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RESUME « Bien qu’éliminé depuis 1979, le paludisme reste d’actualité en Tunisie a cause de la persistance de 1’anophélisme et la coexistence d’un réser-
voir potentiel de plasmodies constitué par les cas importés de la maladie. De 1999 a 2006, 98 cas importés de paludisme ont été diagnostiqués a I’ Institut
Pasteur de Tunis qui répertorie environ 30 % des cas nationaux. Les tunisiens ont représenté 24,5 % des cas contre 75,5 % d’étrangers. Les coopérants,
commercants, diplomates et sportifs sont de plus en plus concernés, 41,9 % des cas contre seulement 17,4 % entre 1980 et 1995, p<0,01. Les contami-
nations ont principalement eu lieu en Afrique sub-saharienne (96,5 %) ; 1a Cote d’Ivoire (23 cas) et le Mali (8 cas), avec lesquels la Tunisie est désormais
reliée par des vols directs, sont les plus pourvoyeurs de cas. Environ un tiers des cas étaient asymptomatiques témoignant de 1’intérét du dépistage sys-
tématique préconisé chez les populations a risque. La fievre (70,6 %) et les troubles digestifs (27,9 %) ont été les symptomes les plus observés chez les
69 sujets symptomatiques. Plasmodium falciparum a été 1’espece la plus identifiée (71,4 %) suivi par Plasmodium ovale (19,4 %) ; 9,2 % des patients étaient
porteurs de gamétocytes réalisant une source potentielle d’infection pour les anopheles d’autant que 60,2 % des cas sont enregistrés pendant la saison
chaude entre juin et octobre. L’ accroissement des échanges avec 1’ Afrique sub-saharienne, ses conséquences sur I’incidence des cas et I’introduction pos-
sible d’especes anophéliennes tropicales, associés au réchauffement climatique favorable a la transmission des plasmodies, incitent au maintien de la vigi-
lance afin de préserver I’acquis de 1’élimination du paludisme de Tunisie.

MOTS-CLES * Paludisme d’importation. Epidémiologie. Tunisie.
IMPORTED MALARIA IN TUNISIA: CONSEQUENCES ON THE RISK OF RESURGENCE OF THE DISEASE

ABSTRACT - Although malaria has been eradicated in Tunisia since 1979, the disease is still a health issue due to the persistence of mosquitoes and
coexistence with a potential parasite reservoir in the form of imported cases. From 1999 to 2006, 98 cases of imported malaria were diagnosed at the
Pasteur Institute in Tunis where nearly 30% of national cases are recorded. Tunisians accounted for 24.5% of these cases versus 75.5% involving forei-
gners. The occurrence rate has steadily increased in volunteer workers, businessmen, diplomats and athletes who together accounted for 41.7% of cases
in 1995 as compared to only 17.4% in 1980 (p<0.01). Most cases (96.5%) were imported from sub-Saharan Africa. The most frequent countries invol-
ved in importation were Cote d’Ivoire (23 cases) and Mali (8 cases) that are now linked to Tunisia by regular flights. About one third of patients were
asymptomatic at the time of diagnosis. This finding underlines the importance of recommending systematic screening in high-risk groups. Fever (70.6%)
and gastro-intestinal manifestations (27.9%) were the most frequent clinical findings in the 69 symptomatic cases. Plasmodium falciparum (71.4%) was
the most common species followed by Plasmodium ovale (19.4%). Gametocytes were detected in 9.2% of subjects, thus creating a theoretical source of
infection for mosquitoes especially since 60.2% of all cases were recorded between June and October when mosquitoes are active in Tunisia. Due to increa-
sing exchange with endemic malaria areas in Africa that has resulted in a higher incidence of imported cases and a futher risk of introduction of tropi-
cal mosquito species as well as to global warming that promotes plasmodium transmission, greater vigilance is necessary to ensure eradication of mala-
ria in Tunisia.

KEY WORDS ¢ Imported malaria. Epidemiology. Tunisia.

e paludisme sévissait en Tunisie sous forme endémo-épidé-

mique avec une incidence moyenne d’environ 10 000 cas par
an (1). Apres I'indépendance du pays en 1956, un programme d’éli-
mination, appuy€ par I’Organisation mondiale de la santé, a été lancé
et a abouti a I’arrét de la transmission en 1979 (2, 3). Depuis, seuls
des cas d’importation et quelques cas post-transfusionnels sont
répertoriés (4-8). L’ augmentation progressive des cas d’importation
dont I’incidence est passée de moins de 10 cas annuels au début des
années 80 a environ 50 cas dans les années 2000 (3, 6, 8), princi-
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palement en rapport avec 1’accroissement des échanges avec les pays
africains d’endémie, font de la Tunisie un pays vulnérable (9). De
plus, la persistance de I’anophélisme a travers le pays entretient sa
réceptivité (9, 10). Dans ce contexte, I’actualisation réguliere et I’in-
terprétation avisée de 1’épidémiologie du paludisme d’importation
comptent parmi les mesures fondamentales de la surveillance de la
maladie en Tunisie.

L’objectif de ce travail est de dresser un profil épidémio-
logique récent des cas de paludisme enregistrés a I’ Institut Pasteur
de Tunis (IPT), centre national de référence pour le paludisme, entre
1999 et 2006. Les risques de reprise de la transmission seront dis-
cutés a la lumiere de la confrontation des données collectées a celles
entomologiques et environnementales disponibles.
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Patients et méthodes

Ce travail est une étude rétrospective qui a intégré tous les
cas d’infection par Plasmodium diagnostiqués au laboratoire de
parasitologie de I'IPT entre 1999 et 2006.

Population investiguée : 2 groupes de sujets ont bénéficié
de la recherche de plasmodies :

- 657 patients présentant des manifestations cliniques évo-
catrices de paludisme. Il s’agissait essentiellement de ressortissants
de pays d’endémie, de tunisiens de retour de zones impaludées et
de sujets transfusés. Il est a noter que la demande aupres de cette
population est en augmentation réguliere ces dernieres années.

- 2478 sujets asymptomatiques prélevés, avec leur consen-
tement, dans le cadre du programme national de controle du palu-
disme en vue d’un dépistage systématique de portage de plasmo-
dies (6, 8). Il s’agit principalement d’étudiants non-résidents
permanents en Tunisie (ENRPT), de travailleurs immigrés origi-
naires de pays endémiques et de tunisiens de retour de zones d’en-
démie.

Diagnostic biologique du paludisme : Pour chaque sujet, un
frottis sanguin (FS) et une goutte épaisse (GE) ont été confection-
nés, colorés au Giemsa et lus au microscope a la recherche de plas-
modies. En cas de positivité, I’espece en cause a été précisée grace
aux criteres morphologiques classiques d’identification (11).

Pour chaque sujet retenu infecté, une fiche de renseigne-
ments a été remplie; elle a précisé 1’age, le sexe, la nationalité, la
profession, le pays présumé de contamination, le motif de consul-
tation, la notion de prise d’une chimioprophylaxie ou d’éventuels
traitements recus.

Analyse statistique : la comparaison des variables qualita-
tives a utilisé les tests de Chi 2 et de Fisher; le risque de premicre
espece o étant fixé a 0,05.

Résultats
Incidence des cas

Quatre vingt dix-huit sujets infectés par des plasmodies ont
été recensés, soit 3,1 % de I’ensemble des prélevés. Les taux de posi-
tivité sont respectivement de 8,6 % dans le cadre du diagnostic (56
cas) et 1,7 % au cours du dépistage (42 cas). La moyenne annuelle
des cas était de 12,3 cas. Deux pics ont été enregistrés en 2002-2003
avec respectivement 25 et 20 cas et en 2005 avec 17 cas (figure 1).
Nos cas ont représenté 28 % de 1’ensemble de ceux répertoriés en
Tunisie pendant la période d’étude.

Sexe et age des cas

La répartition des cas selon le sexe a montré une nette pré-
dominance masculine, 81 hommes (82,7 %) contre seulement 17
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Figure 1. Incidence annuelle des cas de paludisme d’importation diagnostiqués a
UlInstitut Pasteur de Tunis.
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femmes (17,3 %), le sex-ratio H/F était égal a 4,8. La répartition
selon I’4ge a montré une prédominance de cas dans les tranches
d’age 35-39 ans (19 cas, 19,4 %) et 40-44 ans (20 cas, 20,4 %).

Profession des cas

La profession a été précisée pour 93 sujets. La proportion
la plus importante (43 %, n=40) correspondait aux ENRPT origi-
naires d’ Afrique subsaharienne (ASS) en séjour d’étude en Tunisie.
Cette proportion est cependant significativement inférieure a celle
répertoriée entre 1980 et 1995 (58,4 % (6), p=0,016). Les coopé-
rants (n=15), sportifs (n=11), commercants (n=7) et diplomates
(n=6) ont représenté 41,9 % des cas, soit en nette augmentation par
rapport a la série 1980-1995 (17,4 % (6), p<0,01). Deux marins
embarqués sont également répertoriés.

Nationalité des cas

La répartition des 98 cas selon la nationalité montre que 24
sont des tunisiens (24,5 %) et 74 des étrangers (75,5 %) appartenant
a une vingtaine de nationalités. Soixante cinq cas (66,3 %) pro-
viennent de pays d’ASS, 45 étant originaires d’ Afrique de I’ouest
dont 17 ivoiriens et 6 Maliens, et 20 d’Afrique centrale dont 7
Gabonais. Trois cas sont originaires du Maghreb a savoir 2 libyens
et 1 algérien. Enfin, 3 cas sont recensés chez des européens (3,1 %)
et 3 cas chez des Asiatiques (3,1 %), tous ayant séjourné en ASS.

Lieu présumé de la contamination

Le lieu présumé de contamination a été précisé dans 86 cas
(figure 2). L’ ASS a été retenue chez 83 cas (96,5 %) : 55 contami-
nations en Afrique de I’ouest dont 23 en Cote d’ivoire, 25 en Afrique
centrale dont 7 au Gabon et 3 en Afrique de I’Est. Un cas aurait pu
se contaminer en Libye et les 2 derniers I’ayant été fort probable-
ment en dehors de 1’Afrique, un au Pakistan et un en Arabie
Saoudite.

Voie d’entrée des cas en Tunisie

Quatre vingt quatorze des 98 patients sont entrés en Tunisie
par avion. Deux patients sont des marins diagnostiqués lors d’es-
cales de leurs navires dans le port de Bizerte. Enfin, deux patients
ont rejoint Tunis par la route, un en provenance de Libye et I’au-
tre d’ Algérie.

Signes cliniques observés
Soixante huit patients (69,4 %) étaient symptomatiques lors

du diagnostic alors que pour 30, tous des citoyens de pays d’ASS,
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Figure 2. Pays présumés de contamination des cas de paludisme diagnostiqués.
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Tableau 1. Signes cliniques observés chez les cas symptomatiques de paludisme.

Signes cliniques Nombre des cas (%)

Fievre 48 70,6%
Troubles digestifs 19 27,9%
Frissons 6 8.8%
Sueurs 4 5,9%
Troubles de la conscience 2 2,9%
Autres (myalgies, céphalées,...) 12 17,6%

I’infection a été retenue a 1’occasion d’examens systématiques de
dépistage. Les symptdmes observés chez les cas de paludisme cli-
nique sont rapportés dans le tableau 1, la fievre étant le signe le plus
fréquent (70,6 %).

Répartition des cas selon le mois du diagnostic

La répartition des dates du diagnostic des cas sur les 12 mois
de I’année montre une prédominance pendant les mois d’aolit
(28,6 %), octobre (13,3 %) et janvier (13,3 %) ; 59 cas (60,2 %) étant
diagnostiqués entre les mois de juin et octobre (figure 3).
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Figure 3. Répartition des cas de paludisme selon les mois de diagnostic.

Espeéces plasmodiales identifiées

Plasmodium falciparum est de loin I’espece la plus obser-
vée (71,4 %). P. ovale a été identifié dans 19,4 % des cas. P. vivax
et P. malariae ont été plus rarement rencontrés, respectivement chez
6,1 % et 3,1 % des cas.

Mise en évidence des gamétocytes plasmodiaux

Des gamétocytes, tous de P. falciparum, ont été observés
sur les étalements de sang de 9 patients (9,2 %).

Discussion

Malgré son élimination de la Tunisie (1, 3), une réintro-
duction du paludisme ne peut étre exclue a cause de la réceptivité
du territoire due a I’anophélisme persistant et sa vulnérabilité due
a la disponibilité d’un réservoir potentiel de Plasmodium représenté
par les cas importés de la maladie (6, 9, 10). Le diagnostic et le trai-
tement précoces des cas importés comptent parmi les principaux
piliers du programme national de contrdle et de prévention d’un
éventuel rétablissement de la transmission du paludisme (8).
L’établissement régulier du profil épidémiologique de ces cas est
d’une grande utilité. En effet, il permet d’actualiser les caractéris-
tiques de la population concernée et ainsi d’adapter et d’optimiser
son dépistage et sa prise en charge.

L’évolution récente de 'incidence des cas répertoriés a
I'IPT, passée de 5 a 8 cas entre 1999 et 2001 a 10 a 25 cas entre 2002

et 2005 (figure 1), confirme 1’augmentation notée ces dernieres
années a 1’échelle nationale (4, 8). Les chiffres réels restant pro-
bablement sous estimés. En effet, certaines institutions internatio-
nales basées en Tunisie particulierement celles affiliées a
I’Organisation de I’Union Africaine dont la majorité des employés
sont originaires d’ASS, ainsi que plusieurs ambassades de pays
d’ Afrique tropicale, ont leur propre service médical qui ne déclare
pas, a notre connaissance, les acces palustres de ses fonctionnaires
et des membres de leurs familles.

Il est a relever que 60,2 % de nos cas ont été répertoriés
entre les mois de juin et octobre (Figure 3), soit pendant la sai-
son d’activité des anopheles en Tunisie (10). Le plus grand nom-
bre de cas est enregistré pendant le mois d’ao(it (n=28) qui cor-
respond au retour pour les vacances d’été des expatriés tunisiens
suivi par le mois d’octobre (n=13) pendant lequel sont pratiqués
la majorité des examens systématiques de dépistage pour les
ENRPT et les sportifs. La co-existence de sujets parasités et d’ano-
pheles potentiellement vecteurs comme Anopheles labranchiae,
largement distribué au Nord de la Tunisie (10), témoigne d’un
risque réel d’infection de ces derniers par les gamétocytes plas-
modiaux portés par 9,2 % de nos patients et donc de 1’amorce
d’une transmission autochtone.

Tel que rapporté dans les séries antérieures de I'IPT (6),
les pays d’ASS, particulierement ouest africains francophones avec
lesquels la Tunisie entretien des relations privilégiées, sont ceux
d’ou sont originaires la majorité des cas (66,3 %). 1l est cependant
a noter une croissance réguliere de la proportion des tunisiens qui
atteint 24,5 % dans cette série. Le sexe masculin reste le plus
concerné par le paludisme d’importation (82,7 %). La proportion
de femmes, principalement des sportives et des épouses d’expa-
triés tunisiens en ASS, enregistre cependant une croissance de 12,7
% a 17,3 % par rapport a la période 1980-1995 (6). 1l est égale-
ment a remarquer que certaines professions sont de plus en plus
concernées particulierement les coopérants, les commercants, les
sportifs ou les diplomates. La baisse de la proportion des ENRPT,
43 % contre 58,4 % entre 1980 et 1995 (6), ne serait pas imputa-
ble uniquement a I’émergence des professions sus citées mais aussi
a I’arrét du recrutement de cette population a I'IPT depuis 2004.
Par ailleurs, aucun militaire n’est répertorié dans notre série en rai-
son de la disponibilité a 1’hdpital militaire de Tunis d’un service
de parasitologie qui prend en charge tous les cas déclarés chez les
membres des contingents tunisiens assurant des missions de main-
tien de paix en zones d’endémies (4).

L’augmentation de I’incidence de la maladie et I’évolution
du profil épidémiologique des cas sont principalement en rapport
avec 'intensification des échanges économiques et commerciaux
avec I’ASS, qui s’est d’ailleurs traduit récemment par la création
de lignes aériennes directes entre Tunis et certaines capitales afri-
caines dont Abidjan, Bamako, Dakar et Nouakchott. Il est a souli-
gner que ces liaisons aériennes, en plus de favoriser I'importation
des cas, font également courir le risque d’introduction d’especes
d’anopheles plus compétentes que celles autochtones pour la trans-
mission des souches plasmodiales tropicales portées par la
presque totalité de nos cas (12-14). Les ports et les routes trans-saha-
riennes représentent des voies supplémentaires pour une possible
entrée d’anopheles tropicaux dans le pays (13).

La répartition de nos cas selon le lieu de contamination
est comparable a celle décrite dans les statistiques nationales et
confirme que I’ ASS est le lieu présumé d’infection de la presque
totalité des cas (4, 8). Seuls 3 des 86 cas pour lesquels ’itinéraire
précédant le diagnostic de paludisme a été clairement établi, se
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seraient contaminés ailleurs qu’en ASS, un au Pakistan, un en
Arabie Saoudite et un probablement en Libye (figure 2). Il est a
noter que les deux pays ot on dénombre le plus de contaminations
a savoir la Cote d’Ivoire (23 cas) et le Mali (8 cas), comptent parmi
ceux avec lesquels des liaisons aériennes directes sont établies (figure
2). La voie aérienne se confirme d’ailleurs comme la principale voie
d’entrée des paludéens en Tunisie (95,9 % des cas).

Comme attendu, P. falciparum, espece de loin la plus répan-
due dans le monde (11, 15), a été la plus identifiée, 71,4 % des cas.
Cette proportion est cependant inférieure a celle de 84,8 % rapportée
par la DSSB sur 316 cas diagnostiqués de 2000 a 2006 (4). La dif-
férence entre les 2 séries étant liée a I’émergence dans notre échan-
tillon de P. ovale qui a touché 19,4 % des sujets contre seulement
7,9 % a I’échelle nationale (4, 8). Cette espece étant particulierement
prévalente en Afrique de I’Ouest ot ont été contaminés la majorité
de nos cas (11, Figure 2). P. vivax a représenté 6,1 % des parasites
identifiés et P. malariae, espece épidémiologiquement la plus rare
(11), seulement 3,1 %.

Chez les 68 patients cliniquement symptomatiques
(tableau 1), la fievre a été révélatrice de I’acces palustre dans 48 cas
(70,6 %) ; des frissons, autre mode d’expression de la fievre, ont été
rapportés par 6 patients (8,8 %). Il est essentiel de rappeler que toute
fievre ou malaise non étiquetés survenant au décours d’un voyage
en zone d’endémie palustre doit faire évoquer le paludisme et induire
la recherche de Plasmodium (11, 16). La prise d’une chimiopro-
phylaxie anti-paludique n’écarte pas le diagnostic. En effet, 3 de nos
patients, tous des tunisiens, avaient correctement suivi une chi-
mioprophylaxie a base de mefloquine, médicament distribué gra-
tuitement dans le cadre du programme national pour tout voyageur
en partance de la Tunisie vers les zones d’endémie palustre (4). 11
est en effet bien établi que cette molécule est de plus en plus prise
a défaut par P. falciparum méme en Afrique de 1’ouest (17-19).
Enfin, 2 patients ont présenté des troubles de la conscience sans
qu’aucun cas d’acces grave n’ait été répertorié dans notre série. 11
est cependant a signaler que 2 déces par paludisme sont a déplorer
depuis 1’an 2000 dans les statistiques nationales (8).

Trente des sujets parasités (30,4 %) n’ont signalé aucune
manifestation clinique pathologique lors de la découverte de leur
infection. Ils correspondent a des citoyens de pays d’ASS, princi-
palement des ENRPT et des sportifs engagés dans des équipes pro-
fessionnelles tunisiennes, dépistés lors des visites médicales obliga-
toires de médecine scolaire ou sportive ; le portage asymptomatique
de Plasmodium étant non exceptionnel chez les sujets vivants en
zones d’endémie palustre (20). Ce résultat témoigne de I’intérét du
dépistage systématique préconisé chez les sujets a risque afin de
détecter et de traiter précocement toute infection (4, 6, 9). La fré-
quence du parasitisme asymptomatique devrait également soulever
le probleme du paludisme post transfusionnel. En effet, la sélection
des donneurs de sang, pour ce qui concerne le paludisme, ne se base
que sur I’interrogatoire et donc sur la bonne foi des donneurs, ce
qui se révele parfois insuffisant et explique certains des 11 cas de
paludisme post transfusionnel recensés en Tunisie depuis 1’arrét de
la transmission autochtone en 1979 (7, 8).

L’acquis sanitaire représenté par I’élimination du paludisme
de Tunisie est menacé par les cas de paludisme d’importation réper-
toriés. Les épisodes récents de reprise de transmission autochtone,
méme ponctuelle, a Ouergla-Algérie et a Porto-France confirment
ces craintes (21, 22). L’évaluation du risque que représentent les
cas d’importation doit toujours tenir compte des données écolo-
giques et entomologiques, principalement a la lumiere des chan-
gements environnementaux intervenus et leur influence sur la trans-
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mission des plasmodies. Parmi les changements a risque, le réchauf-
fement climatique serait le plus inquiétant (23, 24). En effet, il
induirait un allongement de la période d’activité des anopheles limi-
tée actuellement a quelques mois en Tunisie, un raccourcissement
de la durée d’incubation extrinseque des plasmodies et la création
de conditions climatiques propices a I’installation d’anopheles tro-
picaux. Il est a rappeler que de faibles variations climatiques pour-
raient engendrer d’importantes conséquences sur la transmission
et I’épidémiologie des maladies vectorielles comme le prédisent
la plus part des modeles mathématiques (25). Par contre, I'urba-
nisation croissante, 64,9 % de la population tunisienne en 2004
contre 52,8 % en 1984, apparait comme plutdt défavorable a la
transmission du paludisme en Tunisie. En effet, elle s’est accom-
pagnée de la sédentarisation des populations et de la pollution des
gites larvaires de moustiques (26), dont une des conséquences est
la quasi disparition des anopheles des zones urbanisées, ou se
concentrent les cas de paludisme (4, 8), au profit de Culex pipiens
qui représente désormais plus de 97 % des spécimens identifiés
dans les villes (26).
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