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Données  InVS

Aedes albopictus



2,5 milliards d’individus en zone endémique

50-100 millions de cas / an ���� 30 000 décès

4 sérotypes (DENV 1-4) 

Zones à risque : dengue

Ae. aegypti Ae. albopictus



Zones à risque : Zika

Ae. aegypti Ae. albopictus



Zones à risque : Chikungunya

Ae. aegypti Ae. albopictus



Manifestations cliniques

Zika

• Commun : Fièvre, éruption cutanée, myalgies

• Arthralgies : Chikungunya > Zika > Dengue

• Manifestations hémorragiques : Dengue +++

Zika (80%) et dengue (75%) plus souvent asymptomatiques que le Chik (25%)



Diagnostic : cinétique
(NS1)

Dengue

Chikungunya

Zika



Diagnostic : algorithme

Début des signes cliniques

< 5 jours 5-7 jours > 7 jours

RT-PCR 

Dengue (sang)

Zika (sang et urines) 

Chikungunya (sang)

Sérologie

Dengue

Zika

Chikungunya

et

Test rapide NS1 

(Dengue)
RT-PCR Zika urines 

(jusqu’à 10 jours)
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Dengue et anticorps facilitants

� Flavivirus (Dengue, Zika, West Nile…) :

• Réactivité croisée des anticorps (problèmes 

diagnostiques)

• Anticorps facilitants entre les 4 sérotypes

de Dengue 

� Conséquences lors de l’infection :

• Première infection par un sérotype : 

protection homotypique durable 

+ protection croisée (hétérotypique temporaire, diminution des taux 

d’anticorps neutralisants après 2 ans)

• Deuxième infection par autre sérotype : 

risque augmenté x7 de forme sévère (taux faibles d’anticorps neutralisants)

Induit des anticorps neutralisants à large spectre (protection multitypique)

• Infections ultérieures : dengue sévère rare



Dengue : sérotypes

� Au niveau mondial : DENV1 > DENV2 > DENV3 > DENV 4
(DENV 3 et DENV4 auparavant surtout en Asie puis extension géographique)



Anticorps facilitants et vaccination

� Dengvaxia :  
• Conçu contre les 4 sérotypes

• Base vaccin virus de la fièvre jaune + gène enveloppe DENV

• Réponse immunitaire : cellules T contre virus fièvre jaune et anticorps 
neutralisants (cible : enveloppe) contre les 4 sérotypes

� Essais cliniques :
• Efficacité (diminution du nombre d’infections) d’environ 60% (40 à 75% selon 

le sérotype) MAIS

• Moins efficace chez les séronégatifs vaccinés (40-50%) que chez les 
séropositifs vaccinés (80%) ET

• Suivi à long terme (> 2 ans) : plus d’infections sévères (hospitalisations) chez 
les patients séronégatifs vaccinés que chez les séronégatifs non-vaccinés

• Enfants < 5 ans (séroprévalence 54,2%) 

nombre de cas d’hospitalisation pour dengue :
0,99% chez vaccinés (20 pour 2029)

0,2% chez non vaccinés (2 pour 1005)

Risque hospitalisation x 5 



Anticorps facilitants et vaccination

� Hypothèse probable :

• Chez les patients séronégatifs, le vaccin induit des taux d’anticorps 
intermédiaires contre tous les sérotypes, sans cellules T anti-dengue

Rencontre du virus après vaccination : mime dengue secondaire 

• Les patients séropositifs ont déjà des cellules T anti-dengue et le vaccin induit 
des taux d’anticorps plus élevés contre les autres sérotypes

� Recommandations vaccinales :

• En fonction de la séroprévalence dans la population concernée 

(doit être > à 70%)

• Non recommandée chez les < 9 ans

• Résultats attendus selon l’OMS : baisse de 10%-30% du nombre de cas de 
dengue symptomatique et d’hospitalisations pour dengue sur une période de 
30 ans

• Pour l’instant commercialisé dans 10 pays (Mexique, Philippines, Brésil, 
Salvador, Costa Rica, Paraguay, Guatemala, Pérou, Indonésie, Thailande, 
Singapour)

Stratégie OMS : 

lutte anti-vectorielle +++



Et entre la dengue et les autres Flavivirus ?

� Infection par la dengue et facilitation Zika :

• Les anticorps anti-dengue facilitent l’infection cellulaire par le virus 
Zika in vitro

• Les souris recevant des anticorps anti-dengue présentent une 
mortalité plus importante lors de l’infection par le Zika (mais 
phénomène non observé chez le singe)

• Facilitation chez l’homme (infection naturelle ? Vaccination ?) ???

� Infection par le Zika et facilitation dengue :

• Les anticorps anti-Zika facilitent l’infection cellulaire par le virus de la 
dengue in vitro

• Les souris recevant des anticorps anti-Zika présentent une mortalité 
plus importante lors de l’infection par la dengue

• Facilitation chez l’homme ?
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� Microcéphalie, atteintes neurologiques fœtales

Schuler-Faccini L, MMWR, 2016

Zika et pathologies foetales



Tissu cérébral fœtal 

(microcéphalie et malformations neurologiques)

Mlakar J, N Engl J Med, 2016

RT-PCR :

- Zika cerveau = 6,5 x 107 copies/mg

- Zika organes fœtaux = Neg

- Autres virus : Neg

Martines RB, MMWR, 2016

- RT-PCR Zika positive dans le cerveau (4 cas)

- IHC Zika positive dans le cerveau (2 cas)

- Pas de détection du Zika dans les autres 

tissus

Zika et pathologies fœtales :

arguments virologiques 



Zika a toujours été neurotrope

� Pas de mutations particulières chez les virus trouvés dans 
des cas de microcéphalie en Amérique du Sud

� Tests in vitro sur neurosphères et organoïdes humains, et 
sur coupes cérébrales de fœtus murins :
• Souches de 1947 à 2016 : infection similaire = toutes autant 

neurotropes

� Microcéphalie :
• Quand primo-infection chez la mère (introduction virus chez 

une population adulte naïve)

• Surtout au 3ème trimestre (inhibition de la formation des fibres 
gliales permettant la formation du néocortex et inhibition de la 
prolifération des progéniteurs neuronaux)
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Chikungunya : cas autochtones en 2017

Calba et al. Eurosurveillance 2017



Chikungunya : cas autochtones

� Depuis 2010 :

• Trois épisodes d’émergence de Chikungunya dans le 
Sud de la France

• Six épisodes d’émergence de Dengue

� Pour cet épisode :

• Deux foyers à 10 km de distance, 
épidémiologiquement reliés

• Total 17 cas dont 15 confirmés

• Aucun nouveau cas rapporté depuis fin octobre
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