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es 3 et 4 décembre 2007, s’est tenu a

Saint Pierre de La Réunion un col-
loque organisé par I’InVS et le CRVOI sur
le Chikungunya et les autres arboviroses
intéressant I’Océan Indien.

Ce colloque francophone, organisé
presque 2 ans apres 1’épidémie de
Chikungunya qui a frappé plus d’un tiers de
la population de I’1le, voulait faire le point
sur les connaissances de la communauté
scientifique a propos du Chikungunya et des
autres arboviroses de la région.

Ce colloque a été aussi I’occasion d’an-
noncer la naissance du Centre de recherche
et de veille de I’Océan Indien (CRVOI), un
groupement d’intérét scientifique créé sous
I’égide des ministeres de la santé et de la
recherche, du Conseil général et du Conseil
régional de La Réunion, de I’Université de
La Réunion. Ses partenaires institutionnels
(CNRS, INSERM, IRD, CIRAD, INRA,
InVS, Institut Pasteur, AFSSA, le futur
CHR de La Réunion et I'Union régionale
des médecins libéraux de 1’ile) ont tous des
liens avec la recherche sur le vivant et la
préservation de ses équilibres. Le CRVOI,
implanté sur I’ile de La Réunion, a pour but
de « mettre en place et de faire fonctionner
un centre de recherche et de veille scienti-
fique sur les maladies infectieuses émer-
gentes dans 1’Océan Indien. Il organisera
une recherche interdisciplinaire sur les dif-
férents aspects relatifs aux maladies infec-
tieuses émergentes, humaines et animales,
en mobilisant les organismes de recherche
et d’enseignement supérieurs ». Le CRVOI
est dirigé par le Professeur Koussay Dellagi,
ancien directeur de I'Institut Pasteur de
Tunis.

Sur le plan scientifique, de nombreuses
communications ont fait part des résultats
de travaux menés depuis 1’apparition du
Chikungunya dans 1’Océan Indien, en
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2004. Ces communications étaient réparties
en 4 grands thémes. Nous évoquerons ci-
dessous les plus marquantes.

Aspects cliniques et
physiopathologiques

L’épidémie de la Réunion, région tro-
picale médicalisée, a abouti a un appro-
fondissement des connaissances sur le
spectre clinique de la maladie et sur le pro-
nostic fonctionnel a long terme de sa phase
chronique.

Les manifestations aigués du
Chikungunya ont été précisées. E. Rachou
et al. ont présenté la description des cas
notifiés en 2005-2006 par les médecins libé-
raux du réseau de surveillance de la grippe
a la Réunion. Pour ces cas notifiés, les
symptdmes étaient dominés par la fievre
(95,3 %), les arthralgies (95,2 %), les cépha-
lées (75,8 %), les myalgies (64,5 %), les
éruptions cutanées (34,9 %).

B. Queyriaux et al. ont rapporté I’ex-
périence militaire avec 1’étude de cohorte
rétrospective au sein de la Gendarmerie
nationale de la Réunion. Sur les 757 gen-
darmes de la Réunion, 662 ont participé a
I’étude (M/F :19, age médian : 40 ans). Le
taux d’incidence global de fievres a
Chikungunya rapportées était de 23,9%
entre janvier 2005 et juin 2006. La séro-
prévalence globale (IgM et/ou IgG) était de
19,3%. L’incidence des formes asympto-
matiques était estimée a 3,2 %. A coté de la
phase aigué avec fievre, céphalées, arthral-
gies périphériques pour plus des 273,
axiales pour la moitié, les gendarmes esti-
maient que la fatigue et 1’ atteinte au moral
étaient importantes a toutes les phases pour
la grande majorité des malades, pointant
ainsi la sévérité de I'impact clinique sur la
qualité de vie.

Une surveillance a été mise en place
pour recenser et décrire ces formes nou-
velles observées en 2005-2006 dans les
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Parmi les 878 cas émergents
hospitaliers, ont été identifiés 247 (30 %)
cas graves et 67 (8 %) déces. Ces formes
représentaient 0,36 % des cas estimés de
Chikungunya dans la population. Elles sur-
venaient principalement chez des sujets
vulnérables (jeunes enfants, personnes
agées, patients porteurs de comorbidités).
Les manifestations digestives (327 cas) et
neurologiques (285 cas) étaient les plus
fréquentes. Par ailleurs, la surveillance a
recensé 44 cas materno-néonatals entre

mars 2005 et avril 2006.

S. Sampériz et al. ont présenté une
étude descriptive rétrospective portant
sur 47 cas de transmission périnatale
observés dans 6 centres de médecine néo-
natale. Le diagnostic était toujoujrs
confirmé chez la mere et son nouveau-né
par RT-PCR et/ou IgM anti-CHIK. Le
terme et le poids moyen de naissance était
de 38 SA [32-41] et de 3 kg [1,9-4]. Les
meres (2 asymptomatiques) ont présenté
des symptomes de J—4 a J+1 de I’accou-
chement (40 % de césarienne). Les signes
cliniques étaient apparus en moyenne chez
les nouveau-nés a 4 jours de vie, soit en
moyenne 5 jours apres ceux de la mere. Le
tableau néonatal comportait un syndrome
algique important (100 %), une fievre
(77 %), une érythrodermie avec désqua-
mation secondaire (79 %), des difficultés
alimentaires (87 %), un oedéme des extré-
mités (55%), une diarrhée (32 %). Les
complications étaient des convulsions
(8 cas) des hémorragies (9 cas) et des
troubles hémodynamiques (10 cas). Un
nouveau-né est décédé d’une entérocolite
ulcéronécrosante foudroyante avec une
septicémie a klebsielle.

Le suivi des malades au décours de la
phase aigué a également été instructif sur la
prévalence et la clinique du rhumatisme
chronique induit par le Chikungunya.
D. Sissoko et al. ont interrogés par télé-
phone 147 personnes ayant contracté le



Chikungunya (69% de femme, age
médian : 52 ans). Entre M12 et M18, 57 %
des personnes signalaient des manifesta-
tions articulaires, permanentes (63 %) ou
entrecoupées d’accalmie (37 %). L'age
supérieur a 45 ans et la présence de mala-
dies chroniques sous-jacentes étaient asso-
ciés a la persistance des manifestations arti-
culaires.

A. Ribera et al. ont détaillé le profil cli-
nique des manifestations rhumatologiques
post-Chikungunya a partir de 120 patients
sans antécédent rhumatismal et présentant
des douleurs articulaires au-dela de
6 mois apres la phase aigué. 80% des
patients souffraient de douleurs chro-
niques aspécifiques (capsulite scapulo-
humérale, syndrome épaule/main,
syndrome du canal carpien, poly-enthéso-
pathie sur antécédent dépressif, expression
d’une pathologie négligée). 20% des
patients présentaient une polyarthrite
inflammatoire et 4 profils ont été indivi-
dualisés : a) 8 cas avec polyarthrite rhu-
matoide avec arthrites symétriques des
poignets, 2¢ et 3¢ MCP et IPP avec syno-
vite, traités par méthotrexate ; b) 7 cas avec
rhumatisme psoriasique dans les suites
d’une atteinte aigué avec éruption plan-
taire, atteinte axiale inconstante, arthrites
non symétriques dont IPD, sacroiliite, pel-
vispondylite ou appositions périostées, c)
4 cas de périostites des chevilles et poi-
gnets avec raideur MCP, d) 5 cas de dou-
leurs articulaires avec épisodes de gonfle-
ment a radiographie normale.

Plusieurs équipes ont tenté de com-
prendre le mécanisme de la chronicité des
symptdmes. M. Huerre ef al. ont étudié dif-
férents prélevements anatomopathologiques
aprés colorations par hématéine éosine
safran et immunohistochimie par anti-
corps anti-Chikungunya dans une perspec-
tive d’étude physiopathologique. Les sites
biopsiés étaient la peau (30), le rein (6), le
foie (5), le muscle (3), la synoviale (1), le
ganglion (1), ainsi que des prélevements
autopsiques (3), plus de 500 placentas et
deux foetus. L’ immunohistochimie, positive
en période de virémie, le reste dans certains
tissus : cellules musculaires et macrophages
(foie, cerveau, ganglion). L’ anatomie patho-
logique suggere que la persistance virale et
des mécanismes immuns puissent coexister.

LL Coffey et al. apportent une ouver-
ture supplémentaire en montrant la présence
d’antigenes du virus Chikungunya dans des
cellules satellites musculaires chez des
sujets a plus de 6 mois de I’infection aigué,
puis en étudiant in vitro la capacité de ces
cellules a tolérer le virus. Ces cellules satel-
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lites pourraient constituer une cible et un
sanctuaire pour le virus, relancant la dis-
cussion sur I’intérét d’un traitement antivi-
ral sur la phase chronique.

M. Grandadam et al. ont présenté une
technique visant a optimiser le diagnostic
de I’infection par le virus Chikungunya.
Partant du constat de I’existence fréquente
de cryoglobuliémies chez les patients en
phase tardive, les auteurs ont étudié le
bénéfice du chauffage du sérum ou de I’ uti-
lisation du plasma. Le laboratoire a modi-
fié ses procédures pour la recherche des
anticorps IgM et IgG spécifiques de I'in-
fection, en chauffant les sérums (deux
heures a 37°C) visant a resolubiliser les
éventuelles cryoglobulines, a précédé avant
la réalisation du test ELISA.
Alternativement, les sérologies ont été réa-
lisées sur des plasmas prélevés sur EDTA,
les cations divalents étant connus pour faci-
liter la précipitation des cryoglobulines.
Ces protocoles ont été appliqués au dia-
gnostic et au suivi des malades de 1’hopi-
tal Laveran, marseille, et pour I’estimation
de la séroprévalence de I’infection parmi
les 673 gendarmes en poste a la Réunion au
cours de I’épidémie. Ils ont permis de déce-
ler des anticorps spécifiques chez des sujets
détectés séronégatifs par les techniques
standards, alors que certains d’entre eux
avaient présenté des signes cliniques évo-
cateurs de l’infection. Globalement, la
séroprévalence du CHIKYV dans ce groupe
était de 19,2 %. Seuls 14,4 % des sujets ont
été dépistés en sérologie conventionnelle.
Le nombre de faux négatifs dus a la pré-
sence de cryoglobulines était de 4,8 %. Le
protocole présenté accroit la sensibilité du
diagnostic sérologique.

Aspects épidémiologiques

Apres I'épidémie de 2005-2006, le
besoin d’estimer a posteriori la séropréva-
lence du Chikungunya s’est ressenti. Une
étude sérologique rétrospective a donc été
réalisée par J. Perreau et al., du Centre
d’investigation clinique, épidémiologie
clinique (CIC-EC) de La Réunion. Un son-
dage a 2 degrés (logement puis individu) a
permis d’obtenir un échantillon de 2950
personnes. Pour les volontaires, un ques-
tionnaire clinique, démographique et socio-
logique a été renseigné et une goutte de
sang sur buvard a été prélevée. Elle a per-
mis une recherche d’IgG anti-
Chikungunya. Le taux de participation a été
de 83%. La maladie a été déclarée par

35,8 %, et 38,2% avaient une sérologie
positive. Il y avait 5% de formes asymp-
tomatiques et 4,5 % de patients estimant a
tort avoir été atteint par la maladie (faux-
positifs). Le statut sérologique était forte-
ment lié aux caractéristiques sociodémo-
graphiques et a I’habitat. Cette étude
rapportait des résultats proches des esti-
mations d’incidence fournies par la CIRE
Réunion-Mayotte au moment de I’épidé-
mie (34 % d’incidence cumulée sur 2005-
20006).

L’impact de 1’épidémie de Chikungunya
sur la mortalité réunionnaise a été estimé au
fur et a mesure par la CIRE Réunion-Mayotte
et InVS. L. Josseran et al. rapportaient que
grice a la déclaration informatisée des certi-
ficats de déces et leur transmission automa-
tique dans 13 des 24 communes de La
Réunion (87 % de la population), les taux de
mortalité ont pu €tre comparés aux données
historiques au fur et a mesure de I’épidémie.
En 2005, aucune surmortalité n’a été obser-
vée. En 2006, il a été observé en février et
mars une surmortalité estimée a 267 déces,
concernant surtout les personnes de plus de
75 ans. La 1étalité du Chikungunya était
estimée a 1%o.

Les conséquences de 1’épidémie de
Chikungunya sur les comportements démo-
graphiques a La Réunion ont été étudiées
par D. Breton ef al. grace aux données des
maternités et de la Caisse d’allocations
familiales de I'fle. Ces données mon-
traient une nette diminution du nombre de
conceptions pendant le pic épidémique de
I’été austral 2006, ainsi qu’une augmenta-
tion du nombre d’IVG. De méme, le
nombre d’accouchement de mere réunion-
naise réalisé en métropole avait augmenté
pendant cette période. Ces trois modifica-
tions de comportement démographique
sont habituellement observées dans les pays
en crise ou en guerre.

Mais d’autres territoires et pays ont été
touchés dans 1’Océan Indien. Ainsi, D.
Sissoko er al. nous rappelaient qu’a
Mayotte, une enquéte communautaire réa-
lisée entre le 1+ et le 10 mai 2006 aupres de
2235 personnes rapportait une incidence
cumulée déclarée de 26 %, dont les 3/4
entre mars et avril 2006. Une autre enquéte
sérologique rétrospective réalisée fin 2006
aupres de 1154 personnes rapportait une
séroprévalence de 38,1 %.

De méme, M Mlindasse a décrit I’épidé-
mie de Chikungunya qui a frappé les Comores,
J. Gédeon celle des Seychelles, B.K. Tyagi
celle d’Inde, et V. Mioulet a rapporté une étude
du Service de santé de I’ Armée britannique sur
le Chikungunya au Sri Lanka.
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Quant a I’avenir, J.F. Saluzzo s’est per-
mis de proposer des hypotheses sur les pro-
chains arbovirus qui peuvent déborder de
I’ Afrique vers I’Océan Indien : les connus
virus de la fievre jaune et de la fievre de la
vallée du Rift, mais aussi le virus Orungo,
actuellement circulant intensément parmi les
populations humaines d’ Afrique centrale.

Aspects entomologiques et vectoriels

Aedes albopictus, originaire d’ Asie du
Sud-Est, a été décrit pour la premiere fois
a I'fle de la Réunion au début des années
1900. Depuis, il a pris une place prépon-
dérante dans le milieu. Néanmoins la bio-
logie de ce vecteur avait été peu étudiée.
Pour pallier ce manque plusieurs études ont
été menées et les premiers et trés encoura-
geants résultats ont été présentés.

Ae. albopictus est-il un bon vecteur du
virus Chikungunya a la Réunion ? Cette
question peut paraitre triviale apres 1’épi-
démie qui a ravagé 1’Océan Indien mais
elle n’avait jamais été étudiée auparavant,
ni 1a ni ailleurs. Dans ce but, M. Vazeille et
al. ont mesuré, par infections expérimen-
tales, la compétence vectorielle d’Ae.
albopictus prélevés sur les iles de la
Réunion et de Mayotte vis-a-vis de diffé-
rents isolats viraux. En effet le séquencage
de souches virales isolées de patients a per-
mis de constater que le génotype viral pré-
sent majoritairement lors de la phase
intense de transmission (fin 2005 - début
2006) présentait un changement d’un
acide aminé en position 226 dans la gly-
coprotéine d’enveloppe E1 par rapport aux
souches antérieurement connues de virus.
Se posait ainsi la question de 1’avantage de
cette mutation dans le vecteur moustique.
Différentes souches d’Ae. albopictus et Ae.
aegypti d’ Asie et d’ Afrique ont été testées
en parallele. Les résultats obtenus indi-
quent une meilleure réplication du géno-
type viral muté chez Ae. albopictus de la
Réunion avec une augmentation de 1,3 a2
log du nombre de copies d’ARN viral. Les
pourcentages de dissémination sont égale-
ment plus élevés (88 %-100% pour la
souche CHIK 06.21 contre 20 %-33 % pour
la souche CHIK 05.115) et comparables a
ceux obtenus pour des souches d’Ae.
aegypti d’ Asie. Un suivi de la colonisation
des différents organes du moustique par le
virus a permis de visualiser une infection
tres précoce des glandes salivaires (2 jours
apres infection). De plus, des particules
virales ont été détectées dans les ovaires
suggérant la possibilité d’une transmission
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verticale du virus Chikungunya.
L’ensemble de ces résultats tend a montrer
que le couple virus/vecteur était particu-
lierement bien adapté lors de 1’épidémie
qui a sévi a la Réunion en 2006 et que ceci
a certainement joué un role dans I’ampleur
de I’épidémie.

Une étude sur la biologie d’Ae. albo-
pictus en fonction de la température a été
menée par H. Delatte et al. en laboratoire Le
minimum de développement larvaire a été
observé a 10,4°C (ce que corrobore des cap-
tures faites jusqu’a 1200 m d’altitudes sur
I’1le) et son optimum de développement a
29,7°C. La durée du cycle larvaire moyen la
plus courte observée a été de 8,8 jours a
30°C. Le meilleur taux d’accroissement
naturel a été observé entre 25 et 30°C. Les
longévités les plus importantes on été
reportées a 15°C avec un maximum de sur-
vie observé chez les femelles jusqu’a 77
jours et chez les males jusqu’a 62 jours. La
moyenne la plus courte des durées de cycles
trophogoniques a été observée a 30°C en 3,5
jours, alors que la durée moyenne d’un cycle
a15°C a été de 8,1 jours.

R. Lacroix et al. ont réalisé des disper-
sions d’Ae. albopictus (males stériles mar-
qués et femelles marquées) en milieu péri-
urbain a la Réunion. Les résultats montrent
que les males se dispersent autant que les
femelles mais qu’ils vont préférentiellement
rester dans les haies et qu’ils survivent plus
longtemps que supposé. Ces données de ter-
rain permettront d’optimiser les techniques
de contrdle, par exemple en lachant des
males stériles au plus pres des haies et plus
espacées dans le temps.

P. Tortosa et al. ont développé un outil
de quantification par PCR afin d’étudier les
relations qu’entretient Ae. albopictus avec
les bactéries endosymbiotiques Wolbachia.
Ces bactéries, décrites dans un grand
nombre d’especes d’insectes, assurent leur
propagation en manipulant la reproduction
de leurs hotes. Celle-ci favorise le sexe
femelle transmetteur et confere un fort pou-
voir invasif aux Wolbachia. Les résultats
montrent en particulier que le virus
Chikungunya contrdle négativement les
symbiotes, un résultat dont il faudra tenir
compte dans I’élaboration de stratégies de
lutte anti-vectorielle basées sur les capaci-
tés invasives de Wolbachia.

Enfin, J.S. Dehecq er al. ont évalué
I’'impact d’une campagne d’information et
de mobilisation sociale visant a la destruc-
tion mécanique des gites larvaires lancée
par voie de presse avec la participation des
associations de quartier. Baptisée Kass
Moustik (KM) elle a été réalisé les 28 et 29

octobre 2006 juste avant la Toussaint, féte
essentielle de la société réunionnaise au
cours de laquelle le fleurissement des cime-
tieres est considéré comme un facteur d’ex-
position majeur de la population aux
moustiques. Les indices entomologiques de
densité larvaires ont été mesurés dans 4
quartiers, aJ-2, J+2, J+15, J+30 apres KM,
afin d’évaluer I'impact des campagnes. Les
tendances montrent une baisse importante
(de 33% a 100 %) des indices de densités
larvaires (indice de Breteau) immédiate-
ment aprés KM (J+2). Mais dans la plupart
des quartiers, les indices augmentent de
nouveau 15 jours apres la sensibilisation,
suite aux pluies, montrant I’impact limité de
la campagne dans le temps. Toutefois, la
démarche de sensibilisation en porte a porte
permet une baisse plus importante des
indices qu’une information a partir d’un
point fixe, méme situé a proximité.

Aspects immunologiques,
vaccinologicues et virologiques

Dans sa conférence inaugurale, I.
Schuffenecker a fait le point de la connais-
sance virologique acquise au cours des
récentes épidémies de Chikungunya. Les tra-
vaux de recherche issus des investigations
initiales de terrain ont permis de mieux com-
prendre leur émergence et leur brutalité. Le
virus responsable de I’épidémie est d’origine
africaine et apparenté aux souches isolées
entre 1952 et 2000 en Afrique de I’Est, du
Sud et Centrale, ainsi qu’aux souches de
I’épidémie indienne actuelle. De plus, le
suivi des souches de I’épidémie réunionnaise
a mis en évidence la sélection d’une muta-
tion A226V dans la protéine d’enveloppe E1.
Ces souches V226 s’averent nettement plus
infectantes pour Aedes albopictus issus de
larves collectées a la Réunion. Cette adap-
tation du virus au vecteur a sans aucun doute
contribué¢ a Iampleur de la transmission,
mais pas a I’émergence de nouvelles formes
cliniques séveres. Par ailleurs, plusieurs
transmissions non vectorielles ont été étu-
diées, notamment materno-foetale en per-
partum. Le risque nosocomial a été retenu
pour les greffes de cornée par la présence de
génome virale dans la cornée de sujets
asymptomatiques.

Le groupe de travail « Chikungunya » a
fait le point sur le développement d’un vac-
cin vivant atténué. Un vaccin vivant atténué
obtenu a partir d’une souche CHIK-15561
isolée en 1962 chez un patient thailandais
avait été développé par I’Institut de recherche
médicale sur les maladies infectieuses de



I’ Armée de terre américaine (USAMRIID).
Les premiers essais chez I’homme du CHIK
181/clone 25 avaient montré une tolérance et
une immunogénicité humorale satisfai-
santes. Ce clone atténué est le seul candidat
vaccin disponible directement utilisable
chez I’homme aujourd’hui, mais sa produc-
tion a été interrompue. L'INSERM coor-
donne désormais un consortium pour en
reprendre le développement, avec requalifi-
cation des stocks de virus conservés pendant
plus de 20 ans et préparation de doses vac-
cinales. Un essai prospectif, monocen-
trique, randomisé, en double aveugle contre
placebo, ayant pour objectif principal de
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confirmer I'immunogénicité humorale du
candidat vaccin chez des volontaires sains,
est prévu en France métropolitaine en 2008.
Cette étude permettra également d’évaluer la
tolérance du candidat vaccin, de mesurer la
persistance des anticorps induits, de déter-
miner 'intensité et la durée de la virémie de
la souche vaccinale et d’évaluer I'immunité
cellulaire induite. Les données issues de cette
recherche permettraient en cas d’épidémie, la
mise en place rapide d’un essai vaccinal éva-
luant I’efficacité du vaccin en terme de réduc-
tion du risque de survenue du CHIK et une
meilleure compréhension de la physiopa-
thologie de I'infection par le virus CHIK.
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LE XVIF ICTM (INTERNATIONAL CONGRESS
OF TROPICAL MEDICINE AND MALARIA)

Morillon M

Direction de I’Institut de médecine tropicale du Service de santé des armées, Marseille, France.

Paludisme

Le XVIIF ICTM (International congress
of Tropical Medicine and Malaria)
s’est tenu en Corée du Sud, sur I'1le de Jeju
du 29 septembre au 3 octobre. Le lieu choisi
était d’un certain coté symbolique puisqu’il
s’agissait il y a quelques décennies encore
d’une zone d’endémie de Plasmodium
vivax et de Brugia malayi, parasites tous
deux éradiqués aujourd’hui.. Comme le
suggérait I’intitulé, la part réservée au palu-
disme était particulierement importante et
pas moins de 12 sessions étaient consacrées
au sujet. Ceci dans 1’ambiance créée par les
annonces de différents organismes et
bailleurs de fonds, visant I’élimination voire
méme I’éradication, mais surtout apres
quelques années d’utilisation des associa-
tions a base d’artémisinine (ACT). Si nous
ne pouvons que nous réjouir de voir 1’in-
dustrie pharmaceutique et la communauté
internationale se mobiliser, 1’optimisme des
scientifiques ne peut étre béat et les limites
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de ces stratégies doivent étre connues. Qu’il
s’agisse de I’association arthémeter- lume-
fantrine ou de la plus récente artésunate-
amodiaquine, il convient de rappeler qu’il
s’agit du traitement per os des acces
simples et que des progres restent a faire
dans la prise en charge du paludisme grave.
Comme le soulignait P. Ambroise Thomas,
la banalisation de ces traitements, admi-
nistrés pour des fievres, sans qu’un dia-
gnostic biologique n’ait permis d’authenti-
fier leur origine palustre, pourrait amener a
méconnaitre d’autres infections et entralner
a la fois un retard de prise en charge et une
perte de chance pour les patients. Cette
banalisation s’accompagne aussi, entre
autre pour des raisons économiques, du
risque d’utilisation de doses infra-théra-
peutiques et par conséquent d’induction des
résistances. La résistance a 1’artémisinine
est maintenant devenue une réalité sur la
frontiere entre le Cambodge et la Thailande.
La sélection de souches résistantes ne peut
étre qu’accrue si des médicaments contre-
faits circulent. Une intéressante session était
consacrée a ce probléme préoccupant. Des
contrefagons d’ACT n’ont pas encore été

Roques et al. ont étudié Iefficacité de la
chloroquine dans la prévention de I’infection
et/ou de la maladie a Chikungunya dans le
modele macaque cynomolgus/CHIKV
réunionnais. Trois groupes de 6 animaux ont
été constitués : A) chloroquine sous-cutanée
(14 mg/kg/jour) pendant 15 jours 1 fois/jour,
B) 28 mg/kg/jour de nivaquine, C) non-trai-
tés. Le traitement par la chloroquine n’a pas
permis d’amélioration des parametres
immuno-virologiques des animaux infectés
par virus du Chikungunya et le traitement a
fortes doses a induit des signes d’atteinte
hépatique. La chloroquine ne saurait donc
étre recommandée chez ’homme. ®

repérées mais c’est déja chose faite pour
I’artésunate qui circule en Asie sous un
emballage qui imite jusqu’a I’hologramme
du fabricant, Giulin Pharma.

P. Olliaro rapportait les résultats d’une
intéressante méta-analyse faite par I’'OMS,
indépendamment des firmes pharmaceu-
tiques, comparant le traitement des acces
simples par les différents ACT. Si les asso-
ciations existantes apparaissent équiva-
lentes en terme d’efficacité, I’étude ne peut
apporter de conclusions quant a la tolérance.
Parmi les 41 études analysées, celles qui étu-
dient la tolérance manquent en effet de puis-
sance pour désigner le traitement induisant
le moins de vomissements, de retentisse-
ment sur les fonctions rénales et hépatique
et le moins de leucopénies. Si I’acces au trai-
tement des acceés simples est maintenant
facilité, de nombreuses questions demeu-
rent. Elles concernent les modalités de trai-
tement intermittent préventif des femmes
enceintes et ’extension de leur indication
aux jeunes enfants ; elles touchent aussi la
prise en charge des cas graves et de leurs
complications telles que 1’anémie ou les
défaillances d’organe. Il reste évidemment
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aussi la prise en charge des infections conco-
mittantes. Ce probleme, fréquemment ren-
contré sur le terrain a été illustré de facon
particulierement brillante par S Krudsood et
E Pongponrath de I’université de Mahidol
(Bangkok) qui ont présenté des cas de coin-
fection par Salmonella mais aussi par
Burkholderia pseudomallei et Orientia
tsutsugamushi. La présentation de dossiers
a la fois cliniques et anatomopatholo-
giques d’acces graves fut I’occasion de la
projection d’images de microscopie €lec-
tronique spectaculaires montrant la cytoad-
hérence et 1’obstruction capillaire dans les
tissus rénal, hépatique, splénique et cérébral.
Si ces auteurs étaient tentés d’en conclure
que ces phénomenes étaient au cceur du
mécanisme physiopathologique du palu-
disme grave, une part de controverse était
apportée par G Pasvol (Londres) qui en se
plagant dans la position du clinicien res-
ponsable de la prise en charge et en com-
parant ces formes graves avec ce que 1’on
connait des mécanismes des sepsis séveres,
suggérait qu’il y avait beaucoup plus de
questions que de certitudes, que le role des
cytokines était slirement crucial et qu’il res-
tait un champ d’investigation immense. Il
mettait également en garde contre la rapidité
avec laquelle on pouvait transposer des
observations faites in vitro comme le roset-
ting. En revanche, la rigidification des héma-
ties parasitées était présentée de facon tres
convaincante par A Dorndrop (Mahidol,
Bangkok) avec des films en montrant la
conséquence sur le ralentissement circula-
toire dans les veinules de la muqueuse rec-
tale. De la méme facon, il montrait I’amé-
lioration apportée par le levamizole (jusque
la antihelminthique) en traitement adjuvant
: augmentation du débit capillaire et relar-
gage des shizontes séquestrés.

A c0té des associations déja évoquées,
T Wells (Suisse) entrouvrait le « portfo-
lio» de l'industrie avec deux ACT en
phase III, dihydroartémisinine + pipera-
quine (Eurartesim ™) et artésunate + pyro-
naridine (Pyramax™) dont I’enregistrement
est attendu en 2010-2011 et une nouvelle
association, azithromycine + chloroquine
destinée aux traitements intermittents pré-
ventifs et qui, parce qu’elle ne contient pas
d’artémisinine, pourrait constituer un
recours intéressant en cas de résistance. Il est
en effet probable que nous devions nous
intéresser a de nouvelles molécules et de
nouvelles cibles. Ces pistes commencent &
étre explorées avec les nouvelles pyridones
et les ozonides, ces dernieres présentant 1’in-
térét de pouvoir étre utilisées en dose
unique.
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En direct...

La lutte antivectorielle trouvait des
illustrations intéressantes avec deux posters
japonais (S Kaneko et M Horio) qui en
cherchant a comprendre pourquoi les résul-
tats de la distribution de moustiquaires
imprégnées étaient si divers et parfois si
contradictoires, ont étudié¢ la perception
qu’en avaient les populations du Kenya et
notamment celles vivant au bord du lac
Victoria. Outre le fait que I’intérét de 1’uti-
lisation de ces protections n’avait pas tou-
jours été expliqué ou compris, ils ont
constaté que dans un nombre important de
cas, ces familles de pécheurs utilisaient les
moustiquaires non imprégnées comme
support pour le séchage du poisson et les
moustiquaires imprégnées, faites de mailles
plus solides, comme filets de péche...

Maladie de Chagas

Parmi les « maladies négligées », qui
bénéficient depuis peu d’un regain d’intérét
grace aux actions militantes de certains mais
aussi grace a la mondialisation et a I’'impor-
tation de cas dans les pays du Nord, la mala-
die de Chagas se voyait consacrer deux ses-
sions. Les experts brésiliens étaient d’autant
plus présents qu’il leur reviendra d’organiser
le prochain ICTM dans quatre ans a Rio de
Janeiro. JR. Coura (Institut Oswaldo Cruz)
soulignait a quel point nos connaissances sur
cette maladie, pourtant accumulées depuis
1916, étaient encore parcellaires. Une des dif-
ficultés réside dans la grande hétérogénéité
liée aux écosystemes tres différents rencon-
trés en Amérique Centrale, dans les pays
andins, 1’Amazonie et le « cbne sud »
(Argentine, Uruguay, Paraguay et sud du
Brésil). Des différences se retrouvent jusque
dans les manifestations cliniques. On peut
citer les formes aigués d’inoculation, plus fré-
quentes en Argentine, alors que les myocar-

diopathies chroniques sont plus fréquentes et
plus graves dans le sud du Brésil. Les formes
digestives avec mégacolon et mégaoesophage
sont également plus fréquentes dans cette der-
niere région. I était toutefois rappelé qu’en-
viron 60 % des patients infectés demeurent
asymptomatiques toute leur vie. Cette hété-
rogénéité se retrouve aussi dans la réponse
aux traitements. Il pourrait s’agir de zymo-
demes différents, transmis par des vecteurs
différents. Ainsi P Albajar-Vinas (OMS)
montrait que rien que pour la forét amazo-
nienne 16 vecteurs étaient connus, représen-
tant différents étages de la forét et leurs éco-
systémes animaux.

Entérovirus 71

Si ’ensemble de la réunion était large-
ment dominé par la parasitologie, une session
sur les maladies virales a permis a CC Liu
(Taiwan) de faire une intéressante synthése sur
I’épidémie d’infection a entérovirus 71 qui
sévit dans son pays depuis 1998 et qui s’est
maintenant étendue a de nombreux pays de la
région. Apres le stade initial d’herpangine, et
du syndrome mains pieds bouche, I’atteinte
neurologique peut suivre sous la forme
d’une méningite a liquide clair et d’une rhom-
bencéphalite dont les signes les plus caracté-
ristiques sont le plafonnement du regard et les
myoclonies. Les immunoglobulines intravei-
neuses sont alors nécessaires avant que ne
s’installe une atteinte du systéme nerveux
autonome. Cette infection peut aussi étre res-
ponsable de paralysies flasques alors que la
poliomyélite a été éradiquée de I'ile.

Ce congres a réuni environ 1 100 parti-
cipants venant pour 80% d’entre eux
d’Asie, 10% d’Europe, 6% d’Afrique et
4% des Amériques et d’Océanie. Rendez
vous est pris pour 2012 au Brésil. m



