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INTRODUCTION

La dengue est la plus fréequente des arboviroses. Elle sévit sur un mode endé-
moepidémique, principalement en Asie du Sud-Est, dans les iles du Pacifique
Occidental et de I'Océan Indien, mais aussi dans les pays cétiers de I'Afrique
de I'Est et de I'Ouest, en Amérique Centrale, au Nord de I’Amérique du Sud
et dans les iles Caraibes. Chaque année, plusieurs dizaines de millions de per-
sonnes en sont atteintes dans le monde parmi lesquelles 250000 & 500000
sont hospitalisées pour des formes sévéres [1]. Le virus de la dengue, dont il
existe 4 sérotypes, appartient a la famille des Flaviviridae et est transmis au
cours d'une piqdre diurne de moustique, Aedes aegypti étant le principal vec-
teur. La durée moyenne d‘incubation est de 5 a 8 jours. La forme clinique la
plus fréquente est une forme bénigne associant des signes peu spécifiques :
une fievre élevée, des céphalées frontales et des myalgies diffuses. En
quelques jours, une semaine en moyenne, les symptémes s'amendent mais
il peut persister une asthénie pendant plusieurs semaines. Les formes hémor-
ragiques ou avec choc constituent des tableaux plus sévéres pouvant
conduire au décés [2]. Au niveau biologique, il existe le plus souvent une
thrombopénie, qui peut étre trés prononcée dans les formes hémorragiques.

Du fait de la multiplication des voyages, le nombre de cas de dengue impor-
tée augmente [3]. L'absence de traitement spécifique et la non disponibilité
d'un vaccin font, qu'a ce jour, la prévention antivectorielle reste primordiale.
Or la maladie reste encore mal connue des voyageurs et des médecins. Une
meilleure connaissance des circonstances d'infection, des signes clinicobio-
logiques et des méthodes de diagnostic de cette maladie devrait contribuer a
ameéliorer la prise en charge des malades. Pour cela, il a été constitué un
réseau de surveillance de la dengue importée regroupant 10 services de
maladies infectieuses et tropicales, appartenant a des Centres Hospitalo-Uni-
versitaires du Sud de la France (Groupe Infectio-Sud). L'objectif de cette étude
était de décrire les particularités épidémiologiques, clinicobiologiques et évo-
lutives des cas de dengue importée.

METHODOLOGIE

La présente étude multicentrique a été réalisée en deux temps : de 1994 a
1997, les cas de dengue importée ont été étudiés de fagon rétrospective [4],
et de 1998 a 1999, de fagcon prospective. Le recrutement des cas s'est effectué
a partir des unités de consultations externes et des unités d’hospitalisation.
Tous les adultes et les enfants, de retour depuis moins de deux semaines d'un
pays d’endémie de dengue et présentant une symptomatologie clinique évo-
catrice, ont été investigués. La majorité des prélévements sanguins ont été
traités par le laboratoire de Virologie Tropicale de I'Institut de Médecine Tro-
picale du Service de Santé des Armées a Marseille. Les méthodes utilisées
pour le diagnostic ont consisté en une culture virale et des sérologies (tech-
niques immunoenzymatiques ou d'inhibition de I'hémagglutination). Des
positivités sérologiques croisées entre plusieurs arboviroses ont parfois été
constatées mais les cas retenus dans I'étude correspondent tous a des séro-
positivités maximales pour la dengue.

Les cas retenus sont classés en deux catégories conformément a la classifi-
cation du CDC (1990, MMWR) : cas " confirmés " définis par la présence d'une

culture positive ou d'une séroconversion en IgM et/ou IgG & deux préléve-
ments espacés (les dosages simultanés des deux types d’immunoglobulines
n‘ont pas toujours été réalisés), et cas " probables " définis par la présence
d'lgM sur un seul prélevement effectué ou la présence d'un ou plusieurs forts
taux d'lgG (= 1/1280) sans séroconversion prouvée. Les renseignements cli-
nigues et épidémiologiques ont été recueillis 4 I'aide d’'un questionnaire stan-
dardise, validé par I'ensemble des centres participants. Les données ont été
saisies et analysées a l'aide du logiciel Epi-Info (version francaise 6.0.4). Les
tests de Khi-2 et les tests exacts de Fisher ont été utilisés pour les comparai-
sons des variables qualitatives, les tests de Student pour les variables quan-
titatives. Le seuil de significativité a été fixé a 0.05.

RESULTATS

De 1994 & 1999, 82 cas de dengue importée ont été retenus dont 29 pour la
seule année1998 (1994 : 6, 1995 : 12, 1996 : 7, 1997 : 18, 1999 : 10). Parmi eux,
26 étaient des cas confirmés et 56 des cas probables. Les cas o seuls des
faibles taux d'lgG sans séroconversion ont été retrouvés, n'ont pas été rete-
nus car la dengue pouvait ne pas étre en cause dans |'état fébrile motivant la
consultation ou I'hospitalisation, mais avoir été acquise autrefois lors d'un
séjour antérieur.

1. Caractéristiques sociodémographiques des cas, description du séjour
(tableau 1, sections 1 et 2)

La moyenne d'age des 82 malades était de 37 ans. Le sex ratio était de 1,7. En
dehors des provenances de régions endémiques habituelles, il est a noter que
de nombreux sujets revenaient de Cote d'Ivoire (figure 1) . Soixante treize
malades résidaient habituellement en France et s'étaient rendus outre-mer
essentiellement pour un motif touristique. La durée du séjour était inférieure
a 1 mois pour 79% des sujets.

2. Caractéristiques cliniques et biologiques (tableau 1, sections 3 et 4)

Les signes cliniques ont débuté au cours de la premiére semaine suivant le
retour pour plus de la moitié des malades. Pour 9 patients, la symptomatolo-
gie est apparue au dela du 7éme jour aprés le retour, la durée d'incubation la
plus longue étant de 14 jours. Tous les sujets ont déclaré avoir eu de la fievre,
qui n'était présente au moment de la consultation ou de I'hospitalisation que
chez 64 d’'entre eux, & un niveau élevé dans 90% des cas (> 39°C). Un syn-
drome arthromyalgique a été rapporté dans 78% des cas, et des céphalées
chez 71% des patients. Les douleurs rétroorbitaires, classiqguement décrites,
etaient présentes chez 42% des malades. Des signes généraux, digestifs, res-
piratoires, neuropsychiques (le plus souvent, a type de vertiges) et cutanés
(hyperesthésies, exanthémes maculopapuleux, purpura pétéchial) sont éga-
lement rapportés. Au total, 16 malades ont présenté des signes hémorra-
giques (purpuras, gingivorragies, epistaxis, hémorragie digestive...) mais
jamais séveres. Des adénopathies sont pergues dans 1/4 des cas. Au niveau
biologique, la thrombopénie, plus fréquente que la leucopénie (56%), a pu
étre constatée chez 53 sujets, dont 19% avaient un taux de plaquettes infé-
rieur & 50000/ml de sang. Par contre I'anémie était peu fréquente (18%). Une
cytolyse hépatique était présente dans 63% des cas. Une recherche du virus
de la dengue par culture n'a été réalisée que pour 16 patients. Elle a été posi-
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Tableau 1. Données sociodémographiques, cliniques et biologiques des 82 cas
de dengue importée observés dans 10 services hospitaliers
de maladies infectieuses et tropicales des CHU du Sud de la France (1994-1999)

1. Données sociodémographigues

Age en années (moyenne +/- écart-type) 37 +14
Hommes 52 (63%)
Résidence habituelle en France 73 (89%)
2. Données relatives au séjour
Motif de séjour M touristique 58
B professionnel 13
W autre n
Durée des séjours W médiane en jours [min, max] 21 [2, 540]
W nombre de séjours < 60 jours 75 (92%)
W nombre de séjours < 30 jours 65 (79%)

3. Caractéristiques cliniques

Délais d'apparition des signes par rapport au jour du retour en jours

(moy +/- écart-type) 14-6

W entre 14éme et le 8éme jour avant le retour 3 (4%)

M entre 7éme jour avant le retour et le jour méme du retour 24 (29%)

W entre le 1er et le 7éme jour apres le retour 46 (56%)

M entre le 8éme et le 14éme jour aprés le retour 9(11%)
Fievre signalée par les sujets 82 (100%)

H Fievre constatée en consultation ou en hospitalisation 64 (78%)

M Fiévre avec température 2 39° 57 (70%)
Arthralgies - Myalgies 64/82 (78%)
Céphalées 58/82 (71%)
Douleurs rétroorbitaires 32/77 (42%)
Asthénie 65/82 (80%)
Anorexie 37/78 (47%)
Autres signes digestifs (nausées, vomissements, diarrhées...) 50/80 (63%)
Toux - Pharyngite 12/81 (15%)
Manifestations neuropsychiques 17/79 (22%)
Lésions cutanées 44/81 (54%)

purpura pétéchial 9744 (20%)
Autres manifestations hémorragiques 7/82 (9%)
Adénopathies 20/79 (25%)
Splénomégalie 9/78 (12%)
Hépatomégalie 771 (10%)
4. Signes biologiques
Leucopénie (< 4000/ml) 45/80 (56%)
Thrombopénie (< 150000/m! de sang) 53/73 (13%)
taux de plaquettes < 50000/ml de sang 10/53 (19%)

Anémie (< 12 g/dl de sang) 14/76 (18%)
Hypertransaminasémie (>50 UI/1) 45(72 (63%)

tive pour 6 d'entre eux, chez lesquels elle avait été demandée au cours de la
premiére semaine suivant le début de leurs symptémes. Aucun autre flavivi-
rus que celui de la dengue n'a été isolé. Le diagnostic de dengue avait été
évoqué par le médecin traitant dans 50% des cas ol ce renseignement a pu
étre connu (51 données manquantes). La présence d'une épidémie de dengue
dans le pays visité a été rapportée par 23 sujets ; la présence de cas de
dengue dans I'entourage par 21 sujets. Une recherche de paludisme a été
demandée pour les 68 patients qui revenaient d'un pays d'endémie palustre ;
un seul, provenant des Comores, a présenté en méme temps que la dengue,
un étalement sanguin montrant Plasmodium falciparum.

3. Prise en charge et évolution

Plus de la moitié des malades ont été hospitalisés, pour une durée moyenne
de 4 jours, Tous les cas ont évolué favorablement. Parmi les 76 sujets ayant
présenté une asthénie persistante pendant quelques semaines, celle-ci a été
qualifiée de sévere pour 43% d’entre eux.

4. Comparaison des cas confirmés et des cas probables

Parmi les 82 sujets, seuls 26 correspondaient & la définition de «cas
confirmé ». La comparaison des « cas confirmés » et des « cas probables »n'a
pas montré de différence significative concernant les variables épidémiolo-
giques, cliniques et biologiques. Seuls 2 sujets sur 26 « cas confirmés » ont
présenté une manifestation hémorragique a type de purpura pétéchial, contre
12 pour les 566 « cas probables », la différence n'étant pas significative. Deux
sujets classés « confirmés » revenaient de Cote d'lvoire ou il est connu que le
virus de la dengue est présent chez les Aedes et ol un virus de sérotype 1
vient d'étre récemment isolé chez un sujet ayant séjourné dans la capitale a
Abidjan [5].

DISCUSSION

Le risque moyen de contracter une dengue pour un voyageur & destination
d’une zone endémique est estimé a 1/1000 [6]. L'accroissement actuel du
nombre de cas importés peut s'expliquer par |'extension de I'endémie mon-
diale et la survenue de fréquentes épidémies dans des régions tropicales ou
se rendent de plus en plus de voyageurs.

La pathologie est peu spécifique au niveau de sa présentation clinique. Méme
si les cas graves sont rares, ce diagnostic doit étre évoqué en méme temps
que celui de paludisme devant un état fébrile et algique qui, pour la dengue,
survient en général dans les 15 jours suivant le retour d’'un pays d'endémie.
Les éléments épidémiologiques peuvent orienter, les signes cutanés sont trés
évocateurs, la présence d'une thrombopénie ou d’'une leuconeutropénie éga-
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Figure 1. origine géographique des 82 cas de dengue importée
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lement. Lisolement du virus dans le sang est possible pendant la période
fébrile ; le transport doit alors étre réalisé rapidement et a basse température
vers les laboratoires concernés.

Deux patients provenant de Céte d'lvoire ont été classés en « cas confirmés »
par la sérologie. Bien qu’un isolement humain du virus ait eu lieu récemment
dans ce pays, des réactions croisées avec d'autres agents viraux respon-
sables de fievres hémorragiques sont aussi possibles.

CONCLUSION

La dengue est devenue, en quelques années, la deuxiéme cause des états
fébriles au retour des pays tropicaux, aprés le paludisme. Il parait indispen-
sable d’informer tous les professionnels de santé sur les circonstances d'évo-
cation de ce diagnostic et sur les méthodes disponibles pour la confirmer.
C'est I'un des objectifs du réseau mis en place par le Groupe Infectio-Sud qui
a aussi pour role d'alerter les autorités sanitaires sur 'émergence d'une épi-
démie de dengue ou d’une autre arbovirose dans un pays tropical. Les parti-
cipants au réseau actuel, compte tenu de leur expérience acquise, sont préts
a contribuer a la création et au fonctionnement d’un réseau national ou euro-
péen qui aurait ces mémes objectifs.
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