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Editorial

Faut-il avoir peur des fiévres hémorragiques virales ?
Viral haemorrhagic fevers: an emerging threat?

Elisabeth Bouvet, hopital Bichat, Paris, France

Les épidémies de fievres hémorragiques virales (FHV) sont de plus en plus souvent détectées - et probablement plus fréquentes. Certains virus
des FHV sont endémiques en Afrique. L'article de P. Formenty mesure I'ampleur du probléme et les avancées scientifiques concernant les virus
responsables et leurs réservoirs. L'augmentation des cas recensés refléte aussi une réelle augmentation du nombre d'épidémies, liée aux contacts
plus fréquents des humains avec les réservoirs animaux dans les foréts équatoriales. La gestion des épidémies de portée internationale a généré
des dispositifs pluripartites de prise en charge, en particulier le GOARN (Global Outbreak Alert and Response Network) décrit par Ph. Barboza
lors de I'épidémie de Marburg observée en Angola en 2005. Les forces armées, concernées par ce risque, ont réagi en développant une stratégie
présentée par JP Boutin.

La crainte suscitée par les FHV, accrue par le risque bioterroriste et I'émergence de nouveaux pathogénes, demeure trés vive chez les
professionnels de santé des hopitaux et les autorités sanitaires des pays développés. Larticle de JC Lucet et D Abiteboul illustre bien les difficultés
de la prise en charge des cas suspects dans un CHU parisien considéré comme référent. La plupart des cas suspects et le seul cas prouvé en
France ont été observés dans des hopitaux non référents.

Le diagnostic évoqué de FHV dans de nombreuses alertes est rarement le bon et peut conduire a des retards diagnostiques ou des difficultés
dans la prise en charge. Dans les hopitaux, I'évocation du diagnostic peut générer des réactions de panique. L'essentiel est de ne pas oublier
la principale cause de fievre avec thrombopénie — le paludisme — dont le pronostic dépend de la précocité du traitement. L'épisode survenu
a bord d'un navire au large de la Guyane francaise rapporté par F. Mansotte en est une illustration flagrante.

Les questions ont peu évolué depuis 20 ans. Dans les années 1980, I'hdpital Claude Bernard a été équipé d'une « bulle » d'isolement pour
d'éventuels patients hautement contagieux. Il n'y a eu aucun cas confirmé et la « bulle » a été supprimée car inutile et dangereuse pour le soin
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des patients. Depuis lors, les connaissances concernant le mode de transmission se sont considérablement enrichies : il s"agit d'une transmission
par exposition au sang, et les précautions standard appliquées systématiquement dans les hdpitaux des pays développés suffisent a éviter la
transmission nosocomiale. Reste la question de savoir si le simple contact avec le sang d'un patient sur les muqueuses ou la peau non-lésée est
a risque de transmission, ce qui impliquerait un isolement un peu différent des précautions standard. La protection respiratoire et oculaire pour
les soignants permet de pallier ce risque. Dans le cas de Congo-Crimée importé a Rennes, aucune mesure particuliére, autre que le respect des
précautions standard renforcées par le port de masques chirurgicaux, n'a été prise. Aucune transmission secondaire n'a été observée.

Si le risque de transmission par inhalation d'aérosol est certain dans les laboratoires effectuant des cultures virales, le risque lié a la mise en
suspension des virus lors de I'ouverture des tubes de sang ou de liquide biologique dans les laboratoires de routine est négligeable. Ce risque
théorique peut la encore étre pallié par des procédures et le port de masques adaptés.

Il est temps de disposer de recommandations spécifiques de prise en charge d'un cas suspect, effectivement utilisables dans tous les hopitaux,
comme le suggérent P Tattevin et coll. Des documents existent mais ils ne sont ni opérationnels ni réalistes car incompatibles avec les conditions
de travail des services hospitaliers et la fréquence élevée des cas possibles. Si les précautions standard suffisent, pourquoi développer des
procédures spécifiques qui ne seront jamais appliquées correctement si I'alerte est rare ? Doit-on disposer de centres de référence clinique
s'ils ne sont que rarement en premiére ligne ?

L'autre question, plus grave, reste celle de la prise en charge immédiate des cas et du risque de transmission secondaire sur les lieux mémes
de I'épidémie initiale. Ne faudrait-il pas imaginer une intervention auprés des populations sur les pratiques de manipulation des patients et
des corps conduisant a une meilleure connaissance du risque infectieux : cela reviendrait a développer les précautions standard dans les pays
ou circulent ces virus, a I'heure ou la préparation a une pandémie grippale améne a renforcer les systémes de soin.

Les FHV dans le monde : le point des dix derniéres années

Pierre Formenty (formentyp@who.int)

Organisation mondiale de la santé, Genéve, Suisse

Résumé /Abstract

Les fievres hémorragiques virales (FHV) forment un groupe tres hétéro-
gene de maladies. Depuis 10 ans, la surveillance des FHV s’est améliorée
mais des progres restent a faire en intensifiant la collaboration avec les pro-
grammes de surveillance de la santé animale et en perfectionnant les mode-
les prévisionnels basés sur I'étude des phénomenes météorologiques.

Le réseau mondial d’alerte et d’action en cas d’épidémie (GOARN) de 'OMS
fournit un cadre pour des interventions rapides et efficaces pendant les
épidémies de FHV d’'importance internationale. La préparation des équipes
locales reste un élément déterminant pour le succes des activités de
controle.

Le controle des flambées de FHV exige non seulement l'expertise
épidémiologique et médicale mais également 'adhésion par les populations
concernées aux mesures de controle. Cette acceptation des mesures de
lutte, élément essentiel des opérations de contrdle, est le fruit d’'une mobi-
lisation sociale intense basée sur une technique appelée COMBI qui se
concentre sur le changement de comportement au niveau de I'individu et de
la communauté. Elle passe aussi par une prise en compte des réalités socio-
anthropologiques locales.

L'absence de traitements efficaces ou de vaccins pour les filovirus limite
séverement les opérations de contréle. L'arrivée prochaine de vaccins post-
exposition et de nouvelles possibilités thérapeutiques pourrait changer la
donne et améliorer la perception du corps médical dans des zones du monde
ou la médecine moderne est souvent absente.

Mots clés /Key words

Viral haemorrhagic fevers in the world: review of
the last ten years

Viral haemorrhagic fevers (VHF) form a very heterogeneous group of diseases.
For the last 10 years, VHF surveillance has improved but progress remain to
be made through intensified collaboration with animal health surveillance
programmes and improved forecasting models based on meteorological
phenomena.

The WHO Global Alert and Response Network (GOARN) provides a frame-
work for rapid and efficient interventions during VHF outbreaks of interna-
tional importance. Local epidemic preparedness remains the key for the
success of the control activities.

Controlling VHF outbreaks requires not only medical expertise but also
adhesion to control measures by the concerned populations.

The acceptance of control measures, essential element of response operations,
remains the fruit of an intense social mobilization based on a technique
called COMBI which focuses on influencing behavior change at both indivi-
dual and community levels. Taking into account the local socio-anthropo-
logical background also seems necessary.

The absence of effective therapies or vaccines for filoviruses severely limits
monitoring activities. The possible availability in the near future of post-
exposure vaccines and new “treatments” could change the situation and
improve the perception of the medical profession in areas of the world where
modern medicine is often lacking.

Fievres hémorragiques virales, organisation mondiale de la santé, Ebola, Marbourg, Lassa, fievre hémorragique de Crimée-Congo, maladies émergentes,
épidémie / Viral haemorrhagic fevers, world health organization, Ebola, Marburg, Lassa, Crimean-Congo haemorrhagic fever, emerging diseases, epidemic

Introduction

Les fievres hémorragiques virales (FHV) font partie
des maladies les plus connues du grand public. Des
virus comme Ebola ou Marburg ont la réputation
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d'étre excessivement contagieux et de tuer la plu-
part des victimes dans des circonstances dramati-
ques. Pourtant seuls 2 439 cas dont 1 783 déces
d'Ebola ou de Marburg ont été rapportés depuis

40 ans (1967 étant I'année de leur découverte), alors
que la majorité des cas de FHV dans le monde sont
dus aux Hantavirus (2 millions de cas estimés par
an dans le monde dont plus de 7 000 déces), au



virus Lassa (350 000 cas estimés par an dont
3500 déces en Afrique de I'Ouest), au virus de la
fievre jaune (200 000 cas estimés par an dont
4000 déces en Afrique et en Amérique du Sud) et a
celui de la dengue (500 000 cas estimés de dengue
hémorragique par an dont 12 000 déces).

Le terme de fiévre hémorragique virale (FHV)
regroupe plusieurs infections virales produisant
toutes un syndrome clinique grave associant de la
fivre et une diathése hémorragique. Bien que les
FHV soient toutes provoquées par des virus a ARN,
elles forment un groupe de maladies hétérogénes
sur le plan virologique (plusieurs familles virales
sont impliquées), sur le plan épidémiologique (plu-
sieurs vecteurs et mode transmission) et clinique
(tableau 1).

Certaines FHV, comme la fiévre jaune, sont connues
depuis des siécles, mais la majorité ont émergé plus
récemment soit a cause de leur nouveau potentiel
épidémique soit parce qu'elles ont été nouvelle-
ment identifiées. Les flambées de FHV sont une
menace pour les services de santé publique en
raison de leur potentiel épidémique, de leur taux
de mortalité élevé et des difficultés dans leur
traitement et leur prévention. Elles constituent des
Urgences de santé publique de portée internatio-
nale (USPPI) qui relévent du nouveau réglement
sanitaire international (RSI) adopté en mai 2005
par I'Assemblée mondiale de la santé (http://www.
who.int/csr/ihr/en/) [1]. Cet article fait le point sur
les flambées de FHV qui constituent des USPPI mais
n‘abordera pas certaines FHV importantes en terme
de fréquence ou de santé publique (dengue, hanta-
virus).

Pour faire face a la menace des FHV et des autres
maladies émergentes, I'OMS a mis en place un

systéme mondial capable de recueillir toutes les
informations pertinentes sur les maladies infectieu-
ses, de détecter rapidement les flambées et de coor-
donner la collaboration internationale des opéra-
tions de contréle. Ce systéme est en place a I'OMS
avec le réseau mondial d'alerte et d'action en cas
d'épidémie.

La veille internationale des FHV

En avril 2000, I'OMS a créé le réseau mondial
d'alerte et d'action en cas d'épidémie (Global
Outbreak Alert and Response Network - GOARN),
un mécanisme dont I'objectif est de veiller a ce que
les flambées de maladies émergentes soient rapide-
ment détectées et contenues. Le GOARN permet a
I'OMS d'assurer [1] la collecte systématique de
rapports ou de rumeurs sur de nouvelles flambées,
[2] la vérification de ces événements, [3] la commu-
nication des événements confirmés au réseau des
partenaires, puis au monde, et [4] la coordination
de l'aide internationale lors des opérations de
contrdle si une intervention internationale est
nécessaire. Ce « réseau des réseaux » lie, en temps
réel, 110 réseaux existants qui, rassemblés, posse-
dent la plupart des données, I'expertise et les
compétences nécessaires pour garder en alerte la
communauté internationale et la tenir préte a
répondre aux épidémies.

Plusieurs de ces réseaux sont spécifiques aux
FHV. La veille internationale des FHV repose sur
leur inter-connectivité : programmes nationaux
de surveillance, bureaux régionaux de 1'OMS,
réseau des centres et laboratoires collaborateurs
OMS sur les FHV, organisations internationales
travaillant en santé animale (FAO, OIE, UICN)',
organisations non-gouvernementales travaillant

Tableau 1 Les différentes fievres hémorragiques virales, distribution géographique et transmission a
I'homme / Table I Viral haemorrhagic fevers, pathogens, geographical distribution and transmission to
humans

Flaviviridae | Flavivirus Yellow fever Fievre jaune | 1600 (1927)* | Afrique, Moustique
Amérique du Sud
Dengue Dengue 1954 Asie du sud-est, Moustique
Pacifique et Caraibes
Omsk HF FH d'Omsk 1945 Nord-ouest Sibérie Tique
Kyasanur FH de la forét |1957 Indes occidentales Tique
forest disease de Kyasanur
Bunyaviridae | Phlebovirus | Rift Valley Fever | Fiévre de la 1930 (1975)* | Afrique, Moustique
vallée du Rift Arabie Saoudite, Yemen
Nairovirus Crimean-Congo | FH de Crimée | 1944 Russie, Balkans, Chine, | Tique
HF Congo Moyen-Orient,
Afrique tropicale
Hantavirus Hantaan FH a hantavirus| 1911 (1976)* | Cosmopolite ? Rongeur
Arenaviridae | Arenavirus | Lassa Lassa 1969 Afrique de I'ouest Rongeur
Machupo FH de Bolivie | 1958 Bolivie Rongeur
Junin FH d'Argentine | 1953 Argentine Rongeur
Filoviridae Filovirus Marburg FH 1967 Afrique centrale Inconnu (singe,
de Marbourg et australe chauves-souris)
Ebola FH d'Ebola 1976 Afrique centrale Inconnu
et de 'ouest (chimpanzés,
gorilles, singes,
antilopes)

* Isolement de I'agent viral.

en santé publique (Médecins sans frontieres, etc.)
ou en santé animale.

Pour les programmes nationaux de surveillance
des FHV, I'OMS, dans un souci d'alerte précoce, pré-
conise une définition de cas basée sur une appro-
che syndromique (fievre brutale + hémorragies)
sans attendre |'identification précise de I'agent cau-
sal qui peut, dans certains cas, prendre du temps.
En effet, devant un syndrome de fiévre hémorragi-
que aigué, les FHV ne sont pas les seules étiolo-
gies possibles : d'autres maladies infectieuses vira-
les, ou bactériennes (rickettsioses notamment), ou
méme des maladies non transmissibles (intoxica-
tion par produit chimique, médicaments périmés
ou contaminés, etc.) peuvent étre en cause avec
un potentiel épidémique important.

D’autre part, la majorité des FHV sont des zoono-
ses, et comme souvent les épidémies animales
précédent les épidémies chez I'homme, la collabo-
ration entre les ministéres chargés de la santé, les
réseaux de surveillance des organismes internatio-
naux et les différents acteurs de la santé animale
(FAO, OIE, services vétérinaires, responsables des
parcs nationaux, ONG...) est indispensable pour
optimiser la veille internationale. Le renforcement
des programmes de surveillance de santé animale
(domestique et sauvage) et le développement d'une
collaboration opérationnelle entre la santé animale
et la santé publique sont essentiels pour garantir
une alerte précoce des épidémies de FHV chez
I'nomme. La détection des épidémies de FHV dans
la population animale permet I'alerte des services
de santé publique. C'est ainsi que depuis 2002 des
ONG (Ecofac, WCS)? travaillant sur la santé de
gorilles au Congo et au Gabon ont mis en place un
systeme pour détecter les épidémies d'Ebola chez
les animaux, ce qui leur permet de donner I'alerte
aux autorités sanitaires pour prévenir les épidémies
chez I'homme. De méme, en Amérique du Sud, la
détection des épidémies mortelles chez les singes
de la forét amazonienne sert de systtme d'alerte
pour les flambées de fiévre jaune ; en Afrique et au
Moyen-Orient, ce sont les épidémies d'avortement
chez les ruminants qui servent d'alerte pour les
épidémies de fievre de la vallée du Rift.

La collaboration entre santé animale et santé
humaine a tous les niveaux est trés importante pour
assurer une veille internationale efficace des FHV.

La réponse aux épidémies :

nouvelles stratégies de contréle ?
Depuis |'épidémie d'Ebola a Kikwit en République
démocratique du Congo (RDC) en 1995, les flam-
bées les plus fréquemment notifiées étaient les
épidémies d’Ebola, de Marburg et de Crimée-Congo
(tableau 2). Ces épidémies de FHV ont été investi-
guées puis contrdlées par les autorités locales,
aidées par des équipes pluridisciplinaires nationa-
les et internationales. Au cours de ces opérations
de nouvelles stratégies de lutte et de contréle des

T FAO : Organisation des Nations unies pour I'alimentation et
I'agriculture, OIE : Office international des épizooties, UICN :
Union internationale pour la conservation de la nature.

2 Ecofac : Ecosystémes Forestiers d'Afrique Centrale, WCS :
Wildlife Conservation Society.
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Tableau 2 Principales épidémies de fiévres hémorragiques dans le monde depuis 1996

Table 2 Main haemorrhagic fevers outbreaks worldwide since 1996

Années Maladie Pays Cas déclarés Décés Cas estimés
1996-97 | Ebola Gabon 93 68

1997-98 | F de la vallée du Rift Kenya, Somalie, Tanzanie 231 170 89 000
1998 F. de la vallée du Rift Mauritanie 150 7 300
1999 Marbourg RDC 154 128

2000 F. de la vallée du Rift Arabie Saoudite 516 87 1500
2000 F. de la vallée du Rift Yemen 1087 121 2000
2000-01 | Ebola Ouganda 425 224

2001-02 | Ebola Gabon, Congo 124 97

2001 FH Crimée Congo Kosovo 114 7

2003 Ebola Congo 178 157

2003 FH Crimée Congo Mauritanie 38 1"

2003 FH Crimée Congo Turquie 133 6

2004 Ebola Soudan 17 7

2004 Lassa Sierra Leone 95 30

2005 Marbourg Angola 374* 329*

2005 Ebola Congo 12 10

* Données provisoires.

flambées de FHV ont été définies. Elles s'appuient
sur cing points principaux (figure 1) :

- des mécanismes de coordination cohérents recon-
nus par tous les intervenants ;

- une mobilisation sociale intense ;

- une prise en charge des malades par des soins
protégés dans le respect de la dignité des patients ;
- un systéme performant de recherche active des
cas et de suivi de leurs contacts, pour couper les
chaines de transmission ;

- un support logistique organisé qui garantit les
conditions de sécurité nécessaires au bon fonction-
nement des opérations.

Depuis les premiéres épidémies d'Ebola en 1976,
les principes de lutte contre les épidémies de FHV
restent les mémes. Cependant, lors des derniéres
flambées ou les difficultés de contrdle ont été
en partie imputables a une prise en compte
inadaptée des réalités sociales locales, une im-
portance particuliére a été donnée a la mobilisa-

tion sociale et a la prise en charge des cas.
La mise en place d'un programme de mobilisation
sociale et d'éducation sanitaire est une phase essen-
tielle du processus de controle des épidémies de
FHV. L'objectif principal est d'informer le public et
les communautés locales et de promouvoir les
pratiques qui diminuent la transmission commu-
nautaire de la maladie : prévenir les contacts avec
les animaux malades ou morts, prévenir les piqures
par les vecteurs arthropodes, prévenir la transmis-
sion lors des soins a domicile ou lors de la toilette
mortuaire, etc. L'action sociale s'appuie sur I'inter-
vention d'experts en anthropologie médicale qui
analysent les modéles explicatifs locaux du malheur
mais aide également les équipes médicales a adap-
ter leurs actions aux cultures locales. Une méthode
de mobilisation sociale connue sous le nom de
« communication pour agir sur les comportements »
(COMBI) qui vise a modifier les comportements
individuels et ceux de la communauté sert de straté-

Figure 1 Stratégie générale pour les activités de contrdle des épidémies / Figure 1 General strategy for

controlling outbreaks

Soins Triage Essais
protégés et sortie thérapeutiques
Prise en charge Equipe
des cas funérailles
et des funérailles Hygiéne et

Contrdle infection  |[assainissement

Coordination

Environnement
Controle vecteur

* Tradi- Anthropologie
ComsI praticiens Médicale
Pos_ters
Radio-TV Mobilisation sociale
Discussion Education sanitaire
Communauté
Médi
edla_
Information
Logement . ..
Alimentation Logistique
Sécurité
Routes Communications
Police
Equgples Finances Transports
mobites Salaires véhicules
Epi + Soc

Investigation Suivi des
JOR R T . contacts
épidémiologique
Surveillance Recherche
laboratoire active de cas
Analyse Recherche Analyses
des données || de la source ||prélévements
Résultats

*COMBI : communication pour agir sur les comportements.
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gie de base aux actions de mobilisation sociale [2].
En ce qui concerne les FHV dont la transmission de
personne a personne a été documentée (Crimée-
Congo, Junin, Machupo, Lassa, Ebola et Marburg),
il est souvent nécessaire d'aménager un pavillon
d'isolement pour éviter que les malades ne conta-
minent leurs proches. L'installation d'un pavillon
d'isolement doit permettre la prise en charge des
patients et la mise en place des regles de soins
protégés pour éviter une contamination des agents
de santé. Les équipes médicales doivent aussi garan-
tir le bien-étre des patients hospitalisés. C'est aussi
a ces équipes qu'il revient de veiller a I'application
des procédures de protection lors des cérémonies
funéraires (préparation des corps, enterrements...)
tout en tenant compte des coutumes et traditions
locales. L'absence de prise en compte de cette réa-
lité sociale expose a un obstacle au travail de deuil
des familles avec le risque de se couper de la
communauté voire d'évoluer vers une opposition.
Pour la majorité des FHV, nous n'avons ni vaccin ni
traitement spécifique. Cependant les mesures de
contrdle a mettre en place pour lutter contre les
épidémies sont assez simples et se révélent trés
efficaces si elles sont pleinement acceptées par les
populations touchées. La mobilisation de ces popu-
lations est donc une des missions les plus impor-
tantes des équipes de réponse aux épidémies.
Certains médias, romans ou films ont rapporté, par-
fois de facon exagérée, le risque lié a I'importation
de cas importés de FHV dans les pays développés.
L'expérience des 10 derniéres années nous montre
a) que les cas importés de FHV sont trés rares (envi-
ron 6 cas de fievre de Lassa ; 4 cas de fiévre jaune ;
2 cas de fievre de Crimée-Congo, 2 cas de fievre
Ebola) ; b) que seuls de rares cas de contamination
secondaire ont pu étre documentés lors de ces impor-
tations [3] ; et c) que les mesures standard de pro-
tection des soins semblent suffisantes pour empé-
cher la dissémination de ces virus (encadré).

La fievre jaune ré-émerge en milieu urbain

La fiévre jaune (F)) est la seule FHV pour laquelle
nous disposons d'un vaccin trés efficace. La vac-
cination contre la FJ fait partie des programmes
nationaux de vaccination de nombreux pays ou
elle est endémique. La principale stratégie pour
la réponse aux épidémies de FJ en milieu rural
est la mise en place de campagnes de vaccina-
tion réactives qui limitent la transmission du
virus et I'extension des foyers. Cependant, depuis
quelques années on a rapporté des flambées de
FJ en milieu urbain dans plusieurs grandes villes
africaines (Kano au Nigéria en 2000, Abidjan en
2001, Conakry en 2002, Touba et Dakar en 2002,
Bobo Dioulasso au Burkina Faso en 2004) néces-
sitant la mise en place de campagnes de vacci-
nation de grande ampleur, ciblant a chaque fois
plusieurs millions de personnes. Le risque de
flambées de FJ en milieu urbain grandit en Afri-
que. Les pouvoirs publics et les organisations
internationales concernées doivent rapidement
s'organiser pour prévenir cette menace.



Les avancées des 10 derniéres années
Prévision des épidémies de fiévre
de la vallée du Rift : utopie

ou réalité ?

Des systemes de prévision et de détection précoce
des épidémies basés sur des modéles de prévision
climatique ont été développés avec succés pour la
fievre de la vallée du Rift (FVR), une FHV transmise
par des moustiques [4]. Des chercheurs ont montré
que les épidémies de FVR en Afrique étaient étroi-
tement liées avec des périodes de fortes précipita-
tions et a la survenue de la phase chaude du phé-
nomene E/ Nifio ou du phénoméne méridional
d'oscillation (ENSO). Ce constat a permis de déve-
lopper des modeles mathématiques prédictifs utili-
sant des données de série chronologique d'index de
végétation et des données de prévision climatiques.
En Afrique et au Moyen-Orient, une collaboration
avec les états concernés, des agences spatiales, la
FAO et I'OMS a permis de dresser une cartogra-
phie mensuelle des zones a risque de flambées de
FVR. Cela permet, en cas d'alerte, d'informer les
pays concernés pour qu'ils intensifient la surveil-
lance et la préparation a |'épidémie potentielle.
Bien qu'aucune flambée de FVR n'ait été rapportée
jusqu'a ce jour dans les zones a risque d'émer-
gence, des épidémies d'arboviroses (dengue, fievre
jaune, fievre West Nile) ont été identifiées dans ces
zones. Ce résultat laisse penser que les modéles
actuels doivent étre améliorés pour la FVR mais
peuvent d'ores et déja étre utilisés pour la prévi-
sion et I'alerte des flambées d'arboviroses.

Dans le contexte du nouveau RSI et de la surveil-
lance des FHV, la prévision et la détection précoce
des épidémies de FHV, de méme que I'analyse de
leurs possibilités de diffusion a de nouvelles régions
est un outil nécessaire et essentiel pour la mise en
place de mesures de contrdle efficaces. De nou-
veaux progrés sont nécessaires dans ce domaine
mais |'utilisation de la climatologie prédictive dans la
surveillance des arboviroses doit étre encouragée.

Progrés dans la connaissance

du réservoir du virus Ebola

Ebola est un des agents pathogenes les plus viru-
lents que I'on connaisse pour I'nomme car il entraine
la mort d'environ 50 a 90 % des sujets infectés. En
I'absence de vaccin et de traitement, |'identifica-
tion de son (ou de ses) réservoirs apparait essen-
tiel pour controler les flambées dans le futur. En
dépit de recherches intensives, le réservoir naturel
du virus Ebola était toujours inconnu au début des
années 1990.

A partir de 1994, des enquétes épidémiologiques
approfondies ont pu documenter le mode de conta-
mination des cas index humains : contact avec des
gorilles, des chimpanzés, des singes, des antilopes
de forét ou des porcs-épics trouvés morts dans la
forét tropicale. De plus, le virus Ebola était isolé
chez des chimpanzés, gorilles et antilopes de forét
trouvés morts dans les foréts de Céte-d'Ivoire, du
Gabon et de la République du Congo. Bien que les
singes aient été la source principale d'infection pour
les hommes, on ne pense pas qu'ils soient le réser-
voir naturel du virus. lls s'infectent sans doute par

contact direct avec le réservoir ou bien par contact
avec d'autres animaux victimes du virus.

Des inoculations expérimentales du virus Ebola,
menées en laboratoire de haute sécurité, ont mon-
tré que chez plusieurs espéces animales et végéta-
les le virus ne se répliquait pas. Ces espéces étaient
par conséquent de trés mauvais candidats pour le
role de réservoir a l'inverse de chauves-souris qui,
infectées par le virus Ebola, ne mourraient pas,
ouvrant la voie a I'hypothése qu'elles pourraient
jouer un réle de réservoir voire d'amplification virale
dans la forét tropicale.

Plus récemment, une équipe de chercheurs travail-
lant au Gabon a mis en évidence des traces du
virus Ebola chez trois espéces de chauves-souris
frugivores [5]. Cependant, I'absence d'isolement du
virus a partir de ces animaux peut laisser penser
que d'autres animaux devraient étre impliqués et
que les chauves-souris frugivores ne joueraient
qu'un role d'héte intermédiaire et/ou d'hote
amplificateur. De nouvelles études écologiques et
virologiques seront nécessaires pour confirmer ou
expliquer ces résultats.

Ces avancées dans la connaissance des hotes natu-
rels du virus sont encourageantes. Elles permettent
de mieux cibler les campagnes de prévention et
elles aident au développement de modéles prédic-
tifs. Enfin, I'étude des mécanismes immunitaires qui
permettent a I'animal héte d’héberger un filovirus,
pourrait conduire la recherche thérapeutique vers
de nouveaux espoirs pour le traitement de la maladie.

Les vaccins et les nouveaux
traitements contre les virus
Ebola et Marburg

Ces derniéres années, plusieurs types de vaccins
expérimentaux ont été développés avec succés pour
protéger des singes contre le virus Ebola. Cepen-
dant pour conférer une immunité protectrice les
protocoles vaccinaux nécessitaient plusieurs injec-
tions réparties sur plus de six mois. En 2003, un
groupe de chercheurs [6] publiait le développement
d'un protocole vaccinal accéléré contre le virus
Ebola utilisant un vecteur adénoviral Adénovirus
type 5 (ADV) codant la glycoprotéine (GP) et la
nucléoprotéine (NP) d'Ebola. La protection était
efficace a 100 % méme lorsque les animaux étaient
immunisés une seule fois avec ADV-GP/NP et
inoculés 28 jours plus tard avec une dose létale du
virus. Aux Etats-Unis, ce dernier vaccin a commencé
a étre administré a des volontaires pour évaluer
ses éventuels effets secondaires. Il faut noter que
les personnes ayant déja des anticorps anti-adéno-
virus ne répondront pas a ce vaccin car leurs anti-
corps stopperont le vaccin ADV. Ainsi de fortes
prévalences vis-a-vis des adénovirus pourraient étre
un frein a I'utilisation de ce vaccin.

En avril 2006, des vaccins contre les virus Ebola et
Marburg utilisant comme vecteur le virus atténué
de la stomatite vésiculeuse (VSV) étaient rappor-
tés [7]. Le vaccin exprimait soit la glycoprotéine du
virus Ebola soit celle du virus Marburg. Une seule
injection du vaccin protégeait a 100 % des maca-
ques inoculés, 28 jours aprés la vaccination, avec
une dose létale du virus correspondant. Le vaccin
VSV-Marburg fut administré avec succés a cinq

singes qui avaient recu une dose létale du virus
30 minutes auparavant. Ce dernier résultat laisse
présager que |'on pourrait sans doute utiliser ce
type de vaccins dans un protocole post-exposition
chez des personnes contacts ou chez des profes-
sionnels de santé mis en contact de facon acciden-
telle avec le virus.

D'autres chercheurs américains sont partis du
constat que |'infection par le virus Ebola induit une
surexpression du facteur de pré-coagulation chez
les monocytes et les macrophages des primates, ce
qui suggere que l'inhibition de la voie de synthése
du facteur de pré-coagulation pourrait minimiser
les effets de la fievre Ebola [8]. lls ont administré
la protéine de recombinaison C2 (rNAPc2) — (un
anticoagulant produit naturellement par certains
nématodes) —, qui est un inhibiteur efficace du fac-
teur d'initiation de la coagulation de sang, a des
macaques 10 minutes (n=6) ou 24 h (n=3) aprés
une injection mortelle du virus d'Ebola. Ces deux
régimes de traitement ont permis un taux de sur-
vie de 33 % dans chaque groupe traité. La protec-
tion post-exposition contre le virus Ebola avec le
rNAPC2 chez les primates fournit une nouvelle base
pour des traitements qui visent le processus de la
maladie plut6t que la réplication virale. Le rNAPc2,
bien qu'il soit assez délicat d'utilisation (voie vei-
neuse lente obligatoire), pourrait étre utilisé dans
un protocole post-exposition ou au cours d'un trai-
tement compassionnel.

Alors que le développement de vaccins suit son
cours et que I'on peut envisager de disposer d'un
vaccin efficace contre les virus Ebola et Marburg
dans les prochaines années, le débat est ouvert
pour réfléchir au mode d'utilisation de ces vaccins
et savoir quelles populations pourraient étre proté-
gées. Il semble souhaitable d'envisager en priorité
la protection de certains groupes cibles comme
le personnel de santé travaillant dans les zones
d'endémie et les équipes médicales ceuvrant au
contréle des épidémies.

En revanche, les vaccins et les médicaments qui sont
actuellement développés pour une utilisation dans
un protocole post-exposition pourraient étre utili-
sés dans les opérations de contréle des épidémies.

Conclusion

Si on analyse les épidémies de FHV des 10 derniéres
années on peut dire que, de facon générale, la
surveillance des FHV est meilleure que par le passé :
la détection des épidémies est plus précoce qu'au-
paravant. Pourtant la détection des flambées pour-
rait étre améliorée en intensifiant la collaboration
avec les programmes de surveillance de la santé
animale et en améliorant les modéles prévisionnels
basés sur |'étude des phénoménes météorologiques.
De gros progres ont été faits pour donner |'alerte
mais aussi pour répondre au plus vite. Pourtant il
est parfois difficile de mettre en place rapidement
les mesures de contrdle adéquates. C'est au niveau
de la qualité des opérations de contrdle des flam-
bées (comportement relationnel avec les patients,
respect des coutumes dans I'organisation des funé-
railles, etc.) et de leur acceptation par les popula-
tions concernées que les progrés restent a faire.
Larrivée prochaine de vaccins post-exposition et

BEH thématique 43-44 / 7 novembre 2006 335



de nouveaux « traitements » pourrait également
changer la donne et améliorer la perception du
corps médical dans des zones du monde ou la
médecine moderne est souvent absente.
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Résumé /Abstract

Au 23 aott 2005, le ministere de la santé d’Angola rapportait 374 cas (329 déces)
de fievre hémorragique Marburg dont 368 cas dans la province de Uige située
au nord du pays. La riposte a cette épidémie a ét€ mise en place par le Ministére
de la Santé avec I'appui d’équipes internationales. La réponse internationale
déployée au travers du Réseau mondial d’alerte et d’action en cas d’épidémie
(GOARN) de I'Organisation mondiale de la santé a nécessité la participation de
plus de 20 organisations partenaires pendant prés de six mois. Lampleur de
cette épidémie, la plus grande jamais décrite, illustre la complexité des mesu-
res de contréle et de leur mise en ceuvre. Comme pour Ebola, ce type d’épidé-
mie est particulierement traumatisant pour les populations concernées.
L'amplification nosocomiale et la nature méme des mesures de contréle a met-
tre en ceuvre contribuent a détériorer profondément la confiance des popula-
tions vis-a-vis des structures de soins et plus généralement le systeme déployé
pour contrdler I'épidémie. La réponse a ces crises sanitaires nécessite donc une
approche multidisciplinaire qui, outre les aspects tels que I'identification des
cas, la prise en charge médicale et la réduction des infections, doit associer un
volet mobilisation sociale des la mise en place de la réponse. La compréhension
du contexte local est en effet indispensable pour élaborer et adapter les messa-
ges de prévention et les mesures de controle et rendre ces dernieres accepta-
bles pour les populations.

ATissue de pres de 30 ans de guerre civile, le tissu sanitaire du pays a été
durablement déstructuré. Seul, I’Angola aurait difficilement pu faire face a
une épidémie de cette ampleur. En I'absence de la mise a disposition de
moyens adéquats, cette épidémie aurait pu se propager tres rapidement a
d’autres provinces angolaises ou aux pays voisins. Cette épidémie, comme
d’autres avant elle, illustre I'importance d’appréhender ces crises dans un
contexte global et de la nécessité de disposer, au niveau mondial, d’'un
réseau structuré de réponse aux crises sanitaires internationales.

Mots clés /Key words

Response to international health crises: Marburg
haemorrhagic fever, Province of Uige, Angola, 2005

On the 23rd of August, the Ministry of Health of Angola reported 374 cases
(329 deaths) of Marburg hemorrhagic fever, of which 368 occurred in the
Northern Province of Uige. The response to this outbreak was implemented by
the Ministry of Health with the support of international teams. The interna-
tional response, deployed out by the World Health Organization global out-
break alert and response network (GOARN), required the contribution of more
than 20 participating organisations for nearly six months. The scope of this
outbreak, the largest ever described, underlines the complexity of the control
measures and of their implementation. As for Ebola, this type of epidemic is
especially traumatising for the affected population. The outbreak amplification
by nosocomial transmission and the nature of the control measures contribute
to alter the population’s trust in healthcare structures, particularly the system
which implements the control measures. The response to this type of outbreak
requires a multidisciplinary approach including cases identification and man-
agement, and infections control but also a social mobilisation to be implement-
ed at the very first stage of the response. Understanding the local context is
essential to develop and adapt prevention messages and control measures and
to make them acceptable for the affected population. The nearly 30 years of
civil war have disorganised the healthcare network durably. Alone, Angola was
not likely to cope with such a large outbreak. Without the deployment of appro-
priate means of control, this outbreak could have spread to other Angolan
Provinces and even to neighbouring countries. This outbreak, as other before,
highlights the importance of considering such crises in a global context and the
need of a worldwide access to an organised international response.

Angola, fievres hémorragiques, Marburg, mobilisation sociale, réponse internationale / Angola, haemorrhagic fever, Marburg, Social mobilisation,

International response

Introduction

Cet article n'a pas pour objectif la description épi-
démiologique d'un épisode de fievre hémorragique
mais s'attache a présenter la problématique de la
prise en charge. Il s'agit d'un retour d'expérience
qui n'engage donc que son auteur.
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Créé en 2000 par I'Organisation mondiale de
la santé (OMS), le Réseau mondial d'alerte et
d'action en cas d'épidémie : le GOARN (Global
Outbreak Alert and Response Network) est un
dispositif technique de collaboration regrou-
pant plus de 110 organisations présentes sur

tous les continents (Instituts de santé publi-
que, laboratoires, organisations non gouverne-
mentales, etc.) [1]. Le GOARN constitue un
cadre opérationnel permettant une mise a dis-
position rapide de ressources humaines et tech-
niques afin d'identifier, de confirmer et de



répondre rapidement aux épidémies de portée
internationale.

LInstitut de veille sanitaire (InVS) est un des mem-
bres actifs du GOARN et participe régulierement a
la réponse aux crises sanitaires de portée interna-
tionale notamment par la mise a disposition d'ex-
perts. Depuis le début 2003, dans le cadre du
GOARN, I'InVS a ainsi participé a des missions
d'urgences lors de crises sanitaires telles que les
épidémies de Sras (Chine et Vietnam) et de grippe
aviaire (Cambodge, Vietnam et Turquie) ou le
tsunami (Indonésie). C'est en réponse a I'épidémie
de Marburg en Angola, qu'un épidémiologiste a
été mis a la disposition du GOARN en mai 2005.
La fievre hémorragique (FH) Marburg est une mala-
die virale grave, entrainant une forte létalité. L'agent
étiologique de la maladie, le virus Marburg, est
génétiquement trés proche des virus Ebola avec
lesquels il forme la famille des filovirus. 1l se trans-
met a I'homme par contact direct avec les liquides
biologiques (sang, selles, etc.). Le réservoir animal
de ce virus demeure inconnu [2].

La premiére épidémie connue de FH Marburg est
survenue en 1967 en Allemagne et a Belgrade
(Serbie). Cette épidémie, dont I'origine était liée a
I'importation de singes verts depuis I'Ouganda, a
occasionné 31 cas dont 7 déces [2]. Le premier épi-
sode d'épidémie communautaire est survenu dans
I'est de la République démocratique du Congo en
1998-2000. Au cours de cette épidémie, 154 cas
dont 128 décés (Iétalité 83 %) ont été identifiés,
essentiellement chez de jeunes hommes travaillant
dans une mine d'or. Quelques cas de contamina-
tion liés a des pratiques de soins ont été décrits
mais le nombre de ces transmissions secondaires
est resté limité. Les enquétes ont montré que diffé-
rentes souches virales avaient été introduites a
plusieurs reprises dans les populations humaines a
partir d'une source demeurée indéterminée [3].
Entre ces deux épidémies, des cas sporadiques avec
transmission aux soignants ont également été
décrits en Afrique du Sud, au Zimbabwe et au
Kenya [2].

Le 17 mars 2005, le ministére angolais de la Santé
(MinSa) a notifié a I'OMS la survenue dans la pro-
vince de Uige, de 39 décés suspects de fievre hémor-
ragique entre le 1°" janvier et le 15 mars 2005. Le
21 mars 2005, le diagnostic de FH Marburg a été
confirmé par les Centers for Diseases Control
d’Atlanta (CDC) et la réponse internationale a été
mise en place dés le 22 mars. Au 23 ao(t 2005,
374 cas dont 329 décés ont été rapportés par le
ministére angolais de la santé dans I'ensemble du
pays [4]. La province de Uige est située dans le
nord de I'Angola (a la frontiére avec la République
démocratique du Congo), sa population est esti-
mée a 1 million habitants dont environ 60 000 dans
la ville de Uige.

Méthode

Les mesures de contrdle mises en place par le
MinSa ont été élaborées en étroite collaboration
avec le GOARN et Médecins sans frontiéres (MSF).
La réponse s'est organisée autour de la recher-
che active des cas, de la prise en charge médi-

cale, de la prévention des infections, et de la
mobilisation sociale.

Recherche active des cas

Un cas « possible » était défini comme : i) un déces
ou ii) une personne présentant une fievre élevée
d'apparition brutale et soit un contact avec un cas
de FH Marburg soit des saignements. Ces cas « pos-
sibles » signalés par les chefs de villages ou de
quartiers ou les membres de la famille faisaient
I'objet d'une enquéte épidémiologique systémati-
que réalisée a leur domicile par I'une des équipes
d'investigation composées de personnel national
angolais et de membres de I'équipe internationale.
Le triage mis en place au sein de I'hdpital provin-
cial de Uige permettait également d'identifier les
cas « possibles » se présentant spontanément.
Enfin, la recherche rétrospective au travers de I'ana-
lyse des registres médicaux a permis d'identifier
des cas suspects survenus avant le début de la mise
en place de la réponse.

En paralléle a la recherche des cas cliniques, un
suivi quotidien des personnes « contacts » été mis
en place et toute personne ayant eut un contact
rapproché avec un cas suspect ou confirmé était
suivi quotidiennement pendant les 21 jours suivants
le dernier contact avec ce cas. En cas d'apparition
de symptomes durant la période de suivi, la per-
sonne-contact était transférée pour observation
dans le centre de traitement dédié a la prise en
charge des cas de FH Marburg.

Dés le 4 avril 2005, le déploiement au sein de
I'hdpital provincial de Uige, du laboratoire du Cana-
dian National Microbiology Laboratory (Winnipeg)
était opérationnel. Le 10 avril un deuxiéme labora-
toire mobile (CDC) a également été installé a Luanda
notamment pour traiter les prélevements prove-
nant des autres provinces.

Prise en charge médicale

Dans le cadre de la réponse globale, le volet prise
en charge médicale était entierement assuré par
MSF. Un centre de traitement spécifiquement dédié
a la prise en charge des cas de FH Marburg a été
aménagé dans I'enceinte de I'hdpital provincial de
Uige et deux autres centres ont été pré-positionnés
dans d'autres villes de la province (Negage et
Songo).

Pour les personnes qui malgré les efforts de sensi-
bilisation, refusaient I'hospitalisation dans le centre
de traitement des cas de FH Marburg, la possibilité
d'une prise en charge a domicile était proposée.
Un des membres de la famille, sensibilisé aux risques
encourus, était formé a I'utilisation du matériel de
protection personnelle et aux procédures de désin-
fection. Par ailleurs, le malade et sa famille faisaient
I'objet d'un suivi quotidien.

Contréle des infections

Dés le début de la réponse, les mesures d'hygiene
hospitaliere recommandées [5] pour les épidémies
de FH ont été mises en place. En particulier, la pro-
cédure standardisée de triage au sein de I'hopital a
été instaurée et les centres de santé périphériques
de la municipalité de Uige ont été fermés tempo-
rairement. En paralléle des stratégies de lutte contre

les infections nosocomiales et une campagne de
sensibilisation (incluant la collecte des seringues)
ont été organisées pour sensibiliser les agents de
santé, les tradi-praticiens et la population générale,
aux risques d'infection.

Les rites funéraires, notamment le lavage du corps
étant un facteur de risque connu, des équipes
spécialement formées aux procédures sécurisées
assuraient la désinfection du domicile des cas
suspects et les enterrements (désinfection, mise
en biére et |'enterrement proprement dit). Une
attention particuliére était portée a ne pas exclure
la population du processus, en particulier en asso-
ciant, dans la mesure du possible, les proches du
défunt aux différentes étapes grace a des procé-
dures sécurisées.

Mobilisation sociale

Afin d'adapter au mieux les messages au contexte
local une approche multidisciplinaire associant, des
spécialistes en anthropologie médicale et de spé-
cialistes de la communication possédant une bonne
connaissance du contexte local, a été utilisée. Les
messages destinés a informer la population sur la
nature de la maladie, les mesures de contréles et
les mesures de prévention individuelle ont été éla-
borés en portugais (langue officielle trés largement
pratiquée) et dans les langues locales (Kikongo et
Lingala) et diffusés sur les supports de communi-
cation disponibles (radio locale, posters...). Les
messages d'information et de sensibilisation étaient
relayés par des équipes de mobilisateurs sociaux
coordonnées par I'UNICEF, le réseau des églises et
différentes organisations non gouvernementales
présentes a Uige.

Résultats

Les résultats présentés ici sont des résultats préli-
minaires descriptifs issus des premiéres investiga-
tions et disponibles dans le domaine public [6] (sites
OMS). Il ne s'agit pas a ce stade d'un bilan définitif
de I'épidémie, un certain nombre de travaux sont en
cours et devraient aboutir a d'autres publications.
De novembre 2004 au 23 ao(it 2005, le ministére
angolais de la santé a rapporté un total de 374 cas
(dont 158 confirmés biologiquement) et 329 déceés
dans I'ensemble du pays. Parmi ces cas, 368 dont
323 déces (létalité 88 %), ont été diagnostiqués
dans la province de Uige [4] et pour la majorité
des cas diagnostiqués dans d'autres provinces un
lien épidémiologique avec Uige a pu étre établi. Le
dernier cas confirmé est décédé le 21 juillet 2005
et le MinSa a déclaré I'épidémie contrblée en
novembre 2005.

Parmi les 368 cas identifiés dans la province de
Uige, 267 (73 %) sont survenus dans la municipa-
lité de Uige, la capitale provinciale. Parmi les
342 cas pour lesquels I'information était disponi-
ble 60 % (n=206) étaient de sexe féminin. Durant
la premiere phase de I'épidémie la majorité des
cas étaient de trés jeunes enfants, ainsi au 6 avril,
prés de 75 % des cas étaient des enfants de moins
de 5 ans [7]. Ultérieurement, le nombre d'adultes
contaminés a réguliérement augmenté et en aodt,
les enfants de moins de 5 ans représentaient moins
de 40 % des cas identifiés au cours de cette
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Figure 1 Cas hebdomadaires de FH Marburg, par date de début des symptomes, Province de Uige,

Angola, octobre 2004-aoit 2005 / Figure I Weekly cases of Marburg HF, by date of onset, district of Uige,

Angola, October 2004-August 2005.
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épidémie. Le pic épidémique a été observé fin
mars (semaine 14) (figure 1) [1].

Discussion

Recherche active des cas

La capacité de détection des nouveaux cas est un
élément crucial du contréle de I'épidémie. Bien plus
que pour d'autres pathologies, au cours des épidé-
mies de fievres hémorragiques cette capacité est
tributaire de nombreux autres facteurs et en parti-
culier de I'aptitude a restaurer la confiance. Le fait
que cette épidémie soit survenue essentiellement
en milieu urbain (73 % des cas survenus dans la
municipalité de Uige) a également contribué a
compliquer son contrdle.

La possibilité de réaliser le diagnostic (PCR) locale-
ment a été un atout déterminant de la réponse a
I'épidémie et notamment la possibilité de disposer
de résultats sous 24 heures a, en effet, contribué a
optimiser le suivi des contacts et la gestion des cas
cliniques.

Prise en charge médicale

Lors des épidémies de FH, la possibilité d'offrir une
alternative a I'hospitalisation dans un centre d'iso-
lement est une composante importante du panel
thérapeutique. En raison des caractéristiques de la
maladie et notamment de la |étalité trés élevée,
une admission dans le centre d'isolement est
souvent percue comme une « condamnation » a
un décés imminent. L'absence dalternative peut
avoir un impact trés négatif sur I'ensemble de la
réponse notamment en encourageant la sous-noti-
fication des cas suspects (peur d'étre hospitalisé de
force) et ainsi contribuer a maintenir la transmis-
sion au sein de la communauté.

La prise en charge a domicile n'était proposée qu'en
dernier ressort et n'avait bien sur pas pour but de
« remplacer » I'hospitalisation. Néanmoins cette
alternative a souvent été un élément déterminant
dans la discussion avec les familles. En définitive,
dans la majorité des cas ou cette alternative a été
proposée, le malade et sa famille ont finalement
opté pour une hospitalisation (notamment en raison
des risques encourus par la personne chargée d'as-
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surer la prise en charge du malade). Au cours de
I'épidémie, cette prise en charge a domicile n'a été
mise en place que pour quelques personnes et elle
n'a été a l'origine d'aucune nouvelle infection.

Contréle des infections

Lors des épidémies de FH, les structures de soins
servent souvent d'amplificateur et I'épidémie de
FH Marburg a Uige ne fait pas exception. Le role
joué par le service de pédiatrie de I'hdpital de Uige
avant la mise en place des mesures de contréle
explique, au moins en partie, la forte proportion de
trés jeunes enfants observée en début d'épidémie.
Les soignants ont dailleurs payé un lourd tribut au
cours de cette épidémie puisqu’au moins 18 mem-
bres du personnel médical et cinq tradi-praticiens
sont décédés.

Dans ce pays ou prés de 30 ans de guerre civile
ont désorganisé les structures sanitaires, les popu-
lations ont trés souvent recours a des systémes de
soins paralléles et a la médecine traditionnelle. Or,
certaines pratiques (injections, scarifications...)
notamment lorsqu’elles sont pratiquées hors des
structures de soins constituent un important fac-
teur de risque.

Par ailleurs, le réle d'amplification joué par les struc-
tures de soins et la mortalité observée au sein du
personnel médical contribue a détériorer durable-
ment la confiance dans les structures de soins et
encourage d‘autant plus le recours a la médecine
traditionnelle. Les structures de soins paralléles et
en particulier les tradi-praticiens constituent un
élément clé du dispositif de contrdle et doivent y
étre associés des le début de I'épidémie.

Mobilisation sociale

et communication

Les épidémies de fievre hémorragiques sont parti-
culierement traumatisantes pour la communauté
d'autant que ces pathologies sont le plus souvent
inconnues des populations locales [8, 9]. La létalité
trés élevée (88 % au cours de cet épisode) et le
tableau clinique sont extrémement impressionnants
pour les malades et leurs proches. Par ailleurs, le
role d'amplification joué par les structures de soins

et la mortalité observée au sein du personnel médi-
cal contribuent a détériorer durablement la confiance
dans les structures de soins. Enfin, c'est la nature
méme des mesures de contrdle qui renforce le sen-
timent de panique : l'isolement strict des malades,
le personnel médical et les équipes d'investigation
habillés en « cosmonautes », I'impossibilité de pra-
tiquer les rites funéraires habituels. ..

Dans ce contexte, la mise en place d'une communi-
cation adaptée est un élément essentiel au controle
de ce type d'épidémie, tant pour restaurer la
confiance dans les structures de soin que pour ren-
dre acceptable les mesures de contréle et ainsi d'ob-
tenir I'adhésion des populations. Avant de pouvoir
adapter les messages de communication a la popu-
lation cible, il est indispensable de déterminer avec
précision les aspects spécifiques a chaque commu-
nauté. Pour ce faire, une approche de type anthro-
pologique est nécessaire pour pouvoir élaborer les
messages adéquats en termes de croyance, de rites
funéraires, de prise en charge des malades, etc.

Conclusion

La réponse a cette épidémie de FH Marburg, la plus
importante jamais décrite, aura nécessité la partici-
pation de plus de 20 organisations et partenaires
du GOARN [10], notamment au travers de la mise
a disposition de spécialistes couvrant des domai-
nes d'expertises variés (épidémiologie, hygiene
hospitaliére, virologie, logistique, hygiéne et assai-
nissement, mobilisation sociale, anthropologie et
communication) et de matériel notamment au
travers du déploiement de laboratoires mobiles.
L'ampleur des moyens nécessaires a son controle
illustre la nécessité de disposer d'une capacité inter-
nationale de réponse. En dépit des efforts déployés,
la réponse a cette épidémie aura nécessité la pré-
sence d'une équipe internationale pendant plus de
6 mois. En I'absence de moyens adéquats, cette
épidémie aurait pu se propager trés rapidement a
d'autres provinces angolaises ou aux pays voisins.
Une telle réponse internationale ne peut étre cor-
rectement mise en ceuvre qu'au travers d’un réseau
international structuré dont le GOARN constitue
aujourd’hui le meilleur exemple, réseau internatio-
nal au sein duquel les acteurs frangais de santé
publique ont leur pleine place.
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Problématique des fiévres hémorragiques virales pour les armées
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Résumé /Abstract

Les fievres hémorragiques virales (FHV) constituent un risque réel pour les
forces armées. L'importance que leur accordent les armées se justifie par la
dualité de ces affections endémiques dans les territoires de déploiement de
nos forces, redoutables, en extension, mais aussi armes biologiques poten-
tielles. La prise en compte de ce risque par les armées s’inscrit dans une
stratégie de défense, conforme aux engagements internationaux de la
France, coordonnée en cing axes : veille et surveillance, protection des mili-
taires, détection et diagnostic, décontamination et prise en charge des cas,
recherche biomédicale. Les auteurs présentent brievement I'impact épidé-
miologique des FHV dans les armées et I'action du Service de santé des
armées dans la mise en ceuvre de la lutte.

The challenge of viral haemorrhagic fevers
in the Armed Forces

Viral haemorrhagic fevers (VHF) represent a real risk for the Armed Forces.
These diseases are of first interest for the Armed Forces due to their dual
nature: not only can they be considerably endemic in on-duty and overseas areas
but they also represent potential B weapons. In France, the management of this
risk by the Armed forces comes within the scope of a defense strategy comply-
ing with International Rules. It is built around a five-pronged strategy: sur-
veillance and epidemiological intelligence, protection of military staff, detec-
tion and diagnosis, decontamination and care, and biomedical research. The
authors briefly describe the epidemiological impact of VHF in French Forces

Mots clés /Key words

and the action of the Defense Health Service in implementing this strategy.

Armées, fievres hémorragiques virales, risque naturel, risque agressif / Armed Forces, Haemorrhagic fevers, Natural risk, Deliberate risk

Les épidémies de fievre jaune de Cayenne (Guyane,
1850-1851), de Gorée et de Saint-Louis (Sénégal,
1878) ont causé la mort de dizaines de médecins,
pharmaciens ou paramédicaux et ont marqué pro-
fondément la mémoire collective du Service de
santé des armées (SSA) francais. Si I'introduction
de la vaccination antiamarile dans le calendrier vac-
cinal des militaires a fait disparaitre cette menace,
d'autres fievres hémorragiques virales (FHV) susci-
tent de nouveaux risques justifiant le maintien d'une
surveillance épidémiologique, le développement de
moyens diagnostiques, la mise en ceuvre de dispo-
sitifs d'alerte, de capacités de traitement et de
prévention.

Des risques réels et présents
Malgré la rareté des cas rapportés en France, les
FHV constituent un risque patent pour les forces
armées : viroses endémo-épidémiques sur les zones
de déploiement actuels ou éventuels de nos forces,
elles sont redoutables pour leur gravité et leur capa-
cité d'extension, mais elles sont aussi des armes
biologiques potentielles [1].

Un risque « naturel » concret...

Au début du XXI siécle, le risque naturel de FHV
reste une réalité pour les armées francaises, aussi
bien sur les théatres d'opérations extérieures en

zone tropicale que dans les zones de stationne-
ment des forces de souveraineté outre-mer.

Dengue
De tous les virus susceptibles de causer un syn-

drome hémorragique fébrile, c'est la dengue qui
représente le risque majeur pour les armées. De
1990 a 2005, 1 825 cas de dengue ont été décla-
rés a la surveillance épidémiologique des armées
(figure 1) avec d'importantes variations d'une année
a l'autre (extrémes : 27 cas en 2002 et 385 cas en
1997) reflétant les épidémies de cette maladie dans
les régions ol sont déployées les armées (par exem-
ple en Polynésie Francaise et en Martinique en
1997). En 2006, elle sévit en Guyane et aux Antil-
les. Depuis 2000, elle a occasionné des épidémies
a La Réunion, en Polynésie Francaise et en Nou-
velle-Calédonie. Elle circule aussi a Djibouti (6 cas
chez des militaires francais en 2005) et quelques
cas ont été diagnostiqués dans le passé en Cote-
d'Ivoire. Un seul cas de dengue hémorragique avé-
rée a été déploré en 1997 chez un militaire en mis-
sion au Cambodge. Aucun cas de dengue avec
syndrome de choc avéré n'a été observé jusqu'a
présent dans la population militaire francaise.

Fiévres hémorragiques « africaines »
La fievre d'Ebola a occasionné ces derniéres années
plusieurs épidémies au Gabon et un type particu-

lier de virus a été isolé dans I'ouest de la Cote-
d'lvoire. Bien que d'importants effectifs militaires
soient présents dans ces pays, et soient exposés
par la nature de leurs activités (participation a des
opérations extérieures en situation d'insécurité mais
aussi exercices et entrainements commandos en
forét tropicale), aucun cas n'a été signalé ni noti-
fié. En revanche, deux cas d'infection par le virus
de la fievre de la Vallée du Rift (FVR) ont été diag-
nostiqués au Tchad en 2002 [2]. Un cas de fievre
de Lassa d'importation est survenu chez un soldat

Figure 1 Courbe épidémiologique des cas de den-
gue déclarés dans les armées francaises de 1990
a 2005 et taux d'incidence pour 104 militaires

exposés | Figure 1 Epidemiologic curve for cases
of Dengue declared in the french armies, from
1990 to 2005, and incidence rates for 104 expo-
sed soldiers
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britannique en mission au Sierra Leone en 2003
tandis que deux casques bleus pakistanais sont
décédés de la fievre de Lassa au Libéria en 2005.

Le risque naturel n'est pas limité au milieu tropical.
Le déploiement permanent des forces francaises et
alliées dans les Balkans doit faire prendre en compte
d'autres pathogenes tel le virus de la fievre hémor-
ragique Crimée-Congo (FHCC), abusivement consi-
dérée comme purement tropicale alors qu'elle est
endémique au Kosovo. A I'été 2001 une épidémie
est apparue dans une zone ou plusieurs armées de
I'Otan avaient déployées des effectifs [3, 4]. Des
procédures de prévention particuliéres ont alors été
mises en place. Aucun cas, ni aucune séroconver-
sion, n'est survenu chez des militaires malgré un
risque d'exposition élevé du fait de leurs déploie-
ments en zone rurale pendant I'été alors que I'épi-
démie a fait 123 cas suspects, dont 30 confirmés
en sérologie ou PCR et 9 décés dans la population
civile. La FHCC sévit aussi dans plusieurs pays non-
européens ol séjournent des forces francaises
comme le Sénégal (d'ol une patiente civile a été
évacuée vers la France en 2004) ou I'Asie centrale.

Hantavirus

La fievre hémorragique avec syndrome rénal (FHSR)
due a des hantavirus (Pumalaa, Dobrava) est a |'ori-
gine de cas sporadiques ou groupés dans les armées
francaises. En avril 2005, 2 cas sont survenus en
France dans la méme unité, a I'issue d'un entraine-
ment commando dans le Nord-est au cours d'une
saison marquée par une recrudescence de cas. Plu-
sieurs cas ont été déclarés dans les armées anglo-
saxonnes en Bosnie-Herzégovine dans les années
1990. Entre 1992 et 1995, période de forte pré-
sence francaise dans ce pays, une surveillance cli-
nique et sérologique active avait été instituée. Un
seul cas clinique de FHSR a été diagnostiqué en
Bosnie chez un soldat francais ayant présenté une
néphropathie aigué nécessitant un rapatriement
pour épuration extra-rénale.

... et un risque agressif

qui ne peut étre négligé

Ce risque de FHV correspond a I'emploi d’'un agent
pathogéne comme arme biologique (arme B). Ce
type d'armement est interdit par les conventions
internationales auxquelles la France a souscrit, mais
pas I'ensemble des nations. Larme B, réputée plus
facile a préparer que I'arme nucléaire (arme N) et
équivalente aux armes chimiques (armes C), est
considérée comme une menace que peut faire peser
le faible (états ou groupes agressifs ne disposant
pas de capacités industrielles de haute technolo-
gie) sur le fort (pays développés ayant accés aux
armes N et dotés d'une stratégie de dissuasion).
Malgré les conventions, I'emploi de I'arme B princi-
palement contre des populations a été utilisé au
cours du XX® siécle. Notre pays doit donc rester
vigilant et protéger ses forces et sa population par
des plans de défense adéquats (défense B). La pro-
blématique des FHV pour les armées ne peut donc
se réduire a la prévention et la prise en charge des
cas résultant du risque naturel. Toute I'actualité du
probléme repose au contraire sur la préparation
des forces et de leur Service de santé a faire face a
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un risque agressif d'autant plus redouté qu'il est a
ce jour difficile a évaluer.

Une réponse globale

La prise en compte du risque de FHV par les armées
francaises s'inscrit dés lors dans une stratégie glo-
bale et coordonnée faites d'axes complémentaires.

Veille et surveillance

Elles sont coordonnées par les départements d'épi-
démiologie et santé publique. La surveillance épidé-
miologique dans les armées est réglementée et
implique tous les médecins d'unité. Elle repose sur
la déclaration hebdomadaire des maladies a décla-
ration obligatoire et d'un ensemble de maladies ou
syndromes considérés comme prioritaires pour les
armées. Cette liste inclut la fiévre jaune, la dengue,
les FHV, ainsi que les fievres d'origine indéterminée
constatées sur les théatres d'opération. Les critéres
de déclaration utilisés sont trés spécifiques (confir-
mation virologique pour la fiévre jaune) ou au
contraire trés sensibles (fievres d'origine indétermi-
née) lorsque le recours au laboratoire n'est pas pos-
sible. Afin d’améliorer cette stratégie, une procédure
de déclaration « en temps réel » est en cours de
développement. Chaque médecin projeté sur le ter-
rain disposera a terme d'un outil informatique d'ac-
quisition de données et d'une liaison satellitaire. Ce
systeme permettra une analyse automatique pro-
duisant en permanence des courbes épidémiologi-
ques avec analyse chronologique de seuil, une car-
tographie des cas combinée aux données
météorologiques, un systéme d'alerte visuel et une
présentation des clusters suspects. On pourra effec-
tuer cette analyse pour tout symptome enregistré
ou syndrome (groupement de symptémes définit
par I'utilisateur). Ce dispositif, expérimenté pour la
surveillance des fiévres, participe a la surveillance
de I'épidémie de dengue qui sévit en 2006 en
Guyane [5]. En 2006 le systéme a permis d'alerter
les autorités militaires devant la recrudescence des
cas de fievres avant que |'épidémie de dengue soit
reconnue en milieu civil. Plusieurs cas graves ont
ainsi été observés et déclarés chez les militaires
mais aucun n‘a pu étre classé formellement comme
dengue hémorragique ou dengue avec syndrome
de choc car ces définitions de 'OMS comportent
obligatoirement des résultats hématologiques qui
ne sont pas recueillis dans un systéme qui privilégie
la rapidité et donc la seule clinique. Le dispositif
sera prochainement étendu a Djibouti.

Il ne suffit pas de surveiller les cas de FHV parmi
les militaires francais. Il faut aussi récolter des infor-
mations sanitaires issues de I'environnement dans
lequel évoluent les troupes. Parfois la sécurité sani-
taire des populations civiles est confiée aux armées
(par exemple lors de la phase d'ouverture de camps
de déplacés-réfugiés) ; dés lors le SSA met en ceuvre
un réel systeme de surveillance épidémiologique
d'urgence au sein de cette population selon des
standards communément pronés par I'OMS. Cette
situation est souvent assez breve, I'OMS et les ONG
prenant le relais des armées pour le soutien sani-
taire des populations civiles. Faute de pouvoir met-
tre en ceuvre une véritable surveillance épidémio-
logique des populations vivant en périphérie des

cantonnements, on doit se contenter de collecter
et d'analyser toutes les données disponibles pen-
dant la phase de déploiement, et de préférence
avant celle-ci, pour évaluer au plus juste le risque
de FHV. C'est le role de la veille sanitaire de
défense [6] développée depuis 2001.

Détection d'une agression

La détection d'une éventuelle agression par des
agents de FHV exige des outils applicables a I'envi-
ronnement. En amont du diagnostic, la détection
est sous la responsabilité du commandement des
forces. Elle vise a alerter la communauté sur I'exis-
tence d'un danger d'exposition, avant qu'un diag-
nostic précis puisse étre établi. On distingue trois
phases : i) la détection d'alerte, qui analyse en
continu l'air collecté ; ii) la détection de controle
consistant en une recherche rapide d'antigénes spé-
cifiques a I'aide de tests rapides (en cours de déve-
loppement pour les agents des FHV) et iii) la détec-
tion de confirmation, permettant le typage des
pathogeénes, qui ne peut étre effectué qu’en labo-
ratoire de haute sécurité.

Diagnostic virologique

Celui-ci est d'autant plus difficile qu'il doit étre pré-
coce, que le niveau d'exigence est élevé du fait des
implications juridiques internationales, que les
agents des FHV sont nombreux et qu‘on ne dispose
pas de technique de diagnostic standardisée ni de
trousse commercialisée pour la plupart d'entre eux.
Ce diagnostic a un caractere urgent, eu égard au
risque individuel et collectif représenté par plusieurs
FHV. Des recherches sont en cours au Centre de
recherche du service de santé des armées (CRSSA)
et a I'Institut de médecine tropicale du service de
santé des armées (IMTSSA) afin de développer des
tests de diagnostic rapides pour certaines FHV. Des
laboratoires mobiles sont dorénavant déployés sur
les principaux théatres d'opérations extérieures, mais
le recours a des laboratoires spécialisés « de I'ar-
riere » reste nécessaire en raison de la diversité des
agents a rechercher, de la complexité de leur iden-
tification qui doit faire appel a des techniques com-
binées de sérologie, de biologie moléculaire et de
culture virale, sans oublier la dangerosité de cer-
tains virus qui appartiennent a la classe 4 (Ebola,
Marburg, Lassa, fievres hémorragiques d’Amérique
du Sud, FHCC). Le laboratoire de virologie tropicale
de I'lMTSSA, laboratoire associé au CNR des arbo-
virus, isole et identifie des virus de classe 3 incluant
les agents de FHV les plus répandus (fievre jaune,
dengue, FVR) et développe des techniques de diag-
nostic permettant de prendre en compte un nombre
croissant d'agents [2,7]. Lorsqu'un virus de classe 4
est soupconné, les prélévements sont systématique-
ment adressés au laboratoire P4 de Lyon, suivant
une procédure convenue.

Protection

La protection des militaires dépend plus spécifique-
ment du commandement. En cas d'alerte, les mesu-
res de protection des militaires reposent sur la défi-
nition de zones d'exclusion, le port de masques et
de tenues vestimentaires de protection dont I'effi-
cacité est en constante amélioration mais dont la



durée d’emploi est limitée a quelques heures [1]
car le port peut s'avérer pénible en conditions opé-
rationnelles.

Décontamination

Elle s'adresse aux personnes, symptomatiques ou
non, exposées a une contamination naturelle ou
intentionnelle. L'objectif est d'éliminer la contami-
nation externe du corps et des vétements pour
empécher une ré-aérosolisation et une dissémina-
tion secondaire, par le déshabillage par du person-
nel protégé, le shampoing au savon doux et la dou-
che a I'eau et au savon sans frotter. Cette procédure
élimine 99,9 % des organismes qui étaient pré-
sents sur la peau et les vétements. Si la contami-
nation est confirmée, les vétements sont ensuite
incinérés. Devant un cas déclaré, elle concerne aussi
les matériels contaminés au contact du malade ou
de ses excrétions. Elle peut s'appliquer dans des
contextes trés différents du poste de secours isolé
a I'hopital métropolitain.

Prise en charge de tous les cas
de fievre dans les zones a risque
élevé de FHV

Elle est faite par le médecin généraliste selon des
procédures particuliéres [4]. Chaque patient est
alors isolé des le poste de secours. Les contacts
avec le personnel soignant sont réduits au mini-
mum et protégés. L'évacuation vers une formation
sanitaire de campagne et la prise en charge hospi-
taliére sont effectuées dans un isolement maximal
compte tenu des possibilités logistiques locales. La
mise en ceuvre pratique de ces mesures a été utili-
sée avec succés au Kosovo en 2001, aucun cas de
transmission nosocomiale n‘ayant été déploré au
sein des formations sanitaires de campagne [8].

L'évacuation aérienne vers un hopital de métropole
fera I'objet de procédures précises pouvant utiliser
les nouveaux « Caissons médicalisés pour trans-
port de patient » dont disposent les armées. En
France les hdpitaux d'instruction des armées dispo-
sent ou disposeront dans un proche avenir de cham-
bres d'isolement a pression négative.

Recherche

La recherche est sans aucun doute I'aspect le plus
important de la problématique des FHV dans les
armées. Un seul vaccin est disponible (amaril). La
mise a disposition d'un vaccin efficace contre la
dengue est retardée. Des candidats vaccins ont été
développés sans suite pratique ni mise en produc-
tion outre-Atlantique. Les antiviraux disponibles
sont sans effet, a I'exception de la ribavirine, active
sur la fievre de Lassa et selon certains auteurs sur
la FHCC si elle est administrée précocement. La
diversité des agents de FHV, leur aptitude a évo-
luer par mutation spontanée ou induite, font orien-
ter les recherches effectuées dans le SSA vers I'iden-
tification de cibles thérapeutiques communes aux
virus des FHV et la mise au point de molécules
antivirales a spectre large afin de pouvoir faire face
a la survenue de cas dont I'agent causal est a priori
inconnu.

Conclusion

Les FHV constituent un risque ancien, actuel et per-
manent pour les armées frangaises. Le risque natu-
rel génére chaque année quelques rares cas de véri-
tables viroses a expression hémorragique. Mais la
possibilité d'agression massive contre nos forces
au moyen d'un agent de FHV constitue toute I'ac-
tualité du probleme et nécessite la mise en ceuvre
d'importants moyens de recherches. A coté du pro-

bleme de la protection de la population et du ter-
ritoire national contre le risque bioterroriste qui
incombe en premier aux professionnels civils de la
santé, les armées et leur SSA doivent prévoir et
prévenir un risque d'agression délibérée sur nos
forces lorsqu'elles se trouvent déployées sur le ter-
rain, a I'étranger, loin de leur base et de leur réseau
hospitalier. C'est le domaine plus vaste de la guerre
biologique qui ne doit pas étre confondu et ramené
au seul bioterrorisme.
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Résumé /Abstract

Suite a la demande d’assistance d’un cargo chypriote croisant au large de la
Guyane, des prélevements et examens médicaux ont été réalisés sur un
mort d’une fievre compliquée d’'un coma et sur I'équipage. Lintervention
médicale a bord s’est réalisée en respectant des procédures et utilisant des
protections individuelles adaptées au risque. Les analyses réalisées par le
laboratoire P4 de I'Institut Pasteur a Lyon et le laboratoire P3 de I'Institut
Pasteur de Cayenne ont permis d’éliminer le diagnostic de virus de FHV et
ont identifié Plasmodium falciparum comme étant la cause du déces. Cette
expérience permet de mieux appréhender les difficultés d’intervention face
a une suspicion de FHV et confirme I'intérét de développer un protocole de
prise en charge des cas suspects sur un navire ou parmi des personnes
revenant de séjours en forét amazonienne profonde.

Mots clés /Key words

Guyane francaise, FHV, paludisme / French Guiana, VHF, malaria

Risk management and investigation of a suspected
VHF death on board a cargo cruising off the coast of
French Guiana

As a Cypriot cargo liner was cruising off French Guiana coast and required emer-
gency assistance, sampling and medical investigations were carried out on a man
who died from a fever with coma complications, and on the crew. Medical
response was performed aboard according to standard procedures with the use of
individual protective suits adapted to health hazards. Analyses were made in
biosafety level 4 laboratory (Institut Pasteur, Lyon, France) and biosafety level
3 laboratory (Institut Pasteur, Cayenne, French Guiana) and eliminated a diag-
nosis of VHF virus ; Plasmodium falciparum was evidenced as the death cause.
This experience allowed a better understanding of difficulties in responding to
VHF suspicion and confirmed interest in developing a caring protocol for suspects
aboard ships or among people coming back from deep Amazonian forest.
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Le mercredi 22 septembre 2004, a 5 heures, le com-
mandant du Pantélis, minéralier chypriote, navigant
en direction de Québec, en passe d'entrer dans les
eaux territoriales francaises entre en contact avec
le Samu de Cayenne pour signaler la survenue de
céphalées, sensations de fievre précédées de fris-
sons depuis trois jours, puis obnubilation et trou-
bles de la conscience jusqu'au coma chez un mem-
bre d'équipage qui était sous chimioprophylaxie
anti-palustre par hydroxychloroquine. Dans la nuit,
le patient décede sans présenter de signes hémor-
ragiques. Alertée, la Direction régionale des affaires
maritimes de la Guyane décide qu'il faut intervenir
a bord du navire, répondant ainsi a la demande du
commandant désireux qu’une équipe médicale se
déplace pour déterminer les causes du déces.

Le patient a embarqué lors de I'escale du navire
dans le port de Durban (Afrique du Sud, le 3 aofit) ;
le Pantélis a accosté par la suite a Port Harcourt
(Nigeria, du 14 ao(t au 6 septembre) puis a Cabe-
delo (Brésil, du 14 au 17 septembre).

Aucun port de Guyane ne peut accueillir ce cargo
de 175 métres qui mouille a 12 milles de Cayenne,
il est donc procédé a la préparation du déplace-
ment médical a bord, sur la base des avis médi-
caux et ministériels recueillis et pour répondre a :
- I'existence de fievres hémorragiques virales (FHV)
dans certains des pays ou le cargo a accosté, dont
la fievre jaune, la fievre de Lassa, la fievre Crimée-
Congo (CCHF), la fievre Sabia ainsi que des fievres
a hantavirus sud américaines ;

- la nécessité d'intervenir sur le cargo en respec-
tant des procédures strictes et en portant des équi-
pements adaptés a la prévention des risques de
type NRBC (nucléaire, radiologique, biologique, chi-
mique). Le risque biologique semblant étre, du fait
de la fievre, a privilégier. L'utilisation des tenues
NRBC est alors souhaitée par l'infectiologue,
I'urgentiste et I'ingénieur NRBC, d'une part devant

un risque infectieux non identifié, et d'autre part
pour mieux évaluer les possibilités d'intervention
avec de telles tenues en milieu tropical et périlleux
(monter sur une bordée de plus de 10 métres tout
équipé) ;

- I'organisation du transfert des échantillons au
laboratoire P4 de I'Institut Pasteur de Lyon.
L'équipe médicale est constituée d'un médecin
urgentiste du Samu, d'un médecin infectiologue,
d'une infirmiére anglophone du centre hospitalier
de Cayenne, et d'une autre de la Direction de la
santé et du développement social. Cette équipe se
rend a bord le 24 septembre, a 6 heures, elle y réa-
lise des examens cliniques et biologiques aupres
des membres d'équipage, et en ce qui concerne le
défunt, un examen clinique et des prélevements
(sang, biopsies hépatique et rénale), dans des condi-
tions techniques difficiles. L'équipe prend connais-
sance des documents médicaux disponibles a bord
et évalue I'état d'entretien du cargo. Il est ensuite
décidé de laisser le corps a bord, en chambre froide
négative dans trois linceuls étanches, compte-tenu
de I'impossibilité a procéder a une mise en cercueil
zingué soudé a bord.

Trois jours aprés la réalisation des prélévements, le
laboratoire P4 de I'Institut Pasteur de Lyon indique
que les premiéres analyses réalisées ne mettent
pas en évidence de virus Lassa, CCHF, fievre jaune
ni fievre a hanta virus. Le laboratoire P3 de I'Insti-
tut Pasteur de Cayenne débute alors des recher-
ches d'arboviroses et du paludisme et identifie par
immunochromatographie la présence de Plasmo-
dium falciparum sur des échantillons prélevés sur
le défunt quatre jours auparavant. Le frottis coloré
au MGG montre la présence de trés nombreux tro-
phozoites évoquant Plasmodium falciparum. Une
PCR nichée confirme le diagnostic.

Certains points sont a prendre en compte dans la
gestion de ce type de situations en Guyane :

- I'éloignement de la métropole (7 000 km) avec
laquelle le département n'est relié que par un vol
quotidien, complique et rallonge les temps d'ache-
minement des échantillons vers le seul laboratoire
P4 francais (3 jours) ;

- le déplacement de I'équipe médicale a bord par
une mer houleuse et le port de la combinaison de
type NRBC (tenue TOM, masque a cartouche de
type FFP3 et lunettes de protection) la durée d'in-
tervention ont rendu difficile la réalisation de ponc-
tions et trépanations ;

- l'inadaptation des masques aux porteurs de
lunettes ;

- la nécessité de bien évaluer les risques potentiels
pour cibler I'utilisation de ces tenues NRBC, en par-
ticulier dans un environnement équatorial ;

- I'intervention a bord pour un cas suspect de
FHV requiert la mise en ceuvre de procédures
développées pour l'intervention en cas de SRAS
ou face a un risque de type NRBC. Ce contexte
implique la connaissance des procédures (quand
elles existent), de disposer d'intervenants formés
et de protections individuelles en nombre. Les
procédures d'intervention, en particulier celles
qui concernent les prélévements doivent étre for-
malisées et adaptées aux conditions d'interven-
tion sur un navire en mer. Elles doivent étre éta-
blies en ce qui concerne la gestion des déchets.
De la méme facon, les conditions de conserva-
tion des corps doivent étre mises au point.
Globalement cette intervention s'est trés bien
déroulée, grace a la bonne collaboration entre les
personnes et structures concernées. Cette expé-
rience confirme l'intérét de développer un proto-
cole de prise en charge graduel en fonction de la
gravité de la situation, notamment pour la prise en
charge de cas suspects de FHV constatées sur un
navire, ou parmi des personnes revenant de séjours
en forét amazonienne profonde.

Réflexions sur la prise en charge des patients suspects de fiévre
hémorragique virale en France

Jean-Christophe Lucet (jean-christophe.lucet@bch.ap-hop-paris.fr), Dominique Abiteboul

Hopital Bichat — Claude Bernard, Paris, France

La gestion de cas suspects de fievre hémorragique virale (FHV) impose les
mémes précautions que la gestion des cas confirmés jusqu’a infirmation
du diagnostic, sans que cette prise en charge particuliere ne nuise au
patient. La préparation d’'un hopital disposant d’'un service des maladies
infectieuses référent nécessite I'adaptation de son organisation et des
procédures pour le déclenchement d’alerte, la prise en charge du patient et
des prélevements, de leur analyse, et la coordination et de I'information de
I'équipe soignante. Chaque alerte a permis de faire progresser ’hdpital

dans ce sens.

Management of suspected cases of viral
haemorrhagic fever in France

The management of suspected cases of viral haemorrhagic fever (VHF)
requires the same precautions as for confirmed cases until VHF is ruled out,
without causing any prejudice to the optimal patient care. The preparedness
of a hospital with a reference center for infectious diseases requires its organ-
isation and procedures to be adapted in terms of alert, patient management

and tissue samples collection, their analysis in the laboratory, as well as the
coordination and information of the health care team. Each alert has enabled

our hospital to improve procedures.

Fiévre hemorragique virale - infection croisée - isolement patient -maladie transmissible patient vers professionnel de santé
Viral Haemorrhagic fever - cross infection - patient isolation- communicable disease patients towards health care workers
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L'hopital Bichat-Claude Bernard (Paris) a accueilli
ces dernieres années plusieurs patients suspects
de fievre hémorragique virale (FHV) au retour
d'Afrique ou d'Asie du Sud-Est, en dehors de tout
contexte épidémique identifié. L'existence d'un
service de maladies infectieuses et tropicales
référent pour les risques épidémiques et biologi-
ques (REB), et la proximité de I'aéroport de Roissy,
font que ces situations ne sont pas exceptionnel-
les, avec environ une suspicion tous les deux ans.
Un groupe de travail a été créé dans I'hdpital en
1996 pour réfléchir a la prise en charge et aux
mesures de prévention. Ce groupe était consti-
tué d'infectiologues, hygiénistes, médecins du
travail, représentants des différents laboratoires
(bactériologie et virologie, mais aussi des autres
secteurs) et des membres de la direction, notam-
ment ceux en charge de la gestion des risques.
Les recommandations nationales, d'autres pays
ou de sociétés savantes sont parfois peu préci-
ses et méme discordantes sur le niveau de sécu-
rité nécessaire. Il a donc fallu établir des procé-
dures locales, qui ont été diffusées dés 1998, et
sont accessibles sur la page d'accueil du site
intranet de I'hopital. A chaque nouvelle alerte, la
réponse a été mieux adaptée. Pourtant, ces aler-
tes répétées n'empéchent pas de continuer a
observer des retards ou des dysfonctionnements.
Le premier probléeme est celui de savoir s'il y a
lieu de déclencher I'alerte. Le plus souvent, le
patient est rapatrié dans un tableau infectieux
sévere et d'autres diagnostics sont d'abord évo-
qués hors contexte épidémique, notamment le
paludisme, une arbovirose ou une infection bac-
térienne « classique », qui n'ont pas la méme
contagiosité. Ce n'est alors qu'aprés plusieurs
heures ou jours que le diagnostic de FHV est
évoqué.

Le second probléeme, une fois le diagnostic de
FHV évoqué, est de décider si les éléments clini-
ques et biologiques ainsi que les données épidé-
miologiques sont compatibles avec un diagnos-
tic de FHV, et s'il faut ou non mettre en place
des mesures de prévention spécifiques ? L'évo-
cation du diagnostic crée souvent un certain
émoi, il faut alors réunir une cellule de crise,
prendre éventuellement des avis extérieurs pour
décider si la suspicion est justifiée. Le temps
nécessaire a une décision réfléchie s'oppose alors
a l'inquiétude des équipes soignantes qui sou-
haitent une protection optimale, le plus rapide-
ment possible, dés que le diagnostic est évoqué.
Pourtant, la mise en place de précautions spéci-
fiques si la suspicion est retenue risque de ralen-
tir la prise en charge d’un patient avec une autre
infection, et de nuire a la qualité des soins et de
la surveillance, avec potentiellement une perte
de chance pour des patients en situation insta-
ble. Notre hopital recoit chaque année plus de

200 cas de paludisme (dont 10 a 15 nécessitent
un transfert en réanimation) et une vingtaine
d'arboviroses sévéres. La décision de suspecter
une FHV doit aussi tenir compte des conséquen-
ces néfastes que pourrait avoir pour ces patients
la mise en place de précautions spécifiques.
Une fois la suspicion retenue, la prise en charge
dans le service de maladies infectieuses ou de
réanimation pose d'autant moins de difficultés
que la réflexion a progressé sur les risques épi-
démiques et biologiques, qu'il s'agisse du Sras,
de la grippe aviaire ou de la variole. Le risque
infectieux est en général mieux compris, accepté
et contrdlé par les soignants, méme si il reste
sous-estimé par certains d'entre eux. Il est cepen-
dant important de circuler dans le service, pour
s'assurer que les protocoles sont bien compris et
respectés. C'est plutét en dehors du service des
maladies infectieuses, dans les services supports
a distance du patient, transport du malade, ima-
gerie médicale, laboratoire et autres services, que
les inquiétudes sont majeures.

La présence possible de virus dans le sang et
dans les liquides biologiques doit-elle faire pren-
dre des précautions particuliéres pour le trans-
port des examens biologiques et leur gestion au
laboratoire ? Les agents des fievres hémorragi-
ques sont, pour la plupart, classés 4, niveau de
danger le plus élevé dans la classification des
agents biologiques*. Cela implique, en théorie,
une manipulation des échantillons biologiques
pour les examens de routine dans un laboratoire
assurant un confinement de niveau P3.
Néanmoins, les connaissances acquises sur les
voies de transmission de ces agents, |'absence
de cas de transmission professionnelle lorsque
ce type de patients a été pris en charge dans
des hopitaux ou les précautions standard étaient
strictement respectées sont des informations
rassurantes. |l faut donc expliquer le risque, mais
le relativiser au regard des risques plus élevés
au contact direct des malades. Cette information
est complexe : il faut former le personnel, répé-
ter les formations en tenant compte de leur
renouvellement, et organiser dans ces services
une gestion adaptée pour la pratique des exa-
mens, tenant compte des conditions locales. Par
exemple, les examens radiologiques seront au
mieux réalisés au lit du patient, et si nécessaire
dans le service de radiologie, mais en dehors des
heures de circulation normale des autres patients.
Les laboratoires hospitaliers ne disposent géné-
ralement pas des conditions optimales de ges-
tion de ces examens en sécurité, en dehors des
PSM (poste de sécurité microbiologique) dispo-
nibles dans les laboratoires de bactériologie ou
de virologie, et rarement de laboratoire de niveau
P3. Dans le laboratoire polyvalent, en I'attente
de conditions de sécurité qui de toutes les fagons

seront réservées a quelques hopitaux référents,
il faut organiser la gestion des examens biologi-
ques de facon pragmatique : travailler au calme
dans une piece fermée avec une tenue de pro-
tection, et a distance des flux d'air.

Des listes types limitatives d'examens biologi-
ques sont souvent proposées. Cette réduction
raisonnée peut s'opposer au souhait des clini-
ciens d'assurer un diagnostic aussi précis et
rapide que possible dans une situation complexe.
C'est dans le dialogue entre clinicien et biolo-
giste, au cas par cas que ces situations sont réso-
lues, par un compromis entre la nécessité de
soins et d'examens du malade, et la sécurité. Ces
mesures doivent étre expliquées et argumentées
auprés du personnel. Le transport des examens
en dehors de |'hdpital pour le diagnostic spécifi-
que peut aussi poser probleme, et il faut réflé-
chir en amont a |'organisation du transport et
du circuit de ces examens, notamment en se met-
tant en relation avec les quelques laboratoires
de référence hautement spécialisés.

Un autre élément essentiel a la gestion de ces
crises est la nécessité de s'y préparer en amont :
rédaction de protocoles adaptés a chaque type
de structure, création d'une cellule de veille mul-
tidisciplinaire qui deviendra cellule de crise si
besoin. Durant la crise, il est indispensable que
les représentants des structures concernées se
réunissent trés régulierement pour faciliter la cir-
culation de I'information, adapter éventuellement
les mesures a la nature de I'agent infectieux.
Lincertitude sur le niveau de sécurité nécessaire
impose une réponse coordonnée et homogéene
de la cellule de crise aux questions posées. Sa
crédibilité en dépend. Dans le méme temps, il
faut essayer d'assurer une information simple et
claire pour les personnels concernés, et parfois
pour I'ensemble du personnel de I'hdpital.

En conclusion, chaque alerte a fait progresser
I'organisation de I'hopital. La mise en place de
plans nationaux, d'abord pour le charbon, puis
le Sras, la variole et maintenant la grippe aviaire,
sont bien évidemment des éléments qui aident a
structurer la réflexion. Mais c'est localement que
la coordination et I'information, notamment
grace a la situation transversale de I'équipe opé-
rationnelle d’hygiene, doivent s'établir pour
accueillir dans les meilleures conditions de sécu-
rité pour le patient et le personnel ces suspicions
de fievre hémorragique virale.
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Pierre Tattevin (pierre.tattevin@chu-rennes.fr)', Arnaud Tarantola?, Christian Michelet'

1/ CHU Pontchaillou, Rennes, France 2 / Institut de veille sanitaire, Saint-Maurice, France

La prise en charge des cas confirmés et suspects de fievre hémorragique
virale (FHV) est basée en France sur un rapport du Haut comité de santé
publique (HCSPF). Ce rapport de 2001 prévoyait la réévaluation des recom-
mandations a la lumiére de I'expérience acquise autour du premier cas
importé de FHV. Le premier cas de FHV a été importé en France en novem-
bre 2004. L'absence initiale de diagnostic a fait que la prise en charge s’est
faite dans le strict respect des précautions standard, mais sans précaution
supplémentaire. Il n’y a pas eu de cas secondaire cliniquement décelé. Les
données accumulées au cours des dernieres années indiquent que les virus
des FHV sont transmissibles par le sang mais n’évoquent pas de transmis-
sion aérienne. Il s’agit désormais de définir des procédures nécessaires et
suffisantes, pratiques et réalistes pour aider les équipes soignantes dans
leur tache tout en leur assurant un niveau de protection optimal

Fievre virale hémorragique - recommandations - soignants - hopital - prévention

Main lesson from the first case of imported viral
heamorrhagic fever (VHF) in France: the need
for realistic recommendations

In France, the management of suspected and confirmed cases of viral hemorrhag-
ic fever (VHF) is based on a report released by the Haut comité de santé publique
(HCSPF), in 2001. This report advised that its recommendations should be
reassessed in the light of the experience gained from the management of the first
case of imported VHF, which occurred in November 2004. As the case was not ini-
tially diagnosed as VHE, the health care team managed the case in strict accor-
dance with standard precautions, but without taking any additional precautions.
No secondary cases were clinically identified. Data accumulated over the past few
years indicate that VHF viruses are transmissible through exposure to blood but
not through airborne transmission. Procedures that are not only necessary and
sufficient, but also practical and realistic, must now be defined to help health care
teams perform their tasks while maintaining an optimal level of protection.

Viral haemorrhagic fever - guidelines - health care workers - hospital - prevention

Le premier cas importé de figvre hémorragique virale
(FHV) a été documenté en France en novembre 2004
[1]. Quelques jours plus tard, une autre patiente a
présenté un tableau similaire. Elle est décédée au
Sénégal avant d'avoir été rapatriée [P. Nabeth,
Institut Pasteur, communication personnelle].

Les virus responsables des FHV — et notamment
des FHV africaines — se distinguent par leur léta-
lité et par leur transmissibilité. En effet, contrai-
rement aux pathogénes responsables de la grippe
ou de la rougeole, ils sont associés a une létalité
élevée, qui peut atteindre 80 % pour les filovi-
rus. Par ailleurs, ils en different par leur mode de
transmission.

Les données accumulées ces derniéres décennies
montrent en effet de maniére de plus en plus claire
que dans la totalité des cas décrits, les virus des
FHV sont transmissibles par le sang, par les liquides
biologiques souillés par le sang et par les sécrétions
génitales. S'il a été évoqué en 1970 a I'occasion de
I'épidémie de Jos, au Nigéria [2], le risque de trans-
mission aérienne des virus des FHV n'a été démon-
tré que pour les animaux de laboratoire, exposés
de maniére prolongée et sans mesure barriere, mais
jamais chez I'étre humain [3]. Dans les zones d'Afri-
que ou circule le virus, méme les épidémies les plus
graves amplifiées en milieu de soins sont stoppées
par le strict respect de régles simples.

A Rennes, |'équipe soignante de ce premier cas
importé — chez qui une infection par le virus de la
fievre hémorragique Crimée-Congo (FHCC) n’était
qu'un des diagnostics possibles — a été confrontée
a plusieurs décisions difficiles. En effet, il nexiste
pas en France de recommandations précises de prise
en charge de cas suspects ou confirmés de FHV.

En France, il existe un rapport du Haut comité de
santé publique (Rapport HCSPF), qui prévoyait dail-
leurs d'étre réactualisé au vu de I'expérience acquise
lors de la gestion d'un premier cas [4]. Ce rapport
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HCSPF propose des mesures de gestion, basées sur
le respect non seulement des précautions standard
mais aussi respiratoires (port de masque). Il pro-
pose aussi la gestion du risque de transmission
aérienne grace a I'hospitalisation en chambre a pres-
sion négative (CPN). La gestion de cas importés en
France nécessiterait donc d'identifier deux niveaux
de prise en charge. Le premier permet la prise en
charge immédiate des cas suspects, avec applica-
tion de toutes les mesures standard de protection
individuelle, d‘isolement en chambre seule avec anti-
chambre et / ou sas, désinfection et incinération du
matériel jetable et des excreta ou autoclavage des
matériels non jetables et appel a un praticien hos-
pitalier référent pour les risques infectieux au retour
d'un pays tropical. Le transfert du patient vers une
structure de niveau 2 (site pilote) doit étre envisagé
mais les recommandations ne précisent pas dans
quelles circonstances le transfert doit étre organisé.
Ces structures pilotes sont des services de maladies
infectieuses et tropicales pour I'accueil de patients
fortement suspects ou dont le diagnostic est
confirmé, disposant de CPN, d'une réserve de riba-
virine |.V. et de capacités de réalisation de certains
soins intensifs au sein de la structure d'isolement.

La plupart des cas de FHV sont pauci- ou asympto-
matiques. Lorsqu'ils sont présents, les signes clini-
ques de FHV sont inconstants et aspécifiques au
stade précoce, pouvant mimer une noria de mala-
dies évoluant sur un mode endémique ou épidémi-
que dans les zones de circulation des FHV (palu-
disme, dengue, leptospirose, etc.). La probabilité
d'un cas importé de FHV en France est faible. Par
contre, un grand nombre de cas vus aux urgences
ou en consultation peuvent faire envisager une FHV
parmi les diagnostics possibles. En pratique, le res-
pect strict des procédures évoquées dans le rap-
port HCSPF dans tous les cas parait inapplicable
dans un service d'Urgences ou dans le cadre de

services de maladies infectieuses surchargés ol
sont vus chaque année des milliers de patients
répondant a ces descriptions cliniques. Par ailleurs,
selon les données transmises par la DHOS, il n'y a
que 70 CPN en France (hors hopitaux militaires),
dont aucune actuellement en Ile-de-France.

Les virus des FHV sont des pathogénes hautement
transmissibles en cas d'exposition au sang et trés
dangereux : la gestion des patients infectés mérite
donc la plus grande prudence. Néanmoins, au vu
des données qui se sont accumulées ces derniéres
décennies, la gestion du premier cas d'importation
de FHV en France — sans hospitalisation en CPN —
a été adéquate en termes de prévention du risque
de transmission secondaire. Des recommandations
précises ont été élaborées pour le Sras, la grippe
aviaire ou la tuberculose multirésistante. A l'instar
de certains autres pays européens, il est impératif
d'élaborer de véritables recommandations francai-
ses, pratiques, réalistes, qui tiennent compte des
connaissances acquises et des contraintes de fonc-
tionnement pour aider les cliniciens a gérer au
mieux les cas suspects ou confirmés de FHV sur le
territoire national.
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