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> EDITORIAL // Editorial

ADAPTER LA STRATEGIE DE LUTTE CONTRE LES ARBOVIROSES AUX NOUVEAUX ENJEUX

ECOLOGIQUE ET CLIMATIQUE

// ADAPT THE STRATEGY TO CONTROL ARBOVIRUSES TO THE NEW ECOLOGICAL AND CLIMATIC CHALLENGES

Christine Ortmans

Responsable du département Veille et sécurité sanitaire, Agence régionale de santé PACA, Marseille, France

Introduit en 2004, Aedes albopictus, alias le mous-
tique tigre, est désormais implanté dans de nombreux
départements métropolitains et expose la population
au risque de transmission autochtone des arbovi-
roses qu’il peut véhiculer, principalement le chikun-
gunya et la dengue, a partir des personnes infectées
dans les zones ou circulent ces maladies.

Installé dans nos jardins et sur nos terrasses, ou il
aime pondre dans les coupelles, jouets ou objets
abandonnés, réservoirs d’eau non couverts, il est
devenu un compagnon indésirable, mais incontour-
nable, des moments conviviaux en plein air, en parti-
culier dans les départements méditerranéens.

Son implantation s’accélére ces derniéres années.
Tres « anthropophile », ce voyageur clandestin n’hésite
pas a s’inviter dans nos voitures pour remonter, par
I'autoroute, vers le Nord et pondre ses ceufs dans des
réserves d’eau qu’il trouve en chemin.

Tenu sous haute surveillance par les autorités sani-
taires en raison de sa capacité de transmission
virale, il est a I'origine d’épidémies de grande ampleur
comme actuellement a la Réunion, malgré une lutte
anti vectorielle (LAV) assidue et des moyens humains
importants. En métropole aussi, le moustique tigre a
réussi a transmettre, a plusieurs reprises, la dengue et
le chikungunya a quelques-uns de nos concitoyens.

Depuis 2010, en métropole, 12 épisodes de trans-
mission autochtone ont été identifiés, 9 de dengue
et 3 de chikungunya, qui ont entrainé au total 54 cas
autochtones, 23 de dengue et 31 de chikungunya.
Huit épisodes ont eu lieu en Provence-Alpes-Cote-
d’Azur. Lanalyse de ces émergences et des mesures
prises pour en limiter I'extension a montré l'efficacité
du dispositif de surveillance mis en place ainsi que
des investigations realisées car elles ont permis
d’identifier rapidement les foyers et de les circonscrire.

Les épidémies d’arboviroses pesent fortement sur
notre systéme de soins. La sensibilisation des méde-
cins et la préparation du systéme de soins seront
des atouts importants pour faire face aux éventuelles
nouvelles vagues épidémiques dans les prochaines
années dans les départements métropolitains et ultra-
marins. Ainsi, a La Réunion, qui subissait depuis 2017
la premiere épidémie importante de dengue depuis
celle de 1978, les épidémiologistes ont souhaité
évaluer la sévérité de cette épidémie. Entre avril 2017
et juin 2018, 168 cas de dengue ont été hospitalisés
durant plus de 24 heures, soit 2% des signalements
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de dengue regus a I’Agence régionale de santé (ARS).
Si le taux d’hospitalisations durant cette période reste
inférieur a ceux observés en Nouvelle-Calédonie
en 2017 ou en Guyane en 2012-2013, le risque de
formes séveres de dengue justifie I'évaluation de la
surveillance des cas séveres et des complications
inattendues, afin de proposer des améliorations
en vue d’une meilleure exhaustivité, alors que la
dengue pourrait devenir une menace récurrente.

Le plan anti-dissémination du chikungunya et de la
dengue en métropole, ainsi que le guide qui 'accompa-
gne, préconisent une « surveillance renforcée ». Elle
prévoit d’'une part, la déclaration de tous les cas
importés, potentiellement virémique, revenant d’une
zone ou sévissent ces pathologies, dés leur suspicion
et, d’autre part, la mise en ceuvre de LAV autour de
ces cas. Cependant, en raison de la non-spécificité
des symptédmes des arboviroses, une proportion trés
élevée de ces cas suspects a été par la suite infirmée.
Or, ces situations ont fait I'objet d’interventions de
LAV, au risque de développement de résistances
aux traitements insecticides.

La population « exposée » augmente chaque année,
proportionnellement au nombre de départements dits
colonisés ainsi qu’au nombre de voyageurs de retour
des zones a risque, et en conséquence le nombre
d’interventions de LAV. Certaines régions comme
I'lle-de-France sont particuliérement concernées .

En métropole, apres 15 ans de lutte contre Aedes
albopictus, dans un nouveau contexte écologique,
avec le changement climatique et la disparition de
nombreuses espéeces d’insectes, il devient urgent de
recentrer nos moyens de LAV sur les risques avérés
afin de réduire les risques de résistance aux traite-
ments insecticides.

Devant ces évolutions, les auteurs des investiga-
tions proposent, dans le contexte métropolitain, de
nouvelles stratégies :

e |imiter les interventions de LAV autour des seuls
cas confirmés ;

e renforcer la sensibilisation et la formation des
professionnels de santé ;

(NDLR : les derniéres données sur la dengue, le chikungunya et le
virus Zika en France par région sont disponibles & I'adresse : http:/invs.
santepubliquefrance.fr/Dossiers-thematiques/Maladies-infectieuses/
Maladies-a-transmission-vectorielle/Chikungunya/Donnees-epidemio
logiques/France-metropolitaine/Chikungunya-dengue-et-zika-Donnees-
de-la-surveillance-renforcee-en-France-metropolitaine-en-2019
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e s’assurer de disposer de moyens humains et Il est de la responsabilité de chacun de nos conci-

logistiques conséquents lors d’apparition de toyens d’entretenir terrasses et jardins, afin de limiter la

cas autochtones, afin de limiter la survenue prolifération de ces hétes indésirables et particuliere-

d’une épidémie importante. ment pugnaces. |l faut par ailleurs inciter les voyageurs

a se protéger des piqlres de moustiques lors de leurs

Si la population de la métropole est trés majoritaire- déplacements en zone & risque, mais aussi lors de

ment non immunisée, donc vulnérable vis-a-vis leurs retours en France, et & consulter dés 'apparition
des arboviroses, toutes les émergences ont été de symptdmes évocateurs d’arboviroses.

jusqu'a ce jour rapidement controlées, méme lors Face aux arboviroses, dans un contexte de chan-
de la transmission du chikungunya, dont certaines gement environnemental et de mondialisation,
souches virales semblent bien adaptées au mous- notre systéme de santé doit se préparer. B

tique tigre qui colonise notre pays. Cependant, des

L . . . Citer cet article
épisodes plus importants pourraient survenir. Face

a ce risque, il est important de développer une stra- Ortme.ms C. Editorial. Adapterlla str:ateglelde lutte c‘ontr.e les

L .. . . arboviroses aux nouveaux enjeux écologique et climatique.
tegle intersectorielle de lutte contre les arboviroses Bull Epidémiol Hebd. 2019;(19-20):362-3. http://beh.sante
et d’y associer la population. publiquefrance.fr/lbeh/2019/19-20/2019_19-20_0.html

> ARTICLE // Article

SURVEILLANCE DU CHIKUNGUNYA, DE LA DENGUE ET DU VIRUS ZIKA EN FRANCE
METROPOLITAINE, 2018

// CHIKUNGUNYA, DENGUE AND ZIKA VIRUS SURVEILLANCE IN METROPOLITAN FRANCE, 2018
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Résumé // Abstract

Le moustique Aedes albopictus, vecteur des virus du chikungunya, de la dengue et du Zika, est implanté
en France métropolitaine depuis 2004. |l expose au risque de transmission autochtone de ces arboviroses
en cas de retour en métropole de personnes virémiques infectées dans des zones ou circulent ces virus.

En métropole, la surveillance épidémiologique du chikungunya, de la dengue et du virus Zika est basée sur la
déclaration obligatoire (DO) des cas probables et confirmés. Dans les départements métropolitains ou le mous-
tique Aedes albopictus est implanté, du 1" mai au 30 novembre, la surveillance par la DO est dite « renforcée »,
avec le signalement de cas importés dés la suspicion clinique pour mettre en place des interventions de
démoustication.
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En 2018, 16 cas de chikungunya, 333 cas de dengue et 10 cas de Zika ont été notifiés. Du 1¢" mai au 30 novembre,
7 cas importés de chikungunya, 197 cas importés et 8 cas autochtones de dengue et 1 cas importé de virus
Zika ont été confirmés.

Lextension d’Aedes albopictus en 2019 a neuf nouveaux départements pose la question de la soutenabilité du
dispositif actuel de surveillance. Il pourrait étre recentré sur les cas confirmés ou probables, en I'absence de
transmission autochtone, pour une meilleure efficacité et utilisation des moyens. Avec 'augmentation constante
du poids des arboviroses dans le monde, il apparait fondamental d’informer les voyageurs se rendant ou reve-
nant des zones a risque, tout comme de renforcer la sensibilisation des professionnels de santé a leur diagnostic
et a leur surveillance.

The Aedes albopictus mosquito, vector of chikungunya, dengue and Zika viruses, has been established in
metropolitan France since 2004. It poses a risk of autochthonous transmission if these arboviruses are intro-
duced by viraemic infected individuals returning from endemic areas.

In metropolitan France, the epidemiological surveillance of dengue, chikungunya and Zika viruses is based on
the mandatory notification of probable and confirmed cases. Enhanced surveillance based on the immediate
reporting of imported suspected clinical cases is conducted in the departments where Aedes albopictus is
established, from 1 May to 30 November.

In 2018, 16 chikungunya cases, 333 dengue cases and 10 Zika cases were notified. Between 1 May and
30 November, 7 imported cases of chikungunya, 197 imported and 8 autochthonous cases of dengue and
1 imported case of Zika were confirmed.

The spread of Aedes albopictus to nine new departments in 2019 raises the question of the sustainability of the
current surveillance system. It could be adapted to only confirmed or probable cases in the absence of autoch-
thonous transmission, for a more efficient use of human and logistical resources. With the ongoing increasing
burden of arboviruses globally, it is essential to inform travelers going to or returning from risk areas. Awareness
of diagnosis and surveillance of these arboviruses should also be increased amongst health professionals.

Mots-clés : Surveillance, Aedes albopictus, Chikungunya, Dengue, Zika, France métropolitaine
// Keywords: Surveillance, Aedes albopictus, Chikungunya, Dengue, Zika, Metropolitan France

Introduction

Les vecteurs du chikungunya, de la dengue et du
virus Zika sont des moustiques du genre Aedes,
essentiellement Aedes albopictus et Aedes aegypti.
Le moustique Aedes albopictus est I'espéce la plus
invasive au monde et se développe majoritaire-
ment en zone urbaine. Détecté pour la premiére fois
en 2004 en France métropolitaine dans le dépar-
tement des Alpes-Maritimes en région Provence-
Alpes-Cote d’Azur (Paca), il était implanté et actif
au 1°"mai 2018 dans 42 départements francais
métropolitains " (figure 1). Selon les départements
et les conditions climatiques, le moustique peut
étre actif a partir de mai et jusqu’a novembre. Sa
présence expose la population a un risque de trans-
mission de ces arboviroses en métropole a partir
de personnes infectées dans des zones ou circulent
ces virus. La transmission autochtone est possible
si ces personnes séjournent dans les départements
colonisés pendant leur période de virémie (comprise
entre 2 jours avant le début des signes cliniques et
jusqu’a 7 jours apres) et pendant la période ou le
moustique y est actif.

De 2010 a 2018, 12 épisodes de transmission autoch-
tones ont été recensés en France métropolitaine,

(M Ain, Aisne, Alpes-de-Haute-Provence, Alpes-Maritimes, Hautes-Alpes,
Ardeche, Ariége, Aude, Aveyron, Bouches-du-Rhdne, Corréze, Corse-
du-Sud, Haute-Corse, Dordogne, Drome, Gard, Haute-Garonne, Gers,
Gironde, Hérault, Indre, Isére, Landes, Lot, Lot-et-Garonne, Lozére, Maine
et Loire, Pyrénées-Atlantiques, Hautes Pyrénées, Pyrénées-Orientales,
Bas-Rhin, Haut-Rhin, Rhone, Sadne-et-Loire, Savoie, Tarn, Tarn-et-
Garonne, Var, Vaucluse, Vendée, Hauts de Seine, Val-de-Marne
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9 de dengue (23 cas) et 3 de chikungunya (31 cas)?®.
Lannée 2018 a également été marquée par une
épidémie de dengue a La Réunion®.

En France métropolitaine, depuis 2006, un plan
national « anti-dissémination du chikungunya et de
la dengue en métropole » est mis en ceuvre chaque
année ; le virus Zika y est inclus depuis 2016°. Le
dispositif de surveillance de ce plan associe une
surveillance humaine et entomologique a des
mesures de prévention et de contréle. Cing niveaux
de risque sont définis en fonction de I'implantation du
moustique et de la présence de cas autochtone(s) et
s’appliquent a I’échelle du département. Les départe-
ments ol Aedes albopictus est implanté et actif sont
classés au niveau 1 (figure 1).

Cet article présente les résultats de la surveillance
du chikungunya, de la dengue et du Zika en France
métropolitaine en 2018.

Méthodes

Le chikungunya, la dengue et I'infection a virus Zika
sont des maladies a déclaration obligatoire (DO).
Les médecins cliniciens et les biologistes doivent
signaler tout cas confirmé ou probable (tableau 1)
de chikungunya, de dengue et de maladie a virus
Zika a leur Agence régionale de santé (ARS). Apres
validation du signalement, ’ARS transmet les infor-
mations a Santé publique France. La DO des trois
arboviroses est active toute I'année et sur 'ensemble
du territoire métropolitain. Des données socio-
démographiques, cliniques (signes, date de début

I Arboviroses : données de surveillance pour anticiper la lutte



Figure 1

Départements et années d’implantation du moustique vecteur Aedes albopictus en France métropolitaine, au 1 mai 2018
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Définition de cas pour la surveillance du chikungunya, de la dengue et de Pinfection a virus Zika en France métropolitaine, 2018

Cas suspect
(surveillance renforcée)

Cas confirmé

Cas probable
Cas importé
Cas autochtone

Cas ayant présenté une fievre supérieure a 38,5°C d’apparition brutale
et au moins un signe parmi les suivants : céphalées, arthralgies, myalgies,
lombalgies, ou douleur rétro-orbitaire, sans autre point d’appel infectieux

RT-PCR positive ou séroconversion ou
test NS1 positif ou séroneutralisation
ou augmentation par 4 du titre en IgG
sur deux prélévements sanguins
distants d’au moins 10 jours

(dengue secondaire)

RT-PCR positive ou séroconversion

Cas suspect et IgM positives sur un seul prélevement
Cas ayant séjourné en zone de circulation connue du virus dans les 15 jours précédant le début des symptémes
Cas n’ayant pas voyageé en zone de circulation connue du virus dans les 15 jours précédant le début des symptomes

Cas ayant présenté une éruption
cutanée a type d’exantheme

avec ou sans fievre méme
modérée et au moins deux signes
parmi les suivants : hyperhémie
conjonctivale, arthralgies, myalgies,
en I'absence d’autres étiologies

RT-PCR positive (sur sang,

urine, liquide cérébro-spinal,
liquide amniotique, produits
d’avortement....) ou séroconversion
ou séroneutralisation

des signes), biologiques et épidémiologiques (voyage
hors métropole, date de retour en métropole) per-
mettent de décrire les cas, leur période de séjour
en zone de circulation virale et leur période de
virémie.

En période d’activité du moustique Aedes albopictus,
du 1°" mai au 30 novembre, et dans les départements
ou il est implanté, la surveillance épidémiologique du

Arboviroses : données de surveillance pour anticiper la lutte

chikungunya, de la dengue et du Zika est « renforcée »
dans l'objectif de détecter le plus t6t possible les cas
importés et autochtones. Les cas importés sont
signalés deés la suspicion clinique afin de mettre en
place les mesures adaptées de lutte anti-vectorielle
(LAV) sans attendre leur confirmation biologique
(tableau 1). En complément, les résultats provenant
des laboratoires privés Biomnis et Cerba, de portée
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nationale, sont analysés quotidiennement par Santé
publique France afin d’identifier des cas qui n’auraient
pas été signalés par les médecins ou les labora-
toires (rattrapage laboratoire). En présence d’une
transmission locale, le signalement des cas autoch-
tones résidant dans la zone identifiée de circula-
tion du virus s’applique également deés la suspicion
cliniue. La confirmation biologique du ou des
premier(s) cas autochtone(s) doit étre corroborée par
le centre national de référence des arbovirus (CNR).
Lidentification d’'un cas importé virémique, ou poten-
tiellement virémique, dans un département de niveau 1
entraine immédiatement des investigations épidémio-
logiques pour déterminer les lieux de séjour et de
déplacements pendant la période de virémie. Des
investigations entomologiques et des actions de LAV
appropriées sont menées par les opérateurs publics
de démoustication (OPD) afin de prévenir ou de limiter
linstauration d’un cycle autochtone de transmission
de ces virus. Ces actions regroupent la destruction
des gites larvaires et, si nécessaire, des traitements
larvicides et/ou adulticides ciblés dans un périmétre
de 150 a 200 metres autour des lieux fréquentés par
le cas pendant la période de virémie. En présence
d’'un cas autochtone confirmé, ces actions sont
couplées a une recherche active du cas primaire
importé (cas a l'origine de la transmission) et de cas
autochtones secondaires (enquétes en porte-a-porte,
information et sensibilisation des professionnels de
santé), ainsi qu’a des actions de LAV et d’éducation
de la population autour des lieux fréquentés par le cas
autochtone durant la période d’exposition.

Ainsi, la surveillance épidémiologique est assurée
au niveau régional par les ARS et les cellules régio-
nales de Santé publique France. Elle repose égale-
ment sur un réseau de laboratoires effectuant les
diagnostics de ces arboviroses ainsi que sur le
CNR. Santé publique France coordonne cette
surveillance épidémiologique au niveau national.
La surveillance entomologique, ainsi que les inter-
ventions de démoustication, sont réalisées par
des OPD.

Résultats

Cas de chikungunya, de dengue et d’infection
a virus Zika notifiés en France métropolitaine
au cours de Pannée 2018

En 2018, 352 cas importés (figure 2) et 8 cas autoch-
tones ont été notifiés en France métropolitaine :

¢ 16 cas de chikungunya, tous importés ;
e 333 cas de dengue, dont 8 autochtones ;
¢ 10 cas d’infection a virus Zika, tous importés ;

¢ 1 cas importé présentant une sérologie positive
a la fois pour la dengue et le Zika ne permettant
pas de différencier ces deux flavivirus (possibles
réactions croisées).

La majorité des cas (60%) a été notifiée de mai a
novembre dans des départements de niveau 1.
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Pour les 16 cas importés de chikungunya, 'age médian
était de 58 ans (extrémes : 18-77 ans) et 12 cas (71%)
étaient des femmes (sex-ratio homme/femme : 0,3).
Parmi les cas pour lesquels l'information était
connue, 43% ont été hospitalisés (6/14). Neuf cas
(56%) ont été confirmés par RT-PCR, séro-
conversion ou IgM et IgG positives (tableau 2). Les
7 autres cas étaient des cas probables, diagnos-
tiqués a I'aide d’une seule sérologie avec identifi-
cation d’IgM isolées (tableau 2). Les symptomes
les plus fréquents étaient des douleurs articulaires
(94%), de la fievre (88%), et des éruptions cutanées
(50%). Ces cas revenaient principalement d’Asie
du Sud (7 cas), d’Afrique (7 cas) et du Brésil (2 cas)
(figure 3).

Les 325 cas importés de dengue avaient un age
médian de 40 ans (extrémes : 6-79 ans) et 55%
étaient des hommes (sex-ratio H/F : 1,2). Parmi
les cas pour lesquels I'information était renseignée,
une hospitalisation a été nécessaire pour 46%
d’entre eux (101/221). La majorité des cas (89%)
était confirmés par RT-PCR, séroconversion, IgM
et 1gG positives ou par la détection dans le sérum
de l'antigene viral NS1 (tableau 2). Les autres cas
(n=36) étaient des cas probables (tableau 2). Les
symptdmes majoritairement rapportés étaient de
la fievre (97%), des myalgies (68%), des céphalées
(65%) et des arthralgies (48%). Prés de la moitié
des cas (48%) revenaient d’un séjour en Asie (19%
de Thailande). Trente-trois cas (10%) revenaient de
I'lle de La Réunion, 30 cas (9%) de Polynésie fran-
caise, 15 cas (5%) du Mexique et 6 cas (2%) de
Nouvelle-Calédonie (figure 3).

L'Age médian des 10 cas importés de Zika était de
32 ans (extrémes : 28-47 ans) et le sex-ratio H/F
était de 0,7 (4 hommes). Au total, 4 cas (40%) ont été
confirmés par IgM et IgG positives et les 6 autres
étaient des cas probables (tableau 2). La majorité
des cas (70%) étaient asymptomatiques. Les cas
revenaient d’un séjour en Amérique latine (6 cas),
en Asie (3 cas) et en Afrique (1 cas, figure 3).

Figure 2

Nombre de cas importés de chikungunya, de dengue
et d’infections a virus Zika par mois de signalement,
France métropolitaine, 2018 (source DO)
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Tableau 2

Répartition par type de diagnostic des cas importés de chikungunya, de dengue et d’infections a virus Zika, France métropolitaine,
2018 (source DO)

RT-PCR
Séroconversion
IgM+ / 1gG+

NS1 (dengue)

* Total >100% car la confirmation du diagnostic peut avoir été faite avec plusieurs techniques.

Figure 3

Pays d’acquisition des infections importées a chikungunya, dengue et Zika notifiés dans le cadre de la déclaration

obligatoire, France métropolitaine, 2018 (source D0O)

2018
@ chikungunya
@ ze
@ vengue

Nombre de cas :

4,

CUBA
Mﬂmnmus-
DOMINICAINE

GI‘ATEMi" e i

'*’;\»

COSTA-
'

En 2018, 8 cas autochtones de dengue ont été
déclarés (encadré). Trois épisodes de transmission
autochtone ont été identifiés :

¢ un foyer de 5 cas de dengue, sérotype 2, dans les
Alpes-Maritimes en septembre et octobre 2018 ;

e un foyer de 2 cas de dengue, sérotype 1, dans
I’Hérault fin septembre et début octobre 2018 ;

e un cas de dengue, sérotype 1, dans le Gard en
octobre 2018.

Aucun déces n’a été enregistré pour ces trois arbo-
viroses au cours de I'année 2018.
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Focus dans les départements de niveau 1
pendant la période d’activité d’Aedes albopictus

Du 1°" mai au 30 novembre 2018, 818 cas suspects
ont été identifiés dans les 42 départements ou le
moustique était actif (figures 4 et 5), dont 439 (54%)
étaient des cas suspects importés :

e 214 cas (26%) ont été confirmés ou classés
comme probables au vu des résultats bio-
logiques (tableau 1) :

— 7 cas de chikungunya, tous importés,

— 197 cas importés et 8 cas autochtones de
dengue,
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— 1 cas importé de Zika, Figure 4

- 1 cas importé de flavivirus (impossibilité Nombre de signalements et de cas impPrtés‘ . .
de distinguer le flavivirus malgré une séro- de chikungunya, de dengue et d’infections a virus Zika
neutralisation), notifiés dans les 42 départements colonisés

par Aedes albopictus, France métropolitaine,

e 524 cas (64%) n'ont pas été confirmés par les 1¢" mai-30 novembre 2018
tests biologiques, dont 280 signalements de cas
suspects autochtones ; 45 T r 200
40 - 180 g
e 80 cas (10%), dont 75 cas suspects autoch- 35 L 160
tones avaient des résultats de tests biologiques § 30 - 140 E
qui n’étaient pas connus ou incomplets pour 8 95 - 120 2
permettre de conclure. 29 i ;80 @
Descrinti : E 15 e ®
escription des signhalements des cas suspects =1 [ 4 E
importés et autochtones 5 L0 S
Les trois-quarts des 818 cas suspects identifiés 0 0

(n=610) provenaient des professionnels de santé.
Les autres étaient issus du rattrapage laboratoire ou
des enquétes en porte-a-porte mises en place lors
de l'identification de transmissions autochtones.

Mois de signalement
] Dengue 1 Chikungunya

Comme recommandé, 77% des sérologies ont été
réalisées au moins 5 jours apres la date de début des

B Zika Signalements

Encadré
Cas autochtones de dengue en régions Paca et Occitanie, septembre-octobre 2018

La surveillance renforcée des arboviroses transmises par Aedes albopictus, a permis de détecter 3 épisodes
d’émergence de dengue en métropole au cours de I’été 2018. Des investigations épidémiologiques et ento-
mologiques ont été menées, afin de déterminer I'origine de la contamination et de limiter la transmission
du virus.

Un premier cas autochtone de dengue de sérotype 2 a été signalé début octobre 2018 a Saint-Laurent-
du-Var, commune des Alpes-Maritimes. Lors de son interrogatoire, le patient a fait part d’'un cas clini-
quement évocateur dans son entourage, faisant craindre un foyer de dengue autochtone. Une enquéte
en porte-a-porte (PAP) a été réalisée autour du domicile du premier cas autochtone, avec la possibi-
lit¢ de prélever a domicile les cas suspects détectés (dépbts de sang sur papier buvard). Les objectifs
étaient d’identifier le cas primaire importé et d’autres cas autochtones. Les médecins et laboratoires
de la zone investiguée ont été sensibilisés au signalement rétrospectif et prospectif de tout cas suspect
de dengue. Des prélevements sanguins ont été analysés pour chaque cas suspect (RT-PCR et/ou séro-
logie). Des analyses génétiques ont été realisées par le centre national de référence (CNR) des arbovirus
sur un sérum du premier cas autochtone signalé. Des prospections entomologiques, ainsi que des trai-
tements de lutte anti-vectorielle (LAV), ont été mis en place dans les zones de transmission du virus par
I’Entente interdépartementale (EID) Méditerranée. Quatre cas autochtones supplémentaires de dengue de
sérotype 2 ont été identifiés lors de I'’enquéte en PAP (prélevés a leur domicile), tous résidant dans un rayon
de 50 metres autour du premier cas. Les investigations n’ont pas permis d’identifier le cas primaire importé.

En Occitanie, 2 cas de dengue autochtones ont également été signalés courant octobre 2018 : 1 dans
I’Hérault, commune de Clapiers et 1 dans le Gard a Nimes. Comme en Paca, le plan d’actions autour
d’'un cas autochtone a été déroulé lors de ces 2 épisodes : sensibilisation des professionnels de santé
au signalement des cas suspects autochtones, recherche du cas primaire et d’autres cas autochtones,
actions de LAV par I'EID Méditerranée. Les enquétes en PAP ont permis d’identifier un 2° cas autochtone
parmi les voisins du cas héraultais. Le cas primaire importé a été identifié pour le cas du Gard, il revenait
de Polynésie Francaise. Le sérotype était identique pour tous ces cas : type 1. Les investigations épidémio-
logiques ont tout d’abord suggéré un lien entre les cas de I’'Hérault et du Gard. Cette hypothése a toutefois
été infirmée a la suite du séquencage des souches réalisé par le CNR des arbovirus qui a conclu a une
différence d’origine géographique des virus impliqués dans les deux foyers.

Ces émergences ont éte déetectées assez t6t pour mettre en ceuvre les mesures de LAV et en limiter I'exten-
sion. Lenquéte en PAP est essentielle pour identifier les cas. Le prélevement des cas suspects a domi-
cile en améliore I'efficience. La circulation virale étant limitée lors de ces épisodes de dengue autochtone,
la sensibilisation des professionnels de santé doit étre localisée a la zone d’émergence.
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Figure 5

Logigramme des cas suspects identifiés dans les 42 départements colonisés par Aedes albopictus, France métropolitaine,
1¢ mai-30 novembre 2018

818 cas suspects

16 cas suspects avec statut
importé/autochtone inconnu

signes (DDS), 94% des PCR dans les 7 jours suivant
la DDS et 67% des tests NS1 dans les 5 jours suivant
la DDS.

Le délai médian entre la DDS et I'identification du cas
par le systeme de surveillance était de 7 jours (signa-
lements pour lesquels la DDS était renseignée, soit
772 signalements). Ce délai était de 7 jours pour les
cas signalés directement par les professionnels de
santé et de 18 jours pour les cas identifiés par le
rattrapage laboratoire.

Le délai médian entre la DDS et la date du premier
prélevement était de 5 jours (signalements pour
lesquels la DDS et la date du premier prélévement
étaient renseignées, soit 761 signalements).

Plus des deux tiers des signalements de cas importés
ont été regus dans les régions Paca (31,0%), Auvergne-
Rhéne-Alpes (21,4%) et Occitanie (18,7%) (tableau 3).

Description des cas importés probables
et confirmés

Parmi les 200 cas pour lesquels I'information était
disponible, 111 cas (55%) ont été signalés par des
professionnels de santé, 88 (44%) ont été identifiés
via le rattrapage laboratoire et le dernier par une
enquéte en porte-a-porte.

Le délai médian entre la DDS et le signalement a ’ARS
était de 11 jours : 7 jours pour les cas signalés direc-
tement par les professionnels de santé et 16 jours
pour les cas identifiés par le rattrapage laboratoire.

Pour la moitié des cas importés probables et confirmés,
un premier prélevement a été réalisé dans les 5 jours
suivant leur DDS. Ce délai médian était de 5 jours pour
les cas signalés par des professionnels de santé et de
7 jours pour ceux identifiés par le rattrapage laboratoire.

Six des 7 cas de chikungunya ont été confirmés :
2 par une RT-PCR, 2 par un test sérologique avec
séroconversion et 2 avec IgM et IgG positives. Le
dernier cas était un cas probable (une sérologie avec
identification d’IgM isolées).
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439 cas suspects 363 cas suspects
importés autochtones
206 cas confirmés 998 cas 5 cas 8cas 280 cas 75 cas 16 cas non confirmés
ou probables non confirmés | | V€€ des tests confirmés non confirmés avec des tests (Tests négatifs)

. ) (Tests négatifs) biologiques ou probables (Tests négatifs) biologiques
Chikungunya : 7 cas 9 incomplets (Dengue) incomplets
Dengue : 197 cas
Zika : 1 cas
Flavivirose : 1 cas

Sur les 197 cas de dengue, 174 ont été confirmés
dont 98 ont eu une RT-PCR, 11 un test sérologique
avec séroconversion, 35 une détection de I'antigene
NS1 et 45 des IgM et IgG positives (la confirmation
du diagnostic peut avoir été faite avec plusieurs tech-
niques). Les 23 autres cas étaient des cas probables
(une sérologie avec identification d’IgM isolées).

Le cas de Zika était un cas confirmé (IgM et d’IgG
positives).

Description des investigations entomologiques
des cas importés probables et confirmés

Du 1¢" mai au 30 novembre 2018, 245 cas suspects
importés ont donné lieu a des prospections entomo-
logiques (figure 6). La majorité de ces 245 prospec-
tions ont été réalisées dans la région Paca (29%), puis
dans les régions Occitanie (24%) et Auvergne-Rhbéne-
Alpes (17%).

Ces prospections concernaient 155 cas importés pro-
bables ou confirmés (63%) et 90 cas non confirmés
secondairement (37%). Parmi les cas probables ou
confirmés, la présence de moustiques adultes et/ou
des gites larvaires susceptibles d’étre a l'origine
d’un cycle de transmission autochtone a été mise
en évidence lors de la prospection entomologique
pour 50 de ces cas (32%), dont 16 en Paca, 15 en
Occitanie et 13 en Auvergne-Rhéne-Alpes. Des traite-
ments adulticides et larvicides ont été réalisés autour
de 45 cas.

Des traitements adulticides et larvicides non justifiés
a posteriori ont également été réalisés pour 34% des
90 cas infirmés (31 cas).

Discussion

En 2018, 352 cas importés et 8 cas autochtones,
probables ou confirmés, ont été identifiés par le
systéme de surveillance : 16 cas importés de chikun-
gunya, 333 cas de dengue dont 8 autochtones, 10 cas
importés de Zika et un cas importé de flavivirus.
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Tableau 3

Nombre de signalements et de cas importés de chikungunya, dengue et d’infections a virus Zika notifiés dans les 42 départements
colonisés par Aedes albopictus, France métropolitaine, 1*" mai-30 novembre 2018

Provence-Alpes-Cote d’Azur 440 53,8 136 31,0 4 62 0 0 66
04-Alpes-de-Haute-Provence 19 2,3 5 1,1 0 3 0 0 3
05-Hautes-Alpes 4 0,5 3 0,7 0 2 0 0 2
06-Alpes-Maritimes 72 8,8 28 6,4 & 12 0 0 15
13-Bouches-du-Rhone 86 10,5 46 10,5 1 25 0 0 26
83-Var 248 30,3 48 10,9 0 16 0 0 16
84-Vaucluse 11 1,3 6 1,4 0 4 0 0 4

Auvergne-Rhone-Alpes 117 14,3 94 21,4 1 33 0 0 34
01-Ain 8 1,0 6 1,4 0 4 0 0 4
07-Ardéche 9 1,1 5 1,1 0 2 0 0 2
26-Drome 5 0,6 4 0,9 0 2 0 0 2
38-Isere 30 3,7 22 5,0 0 10 0 0 10
69-Rhone 51 6,2 46 10,5 1 10 0 0 11
73-Savoie 14 1,7 1 2,5 0 5 0 0 5

Occitanie 109 13,3 82 18,7 2 35 0 0 37
09-Ariege 3 0,4 3 0,7 0 2 0 0 2
11-Aude 2 0,2 2 0,5 0 1 0 0 1
12-Aveyron 5 0,6 5 11 0 1 0 0 1
30-Gard 12 1,5 9 2,1 0 5 0 0 5
31-Haute-Garonne 27 33 21 48 0 13 0 0 13
32-Gers 2 0,2 2 0,5 0 2 0 0 2
34-Hérault 38 4,6 24 55 1 7 0 0 8
46-Lot 1 0,1 1 0,2 0 1 0 0 1
48-Lozere 1 0,1 1 0,2 0 0 0 0 0
65-Hautes Pyrénées 0 0,0 0 0,0 0 0 0 0 0
66-Pyrénées-Orientales 12 1,5 9 2,1 1 2 0 0 3
81-Tarn 3 0,4 2 0,5 0 1 0 0 1
82-Tarn-et-Garonne 3 0,4 3 0,7 0 0 0 0 0

Nouvelle-Aquitaine 56 6,8 45 10,3 0 16 0 0 16
19-Corréze 3 0,4 3 0,7 0 1 0 0 1
24-Dordogne 1 0,1 0 0,0 0 0 0 0 0
33-Gironde 42 5,1 36 8,2 0 11 0 0 11
40-Landes 3 0,4 1 0,2 0 0 0 0 0
47-Lot-et-Garonne 2 0,2 1 0,2 0 0 0 0 0
64-Pyrénées-Atlantiques 5 0,6 4 0,9 0 4 0 0 4

fle-de-France 44 54 42 9,6 0 32 1 1 34
92-Hauts-de-Seine 29 35 29 6,6 0 20 0 1 21
94-Val-de-Marne 15 1,8 13 3,0 0 12 1 0 13

Grand-Est 19 2,3 14 3,2 0 9 (1} 0 9
67-Bas-Rhin 16 2,0 12 2,7 0 7 0 0 7
68-Haut-Rhin 3 0,4 2 0,5 0 2 0 0 2

Bourgogne-Franche-Comté 10 1,2 9 2,1 0 0 0 0 0
71-Sadne-et-Loire 10 1,2 9 2,1 0 0 0 0 0

Corse 8 1,0 6 1,4 0 1 0 0 1
2A-Corse-du-Sud 7 0,9 6 1,4 0 1 0 0 1
2B-Haute-Corse 1 0,1 0 0,0 0 0 0 0 0

Pays de la Loire 14 1,7 11 2,5 0 9 0 0 9
49-Maine-et-Loire 8 1,0 7 1,6 0 7 0 0 7
85-Vendée 6 0,7 4 0,9 0 2 0 0 2

Centre-Val-de-Loire 1 0,1 0 0,0 0 0 0 0 0
36-Indre 1 0,1 0 0,0 0 0 0 0 0

Hauts-de-France 0 0,0 0 0,0 0 0 0 0 0
02-Aisne 0 0,0 0 0,0 0 0 0 0 0

Total 818 100,0 439 100,0 7 197 1 1 206
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Figure 6

Logigramme des cas suspects importés avec prospection
entomologique dans les 42 départements colonisés

par Aedes albopictus, France métropolitaine,

1¢* mai-30 novembre 2018

245 cas
suspects importés
avec prospection

entomologique

/\

155 cas 90cas
probables non confirmés

ou confirmés
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50 cas 105 cas
avec un risque sans risque
vectoriel patent vectoriel patent

| |

5 cas 18 cas 31 cas
ou LAV non faite ou LAV non justifiée ou LAV non justifiée
atort a posteriori a posteriori

LAV : lutte anti-vectorielle.

La dengue est l'arbovirose la plus frequemment
identifiée en France métropolitaine en 2018, comme
en 2017, avec 325 cas importés, reflétant la prédo-
minance de cette arbovirose endémique dans la
zone intertropicale. Prés de la moitié des cas reve-
naient d’un séjour en Asie. Parmi les cas de dengue
importés, 11% avaient voyagé en Nouvelle Calédonie
ou en Polynésie frangaise ou la dengue circulait de
maniére endémique ou épidémique en 2018'0",
Trente-trois cas (10%) revenaient de I'lle de la
Réunion ou le virus a également circulé durant toute
I'année 2018° avec 6 800 cas autochtones déclarés
représentant un impact relativement limité de cette
épidémie de dengue sur le territoire métropolitain.
Pendant la période d’activité du moustique Aedes
albopictus, 197 cas importés de dengue ont été noti-
fies dans les départements de niveau 1. Ce nombre
est relativement proche des années précédentes ou
167 et 151 cas importés avaient été notifiés respecti-
vement en 2016 et 2017 '2'3. Trois émergences ayant
entrainé 8 cas autochtones de dengue ont été iden-
tifiés soulignant la capacité vectorielle de I'’Aedes
albopictus a transmettre le virus de la dengue.

En 2018, le nombre de cas importés de chikungunya
notifiés était de 16, revenant principalement d’Asie du
Sud, d’Afrique et du Brésil. Du 1°" mai au 30 novembre
dans les départements de niveau 1, 7 cas importés
de chikungunya ont été notifiés, chiffre faible comme
les années précédentes ou 18 et 7 cas importés
avaient été rapportés en 2016 et 2017 213,

Le nombre de cas importés de Zika notifies en 2018
sur tous les départements de France métropolitaine
était de 10, nombre relativement proche de celui
de 2017 (27 cas ') alors qu'il était de 625 cas importés
sur la seule période du 1° janvier au 15 juillet 2016
pendant I’épidémie dans les Antilles et en Amérique
latine '8, La plupart des cas importés en 2018

Arboviroses : données de surveillance pour anticiper la lutte

revenait d’Amérique latine. Pendant la période d’acti-
vité du moustique Aedes albopictus, du 1 mai au
30 novembre, un seul cas importé de Zika a été notifié
contre 450 sur la méme période en 2016 dans les
départements de niveau 1%,

Les nombres de cas probables de chikungunya
et de Zika signalés sont trés probablement sures-
timés en raison de la faible spécificité des kits ELISA
commerciaux. En effet, la tres grande majorité
des cas signalés avec des IgM isolées anti-chikun-
gunya ou anti-Zika sont infirmés aprés contrdle séro-
logique (deuxieme prélévement distant de 15 jours
du premier ou contrbéle du résultat par le CNR). Sur
la période de surveillance renforcée 2018, ou un
contréle systématique de ce type de résultat a été
demandé, aucun cas présentant des IgM isolées
anti-chikungunya ou anti-Zika n’a été confirmé.

En 2018, 6% des RT-PCR et 23% des sérologies ont
été réalisées dans un délai inadéquat apres le début
des signes (RT-PCR trop tardive ou sérologie trop
précoce). Ces pourcentages diminuent réguliere-
ment, mais des prescriptions inappropriées peuvent
entrainer des faux négatifs, un retard ou une absence
de diagnostic, et par conséquent I'absence ou le
retard des actions de démoustication.

Un retard ou une absence de signalement de cas
importé, di a un diagnostic non évoqué par le pro-
fessionnel de santé, de prescriptions biologiques
incomplétes, un patient n’ayant pas consulté ou
présentant une forme asymptomatique ou pauci-
symptomatique, peuvent entrainer I'apparition de cas
autochtones. Pour les trois émergences de dengue
survenues en 2018, il y a eu un défaut d’identifica-
tion du cas primaire importé : inconnu pour deux
épisodes et identifié aprés I'apparition du cas autoch-
tone pour un épisode?.

Seulement 55% des cas importés probables et
confirmés pendant la période d’activité du vecteur
ont été signalés par les professionnels de santé.
Lidentification de ces cas par le rattrapage labora-
toire (44%) est plus tardive (16 contre 7 jours pour
les cas signalés directement par les professionnels
de santé) et entraine un retard d’éventuelles inter-
ventions de démoustication, pouvant engendrer la
survenue de cas autochtones. Des actions de réduc-
tion d’identification des cas par le rattrapage labora-
toire et d’amélioration des délais de communication
des résultats biologiques par Biomnis et Cerba sont
mis en ceuvre en 2019.

Pendant la période d’activité du moustique Aedes
albopictus, du 1°" mai au 30 novembre, la surveil-
lance est dite « renforcée » dans les départements
ou le moustique est implanté avec le signalement
de cas importés des la suspicion clinique et la mise
en ceuvre des investigations épidémiologiques et
entomologiques, sans attendre la confirmation bio-
logique des cas signalés. Les investigations autour
de ces cas, dont une proportion élevée (74%) n’a
pas été confirmée, entraine une mobilisation impor-
tante de ressources humaines et logistiques et des
interventions, finalement inutiles et colteuses, pour
les ARS, les OPD et les conseils départementaux
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qui financent les prospections entomologiques et la
LAV. Lévaluation interne du dispositif mis en place
en région Paca en 2018, qui consistait a ne solli-
citer 'OPD qu’aprés confirmation biologique des
cas (sauf exceptions), plaide en faveur d’'une simpli-
fication de la surveillance, en se basant uniquement
sur le signalement des cas probables et confirmés
par les professionnels de santé avec un rattrapage
laboratoire en complément effectué du 1 mai au
30 novembre. En 2018, sur les 245 cas suspects
importés ayant eu une prospection entomologique,
155 cas ont été classés probables ou confirmés
et seuls 50 étaient susceptibles d’étre a l'origine
d’un foyer de transmission autochtone (cas pour
lesquels la présence de moustiques adultes et/ou
de gites larvaires a été mise en évidence). Renforcer
les interventions autour de ces situations a risque
d’émergence permettrait d’améliorer le rapport colt/
efficacité du dispositif de surveillance des arbovi-
roses en France métropolitaine, alors que le nombre
de départements concernés ne cesse d’augmenter
et que I'on peut anticiper qu’a terme I'’ensemble du
territoire métropolitain sera colonisé.

Malgré ces différentes limites, la sensibilité et la réac-
tivité du dispositif de surveillance des arboviroses
en métropole ont permis la détection relativement
rapide de trois foyers de transmission autochtone de
dengue qui ont ainsi pu étre limités.

Recommandations pour la surveillance

La sensibilisation et la formation des professionnels
de santé doivent étre renforcées afin d’améliorer
I’évocation du diagnostic des arboviroses transmises
par Aedes albopictus, les bonnes pratiques de pres-
cription et le signalement des cas a '’ARS, en parti-
culier en période d’activité du vecteur.

Il est nécessaire par ailleurs de réduire au maximum
le délai entre le début des symptdmes et le préleve-
ment sanguin : un délai court permet une confir-
mation par RT-PCR, qui est le test a privilégier.
Cela implique une information des voyageurs pour
les inciter a consulter dés I'apparition des signes
compatibles avec une arbovirose et a faire réaliser
le prélevement dans les suites immédiates de
la consultation, afin d’éviter qu’une prescription
devienne inappropriée.

Il est important de rappeler auprés des professionnels
de santé et des patients qu’en cas d’identification
d’IgM isolées sur un premier prélevement, ce résultat
soit confirmé par un deuxiéme prélévement distant
d’au moins 15 jours du premier.

Le systeme de surveillance métropolitain gagne-
rait en simplicité et en économie de ressources s’il
était recentré sur le signalement des cas probables
et confirmés, ce qui permettrait de réaffecter les
moyens aux situations les plus a risque de transmis-
sion autochtone.

Enfin, les activités de surveillance doivent étre impé-
rativement complétées par la mobilisation sociale
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pour lutter contre les gites larvaires en métropole, et
par la sensibilisation des voyageurs sur les moyens
de prévention des piqlres de moustiques. |
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Résumé // Abstract

L’Aedes albopictus, vecteur des virus de la dengue et du chikungunya, expose au risque de transmission autoch-
tone de ces arbovirus en France métropolitaine. Depuis son implantation, une surveillance épidémiologique et
entomologique a pour objectif de prévenir 'apparition de foyers de cas autochtones ou d’en limiter I'extension.

Neuf épisodes de transmission autochtone de dengue et trois de chikungunya ont été recensés entre 2010
et 2018 en France métropolitaine, tous en Provence-Alpes-Cote d’Azur et en Occitanie, dans des départements
anciennement colonisés par le vecteur, de juillet a octobre ou la densité vectorielle était la plus importante. Les
zones de circulation virale étaient limitées. Les épisodes de chikungunya ont entrainé plus de cas autochtones
que ceux de dengue (31 versus 23). De tres nombreux cas ont été identifiés par des enquétes en porte-a-porte
mises en place dans les zones de circulation identifiées. Seul un épisode a concerné deux zones de circula-
tion distinctes. Les sérotypes 1 et 2 de la dengue étaient a I'origine des transmissions autochtones. Les virus
a l'origine des cas autochtones de chikungunya étaient du lignage East Central South Africa. La grande majorité
des émergences se sont produites en habitat individuel pavillonnaire situé dans du tissu urbain discontinu. Les
traitements adulticides, la plupart du temps répétés, ont montré leur efficacité.

La survenue de ces émergences était due, pour huit épisodes, a un défaut d’identification du cas primaire
importé et, pour quatre épisodes, a une absence ou a une insuffisance des actions de lutte anti-vectorielle (LAV)
autour du cas primaire importé.

Si le dispositif de surveillance épidémiologique et les investigations menées autour des cas autochtones ont
montré leur efficacité, 'expérience acquise et les causes d’émergences identifiées font ressortir des besoins
d’évolution de la surveillance épidémiologique, de renforcement de la sensibilisation et de la formation des
professionnels de santé.

Aedes albopictus, vector of dengue and chikungunya viruses, is implanted in mainland France, exposing to the
risk of autochthonous transmission. Since its detection, epidemiological and entomological surveillance activi-
ties aim to prevent, or to limit, the occurrence of autochthonous cases.

Between 2010 and 2018, nine episodes of autochthonous dengue fever transmission and three of chikungunya
were recorded in mainland France. All of them occurred in the Provence-Alpes-Céte d’Azur and Occitanie
regions, in districts colonized by the vector for many years, between July and October where vector density was
the highest. Transmission areas were limited. Chikungunya episodes have led to more cases than dengue fever
episodes (31 versus 23). Many cases were identified by door-to-door investigations set-up in virus circulation
areas. Only one episode concerned two distinct areas. Serotypes 1 and 2 for dengue and East Central South
Africa lineage for chikungunya were isolated in autochthonous cases. Most episodes occurred in single domestic
houses located in discontinuous urban areas. Adulticide vector control measures were found to be effective.

Failure in identifying primary imported cases led to eight episodes of transmission, while the absence or the lack
of vector controls measures around primary imported cases led to four episodes.

The epidemiological surveillance system, and autochthonous cases investigations, were found to be effective,
acquired experience and identified causes, highlight the needs of evolution of epidemiological surveillance and
awareness and training courses targeting health professionals.

Mots clés : Dengue, Chikungunya, Aedes albopictus, Emergence, Surveillance
// Keywords: Dengue fever, Chikungunya, Aedes albopictus, Autochthonous transmission, Surveillance
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Introduction

Implanté en France métropolitaine depuis 2004
(Alpes-Maritimes), le moustique Aedes albopictus,
(vecteur des virus de la dengue, du chikungunya et
des infections a virus Zika), expose au risque de trans-
mission autochtone de ces arboviroses en métropole
a partir de personnes infectées dans des zones ou ces
maladies sont endémo-épidémiques. En janvier 2018,
il était implanté dans 42 départements’.

Un plan national « anti-dissémination du chikun-
gunya et de la dengue en métropole »2 a été mis
en place en 2006. Il prévoit une surveillance ento-
mologique, et également épidémiologique, dans les
départements colonisés par le vecteur. Lobjectif de
la surveillance est de détecter les cas importés viré-
miques et les cas autochtones des arboviroses trans-
mises par I’Aedes albopictus, pour mettre en place
les mesures de lutte anti-vectorielle (LAV) adaptées
afin de prévenir I'apparition de foyers de cas humains
autochtones ou d’en limiter I'extension.

Cet article a pour objectif de présenter une descrip-
tion des différentes émergences de ces arboviroses
en France métropolitaine de 2010 a 2018, leurs carac-
téristiques épidémiologiques, biologiques, environ-
nementales et entomologiques, et les causes identi-
fiées comme étant a 'origine de ces épisodes 0.

Matériel-méthodes
Surveillance épidémiologique

La surveillance épidémiologique de la dengue, du
chikungunya et des infections a virus Zika est basée
sur la déclaration obligatoire (DO) des cas do-
cumentés biologiquement, probables et confirmés °.
Pendant la période d’activité du vecteur, de mai a
novembre, dans les départements ou il est implanté,
la surveillance par la DO est dite « renforcée » par
le signalement de cas importés dés la suspicion
clinique, et un suivi quotidien des résultats d’analyse
des laboratoires Biomnis et Cerba par Santé publique
France, afin de « rattraper » des cas non signalés.

Tableau 1

Suite au signalement d’un cas importé potentielle-
ment virémique, des investigations entomologiques
et des actions de LAV sont menées par les opéra-
teurs publics de démoustication (OPD) autour des
lieux fréquentés par ce cas pendant la période de
virémie potentielle.

Devant un cas autochtone confirmé par le Centre
national de référence (CNR) des arbovirus, l'inves-
tigation épidémiologique a pour objectif d’identifier
le cas primaire importé a l'origine de la transmission et
d’éventuels autres cas autochtones. Elle repose prin-
cipalement sur une recherche active de cas en porte-
a-porte (PAP) autour du domicile du ou des cas
autochtone(s), dans une zone d’environ 200 métres
de rayon. Chaque cas cliniquement suspect est
interrogé et une analyse virologique lui est proposée.
En 2018, I'enquéte en PAP a été simplifiee en propo-
sant le prélevement a domicile des cas suspects
identifiés (dépbts de sang sur papier buvard)©. Ces
enquétes sont réalisées en paralléle des investiga-
tions entomologiques. La recherche active de cas est
complétée par :

¢ une sensibilisation des professionnels de santé
et de la population de la zone investiguée ;

e une recherche rétrospective des cas suspects
ou confirmés survenus dans cette zone dans
les bases de données de la surveillance (bases
des signalements recus par les Agences régio-
nales de santé (ARS) et des analyses biologiques) ;

® une enquéte de séroprévalence pour I'épisode
de dengue a Nimes en 2015,

Les définitions de cas sont données dans le tableau 1.

Lutte anti-vectorielle

Dans les départements colonisés, chaque site
fréquenté par un cas potentiellement virémique fait
I'objet d’'une enquéte entomologique, dont I'objectif
est de mettre en évidence la présence de I'Aedes
albopictus. La présence d’ceufs, de larves ou d’adultes
confirme alors I'activité vectorielle dans la zone inves-
tiguée, donc un risque potentiel de transmission locale.

Définition de cas pour la surveillance du chikungunya et de la dengue en France métropolitaine

Cas suspect
lombalgies, ou douleur rétro-orbitaire), en I'absence de tout
autre point d’appel infectieux
Cas confirmé Cas suspect et confirmation biologique : RT-PCR positive ou
séroconversion (IgM et IgG positives) ou test NS1 positif ou
séroneutralisation ou augmentation par 4 du titre en IgG sur
2 prélévements sanguins distants d’au moins 10 jours (dengue
secondaire)
Cas probable Cas suspect et IgM positives
Cas possible Cas suspect lié épidémiologiquement avec un cas confirmé ou probable
Cas importé
Cas primaire importé Cas a I'origine d’une circulation autochtone du virus de la dengue ou du chikungunya
Cas autochtone
Foyer de cas autochtones | Au moins 2 cas groupés dans le temps et I'espace

Cas ayant présenté une fievre > a 38,5°C d’apparition brutale | Cas ayant présenté une fievre > a 38,5°C
et au moins un signe algique (céphalées, arthralgies, myalgies, | d’apparition brutale et des douleurs articulaires

Cas ayant séjourné en zone de circulation connue du virus dans les 15 jours précédant le début des symptomes

Cas n’ayant pas voyagé en zone de circulation connue du virus dans les 15 jours précédant le début des symptomes

invalidantes, en I'absence de tout autre point
d’appel infectieux

Cas suspect et confirmation biologique : RT-PCR
positive ou séroconversion (IgM et IgG positives)

Cas suspect et IgM positives

Arboviroses : données de surveillance pour anticiper la lutte
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Cela déclenche des traitements de LAV. Cependant,
depuis 2015, en pleine saison d’activité du vecteur,
les lieux fréquentés situés en habitat horizontal et
en secteur connu comme fortement colonisé, suffisent
a déclencher la LAV, la prospection se résumant alors
a une phase de repérage, de préparation et d’infor-
mation de la population concernée par l'intervention.
LOPD met en ceuvre prioritairement des traitements
spatiaux adulticides dans la ou les zones de transmis-
sion potentielle. Ces traitements, a base de pyréthri-
noides (deltaméthrine), sont réalisés par nébulisation a
froid ultra-bas volume terrestre, autoportée a partir de
la voirie, et par nébulisation a chaud terrestre manuelle
dans les zones inaccessibles depuis I'espace public
(jardins principalement).

Parallelement, des traitements larvicides sont mis
en ceuvre, ainsi que des actions d’information et de
sensibilisation de la population afin de supprimer le
maximum de gites larvaires. Les gites larvaires sont
vidés, supprimés ou traités a l'aide de larvicides a
base de Bacillus thuringiensis israelensis (Bti) ou de
polydiméthylsiloxane (PDMS ; film de surface). Lors
de ces campagnes, des relevés peuvent permettre
d’estimer les densités de gites larvaires par le calcul
d’indices (tableau 2).

Enfin des pieges capturant des moustiques adultes
a la recherche d’hétes ou de sites de ponte peuvent
également étre déployés afin d’estimer la densité
vectorielle et I'efficacité des traitements réalisés. Ces
captures peuvent également permettre de recher-
cher les virus dans les moustiques. Lensemble de
ces actions est réalisé dans un périmetre de 150
a 200 métres autour des lieux fréquentés par les cas
pendant la période de virémie et correspondent
aux recommandations de I'Organisation mondiale
de la santé™,

Caractéristiques des épisodes
de circulation autochtone

Les caractéristiques des épisodes de circulation
autochtone ont été établies a partir de I'expérience
acquise par les auteurs et des documents d’inves-
tigation (points épidémiologiques, mains courantes)
produits au cours des émergences de dengue, de
chikungunya et d’infections a virus Zika identifiés
en France métropolitaine depuis la mise en place
en 2006 du dispositif de surveillance et de lutte. Ces
épisodes ont par ailleurs fait I'objet de publications et
de communications (orales et affichées).

Définitions :
e Période de circulation du virus : période estimée
a partir des dates de début des signes du ou
des cas autochtone(s) et du cas primaire importé
si identifié.
e Zone de circulation du virus : cercle regroupant

les différents cas identifiés (autochtones et
primaire importé).

e Cluster intra-domiciliaire : au moins deux cas
contaminés dans un méme logement.
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Eléments pouvant étre a Porigine
d’une émergence

Les facteurs associés ala survenue d’une émergence
peuvent étre liés d’une part a un défaut d’identifica-
tion par le systeme de surveillance du cas primaire
importé et, d’autre part, a une absence ou insuffi-
sance des actions de LAV autour du cas primaire
importé.

Le cas primaire importé peut n’étre pas détecté, soit
parce qu’il était asymptomatique ou que les symp-
tbmes n'ont pas amené le patient a consulter un
médecin, ou encore parce que le médecin n’a pas
évoqué un diagnostic d’arbovirose. Le défaut d’iden-
tification peut aussi étre consécutif a des analyses
faussement négatives si elles ne sont pas adaptées
al'ancienneté de 'infection (PCR ou sérologie) ou au
signalement absent ou tardif a ’ARS d’un cas pour-
tant diagnostiqué.

La survenue d’une émergence peut également étre
expliquée par une absence de traitement de LAV
autour du cas (lieu de déplacement non identifié
par l'interrogatoire, aucun vecteur identifié lors de
la prospection...), a un traitement de LAV insuffisant
pour éliminer la totalité des moustiques infectés ou a
un traitement trop tardif.

Résultats

Entre 2010 et 2018, 12 épisodes de transmission
autochtone ont été recensés en France métro-
politaine : 9 de dengue et 3 de chikungunya®. Il n’y
a en revanche pas eu de cas autochtone d’infection
a virus Zika par transmission vectorielle.

Les principales caractéristiques de ces épisodes
sont synthétisées dans le tableau 2.

Autres caractéristiques épidémiologiques

Les périodes de circulation virale se sont éten-
dues de juillet a octobre, mais ont majoritaire-
ment concerné les mois d’ao(t (6 épisodes) et de
septembre (11 épisodes). Pour la grande majorité
des émergences, la durée de circulation virale était
de 2 mois. Seules 2 d’entre elles (Nimes en 2015, Var
en 2017) ont duré trois mois "2,

Sur les 12 épisodes de circulation autochtone, 8 ont
eu lieu en Provence-Alpes-Cote d’Azur (Paca) : 4 épi-
sodes ont été identifiés dans le Var, contre 2 dans
les Alpes-Maritimes, les Bouches-du-Rhbne, le Gard
et I’Hérault. Les zones de circulation virale étaient
systématiquement inférieures a 300 metres de rayon
(information disponible pour 9 épisodes). La médiane
était de 75 metres.

Pour 8 épisodes, 5 de dengue et les 3 de chikun-
gunya, le cas primaire importé a été identifié. Tous
étaient des cas confirmés (6 par RT-PCR, un par test
NS1 et un par sérologie).

I Arboviroses : données de surveillance pour anticiper la lutte
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Les zones d’'importation des virus étaient :

e |'outremer francgais pour 4 épisodes de dengue
(2 de Polynésie-Francaise, 1 de Martinique et
1 de Guadeloupe)3&81 ;

e |'Asie du Sud-Est pour 2 épisodes, 1 de dengue
(Thailande) et 1 de chikungunya (Inde)”® ;

e |'Afrique centrale pour 2 épisodes de chikun-
gunya (Cameroun) %2,

Les 8 cas ont été identifiés par :

¢ |e signalement des professionnels de santé
pour 3 cas®"0';

e |e rattrapage laboratoire pour 2 cas®”’;
e |'enquéte en PAP pour 2 cas®'?;
e l'interrogatoire d’un cas autochtone pour un cas®.

Pour 5 des 8 épisodes, les cas primaires importés
ont été identifiés avant la confirmation d’une circula-
tion autochtone 81011,

Les 9 émergences de dengue ont entrainé 23 cas
autochtones. Pour 4 épisodes, 1 seul cas autoch-
tone a été identifié®°. Pour 5 épisodes, il s’agissait
de foyers isolés de 2 a 8 cas®5%'", Le nombre de cas
le plus important (8) a été relevé a Nimes en 20154,

Les trois émergences de chikungunya ont entrainé
31 cas autochtones. Pour 2 épisodes, il s’agissait
de foyers isolés, composés de 2 a 12 cas”'°. Dans
le Var en 2017, I'investigation a permis d’identifier
2 foyers de 11 et 6 cas liés épidémiologiquement et
microbiologiquement 2,

Les 54 cas autochtones se répartissaient en : 46 cas
confirmés, 6 cas probables et 2 cas possibles.

Les cas autochtones ont été identifiés par :

¢ |e signalement des professionnels de santé pour
23 cas;

¢ |e rattrapage laboratoire pour 5 cas ;
e |'enquéte en PAP pour 22 cas ;

e |'interrogatoire d’autres cas autochtones pour
3 cas;

® une enquéte de séroprévalence pour un cas.

Pour 7 épisodes, il y avait des clusters intra-
domiciliaires*"9"2, Dix ont été retrouvés, dont 4 pour
la seule émergence du Var de 2017 %2, lIs étaient
composés de 2 a 4 cas. Tous étaient des clus-
ters de cas autochtones a I'exception de I'épisode
d’Aubagne en 2014° et de Nimes en 20183, ou ils
étaient composés par le cas primaire importé et
un cas autochtone.

Caractéristiques biologiques des virus circulants

Un virus de sérotype 1 était a I'origine de 5 circula-
tions autochtones de dengue?®9'. Le sérotype 2
a été retrouvé pour les 4 autres épisodes®®®, Le
séquencage du virus a été réalisé pour 7 de ces
épisodes. Il s’agissait de 3 souches asiatiques?®®, de

Arboviroses : données de surveillance pour anticiper la lutte

2 souches d’Amérique centrale®®, d’'une souche cir-
culant en Martinique® et d’'une souche du Pacifique?.

Les 3 émergences de chikungunya étaient dues
a des virus du lignage East Central South Africa
(ECSA). Une des souches était d’origine indienne’.
Les 2 autres étaient des souches qui circulaient prin-
cipalement en Afrique centrale et étaient porteuses
de la mutation A226V 012,

Caractéristiques environnementales
et entomologiques

La durée médiane entre 'année de détection du
vecteur dans les départements concernés par les
émergences et les années de circulation autochtone
était de 6,5 ans (extrémes : 3-14).

Sur les 12 épisodes autochtones, 10 se sont produits
dans de I’habitat individuel pavillonnaire, 1 dans
’habitat individuel mitoyen (Saint-Laurent-du-Var
en 2018)2 et 1 en dehors d’une zone d’habitat
(Venelles en 2013)8. Concernant 'occupation des sols
(nomenclature Corine land cover 2018), 10 épisodes
se sont produits dans du tissu urbain discontinu,
1 dans du tissu urbain continu (Nice 2010)¢ et 1 dans
une zone industrielle et commerciale®. Et 75% des
émergences se sont produites en habitat individuel
pavillonnaire situé dans du tissu urbain discontinu
(périphéries des agglomérations).

Parmi les 12 émergences, 6 ont fait I'objet d’une esti-
mation de la densité des gites larvaires®"'%'2 et 4 ont
fait I'objet d’'une estimation de la densité de mous-
tiques adultes®'%2, Lorsque les 2 estimations ont été
réalisées conjointement, celles-ci concordaient. Les
densités de gites et d’adultes observées a Montpellier
en 20140 étaient bien supérieures a celles de Nimes
en 2015, elles-mémes supérieures a celles du Var
en 2017,

Les traitements adulticides ont été réalisés entre le
11 ao(t (Le Cannet-des-Maures 2017) et le 13 no-
vembre (Venelles 2013)2. Le nombre de traitements
adulticides variait de 1 a 9 par épisode en fonction du
nombre de cas autochtones au cours du temps et de
la durée de circulation du virus.

Les évaluations de lefficacité des traitements
(mesures de densité de moustiques adultes) et
I’labsence de cas apres la mise en place des mesures
de LAV (hormis un cas a Nimes en 2015)" témoi-
gnaient de l'efficacité du dispositif de réponse. Les
réductions d’effectifs qui ont pu étre mesurées indi-
quaient des diminutions de plus de 90%, dans un
contexte météorologique globalement propice au
développement des vecteurs (climat méditerranéen).

Causes identifiées

Les facteurs identifiés comme associés a la survenue
des émergences de dengue et de chikungunya
étaient, pour 8 épisodes, liés a un défaut d’identifi-
cation du cas primaire importé et, pour 4 épisodes,
a une absence ou a une insuffisance des actions de
LAV autour du cas primaire importé (tableau 3).
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Tableau 3

Causes a l'origine des épisodes de circulation autochtone de dengue et de chikungunya, France métropolitaine, 2010-2018

Cas primaire importé non identifié

Cas primaire importé inconnu et identifié secondairement lors de la recherche active de cas post-émergence
Identification tardive du cas par le rattrapage laboratoire (40 jours aprés le début de signes)

Absence de traitement de LAV en raison d’un lieu de déplacement non signalé par le cas primaire importé
Absence de traitement de LAV car le vecteur n’a pas été identifié lors de la prospection entomologique

Traitements de LAV incomplets en raison de I’absence d’autorisation pour réaliser un traitement
péridomiciliaire par thermonébulisation au domicile du cas primaire importé

- N = o= W D

LAV : lutte anti-vectorielle.

Le cas primaire importé n’a pas été découvert pour
4 épisodes de dengue, les 2 de Toulon en 2014,
Saint-Laurent-du-Var et Clapiers en 20183%°. Pour
Nice en 20108, il a été identifié tardivement (40 jours)
en raison d’une prescription médicale a distance du
début de sa maladie et de son identification par le
rattrapage laboratoire. Pour 3 épisodes, Aubagne
en 2014, Le Cannet-des-Maures en 2017 et Nimes
en 2018, il a été retrouvé apres la détection du
premier cas autochtone?®°2,

Labsence de traitement de LAV autour du cas
importé signalé est a 'origine de 3 épisodes®™'" :
2 car le vecteur n’a pas été identifié lors de la pros-
pection entomologique (Venelles en 2013, Montpellier
en 2014) ; 1 en raison d’un lieu de déplacement non
signalé par le cas primaire importé (Nimes en 2015).
L'épisode de Fréjus de 2010 est d( a un traitement de
LAV incomplet en raison de I'absence d’autorisation
pour réaliser un traitement par thermonébulisation au
domicile du cas primaire importé’.

Discussion-conclusion

Depuis la mise en place en métropole du plan anti-
dissémination du chikungunya et de la dengue,
12 épisodes de circulation autochtone ont été iden-
tifiés. Si le nombre d’épisodes de dengue était plus
important, les 3 épisodes de chikungunya ont entrainé
plus de cas (10 versus 3 cas, en moyenne). Le nombre
de cas et la zone de circulation virale par émergence
étaient limités, malgré des périodes de circulation
virale quelques fois longues. Trés peu d’émergences
étaient dues a des virus circulant dans les Antilles,
malgré des épidémies importantes de dengue, de
chikungunya et d’infections a virus Zika certaines
années. Les deux dernieres épidémies observées
aux Antilles ™', n'ont pas été a 'origine d’une trans-
mission vectorielle autochtone en métropole malgré
un nombre trés important de cas importés 6. Les
deux émergences les plus importantes en nombre
de cas étaient dues a des souches virales de chikun-
gunya porteuses de la mutation A226V rendant le
virus adapté a I’Aedes albopictus implanté en métro-
pole'™2 Par ailleurs, les différentes émergences
ont eu lieu uniquement dans des départements
anciennement et fortement colonisés par le vecteur,
pendant les mois ou la densité vectorielle était la
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plus importante (juillet-octobre). De plus, les types
d’habitat et de tissus urbains dans lesquels se
sont majoritairement produits les différentes émer-
gences (habitat individuel pavillonnaire situé dans
du tissu urbain discontinu) sont également les plus
propices au développement d’Aedes albopictus '8,
Une transmission du virus chikungunya par Aedes
albopictus peut survenir méme avec une densité
faible de vecteurs, comme le témoigne le foyer du
Cannet-des-Maures 2.

Lefficacité d’'une espéece (voire d’une population) de
vecteurs a répliquer et transmettre un virus donné
a une population humaine est multifactorielle. Des
facteurs climatiques, socioéconomique et environne-
mentaux sont trés souvent proposés pour expliquer
la dynamique des populations de vecteurs et, par
extension, le risque de transmission™. Des aspects
génétiques apparaissent également comme détermi-
nants pour le risque d’émergence d’arboviroses. Le
risque de transmission dépend ainsi fortement des
interactions entre les génotypes des virus introduits,
ceux des populations de vecteurs localement établis
et I'’environnement (en particulier la température). Ces
éléments vont en effet impacter les capacités d’adap-
tation entre les génotypes des virus et des moustiques
et, par conséquent, I'efficacité de la transmission2°.
Ceci est particulierement bien illustré par I'adaptation
du virus chikungunya au vecteur Aedes albopictus du
fait de différentes mutations virales?'.

La France n’est pas le seul pays européen a avoir
connu des émergences de dengue et de chikun-
gunya causées par I'’Aedes albopictus. Lltalie a enre-
gistré deux épidémies de chikungunya en 2007 et
en 201722, avec plusieurs centaines de cas autoch-
tones. Les souches responsables étaient du lignage
ECSA. Seule celle de 2007 était porteuse de la muta-
tion A226V23. Des foyers de cas autochtones de
dengue ont aussi été détectés en Croatie en 20102
et en Espagne en 20182°,

Les investigations menées pour identifier d’autres cas
autochtones a la suite d’une circulation virale
confirmée par le CNR, ont montré leur efficacité. La
recherche de cas en PAP est un moyen efficace pour
retrouver des cas et sensibiliser les personnes aux
risques de contamination et aux mesures de préven-
tion. Pour I’épisode de dengue de Nimes en 2015,
une enquéte de séroprévalence est venue compléter

I Arboviroses : données de surveillance pour anticiper la lutte



la recherche active de cas habituelle*. Elle n’a permis
d’identifier qu’'un seul cas autochtone supplémen-
taire sur plus de 500 personnes testées. Les actions
de LAV ont aussi montré leur efficacité puisque, sur
les 54 cas autochtones, 1 seul est apparu apres la
mise en ceuvre des premieres mesures de LAV,
Lefficacité des traitements adulticides spatiaux ultra
bas volume routier peut étre limitée en milieu urbain
par la configuration du béati et la présence d’obstacles.
Afin de s’affranchir de ces paramétres, le recours a
des traitements manuels péri-domiciliaires doit étre
privilégié. De plus, afin de garantir une efficacité
significative, les traitements adulticides doivent étre
répétés dans le temps26.

Lanalyse des 12 épisodes de cas autochtones
survenus entre 2010 et 2018 en France métropolitaine
a montré que leur apparition étaient tres majori-
tairement liée a I'absence d’identification des cas
primaires importés par la surveillance renforcée, et
dans une moindre mesure a des prospections et/ou
des traitements de LAV incomplets sur les lieux
fréquentés par le cas primaire importé pendant
sa période de virémie. Un seul épisode de 2 cas
autochtones était lié a un long délai d’identification
par la surveillance renforcée du cas primaire importé
(40 jours). Labsence ou le retard d’identification
de cas importés rappelle 'importance de renforcer
la sensibilisation et la formation des professionnels
de santé, afin d’améliorer I’évocation du diagnostic
des arboviroses transmises par Aedes albopictus, le
signalement des cas aux ARS et les bonnes pratiques
de prescription, en particulier en période d’activité
du vecteur. Cette analyse a aussi mis en évidence
I'importance des conclusions des prospections réali-
sées autour des cas importés qui conditionnaient
systématiquement, jusqu’en 2014, la mise en place
de traitement de LAV, en fonction de la présence ou
non du vecteur lors de I'enquéte. Depuis 2015, sous
certaines conditions, I'enquéte entomologique ne
guide pas la LAV mais se résume a un repérage de
terrain afin de préparer les interventions.

Cette surveillance et les actions de lutte anti-
vectorielle qui en découlent, doivent étre impérati-
vement accompagnées d’une lutte préventive contre
les gites larvaires. Une mobilisation sociale efficace
contre I’Aedes albopictus doit étre au coeur du dispo-
sitif2”28, Cela nécessite I'implication, en dehors des
mairies qui ont un réle incontournable, d’un large
panel d’acteurs et de partenaires locaux et nationaux.

L'amélioration du dispositif passe aussi par la sensibi-
lisation des voyageurs sur les moyens de prévention
contre les piqQres de moustiques et sur I'importance
de consulter en cas de signes évocateurs de ces
arboviroses de retour d’'une zone a risque.

Si 'implantation du vecteur en métropole progresse
chaque année (51 départements colonisés en 2018), la
proportion de la population réellement exposée et le
risque que le vecteur soit au contact d’un cas importé
sont trés faibles dans certains départements. Si le
risque d’émergence est réel dans certaines régions,
il est quasiment nul dans d’autres. Ces constats
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justifieraient une évolution du plan national, actuel-
lement appliqué de maniére indifférenciée dans tous
les départements colonisés, vers des stratégies de
surveillance et de LAV prenant en compte le risque
d’apparition et d’extension de foyers de transmission
autochtone. W
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Résumé // Abstract

Introduction - Une épidémie de dengue a été observée a La Réunion en 2018, faisant suite a une circulation
virale a bas bruit en 2017. Une surveillance des cas de dengue hospitalisés a été mise en place. Cette étude a
comme objectifs de décrire les caractéristiques des cas hospitalisés, d’évaluer I'exhaustivité de cette surveil-
lance ainsi que la sévérité de I'épidémie.

Matériel et méthodes - Les caractéristiques des cas hospitalisés pendant plus de 24 heures entre avril 2017
et décembre 2018 ont été décrites. Lexhaustivité de la surveillance a été évaluée pour la période d’avril 2017
a juin 2018 par la méthode de capture-recapture, a partir des données du Programme de médicalisation des
systemes d’information (PMSI) et de la surveillance de Santé publique France — Océan Indien.

Résultats - Entre avril 2017 et décembre 2018, 168 cas hospitalisés ont été identifiés par Santé publique
France — Océan Indien, soit 2% des cas confirmés ou probables signalés au cours de la méme période. Vingt-
huit cas (18%) étaient séveres et 112 (70%) présentaient au moins un signe d’alerte. Cinq patients (3%) sont
décedés. Cette surveillance a permis de décrire I'évolution du nombre de cas hospitalisés et de caractériser la
sévérité de ces cas. Son exhaustivité était toutefois estimée a 50% entre avril 2017 et juin 2018.

Conclusion - Les pourcentages de cas hospitalisés et de formes séveres parmi ces cas sont inférieurs a ceux
décrits lors des dernieres épidémies en Guyane et en Nouvelle-Calédonie. Le suivi de la sévérité de I'épidémie
a été possible grace a cette surveillance. Des pistes d’amélioration sont cependant envisagées concernant les
modalités de cette surveillance.

Introduction — After a period of sustained low-level viral circulation since April 2017, an outbreak of dengue
occurred on the Reunion Island in 2018. A surveillance system for hospitalized cases of dengue was imple-
mented. The aim of this study is to describe characteristics of hospitalized cases, to assess the completeness
of the surveillance system, and finally the severity of the outbreak.

Material & methods - Characteristics of cases hospitalized for at least 24 hours between April 2017 and
December 2018 are described. The exhaustivity of the system from April 2017 to June 2018, was assessed
through a capture-recapture method using data from the Program for medicalization of information systems
(PMSI) and the surveillance system of Santé publique France — Indian Ocean.

Results — Between April 2017 and December 2018, 168 hospitalized cases were identified by the surveillance
system, representing 2% of all reported dengue cases during the same period. Twenty eight cases (18%)
were severe and 112 (70%) had at least one alert sign. Five cases (3%) died. The surveillance system enabled
the monitoring of the evolution of hospitalized cases number, and to characterize the severity of hospita-
lized cases. Between April 2017 and June 2018, the exhaustivity of the surveillance system was estimated to
be 50%.

Conclusion - In comparison to previous outbreaks in French Guiana and New Caledonia, the percentage of
hospitalized cases, and severe hospitalized cases, is lower. The surveillance system fulfilled its objective to
assess the severity of the outbreak. However, improvements are considered on hospitalized cases monitoring
modalities.

Mots-clés : Dengue, Sévérité, Hospitalisations, La Réunion
// Keywords: Dengue, Severe cases, Hospitalizations, Reunion Island
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Introduction

La dengue est 'arbovirose la plus fréquente et la plus
répandue : dans le monde, 4 milliards de personnes
sont exposées et a risque d’infection’2, 390 millions de
personnes (intervalle de confiance, 1C95%: [284-528])
sont infectées chaque année, dont 96 millions [67-136]
présentent des symptomes, quelle que soit la sévé-
rité 3. Selon I’Organisation mondiale de la santé (OMS),
500 000 personnes atteintes d’'une forme sévére sont
hospitalisées chaque année dans le monde, dont
2,5% décedent ; 25 000 déces sont observés chaque
année, essentiellement des enfants*®.

La sévérité de l'infection peut s’illustrer par des formes
hémorragiques, une fuite plasmatique sévere pouvant
mener a un syndrome de choc, un épanchement avec
détresse respiratoire, ou encore des atteintes orga-
niques“. Les formes séveres sont observées dans
1% des cas, essentiellement chez les enfants de
moins de 15 ans, et seraient plus fréquentes en cas
d’infection secondaire, avec un sérotype différent, du
fait d’'un mécanisme de facilitation immunologique®.

Les premieres épidémies de dengue identifiees
a La Réunion datent de 1851, 1873 et 1977-1978
(due au virus de sérotype 2 (DENV-2)) ; taux d’attaque
estimé a 30%)’. Plus réecemment, lors d’une épidémie
en 2004 due au virus DENV-1, 200 cas ont été
observés, essentiellement sur la cote ouest de I'ile.
Entre 2010 et 2014, une circulation modérée a été
observée chaque année (environ 20 a 30 cas importés
ou autochtones avec un arrét de la circulation virale au
cours de I'hiver austral). En 2008, la séroprévalence de
la dengue a été estimée a 3,1% chez les donneurs de
sang agés de 18 ans et plus, révélant que la population
réunionnaise était largement non-immune?.

Une épidémie de dengue a été observée a La Réunion
en 2018, touchant essentiellement le sud et I'ouest
de I'lle. Elle faisait suite a une circulation virale inha-
bituelle a bas bruit en 2017, y compris durant I'hiver
austral. Jusqu’a fin 2018, le sérotype 2 était le seul
identifié parmi les cas autochtones®. Une surveil-
lance des cas de dengue hospitalisés a été mise
en place par Santé publique France — Océan Indien
en avril 2017, dés le passage au niveau 2A du plan
d’organisation de la réponse de sécurité civile (Orsec)
comme prévu dans ce plan, et comme recommandé
par 'OMS . Elle avait pour objectif la production et
le suivi d’indicateurs de sévérité de I'’épidémie.

Les objectifs de cette étude étaient de décrire les
caractéristiques des cas de dengue hospitalisés,
d’estimer I'exhaustivité de cette surveillance et ainsi
d’évaluer la sévérité de I'épidémie.

Matériel et méthodes

La surveillance des cas hospitalisés a reposé sur le
signalement par les médecins hospitaliers volontaires
de tous les patients avec un diagnostic de dengue
confirmé ou probable et hospitalisés a La Réunion
plus de 24 heures (afin de sélectionner les cas les
plus sévéres) ou moins de 24 heures s'il s’agissait
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d’un cas sévere et a fortiori d’'un décés. Pour chaque
résultat de laboratoire positif (PCR, sérologie) dont la
prescription émanait d’un service hospitalier, les méde-
cins de ces services ont été contactés par Santé publique
France — Océan Indien. Les signes cliniques et biolo-
giques d’alerte et de sévérité, la présence de facteurs
de risque et I'évolution du patient étaient recueillis via
une fiche de surveillance standardisée. Les médecins
hospitaliers étaient également invités a signaler sponta-
nément tout autre patient avec un diagnostic de dengue
confirmé ou probable (en médecine de ville par exemple)
et ayant été hospitalisé dans leur service.

Cette surveillance a permis de produire des indica-
teurs pour suivre la sévérité de I'épidémie. Les prin-
cipaux étaient le nombre de cas hospitalisés et la
proportion parmi les cas confirmés ou probables,
ainsi que la proportion de cas séveres parmi les cas
hospitalisés et parmi les cas confirmés ou probables.
Les cas biologiquement confirmés et probables ont
été définis par ailleurs'. Les cas autochtones et
importés étaient concernés par cette surveillance.

Les signes d’alerte et de sévérité recueillis différaient
quelque peu de ceux définis par TOMS ™. Les signes
d’alerte étaient : douleurs abdominales intenses
et continues, vomissements persistants, présence
d’cedéeme ou d’un épanchement, saignements
muqueux mineurs persistants, Iéthargie prononcée,
hépatomégalie chez I'enfant, élévation de ’'hématocrite
(=10% de I’hématocrite de récupération ou normale),
thrombopénie (plaquettes <50 000/mm?3). Les signes
de sévérité étaient : état de choc constitué, épan-
chement avec détresse respiratoire, signes hémor-
ragiques majeurs, ASAT =1 000 UI/L, troubles de la
conscience (score de Glasgow <7), altération d’un
organe. Les facteurs de risque de sévérité recueillis
étaient : un age extréme, la présence d’un diabéte, un
facteur d'immunodépression, une grossesse.

Les dossiers médicaux des cas décédés ont été
étudiés par un groupe de travail dédié, en charge
de I'évaluation de I'imputabilité de la dengue dans la
survenue des déces, selon une méthodologie simi-
laire a celle définie dans les Antilles 2.

Les caractéristiques cliniques et biologiques
des cas hospitalisés signalés a Santé publique
France — Océan Indien entre le 1°" avril 2017 et le
31 décembre 2018 ont été décrites. Les données
quantitatives sont exprimées sous forme de moyenne
+ écart type ou médiane, minimum et maximum, et
les données qualitatives sous forme d’effectifs et de
pourcentages. Les facteurs associés a la sévérité ont
été recherchés par une analyse univariée. Le test de
Chi2 ou le test exact de Fisher ont été utilisés pour
la comparaison des variables qualitatives. Le test
de Wilcoxon a été utilisé pour la comparaison des
variables quantitatives. Le niveau de signification
était fixé a 5%. Lanalyse statistique a été effectuée
avec le logiciel R version 3.5.1.

Lexhaustivité de la surveillance des cas hospitalisés a
été estimée pour la période du 1¢" avril 2017 au 30 juin
2018, globalement puis par établissement hospitalier.
La méthode de capture-recapture™ a été utilisée a
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partir de deux sources indépendantes : les données
de surveillance de Santé publique France — Océan
Indien et les données du Programme de médicalisa-
tion des systéemes d’information (PMSI). Bien que ce ne
soit pas leur objectif initial, les données du PMSI sont
utilisées a visée épidémiologique, notamment pour
I’évaluation d’exhaustivité de systemes de surveil-
lance ®'%. Les codes de la Classification internationale
des maladies — 10° révision (CIM-10) correspondant
a la dengue ont été utilisés : A97.0 (dengue sans
signe d’alerte), A97.1 (dengue avec signes d’alerte),
A97.2 (dengue séveére), A97.9 (dengue, sans préci-
sion). Tous les cas hospitalisés a La Réunion entre
le 1°" avril 2017 et le 30 juin 2018 avec un diagnostic
principal et/ou associé de dengue ont été inclus.

Les estimateurs de Chapman et Seber'8, perti-
nents dans le cas d’effectifs faibles, ont été utilisés.
Les conditions d’applications™ de la méthode de
capture-recapture ont été vérifiées.

En 'absence d’identifiant unique commun aux deux
bases, plusieurs criteres ont permis I'identification
des cas communs : age (x1 an), sexe, commune
de résidence, établissement d’hospitalisation, mois
et année d’hospitalisation. Les cas étaient consi-
dérés comme communs aux deux sources lorsque
toutes ces variables concordaient dans les deux
bases. Si ces variables concordaient pour plus de
deux séjours, des variables supplémentaires étaient
examinées : durée du séjour, déces, hospitalisation
en réanimation.

Cette étude a été menée conformément aux dispo-
sitions de l'autorisation n°341194v42 délivrée par la
Commission nationale informatique et libertés (Cnil) a
Santé publique France pour le traitement de données
a caractére personnel mis en ceuvre lors d’investiga-
tions urgentes. Les données du PMSI ont été extraites
par un épidémiologiste formé et agréé a I'exploitation
de ces données.

Résultats

Caractéristiques des cas hospitalisés

Entre avril 2017 et décembre 2018, 168 cas de dengue
hospitalisés pendant plus de 24 heures, confirmés
(79%) ou probables (21%), ont été identifiés par
Santé publique France — Océan Indien, dont 14 cas
(8%) hospitalisés en 2017 et 154 (92%) en 2018. Les
données étaient disponibles pour 160 cas (95%).

Ces cas hospitalisés représentaient 2% des 6 887 cas
de dengue confirmés ou probables signalés au cours
de cette période. En 2018, I’évolution du nombre
de cas hospitalisés a suivi la dynamique de I’épi-
démie (nombre de cas biologiquement confirmés ou
probables) (figure 1).

L’age moyen était de 52 ans (min-max : 0-88 ans) ;
96% des cas avaient 15 ans ou plus ; 1 nouveau-né a
été hospitalisé ainsi que 2 nourrissons agés de moins
de 3 mois. Le sex-ratio était de 0,87 (tableau).

Le sérotype, connu pour 40 cas, était de type 2 pour
39 cas et de type 1 pour 1 cas (importé).
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Selon la classification adaptée de 'OMS dans le
cadre de cette surveillance, 112 cas (70%) présen-
taient au moins un signe d’alerte, dont 22 (20%)
présentaient également au moins un signe de sévé-
rité ; 42 cas (26%) ne présentaient ni signe d’alerte
ni signe de sévérité (figure 2). Les signes d’alerte les
plus fréquents étaient une thrombopénie (34%), une
Iéthargie (33%), des vomissements persistants (17%)
et des douleurs abdominales intenses et continues
(17%) (tableau, figure 3).

Vingt-huit cas présentaient au moins un signe de
sévérité, soit 18% des cas hospitalisés et 0,4% de
'ensemble des signalements. Les signes de sévérité les
plus fréquents étaient une atteinte rénale (=10 ; 6%) et
hépatique (=9 ; 5%). Parmi les cas séveres, 22 (79%)
présentaient au moins un signe d’alerte, les plus
fréquents étant une thrombopénie (n=16 ; 57%) et une
léthargie (=8 ; 29%) (figure 3). Seuls 3 cas ont pré-
senté des signes hémorragiques majeurs, 3 cas
un épanchement avec détresse respiratoire et 2 cas
un état de choc (tableau). Seuls 6 cas séveres n’avaient
pas présenté de signe d’alerte selon les informations
recueillies : ils étaient &gés de 14 a 72 ans ; 5 avaient
une altération d’un organe (trouble de la conscience,
atteinte hépatique, atteinte rénale), et 1 a présenté
un choc. Parmi les 17 femmes enceintes aucune ne
présentait une forme sévere. Un seul des enfants de
moins de 15 ans présentait une forme sévere.

Une thrombopénie était plus fréquente chez les cas
séveres (respectivement 57% et 29%, p=0,008), de
méme que la présence d’'un cedéme ou d’un épan-
chement (15% et 3%, respectivement, p=0,03).
Les cas de dengue séveres étaient significativement
plus &gés que les cas de dengue simples (respec-
tivement 61 ans et 50 ans en moyenne, p=0,03) et

Figure 1

Evolution du nombre de cas de dengue biologiquement
confirmés ou probables et du nombre de cas hospitalisés
pendant plus de 24 heures, par mois de début des signes/
d’hospitalisation et par établissement, La Réunion,

1¢" janvier au 31 décembre 2018
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Tableau

Caractéristiques cliniques et biologiques des cas de dengue biologiquement confirmés ou probables et hospitalisés
plus de 24 heures, La Réunion, 1¢" avril 2017 au 31 décembre 2018 (n=160)

Sexe ratio H/F 0,87 -
Age moyen (années) = écart-type [min-max] 52+21 [0-88] -
[0-15[ ans 7 4
[15-65[ ans 106 63
[65-75[ ans 26 15
=75 ans 29 17
Dengue avec au moins 1 signe d’alerte 112 70
Léthargie prononcée 51 33
Vomissements persistants 26 17
Douleurs abdominales intenses et continues 27 17
Saignements muqueux mineurs persistants 18 12
(Edeme, épanchement 8 5
Hépatomégalie chez I'enfant 1 1
Thrombopénie (<50 000/mm?) 54 34
Elévation significative de I'hématocrite* 4 3
Dengue sévere (présence d’au moins 1 signe de sévérité) 28 18
Atteinte rénale 10 6
Atteinte hépatique 9 5
Signes hémorragiques majeurs 3 2
Etat de choc constitué 2 2
Epanchement avec détresse respiratoire 3 2
Troubles de la conscience (Glasgow <7) 2 1
ASAT 21000 7 4,5
Présence d’au moins 1 facteur de risque** 4| 45
Age extréme 32 20
Diabete 11 7
Grossesse’ 17 19
Immunodépression 9 8
Autres™* 16 10
Thrombocytopathie 1 1
Durée moyenne d’hospitalisation (jours) * écart type [min-max] 5+4 [1-24] -
Nombre de déces 5 3
Cas autochtones 119 98

* Augmentation HT=10% HT récupération ou normal.
**64% (87/160) de données manquantes.

*** Insuffisance rénale chronique, insuffisance surrénalienne, éthylisme chronique.
§ Le terme de la grossesse était disponible pour 2 femmes enceintes, 17 et 33 semaines d’aménorrhée.

Source : Santé publique France.

Figure 2

Présence de signes d’alerte et de sévérité parmi les cas
hospitalisés, adaptation du schéma OMS a I’épidémie
de La Réunion, 1¢ avril 2017 au 31 décembre 2018

Dengue = signe d’alerte Dengue sévere (n=28)

12% (n=6)

30%
sans signe d’alerte
(n=48)

20% (n=22)

1. Fuite plasmatique sévere
2. Hémorragie sévere
3. Atteinte organique sévere

70%

avec signe d’alerte
(n=112)

Source : Santé publique France, adaptation de I'OMS.

hospitalisés plus longtemps (respectivement 8 et
5 jours en moyenne, p=0,002).

Les cas hospitalisés I'étaient en majorité au Centre
hospitalier universitaire (CHU)-site Sud (84 cas,
50%) et au Centre hospitalier Gabriel Martin (CHGM,
60 cas, 36%). La moitié des cas étaient hospitalisés
dans quatre types de services : maladies infec-
tieuses (17% des cas), gynécologie-obstétrique (13%
des cas, essentiellement des femmes enceintes),
gastro-entérologie (13% des cas, presque exclusive-
ment au CHGM) et en réanimation ou soins continus
(11% des cas).

Parmi les 19 cas hospitalisés en réanimation ou en soins
continus, I’age médian était de 54 ans (45-76 ans) et
le sex-ratio de 0,73 ; 16 cas (94%) présentaient au
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Figure 3

Présence de signes cliniques et biologiques parmi les cas de dengue biologiquement confirmés ou probables et hospitalisés
plus de 24 heures, non séveres (n=132) et séveres (n=28), La Réunion, 1¢" avril 2017 au 31 décembre 2018
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Source : Santé publique France.

moins un signe d’alerte, et, parmi eux, 9 (53%) avec
au moins un signe de sévérité. Les motifs d’hospita-
lisation en réanimation étaient variés : thrombopénie,
détresse respiratoire aigle, insuffisance rénale aigue,
myocardite, méningo-encéphalite, sepsis.

Cing cas hospitalisés sont décédés (3% des cas
hospitalisés et 18% des formes sévéres : ces cas
étaient agés de 45 a 87 ans (Age médian de 74 ans) ;
tous présentaient au moins un facteur de risque
de forme sévere, et au moins un signe d’alerte et
de sévérité. Trois décés étaient directement liés a
la dengue et 2 indirectement liés. Le sérotype était
connu pour 3 cas, de type 2.

Exhaustivité de la surveillance

Entre avril 2017 et juin 2018, 155 cas hospitalisés
pendant plus de 24 heures, confirmés ou probables,
ont été identifiés par Santé publique France — Océan
Indien et 253 cas via le PMSI. Au total, il est estimé
que 309 cas de dengue ont été hospitalisés au cours
de cette période, soient 126 cas hospitalisés qui
n‘auraient pas été identifiés par la surveillance mise
en place par Santé publique France — Océan Indien.
Lexhaustivité de cette surveillance était estimée
a 50% (1C95%: [48-53]) et était plus élevée pour le
CHU (sites Nord et Sud) (62% [59-65]) que pour le
CHGM (39% [36-44]).

Compte tenu de ce résultat, le taux d’hospitalisation
entre avril 2017 et décembre 2018 est estimé a 5%.
Du fait de disparités dans la définition de la sévérité
entre les deux bases, il n’était pas possible d’estimer
une proportion corrigée de cas séveres en tenant
compte de la sous-exhaustivité.
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[ Cas séveres (n=28)

Entre les mois d’avril 2017 et de juin 2018, I'évolu-
tion du nombre mensuel de cas hospitalisés suivait la
méme tendance quelle que soit la source de données
(surveillance et PMSI).

Parmi les cas non identifiés par la surveillance mise en
place par Santé publique France — Océan Indien mais
présents dans le PMSI, I'age moyen était de 57 ans, le
sex-ratio de 0,97, 58% (78 cas) étaient hospitalisés au
CHGM (contre 36% au CHU, les services concernés
ne pouvant étre identifiés). Peu de cas non identifiés
étaient codés A97.2 (dengue sévere) (7 cas, 5%) et 43%
(57 cas) étaient codés A97.9 (dengue, sans précision).

Discussion-conclusion

Le taux d’hospitalisation entre avril 2017 et décem-
bre 2018 s’élevait a 2%. Il était estimé a pres de 5%
en tenant compte de la sous-exhaustivité du systeme
de surveillance. Au cours de cette période, 18%
des cas hospitalisés étaient des cas séveres. Cing
déces ont été signalés : la 1étalité était de 18% parmi
les cas séveres et de 3% parmi les cas hospitalisés.

Le taux d’hospitalisation était inférieur a celui observé
précédemment en Nouvelle-Calédonie et en Guyane ;
la proportion de cas séveres parmi les cas hospita-
lisés était inférieure a celle observée en Nouvelle-
Calédonie mais comparable a celle observée
en Guyane. En Nouvelle-Calédonie lors de I’épidémie
de 2017, le taux d’hospitalisation était de 11,5%.
Parmi les cas hospitalisés, 34% étaient séveres?°.
En Guyane, en 2012-2013, le taux d’hospitalisation
était de 13% et la proportion de formes séveres parmi
les cas hospitalisés de 12%?2'. Les différences obser-
vées a La Réunion peuvent, entre autres, s’expliquer
par la circulation d’'un seul sérotype en 2017-2018,
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alors que plusieurs sérotypes circulaient lors des
épidémies en Guyane (le DENV-2 étant cependant
largement majoritaire) et en Nouvelle-Calédonie. Les
pratiques professionnelles différent aussi sans doute
entre les territoires, notamment en ce qui concerne
les indications d’hospitalisation. De plus, les cas
hospitalisés étaient plus jeunes en Guyane (age
médian de 21 ans ; 36% des cas avaient moins de
15 ans versus 4% a La Réunion) ainsi qu’en Nouvelle-
Calédonie (d4ge médian de 32 ans et 31% des cas
avaient moins de 20 ans). Ce constat peut étre
expliqué par un possible sous-diagnostic de la
dengue chez les enfants a La Réunion. Enfin, une
classification différente était utilisée en Guyane pour
définir les cas séveéres (celle de 'OMS, 2009).

Comme lors de I'’épidémie de 2017 en Nouvelle-
Calédonie, I'age était significativement associé a
la séveérité. En revanche, a La Réunion, la présence
d’au moins un signe d’alerte n’était pas associée a la
sévérité. Cette différence de résultat peut s’expliquer
par les faibles effectifs de notre étude et par I'utili-
sation du critere « thrombopénie » isolément (et non
associé a I’élévation de I’hématocrite).

Des indicateurs différents utilisés dans les Antilles
rendent difficile la comparaison avec la situation
observée a La Réunion.

La surveillance des cas hospitalisés est essentielle
pour le suivi de la sévérite de I'’épidémie, notamment
dans un contexte d’'une seconde vague épidémique
en 2019. Du fait du risque d’introduction de séro-
types différents sur le territoire par des cas importés,
une augmentation du nombre de formes séveres est
possible et pourrait étre détectée par cette surveillance.

Une limite du systéme de surveillance au cours de
la période d’étude réside dans le mode de récep-
tion des signalements, indirect via les résultats bio-
logiques effectués a I'hopital, et reposant sur le
volontariat des médecins hospitaliers. Les patients
ayant eu un prélévement en ville et étant secondaire-
ment hospitalisés n’étaient pas identifiés. Ceci
explique en partie que la moitié des cas hospita-
lisés n‘auraient pas été identifiés par la surveillance
de Santé publique France — Océan Indien entre
avril 2017 et juin 2018. Les limites de I’exploitation
du PMSI pour des études épidémiologiques ont
été discutées par ailleurs ™. Lexhaustivité a pu étre
sous-estimée dans ce travail du fait de la variable
« durée d’hospitalisation », moins précise dans le
PMSI : 43 cas hospitalisés moins de 24 heures ont
pu étre pris en compte a tort.

Malgré une exhaustivité estimée perfectible, la
surveillance mise en place a permis de décrire I’évo-
lution du nombre de cas hospitalisés et de caracté-
riser les patients concernés en termes de sévérité.
Aussi, I'évolution des cas hospitalisés suit celle des
passages aux urgences, autre indicateur de sévérité
de I’épidémie.

Une évolution de cette surveillance a été mise en place
afin d’en améliorer I'’exhaustivité et pouvoir détecter
des complications inattendues : une sensibilisation
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des médecins hospitaliers est réalisée ; des sources
de données complémentaires pourront étre utilisées
dont les données du PMSI, accessibles chaque
mois, malgré un délai nécessaire a leur consolida-
tion. Une attention particuliere sera portée a I'éva-
luation de la sévérité (recueil des informations a
I'issue de I'hospitalisation) et a la complétude des
fiches regues (en particulier pour les facteurs de
risque et le motif d’hospitalisation). La surveillance
des cas hospitalisés et séveres doit étre sanctua-
risée en période d’épidémie et reste essentielle
pour la planification de I'offre de soins lors des
prochaines vagues épidémiques. Cette surveil-
lance pourrait étre plus ciblée sur certains services
hospitaliers « sentinelles » (réanimation, maladies
infectieuses, gynécologie-obstétrique, pédiatrie
par exemple) afin de focaliser sur les cas les plus
séveres. Les attentes des médecins hospitaliers
doivent étre prises en compte afin de permettre une
bonne adhésion a cette surveillance. Des réflexions
plus globales seront menées par Santé publique
France — Océan Indien en collaboration avec les
cliniciens concernés localement pour repréciser les
objectifs et les modalités de la surveillance, notam-
ment en période inter-épidémique ou en cas d’endé-
micité de la dengue a La Réunion. B
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