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lors que le territoire francais comptait déja des zones d’infection endé-

mique en Polynésie francaise et aux Antilles, c’est la premiere fois

que des cas d’infections autochtones par le virus Zika (ZIKV) sont
décrits en France métropolitaine. En effet, alors que 1I’Europe était jusqu’a pré-
sent le seul continent épargné par ZIKV, c’est dans le département du Var,
a Hyeres, que les premiers cas d’infections autochtones ont été rapportés en
octobre 2019 [1]. De rares cas de transmission sexuelle avaient déja été décrits,
via des personnes revenant de voyage en zone endémique [2], mais ces nouveaux
cas constituent les premiers exemples de transmission vectorielle probable du
ZIKV en France métropolitaine, c’est-a-dire par la piqlire d’un moustique local
infecté. L’annonce de ces cas d’infections a ét€ immédiatement et tres largement
relayée par la presse, tout le monde ayant gardé en mémoire I’épidémie brési-
lienne de 2015, qui avait placé ce « nouveau » virus sous le feu des projecteurs,
notamment a cause des cas de microcéphalies apparus chez les nouveaux-nés
suite a I’infection de femmes enceintes.
Le ZIKV est un arbovirus (pour ARthropod-BOrne virus), terme qui regroupe
des virus non apparentés, qui partagent la particularité d’€tre transmis par un
arthropode hématophage, notamment un moustique ou une tique. Dans le cas du
ZIKYV, le principal vecteur reconnu dans les foyers de circulation est le moustique
Aedes aegypti, qui sévit essentiellement dans les régions tropicales et subtropi-
cales du globe. Le ZIKV fait partie de la famille des Flaviviridae et du genre
Flavivirus, comme le virus de la dengue (DENV) et le virus du Nil occidental
(WNYV, pour West Nile Virus). Il a été isolé pour la premiere fois en Ouganda
dans la forét Zika chez un singe macaque rhésus en 1947 [3] (figure 1). Le
premier cas d’infection humaine avéré a été décrit en Angola en 1964 chez
un jeune homme [4]. Les symptdmes décrits correspondent a un état fébrile,
accompagné de céphalées, d’éruptions cutanées et de douleurs musculaires,
se résorbant spontanément en 5 jours. Depuis cette date, des cas d’infections
sporadiques ont été décrits en Afrique et en Asie, mais aucune épidémie de
grande ampleur n’a eu lieu jusqu’en 2007, année de la premiere flambée de
maladies liées au ZIKV sur I’ile de Yap (Etats fédérés de Micronésie), dans
le Pacifique [5] (figure I). En 2013 survient une nouvelle épidémie, beaucoup
plus importante, qui touche cette fois la Polynésie frangaise (figure 1). Pour la
premiere fois, des complications neurologiques et notamment des cas de syn-
drome de Guillain-Barré sont décrits chez certains patients [6]. Cette maladie
auto-immune inflammatoire touche les nerfs périphériques et peut induire des
paralysies. Suite a ces épidémies, la zone de prévalence du virus s’est consi-
dérablement étendue, principalement en Amérique ainsi que dans le Pacifique
ouest (figure 1). A partir de 2015, une vaste épidémie de ZIKV débute au Brésil
et se répand alors dans le reste de I’Amérique du sud ainsi qu’en Amérique
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Figure 1. Diffusion mondiale de I’épidémie de ZIKV. Sont indiquées sur cette carte les dates auxquelles les premiers cas d’'infections
autochtones de ZIKV ont été décrits dans les principales aires géographiques. Le premier cas d’infection humaine est décrit en Angola en
1964 [4]. Par la suite, des épidémies d’ampleur variable sont décrites chronologiquement en 1977 a Java, en Indonésie [13], en 2007 en

Micronésie [5], en 2013 en Polynésie francaise [6], en 2015 au Brésil [8], en 2016 aux Etats-Unis [14], en 2017 en Inde [15] et en 2019 en

France [1].

centrale [7, 8] (figure 1). La encore, des cas de syndrome
de Guillain-Barré sont décrits, mais aussi des cas plus rares
d’encéphalites, de méningo-encéphalites ou de méningites
[7]. C’est le lien entre le ZIKV et la microcéphalie de
certains feetus qui a marqué les esprits, avec la descrip-
tion de 58 cas décrits en un seul mois dans le nord-est
du Brésil en 2015 [9]. Ceci conduit I’OMS (Organisation
mondiale de la santé) et 'ECDC (Centre européen de pré-
vention et de contr6le des maladies) a émettre un bulletin
d’alerte épidémiologique en 2015 [10, 11]. Début 2016,
I’OMS décrete une urgence de santé publique de portée
mondiale. Cette alerte est a présent levée, mais le virus reste
sous une surveillance internationale attentive par les auto-
rités sanitaires. Bien que la circulation en Amérique soit
sur le déclin depuis 2017, le virus circule toujours a bas
bruit en Asie et probablement en Afrique, pouvant mener
a des infections sporadiques dans les populations autoch-
tones et chez certains voyageurs. Nous pouvons maintenant
avoir une vision globale de ce qu’a été I'impact de ce
virus au niveau du continent américain, notamment sur
les enfants nés de meres infectées et ayant développé ce
qui est maintenant appelé « syndrome congénital a virus
Zika » [12]. De plus, du fait de ’ampleur de 1’épidémie
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2015-2016, de nombreuses études décrivent certains méca-
nismes physiopathologiques associés a I’infection par le
ZIKV, en particulier en ce qui concerne la transmission
verticale (mere-feetus) et I’effet sur le neurodéveloppement
de I’enfant [12].

C’est dans ce contexte post-épidémique que 1’Agence
régionale de santé (ARS) de la Région Provence-Alpes-
Cote d’ Azur a rapporté lors de son communiqué de presse
du 9 octobre 2019 la présence du premier cas autoch-
tone francais d’infection vectorielle par le ZIKV [1]. 1l
s’agit d’une femme résidant dans un quartier de Hyeres
ayant été€ infectée début aoiit et ayant présenté les premiers
symptomes au milieu du mois (fievre, éruptions cutanées
et asthénie). Suite a ce premier cas, les investigations des
autorités de santé régionales ont identifié deux cas supplé-
mentaires dans ce méme quartier, a une centaine de metres
seulement du premier cas. Le Centre national de référence
(CNR) des Arbovirus a pu apporter la confirmation sérolo-
gique des infections, suggérant ainsi I’existence d’un foyer
d’infection [1]. L’hypotheése d’une transmission vectorielle
est retenue comme la plus probable car les interviews ont
exclu la possibilité de transmission sexuelle ou par trans-
fusion sanguine, qui sont d’autres modes de transmission
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connus pour cet arbovirus [16]. Le diagnostic fait par le
CNR sur la premiere patiente a pu mettre en évidence
la présence d’ARN viral et d’anticorps neutralisants de
ZIKV dans le sang. Il existe deux lignées phylogénétique-
ment distinctes de ZIKV, I’une africaine et I’autre asiatique,
qui peuvent avoir des différences de virulence marquées
[17, 18]. La souche asiatique, dont la plus ancienne repré-
sentante est apparue en Malaisie en 1966, est responsable
des épidémies majeures de ces dernieres années, de 1’ile de
Yap aux épidémies actuelles, en passant par les Amériques
[7, 18]. 1l sera donc important de déterminer a quelle lignée
appartiennent les virus isolés en métropole.

La description de ces cas d’infections a été particulie-
rement surprenante pour la communauté scientifique car
aucune infection autochtone vectorielle n’avait été rappor-
tée a ce jour en France métropolitaine. Par contre, lors de
I’épidémie de 2015-2016, presque 600 cas importés par
des personnes ayant été infectées dans des zones endé-
miques (Antilles frangaises ou Amérique du Sud) avaient
été décrits. L’ensemble de 1I’Europe paraissait d’ailleurs
relativement protégé du ZIKV puisqu’exempte d’Aedes
aegypti, principal vecteur du virus. L’OMS a donc logi-
quement concentré ses efforts de vigilance sanitaire dans
les pays ou ce moustique était endémique, et notam-
ment dans les pays pour I'instant indemnes d’épidémies
malgré la présence du moustique, comme 1’ Australie,
I’ Arabie Saoudite ou la Russie. Cependant, Aedes aegypti
n’est pas le seul vecteur de ZIKV. Les especes retrou-
vées naturellement infectées lors d’épidémies sont en effet
nombreuses : une quinzaine depuis le début des années
2000, et au moins deux fois plus depuis 1’identification
du virus, appartenant a plus de 5 genres différents [19].
Cette pluralité vectorielle complexifie I’identification for-
melle des especes-vecteurs sur le terrain. Si la question de
I’implication potentielle des especes du genre Culex a été
débattue depuis 1’épidémie brésilienne, il apparait désor-
mais acquis que deux especes tropicales invasives en forte
progression a I’échelle mondiale, Aedes aegypti et Aedes
albopictus sont les principales responsables des épidémies
majeures. Ce dernier, un moustique d’origine asiatique,
plus connu sous le nom de moustique-tigre, a colonisé une
bonne partie des pays d’Europe au cours de ces 30 der-
nieéres années et est particulierement bien implanté dans
le pourtour du bassin méditerranéen. Génétiquement tres
plastique, il présente une capacité biologique particuliere,
appelée diapause embryonnaire, qui lui permet de coloniser
des territoires tempérés et, a la faveur de la mondialisa-
tion des échanges, ses ceufs résistants ont été disséminés
un peu partout sur les cinq continents [20]. Toutefois, la
compétence vectorielle d’Aedes albopictus pour la trans-
mission de ZIKYV, tres étudiée depuis 2015, est considérée
comme tres faible si I’on considere I’ampleur des épidé-
mies récentes [21]. En comparaison, ce méme moustique
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a une compétence vectorielle forte pour d’autres arbovi-
rus, puisqu’il est responsable de la quasi-totalité des cas
de dengue ou de Chikungunya de la planete. Une étude
évaluant la capacité de moustiques Aedes albopictus pré-
levés en France a étre infectés et a transmettre ZIKV a
permis de conclure a une faible probabilité de transmis-
sion [22]. C’est la raison pour laquelle il était admis que
le risque européen et frangais de voir survenir des cas de
Zika chez une personne n’ayant pas voyagé était tres limité.
Cependant, par principe de précaution, ZIKV a rejoint en
2016 les maladies a déclaration obligatoire pouvant faire
I’objet d’intervention antivectorielle dans les départements
de France métropolitaine colonisés le moustique-tigre.
Ces récents cas d’infections par ZIKV en France nous rap-
pellent donc que le risque zéro n’existe pas et suggerent
que le moustique tigre est effectivement compétent pour
transmettre le ZIKV, bien que son implication ne soit pas
formellement démontrée a ce stade. La ville de Hyeres, dans
laquelle ces cas ont été décrits, est fortement touchée par la
prolifération du moustique-tigre. En effet, celui-ci s’est ins-
tallé dans le département du Var en 2007 et son expansion a
été favorisée par I’habitat résidentiel (maisons avec jardins).
L’aire de dispersion relativement modérée du moustique
explique quant a elle I’aire limitée du foyer d’infection. Ces
infections par ZIKV en métropole ouvrent de nombreuses
questions quant a I’éventuelle adaptation du virus a ce vec-
teur dans le futur. En effet, si les populations locales d’Aedes
albopictus sont pour I’instant relativement réfractaires au
virus, le risque de voir augmenter la capacité d’infection
du moustique et donc une adaptation accrue du virus pour
cet hote est réel, surtout si les contacts virus-vecteur se
multiplient.

Ces cas soulevent une problématique plus générale des
arboviroses autochtones en France métropolitaine de ces
derniéres années. Il existe en effet une recrudescence mar-
quée d’arbovirus circulants de maniere établie (comme
WNV, le virus Usutu (USUV) ou le virus de la méningo-
encéphalite a tiques (TBEV)) ou qui sont potentiellement
capables de s’établir, comme le virus Chikungunya, le virus
de la dengue et maintenant le ZIKV [23-25]. La majo-
rité des arboviroses autochtones en France sont survenues
depuis 2017 (65 cas sur les 97 répertoriés), soulignant le
risque accru de transmission vectorielle locale. Cela est
particulierement le cas pour le WNV, dont I’année 2018 a
été témoin de plus de 2000 infections humaines en Europe
menant a plusieurs centaines de déces [26]. L année 2019
semble étre moins propice 8 WNV en France métropoli-
taine, avec « seulement » 2 cas rapportés (contre 27 en
2018, données ECDC), mais pres de 500 cas sont réper-
toriés en Europe. Le virus de la dengue a quant a lui été
responsable de neuf cas d’infections autochtones en 2019,
sur un territoire allant du Rhone a la région Provence-
Alpes-Cote d’ Azur [27]. Ces données mettent en évidence
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la présence et I’étendue des vecteurs en France métropoli-
taine. Ceci devient un enjeu global puisqu’une grande partie
du territoire national est potentiellement concernée, Aedes
albopictus étant aujourd’hui présent dans plus de la moi-
tié des départements francais. En conclusion, si la présence
de vecteurs compétents pour la transmission d’arboviroses
telles que les infections a Chikungunya, Dengue, ZIKV et
WNV est a présent bien caractérisée, la question des réser-
voirs viraux potentiels n’a pas été résolue. L absence de
ces réservoirs serait un facteur limitant pour la circulation
et I’établissement de ces virus, tandis que leur expansion
constituerait un risque majeur de multiplication des infec-
tions. Il est donc urgent de caractériser les réservoirs des
arbovirus et de les éliminer avant d’avoir une dissémination
importante et des épidémies majeures.

Liens d’intérét : les auteurs déclarent ne pas avoir de lien
d’intérét en rapport avec cet éditorial.
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