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RESUME

La dengue est une cause majeure de morbidité au niveau mondial et les voyageurs se rendant
dans les zones d’endémie y sont particulierement exposés. Une étude rétrospective a été menée au
Centre Hospitalier Universitaire de Bordeaux de janvier 2000 a décembre 2007 afin de documenter
et décrire les modalités d’exposition,les caractéristiques cliniques, et biologiques des cas importés
de dengue.

Au total, 57 cas de dengue ont été identifiés. Les provenances des cas étaient trés variées.
Aucune dengue hémorragique n'a été notifiée. Les principaux signes retrouvés étaient une fiévre,
des céphalées, une asthénie, des myalgies, des arthralgies, une éruption cutanée, une thrombopénie,
une neutropénie, une lymphopénie et une cytolyse hépatique.

Cette étude suggere un risque non négligeable d’importation de la dengue par les voyageurs
se rendant dans les zones d’endémie. Elle rapporte également une faible couverture vaccinale vis-a-
vis de la fievre jaune transmise par les mémes moustiques vecteurs. Bien que la majorité aient été
acquis dans des pays de non co-circulation de ces deux, il demeure important d’étre vigilant a ce
risque et de sensibiliser les médecins de ville sur cette problématique et de renforcer leurs liens avec

les services de médecine des voyages.
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1 Introduction

La dengue demeure 1’arbovirose la plus fréquente au niveau mondial. Ainsi, la moiti¢ de la
population mondiale y est exposée, et son incidence est estimée a plus de 100 millions cas par an.
Depuis 30 ans, I’aire de distribution géographique du virus ainsi que du principal vecteur (4edes
aegypti) s’est considérablement étendue en particulier dans les régions tropicales et subtropicales ,
[1,2]. De ce fait, les voyageurs arrivant de ces régions sont la principale source d’importation de
cette maladie dans les pays qui y en sont indemnes [3,4]. Cette expansion considérable de I’4edes
albopictus dans de nombreuses régions tempérées et 1I’importation permanente de la maladie
demeurent préoccupantes dans la mesure ou ne peut étre exclue la possibilité de transmission
secondaire locale dans ces pays tempérés comme ce fut le cas avec le Chikungunya en 2007 dans le
Nord de I’Italie [5]. Pour ces raisons, en particulier la confirmation de la présence de I’Aedes
albopictus sur le territoire francais (essentiellement dans les départements du pourtour
méditerranéen) a conduit les autorités sanitaires nationales a inscrire cette maladie sur la liste a
déclaration obligatoire en 2006.

Avant cette mise en place de la déclaration obligatoire de la dengue, les données relatives
aux cas importés étaient essentiellement rapportées par le Centre national de référence (CNR) des
arbovirus. Ces données du CNR concernaient essentiellement les caractéristiques épidémiologiques
et virologiques. En conséquence, il demeurait importer d’explorer de fagcon complémentaire les
autres aspects de ces cas.

Dans cette étude, nous avons cherché a documenter le nombre de cas importés de dengue, de
janvier 2000 a décembre 2007, pris en charge au Centre Hospitalier Universitaire (CHU) de
Bordeaux, en consultation ou en hospitalisation, d'analyser leurs caractéristiques épidémiologiques,

cliniques et biologiques ainsi que leurs modalités de prise en charge.
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2 Matériels et méthodes

La période sur laquelle porte 1'étude, de janvier 2000 a décembre 2007, avait notamment
pour but de prolonger au niveau local le travail de surveillance qui a été conduit par le groupe
Infectio-SUD-France de 1994 a 1999 [6-8]. Sur cette période tous les cas de dengue diagnostiqués
ont été recherchés a partir des examens de virologie demandés par le laboratoire du CHU de
Bordeaux :

* des tests ELISA (Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay) effectués au CHU de Bordeaux, en
IgM et/ou en IgG, avant fin 2002, rendus avec interprétation, sans la valeur de la densité
optique (DO),

* des tests rapides effectués au CHU de Bordeaux sur des bandelettes réactives Panbio® en
IgM et/ou en IgG, a partir de mai 2002,

* des tests ELISA effectués par le centre de référence national (CNR) sur les arboviroses et
des fievres hémorragiques virales de 1'Institut Pasteur a Lyon, depuis mai 2002, en IgM et/ou
en IgG, avec les DO chiffrées et interprétées,des PCR dengue.

Les seuils de positivité étaient variables d'une méthode a I'autre et entre les laboratoires. En

conséquence, seule la positivité en fonction des données du fabricant étaient pris en compte.

Tous les dossiers repérés dans la base du service ont été recherchés pour étre consultés.
Seuls ont été retenus comme cas confirmés les dossiers avec au moins une sérologie positive en
IgM, ou une séroconversion en IgG et/ou en IgM avec des signes cliniques compatibles, ou une
PCR dengue positive. Les dossiers avec sérologie positive pour la dengue et de paludisme associé
ont été exclus en absence de PCR de dengue effectué, compte tenu de ses faibles performances des

tests de dengue dans cette situation [9].
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3 Résultats

Au total 57 personnes répondaient a la définition de cas de dengue d'importation ont été
diagnostiquées au CHU de Bordeaux pendant la période de janvier 2000 au décembre 2007. Il
s'agissait de 25 hommes (44%) et de 32 femmes (56%) soit un sexe-ratio H/F de 0,78. L'age moyen

(% écart type) des cas était de 38,8 = 15 ans (médiane: 35 ans; extrémes: 10-67 ans).

Les caractéristiques démographiques sont présentées dans le tableau 1.

La zone de provenance des voyageurs était tres variable. Nous avons observé trois périodes ou
plus de cas ont été décrits, correspondant aux épidémies qui ont sévi aux Antilles (2001) et en
Polynésie Francaise (2005 et 2007). Au niveau de la saisonnalité, les importations de dengue sont
plus fréquentes dans le dernier trimestre de certaines années pour les voyageurs de retour des

Antilles ; les cas de retour de Polynésie Frangais ne présentent pas de saisonnalité.

Les cas de paludisme ont été exclus, compte tenu de faible valeur prédictive positive de
technique utilisé pour pouvoir confirmer une co-infection dengue et paludisme. Nous avons retenu 6
cas de co-infections : 2 toxocaroses, 1 yersiniose avec rhumatisme réactionnel, 1 amibiase, 1 larva

migrans cutanée et 1 voyageur co-infecté par le VIH et I'hépatite C.

La recherche de paludisme n'a pas été effectuée dans 17 dossiers (7 hommes et 10 femmes)

dont 4 cas revenait de zones impaludées (2 cas de pays de groupe 2 et 2 cas de pays de groupe 3).
La vaccination de fiévre jaune a ét¢é documentée chez 15 personnes. Dans 7 cas elle était a

jour pour la zone visitée et dans 1 cas elle n'a pas été effectuée pour un voyage en zone d'endémie

(Kenya).
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Tableau 1: Caractéristiques démographiques et modalités d’exposition des cas de dengue
d'importation identifiés (N=57), CHU de Bordeaux, janvier 2000-décembre 2007.

Caractéristiques Nombre
(%)
Sexe masculin 25 (44)
Age, années
<18 3(5.3)
19 - 44 31(54.4)
45-54 11 (19.3)
55-64 11 (19.,3)
> 65 1(1,7)
Age [moyennex Ecart-typel, années 39+15
Originaire de zone endémie 6(11)
Durée du séjour [moyennex Ecart-typel, jours 26 (£19)

Apparition des premiers signes
Pendant le voyage 21 (37)

<5jours apres 26 (46)
>5jours apres 10 (17)
Motif de séjour
Tourisme 39 (68)
Professionnel 11 (19)
Autre 7 (13)
Zone visitée
Asie 18 (32)
Caraibes 13 (23)
Amérique du Sud 8 (14)
Afrique 10 (17)
Polynésie 8 (14)
Statut vaccinal fievre jaune
A jour 10 (17)
Non effectué 5(9)

Non documenté 42 (74)
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Dans la majorité des cas (96,5%) la fievre était le premier signe de la maladie. Dans 2 cas
nous n'avons pas trouvé de notion de fievre. La température maximale chez 11 cas était comprise
entre 39°C et 40°C et dans 20 cas, elle était > 40°C pour les cas documentés (fievre maximale non

documentée dans 26 cas). Les caractéristiques cliniques sont présentées dans le tableau 2.

La majorité des cas (56/57) ont présenté la forme classique de la dengue (DF). Un cas été
observé avec une forme de la fievre dengue hémorragique (DHF) grades II au retour de Myanmar

(Birmanie) en 2007.

Les dossiers des cas présentant de manifestations compatibles avec une dengue au retour de
voyages avec de documentation biologique incomplet on été classés dans la forme dengue-like,

leurs caractéristiques n'étaient pas incluses dans cette étude.
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Tableau 2: Caractéristiques cliniques et principaux symptomes observés chez 57 cas de dengue
d'importation diagnostiquée au CHU de Bordeaux de janvier 2000 a décembre 2007

Symptomes Nombre (%)
Fiévre 55(96,5)
Enanthéme 4(7)
Exanthéme 30 (52,6)
Signes hémorragiques 11 (19,3)
gingivorragie 2(3,5)
épistaxis 5(8.,8)
autres 4(7)
Douleur orbitaires 15 (26,3)
Prurit 8(14)
Adénopathies 7(12,3)
Nausée 15 (26,3)
Vomissement 13 (22,8)
Arthralgies 27 (47,4)
Asthénie 38 (66,70)
Céphalée 42 (73,7)
Myalgies 34 (59,6)
Anorexie 12 (21)

Les thrombopénies, neutropénies, lymphopénies et cytolyses hépatiques étaient trés fréquentes.
Les caractéristiques biologiques sont présentées dans Tableau 3.
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Tableau 3 : Les parametres biologiques de 57 cas de dengue d'importation diagnostiquée au CHU de
Bordeaux de janvier 2000 a décembre 2007

Paramétres Résultat Minimum Maximum  Moyenne Ecart type Valeurs de
biologiques (effectif) références
n (%)

Leucocytes 55 (96) 1500 11500 445491 2550,73 4000 — 10000

(10°/L)

PNN (10°/L) 52 (91) 240 6710 2311,29 1527,57 2500 — 7500

PN éosinophiles 42 (74) 0 700 116,43 141,25 0-700

(10°/L)

Lymphocytes 51 (89) 270 4313 1451,41 916,17 1500 — 4000

(10°/L)

Monocytes 44 (77) 50 1640 467,48 286,98 200 - 1000

(10°/L)

Hémoglobine 53(93) 10,7 17,3 13,95 1,43 12-16

(g/dD)

Hématocrite (%) 46 (81) 33,3 50,2 41,11 4,22 37-52

Plaquettes (10°/L) 57 (100) 33000 466000 164719,30  101029,50 140000 —
450000

ASAT (UI/L) 51(89) 14 322 71,14 70,94 0-40

ALAT (UI/L) 51 (89) 14 284 60,24 56,72 0-65

LDH (UI/L) 31 (54) 43 504 264,42 117,34 0-192

CPK (UI/'L) 29 (51) 36 3154 324,62 596,87 0-170

Créatinine 40 (70) 34 236 80,05 31,62 62 — 124

(mmol/L)

CRP (mg/L) 47 (82) 0 62 8,60 12,22 0-10

PNN, polynucléaires neutrophiles; PN, polynucléaires; ASAT, aspartate aminotransférase; ALAT, alanine
aminotransférase; LDH, lactate dehydrogenase; CPK, créatinine phosphokinase; CRP, C-réactive protéine
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4 Discussion

Nos résultats sont en accord avec ceux de nombreuses études d'observation en ce qui concerne
les caractéristiques clinico-biologiques des cas [10-14]. Elle montre également les difficultés d'avoir
un diagnostic fiable de dengue importée dans une zone non endémique mais potentiellement a
risque. Notre biais principal est le risque d'erreur diagnostique possible : réactivité croisée avec les
autres arboviroses, et d'autres maladies infectieuses, le manque de spécificité des tests rapides pour
les zones non endémiques [15-17]. Plusieurs techniques de sérologie ont été effectuées pendant
cette période, avec des résultats parfois discordants. Dans cette étude seulement un cas est confirmé
par PCR.

Seul, un cas de DHF a été retrouvé. Cela souligne la nécessité de rester vigilant par rapport a
ce diagnostic, malgré la rareté des descriptions de DHF chez le voyageur [18-21]. Cette observation
étant en effet cohérent avec la physiopathologie de ces formes dans la mesure la probabilité élevée
de ces formes est plus souvent associée aux infections séquentielles en particulier chez les enfants
vivant en zone d’endémie.

Nos résultats confirment que la dengue d'importation pose une probléme important de
diagnostic chez les voyageurs au retour en raison de la moindre sensibilisation des soignants a cette
problématique par rapport au paludisme qui a été recherché chez la plupart des cas.

Il existe un parallele important avec la situation épidemique dans les DOM-TOM et
l'importation de leurs pathologies en métropole. Dans certaines zones de France métropolitaine il
existe un risque potentiel de circulation de virus de la dengue autour d'une personne en phase
virémique. La présence d'dedes albopictus, qui a déja été impliqué dans la transmission en milieu

urbain, a déja été décrite dans les régions de Sud de la France et dans 12 pays d'Europe [14,22].

L'existence de ce risque potentiel implique une surveillance renforcée dans la détection et la
gestion des cas d'importation.
Le faible taux de vaccination anti-amaril dans notre étude suggére que les voyageurs se

rendant dans les pays de zones d'endémie de dengue semblent avoir peu consulté avant leur voyage.
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5 CONCLUSION

Cette étude suggere un risque non négligeable d’importation de la dengue par les voyageurs
se rendant dans les zones d’endémie. Elle rapporte également une faible couverture vaccinale vis-a-
vis de la fiévre jaune transmise par les mémes moustiques vecteurs. Bien que la majorité aient été
acquis dans des pays de non co-circulation de ces deux, il demeure important d’étre vigilant a ce
risque et de sensibiliser les médecins de ville sur cette problématique et de renforcer leurs liens avec

les services de médecine des voyages.
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