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Questions soulevées par le premier cas d’importation

de fievre hémorragique virale en France (novembre 2004)
Issues raised by the first imported case of viral hemorrhagic fever
in France (November 2004)

® A. Tarantola*, P Tattevin**

RESUME. Le premier cas importé de fievre hémorragique virale (FHV) a été documenté en France en novembre 2004. En réanimation médi-
cale, la patiente a été isolée en chambre seule, sans pression négative. Les précautions standard de soins ont été observées, associées au port
de masques standard, mais sans contre-indication des visites ni précautions surajoutées vis-a-vis des prélevements sanguins. Cependant, les
mesures d’isolement ont-elles été suffisantes ?

Le risque, non pris en compte dans ce cas, est celui de la transmission du virus des FHV par les gouttelettes de sécrétions respiratoires, notam-
ment en cas d’infection avancée. Aucun cas humain d’infection par ce mode de transmission n’a été documenté au cours des nombreuses épi-
démies étudiées depuis celle de Lassa, survenue dans un hépital au Nigéria en 1970.

En France, le systeme d’alerte et de prise en charge médicalisée des cas prouvés ou suspects de FHV est bati autour du nouveau systeme de
déclaration obligatoire et d’un rapport du Haut Comité de Santé Publique de France (HCSPF) publié en 2001.

Les signes cliniques de FHV sont inconstants et aspécifiques au stade précoce, et un grand nombre de cas de FHV pourraient étre asympto-
matiques. En pratique, le strict respect des mesures préconisées par le rapport du HCSPF dans tous les cas oii les FHV sont un des diagnos-
tics possibles est difficilement applicable dans un service d’urgences ou dans les consultations des services de maladies infectieuses, qui sont
surchargés et ou sont vus des milliers de patients pouvant répondre a ces descriptions cliniques.

La virulence des pathogenes responsables des FHV laisse peu de place a erreur, et la prise en compte des données expérimentales sur la
transmission aérienne chez le primate pour la prévention de la transmission interhumaine est une mesure de bon sens. Cependant, la lourdeur
des procédures les rend inapplicables dans la plupart des cas ou les FHV figurent parmi les diagnostics suspects. L’accumulation depuis dix
ans de données sur les FHV importées et la confrontation des recommandations au premier cas d’importation de FHV justifie la réactualisa-
tion du rapport du HCSPF — comme cela avait d’ailleurs été tres justement prévu. Les cliniciens bénéficieraient de recommandations claires
et réalistes de prise en charge des cas suspects ou prouvés de FHYV, comme il en existe dans d’autres pays européens.

Mots-clés : Maladies d’importation - Fiévre hémorragique virale - Fiévre hémorragique de Crimée-Congo.

ABSTRACT. The first proven case of viral hemorrhagic fever imported in France was reported in november 2004. This patient with a Crimean-
Congo hemorrhagic fever acquired in Senegal was isolated with no more than standard precautions. No secondary case occurred either in health
care workers or visiting friends and relatives. Although there is a potential risk of transmission for viral hemorrhagic fever related viruses
through respiratory droplets, no case of such a transmission has occurred since an outbreak of Lassa fever in an hospital in Nigeria in 1970.
This case gives the authors the opportunity to discuss the usefulness and the feasibility of the ongoing French guidelines, edicted by the Minis-
try of Health, to deal with patients presenting with suspected or proven viral hemorrhagic fever. They recommend that these rules should be bru-

shed up and rewritten to become as clear and feasible as they are in some other European countries.
Keywords: Imported diseases - Viral hemorrhagic fever - Crimean-Congo hemorrhagic fever.
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a description du premier cas de fievre hémorragique

virale importé en France en novembre 2004 fournit I’ oc-

casion de discuter les recommandations €élaborées par
les autorités sanitaires pour 1’accueil de malades avec fievre
hémorragique virale. En effet, ces mesures apparaissent
lourdes, difficiles a mettre en ceuvre, et leur intérét mérite d’étre
discuté.

LE PREMIER CAS DE FIEVRE HEMORRAGIQUE VIRALE
IMPORTE EN FRANCE (ARRIVE A RENNES) |
EST UNE FIEVRE HEMORRAGIQUE DE CRIMEE-CONGO

Le premier cas importé de fievre hémorragique virale (FHV)
a été documenté en France en novembre 2004.

La patiente, une femme de 61 ans, a présenté a JO, au Sénégal,
une fievre a 40 °C d’apparition brutale, avec frissons, cépha-
1ées, évoquant un paludisme. Le frottis était négatif, et la per-
sistance de la fievre ainsi que 1’aggravation clinique et I’appa-
rition d’un syndrome hémorragique ont justifié le transfert en
soins intensifs a I’hopital principal de Dakar a J6. Les équipes
ont alors constaté des signes d’insuffisance circulatoire péri-
phérique modérée, un purpura, des gingivorragies, des héma-
tomes aux points de ponction et une hématémese. Deux hémo-
cultures sont revenues positives, I'une a Citrobacter sp et 1’ autre
a Enterobacter sp, motivant une antibiothérapie associant
céphalosporine de troisiéme génération et fluoroquinolone. A
J9, une chute tensionnelle brutale et I’apparition de vastes
hématomes des deux bras ont imposé la transfusion de trois
culots globulaires et un remplissage vasculaire.

La patiente a été transférée par avion sanitaire au CHU Pont-
chaillou de Rennes pour “septicémie avec syndrome hémorra-
gique”. Le transfert a été effectué sans précaution particuliere.
La patiente présentait alors de vastes hématomes des bras, des
avant-bras, des cuisses et de I’abdomen, associés a des hémor-
ragies conjonctivales et a des phlyctenes. Le bilan biologique
retrouvait une thrombopénie avec lymphopénie et protéinurie.
Un clinicien particulierement judicieux a évoqué le diagnostic
de FHV de Crimée-Congo malgré 1’absence de notion d’épi-
démie au Sénégal. En réanimation médicale, la patiente a été
isolée en chambre seule, sans pression négative. Les précau-
tions standard de soins ont été observées, associées au port de
masques standard, mais sans contre-indication des visites ni
précautions surajoutées vis-a-vis des prélevements sanguins.
Le diagnostic a été confirmé 10 jours apreés son arrivée en
France, justifiant une investigation rétrospective. Ce cas et ’in-
vestigation associée ont été décrits dans la littérature (7, 2).

La premiere observation, a propos de ce premier cas de FHV
d’importation en France, est qu’il s’ agissait d’une FH Crimée-
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Congo, et non pas d’une FH de Lassa, maladie en cause dans
la plupart des cas importés documentés dans les pays indus-
trialisés (3).

La deuxieme observation est que ce cas n’est pas arrivé en
France 1a ou on I’attendait : il a été documenté a Rennes et non
pas a Paris ou Lyon, grands centres urbains disposant d’aéro-
ports internationaux et dotés d’unités disposant de chambres
d’isolement spécifiques pour gérer des cas suspects de FHV.

La troisieme lecon a tirer de ce cas est que le diagnostic cli-
nique n’avait pas été annoncé lors du transfert médicalisé. Il
n’y a donc pas eu de précautions particulieres pour la prise en
charge. Malgré tout, il n’y a eu aucun cas secondaire identifié
en France ou au Sénégal. Cependant, les mesures d’isolement
ont-elles été suffisantes ?

QUELLES MESURES D'ISOLEMENT SONT VRAIMENT
NECESSAIRES VIS-A-VIS DES CAS SUSPECTS DE FIEVRE
HEMORRAGIQUE VIRALE ?

Recommandations actuelles pour la gestion des cas importés
de FHV

Les recommandations les plus completes pour la gestion des
cas importés de FHV ont été édictées par le CDC d’Atlanta.
Les premieres datent de 1983 (4). En 1988, elles ont été allé-
gées compte tenu de la meilleure connaissance des FHV (5),
et ont encore été réactualisées en 1995 (6). Cette derniére ver-
sion mentionne clairement que les données accumulées sont
rassurantes. Curieusement, elle propose néanmoins un alour-
dissement des procédures d’isolement et de gestion. En effet,
elle a été tres inspirée de recommandations d’isolement de
patients atteints de tuberculose multirésistante édictées par le
CDC a la méme période.

Les recommandations pratiques les plus précises élaborées dans
un pays européen ont été émises au Royaume-Uni par I’Advi-
sory Committee on Dangerous Pathogens (7). Plusieurs pays
européens s’en sont inspirés lorsqu’ils ont été confrontés a des
cas d’importation (8-12).

En France, le systeme d’alerte et de prise en charge médicali-
sée des cas prouvés ou suspects de FHV est bati autour du nou-
veau systeme de déclaration obligatoire (13) et d’un rapport du
Haut Comité de santé publique de France (HCSPF), publié en
2001 (14). Ce rapport trés complet n’avait pas pour but de défi-
nir les modalités de prise en charge des cas suspects ou confir-
més de FHV en France. Son objectif était d’identifier “les amé-
nagements nécessaires de notre politique de santé publique,
notamment 1’amélioration ou la création des infrastructures
adaptées a la prise en charge de ces pathologies, le développe-
ment de programmes de recherche ciblés et I’adaptation éven-
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tuelle du systeme de veille sanitaire”. 1l fait un point trés com-
plet sur les connaissances épidémiologiques de 1’époque et
émet des suggestions pour la maitrise du risque nosocomial. 11
mentionne clairement qu’en I’absence de cas importé a sa date
de rédaction, le systeme préconisé n’a jamais été mis a
I’épreuve et devra étre reconsidéré au vu des legons apprises
au cours de la gestion du ou des premier(s) cas.

Ce rapport précise que “le risque d’épidémie de FHV est quasi
nul en France métropolitaine, a partir d’un cas importé”. Le
risque est celui de la transmission du virus des FHV par le
contact avec le sang ou les gouttelettes de sécrétions respira-
toires, notamment en cas d’infection avancée. Le risque de
transmission respiratoire existerait pour les animaux de labo-
ratoire (14, 15) et ce risque chez I’homme a seulement été évo-
qué pour Lassa dans un hopital au Nigériaen 1970 (16). Aucun
cas humain d’infection par ce mode de transmission n’a été
documenté au cours des nombreuses épidémies investiguées
depuis (14, 17). Les recommandations de 1995 du CDC pré-
cisent d’ailleurs : “L’infection ne se transmet pas facilement
de personne a personne par voie aérienne. Ce type de trans-
mission n’a jamais été rapporté chez I’homme et n’est consi-
déré comme une possibilité que dans de rares cas concernant
des individus a des stades avancés de 1a maladie (par exemple,
chez un malade souffrant de fievre de Lassa qui présentait une
atteinte pulmonaire importante)”. Le contrdle efficace des épi-
démies en zone de circulation de ces virus ne repose d’ailleurs
que sur I’isolement respiratoire et le respect strict des précau-
tions standard.

Selon le rapport HCSPF 2001, la gestion de cas importés en
France nécessite d’identifier deux niveaux de soins, les “Struc-
tures niveaux 1 et 2”. Le premier niveau permet la prise en
charge immédiate des cas suspects, avec application de toutes
les mesures standard de protection individuelle, d’isolement en
chambre seule avec antichambre et/ou sas, de désinfection et
d’incinération du matériel jetable et des excreta, autoclavage
des matériels non jetables, en faisant appel a un praticien hos-
pitalier référent pour les risques infectieux au retour d’un pays
tropical. Selon ce rapport, ces mesures simples sont considé-
rées comme applicables dans toutes les structures hospitalieres,
y compris aux urgences.

Le rapport stipule que le transfert du patient vers une structure
de niveau 2 (site pilote) doit étre envisagé, mais ne précise pas
dans quel cas le transfert doit étre organisé. Ces structures
pilotes sont des services de maladies infectieuses et tropicales
pour I’accueil de patients fortement suspects ou dont le dia-
gnostic est confirmé, disposant de chambre(s) d’isolement en
pression négative, d’une réserve de ribavirine intraveineuse, de
capacités de réalisation de certains soins intensifs au sein de la
structure d’isolement (en soulignant leurs limites et les diffi-
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ciles problemes éthiques que peut poser leur pratique), de
moyens de réalisation d’examens biologiques courants, notam-
ment biochimiques, dans I’enceinte d’isolement, d’équipes
médicales et paramédicales rompues a la pratique des mala-
dies infectieuses et tropicales et d’une organisation hospitaliere
adaptée. Des recommandations spécifiques et strictes indiquent
également les conditions de transport aérien et la nécessité de
disposer d’un brancard d’isolement en pression négative,
équipé de manchons étanches pour les soins et d’une ventila-
tion avec filtres HEPA pour I’évacuation sanitaire d’un cas sus-
pect ou avéré, notamment depuis 1’ Afrique.

Le strict respect des mesures préconisées en France dans tous
les cas suspects de FHV est difficilement applicable et peu
justifiable

Les signes cliniques de FHV sont inconstants et aspécifiques
au stade précoce. Un grand nombre de cas de FHV sont asymp-
tomatiques. Dans les formes symptomatiques, le principal dia-
gnostic différentiel est le paludisme.

En pratique, le strict respect des mesures préconisées par le
rapport du HCSPF dans tous les cas ou les FHV sont un des
diagnostics possibles est difficilement applicable dans un ser-
vice des urgences ou dans les consultations de services de mala-
dies infectieuses, qui sont surchargés et ol sont vus des mil-
liers de patients pouvant répondre a ces descriptions cliniques.
Les éléments épidémiologiques qui se sont accumulés ces der-
nieres années ne justifient pas le transfert vers une unité de
niveau 2 une fois le diagnostic posé lorsque les précautions
standard et 1’isolement respiratoire sont bien respectés. Rap-
pelons que le rapport ne fait qu’évoquer la possibilité de trans-
férer par précaution un cas confirmé ou fortement suspect vers
une structure de niveau 2. Par ailleurs, il existe 70 chambres a
pression négative en France. Aucune n’est en fonctionnement en
Ile-de-France et il n’en existera bientdt plus en Rhone-Alpes, ce
qui complique 1’observance de ces recommandations (source :
DHOS/Cellule de Gestion des Risques, le 18 mai 2006).

Sur le plan des examens biologiques, le recours a un laboratoire
BSL-4 est indispensable pour I'isolement du virus (un BSL-3
suffit pour I’identification du virus par des méthodes indirectes).
En revanche, les examens permettant de guider la prise en charge
clinique du patient peuvent tout a fait étre réalisés dans des labo-
ratoires BSL-2 en appliquant des procédures BSL-3.

Dans I’exemple d’un frottis-goutte épaisse répété pour écarter
le diagnostic de paludisme, le simple fait de fixer 1’étalement
a I’éthanol met un terme a son infectiosité, ainsi que le rap-
pellent le rapport du Haut Comité et d’autres sources comme
I’ENIVD. Le recours a des analyseurs automatiques, a 1’inac-
tivation de sérum par du Triton XR-100°, I’inactivation par la
chaleur ou I’acide acétique sont autant de solutions techniques
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permettant de répondre au légitime désir de sécurité des per-
sonnels de laboratoire. I n’y a donc pas lieu de prévoir un labo-
ratoire adapté, mais plutdt des indications et des protocoles tres
précis a élaborer sur les types d’examens réalisables apres inac-
tivation par des moyens physicochimiques et le recours aux
automates.

Vers des recommandations claires et réalistes de prise en
charge des cas suspects ou prouvés de FHV

Au cours de la derniere décennie, le respect des précautions
standard s’est grandement amélioré, et I’incidence des acci-
dents exposant au sang (AES) a diminué fortement dans les
services de soins des hopitaux francais (18, 19). Par ailleurs,
I’amélioration des procédures et de la tracabilité a également
contribué a limiter le risque nosocomial, malgré la multiplicité
des gestes et des intervenants lors des soins de haute technicité
devenus quotidiens dans ces hopitaux. L’isolement et la ges-
tion médicale du premier cas importé de FH Crimée-Congo en
France paraissent donc tout a fait adéquats au vu des données
dont nous disposons concernant le risque de transmission.

La virulence des pathogenes responsables des FHV laisse peu
de place a’erreur et la prise en compte des données sur la trans-
mission par voie respiratoire chez le primate pour la préven-
tion de la transmission interhumaine est une mesure de bon
sens. De plus, une épidémie nosocomiale de FH Crimée-Congo
survenue récemment en Mauritanie montre clairement le poten-
tiel épidémique de cette FHV (20). Cependant, 1’observance
de mesures de prévention de base aurait probablement suffi a
empécher les cas secondaires décrits a I’époque.

CONCLUSION

Lalourdeur des procédures de prise en charge des cas suspects
ou prouvés de FHV en France les rend inapplicables dans la
plupart des cas ot les FHV figurent parmi les diagnostics sus-
pects. Une enquéte serait utile pour déterminer combien de
patients répondraient a cette définition chaque jour dans les
hdpitaux francais, au bout de combien de temps le diagnostic
est éliminé, ainsi que la nature de la prise en charge pendant
ce temps et son colt. L’accumulation depuis dix ans de don-
nées sur les FHV importées et la confrontation des recom-
mandations au premier cas d’importation de FHV justifient la
réactualisation du rapport du HCSPF — comme il I’avait
d’ailleurs trés justement prévu. Les cliniciens bénéficieraient
de recommandations claires et réalistes de prise en charge des
cas suspects ou prouvés de FHV, comme il en existe dans
d’autres pays européens. [
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