/652) et 47%
des patients (323/683) ont été hospitalisés.

Incidence annuelle des cas

de dengue et exhaustivité

des systémes de surveillance

Le tableau 2 montre le nombre total de cas de
dengue importés en métropole au cours de la
période d'étude et le nombre annuel de cas estimés
par la DO et par le réseau des laboratoires, apres
stratification sur la zone géographique et sur la
période. Le nombre total de cas estimés de dengue
était de 8 374 (IC95%:[7 543-9 371]) au cours des
quatre années de surveillance et les incidences
annuelles estimées étaient de 2 109 en 2007, 751
en 2008, 1 057 en 2009 et 4 456 en 2010. De mai
a novembre, le nombre estimé de cas de dengue
était de 39 (1C95%:[26-87]) en 2007 et 18
(1C95%:[14-37]) en 2008 dans les quatre dépar-
tements ou Ae. albopictus était implanté a ce
moment-la ; ce nombre était de 36 (1C95%:[24-79))
en 2009 et de 234 (1C95%:[216-264]) en 2010, alors
qu'un cinquiéme, puis un sixieme département ont
été concernés. Ce sont ces cas de dengue qui ont
des répercussions potentielles pour la santé publique
étant donné le risque de transmission locale a par-
tir de personnes virémiques. De 2007 a 2010, parmi
les 327 cas estimés de dengue rapportés dans les

zones d'implantation du vecteur et au cours de sa
période d'activité, 83 (25%) n'ont été détectés par
aucun des deux systemes de surveillance.
L'exhaustivité des deux systémes de surveillance
différe considérablement. Elle est estimée entre 3%
en 2007 et 13% en 2010 pour la DO (9,2% sur la
période de quatre ans), 4 fois plus élevée pour le
réseau de laboratoires, entre 18% en 2007 et 48%
en 2010 (37,8% sur 2007-2010). En outre, pour les
deux systémes de surveillance, I'exhaustivité était
nettement plus élevée dans les zones d'implantation
du vecteur (20,3% pour la DO et 57,3% pour le
réseau de laboratoires sur 2007-2010) que dans les
autres zones (8,6% et 37,1%, respectivement), et
beaucoup plus élevée pendant la période d'activité
du vecteur (12,5% et 44,2%, respectivement) que
pendant le reste de I'année (3,4% et 25,3%,
respectivement). Pour la période de quatre ans,
I'exhaustivité était de 32% et 69%, respectivement,
dans les zones infestées par Ae. albopictus de mai
a novembre (tableau 2). La combinaison des deux
systémes de surveillance accroit de facon limitée
(d'environ 2% a 4%) I'exhaustivité par rapport au
réseau de laboratoires isolément. Globalement,
I'exhaustivité combinée était d'environ 40% pour la
période 2007-2010.

Zone géographique

de contamination de la dengue
et influence des épidémies

dans les Antilles

Le pays de contamination était connu pour seule-
ment 1 335 patients (cette information était absente
pour 3 des 6 laboratoires du réseau), situé principa-
lement dans deux zones géographiques : les
Caraibes (61% des cas sur 2007-2010, dont 59%
aux Antilles francaises : Martinique, Guadeloupe,
Saint-Barthélemy et Saint-Martin) et |'Asie du
Sud-Est (17%, dont 7% en Thailande et 5% en
Indonésie).

En 2007 et 2010 respectivement, 34% et 71% des
infections ont été contractées en Guadeloupe (19%
en 2007, 41% en 2010) et en Martinique (14% en
2007, 30% en 2010) alors que des épidémies de
dengue avaient touché prés de 20 000 personnes

Tableau 1 Fréquence des signes cliniques et biologiques des cas de dengue rapportés par la déclaration

obligatoire, France métropolitaine, 2007-2010 / Table I Clinical and biological characteristics of reported
cases of dengue by mandatory notification, metropolitan France, 2007-2010

Caractéristiques cliniques 2007 2008 2009 2010 2007-2010
et biologiques* (n=56) (n=64) (n=68) (n=585) (n=773)
Fievre 9 98 100 9% 97
Myalgies 55 47 50 54 53
Céphalées 43 4 32 42 4
Arthralgies 4 23 28 26 27
Douleurs rétro-orbitaires 14 2 3 7 7
Douleurs abdominales 7 8 2 5 5
Douleurs lombaires 7 0 4 6 5
Manifestations hémorragiques mineures** 27 29 16 17 18
Manifestations hémorragiques séveres*** 5.7 0 1,7 09 13
Thrombopénie (plaquettes < 100 000/ml) 49 46 46 52 51
Hospitalisation 62 59 46 45 47
Durée moyenne de séjour (jours) 4,0 43 35 41 40

* Pourcentage de patients pour lesquels I'information est disponible, sauf indication contraire.

** Epistaxis, gingivorragies, méno-métrorragies, purpura.

*** Signe du tourniquet ou équivalent, hémorragies cutanéo-muqueuses, saignement aux points de ponction, hémorragies
viscérales.




Tableau 2 Nombre annuel de cas de dengue estimé et exhaustivité de deux systemes de surveillance, stratifié selon la zone géographique et la période de
I'année, France métropolitaine, 2007-2010 / Table 2 Annual number of dengue cases estimated and completeness of two surveillance systems, stratified according

to geographical area and period of the year, metropolitan France, 2007-2010

2007
Sud-Est et mai a novembre 4
Autres zones géographiques 52
ou reste de I'année
Total 2007 56
2008
Sud-Est et mai a novembre 6
Autres zones géographiques 58
ou reste de I'année
Total 2008 64
2009
Sud-Est et mai a novembre 5
Autres zones géographiques 63
ou reste de I'année
Total 2009 68
2010
Sud-Est et mai a novembre 91
Autres zones géographiques 494
ou reste de I'année
Total 2010 585
2007-2010
Sud-Est et mai a novembre 106
Autres zones géographiques 667
ou reste de I'année
Total 2007-2010 773

1C95% : intervalle de confiance & 95%.
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* Informations sur la zone géographique ou la période de I'année non disponibles pour 27 cas.
** Borne supérieure de I'1C95% obtenue en faisant une approximation normale est >100%.

en 2007 et 40 000 en 2010 dans chacune des deux
fles [13]. La figure montre I'incidence mensuelle des
cas de dengue estimée de 2007 a 2010 en France
métropolitaine d'une part, en Guadeloupe et Mar-
tinique d'autre part. Les pics de cas importés en
métropole coincident avec ceux des épidémies qui
ont eu lieu dans les Antilles, en particulier en 2010.

Discussion

La méthode de capture-recapture permet d'estimer
a plus de 8 300 I'incidence de la dengue importée
en France métropolitaine entre 2007 et 2010, dont
environ 4 500 en 2010, en raison des épidémies
intenses et prolongées aux Antilles [13]. De mai a
novembre 2010, on estime a environ 230 le nombre
de cas de dengue survenus dans les six départe-
ments du Sud-Est ol Ae. albopictus était implanté.
Plus de 90% des cas rapportés étaient susceptibles
d'avoir été virémiques en métropole. L'augmenta-
tion du nombre de cas importés dans le Sud-Est de
la France et la forte densité vectorielle dans certaines
zones urbaines ont été les deux principaux facteurs
expliquant I'émergence, pour la premiére fois en
France, d'un cycle de transmission locale, avec deux

Figure Estimation des nombres mensuels de cas de dengue en France métropolitaine* et aux Antilles**,

2007-2010 / Figure Estimated monthly numbers of dengue cases in metropolitan France and in the French
West Indies, 2007-2010
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* En métropole, les cas diagnostiqués biologiquement ont été estimés par la méthode de capture-recapture a l'aide de deux
sources (déclaration obligatoire et réseau de laboratoires) par |'estimateur de Chapman-Seber [12] avec une stratification selon

la zone géographique.
** En Martinique et en Guadeloupe, I'estimation a été faite a partir de cas cliniquement suspects au sein d'un réseau sentinelle

de médecins généralistes dans chacune des deux fles.
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cas de dengue autochtone dans le département des
Alpes-Maritimes en septembre 2010 [3]. Une corré-
lation entre un nombre important de cas importés
en métropole et une épidémie intense dans les
territoires francais ultramarins a déja été observée
lors de I'épidémie de dengue dans les Antilles en
2001 [14] et lors de I'épidémie de chikungunya a
La Réunion en 2006 [15]. Ces associations n'ont pas
été observées ailleurs en Europe, sauf en Allemagne,
ol une augmentation des cas importés de dengue
en 2002 était directement liée a une épidémie au
Brésil [16].

La méthode de capture-recapture pour estimer une
incidence est largement utilisée dans les études de
surveillance épidémiologique lorsque plusieurs
sources de données sont disponibles. Plusieurs hypo-
théses doivent étre vérifiées lors de I'utilisation de
cette méthode [17] pour éviter les biais, notamment
I'indépendance entre les sources et I'homogénéité
de capture des cas par chaque source. Lorsqu’on ne
dispose que de deux sources de données, comme
c'est le cas pour la surveillance de la dengue au
niveau national, des alternatives statistiques sont
nécessaires. L'utilisation de I'estimateur de Chao
permet une estimation satisfaisante, méme si une
interdépendance entre les deux sources avait été
décelée [11]. En outre, nous avons réduit I'hétéro-
généité de capture en stratifiant I'analyse par
période de l'année et par zone géographique.
D’autres facteurs associés a I'hétérogénéité de cap-
ture devraient étre pris en compte, ce qui n'était pas
possible dans notre étude. En particulier, les patients
atteints de dengue sévere peuvent avoir une pro-
babilité plus élevée d'étre capturés par les systemes
de surveillance, conduisant a une sous-estimation
du nombre de cas.

Les systemes de surveillance de la dengue ne per-
mettent d'identifier que les patients symptoma-
tiques. La proportion d'infections pauci ou asymp-
tomatiques estd'environ 75% [18]. Notre estimation,
basée sur les cas symptomatiques, sous-estime donc
le nombre total de cas de dengue importés en
France, qui pourrait étre jusqu'a 4 fois plus impor-
tant, soit 33 000 cas pour la période 2007-2010,
dont 1 300 dans la zone d'implantation du vecteur
et pendant sa période d'activité. Cependant, le role
des cas de dengue asymptomatiques dans la trans-
mission du virus au moustique compétent n’est pas
encore réellement connu : il n'est pas certain que
la virémie des personnes asymptomatiques soit
suffisante pour étre infectieuse pour le moustique
vecteur.

Lexhaustivité calculée des deux systémes de surveil-
lance au niveau national est insuffisante, notam-
ment pour la DO (10% pour la DO et 40% pour le
réseau de laboratoires). Toutefois, la DO, dont la fiche
remaniée' depuis 2011 permet d'identifier les
formes graves selon le sérotype, est particuliérement
utile pour la surveillance des cas sévéres. Le réseau
de laboratoires permet a la fois le suivi des tendances

1 Disponible a: https://www.formulaires.modernisation.
gouv.fr/gf/cerfa_12686.do

568 BEH 49-50 /18 décembre 2012

spatiales et temporelles du nombre de voyageurs
contractant la dengue et |'évaluation du risque
d'importation en métropole [6], notamment dans
les zones ou le vecteur est déja implanté ou sus-
ceptible de s'implanter dans les années a venir. Pour
les deux systemes de surveillance, I'exhaustivité est
beaucoup plus élevée dans la zone d'implantation
du vecteur et au cours de sa période d'activité, ces
éléments géographique et temporel représentant la
cible principale du systéme de surveillance visant a
limiter le risque d'un cycle local de transmission. Des
efforts supplémentaires doivent néanmoins étre
faits pour augmenter cette exhaustivité, notamment
celle de la DO.

Les lieux de contamination des cas importés
apportent des informations utiles sur les risques
existants dans des régions du monde peu surveillées
[19;20] : c'est la notion de « voyageur sentinelle ».
Ces lieux de contaminations reflétent a la fois I'épi-
démiologie mondiale de la dengue, les pratiques de
diagnostic biologique des médecins et les flux
de voyageurs vers la France. Notre étude confirme
que ce dernier paramétre est primordial. Les voya-
geurs revenant des Antilles lors d'épidémies intenses
de dengue sont a I'origine du plus grand nombre
de cas importés en métropole : c'est la notion de
« corridor d'importation » entre les Antilles et la
métropole [14]. Cette situation risque de se repro-
duire plus fréquemment a I"avenir puisque la dengue
est hyperendémique dans ces territoires [13]. En
outre, le nombre de cas importés peut augmenter
en raison de I'expansion de la dengue et de I'aug-
mentation du nombre de voyageurs, justifiant
d'adapter les outils diagnostiques disponibles au
contexte épidémiologique [21].
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