Risques d’émergence des
arboviroses humaines
y compris en Europe

ACTUALITES EN MICROBIOLOGIE CLINIQUE
Les événements de I'Année en Médecine 2013

Philippe DESPRES
Unité Interactions Moléculaires Flavivirus-Hobtes
Centre Collaborateur OMS pour les Arbovirus 27 Septembre 2013

: POUR LA RECHERCHE, POUR LA SANTE, ﬁ

: POUR DEMAIN Institut Pasteur



| es arbovirus

2 o Ph.DESPRES/Risques d’Emergence des Arboviroses Humaines y compris en Europe Institut Pasteur




Les arbovirus sont des virus dont la transmission chez les

vertébrés est assuree par des arthropodes

* Les arbovirus regroupent des virus distincts entre eux mais qui
partagent la particularité d’étre transmis par les arthropodes
piqueurs, principalement les moustiques et les tiques

hématophages.
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Les arbovirus sont des virus dont la transmission chez les

vertébrés est assuree par des arthropodes

* Les arbovirus regroupent des virus distincts entre eux mais qui
partagent la particularité d’étre transmis par les arthropodes
piqueurs, principalement les moustiques et les tiques
hématophages.

 Les arbovirus sont souvent identifié<s comme des agents
zoonotiques.

* A I'heure actuelle, les arboviroses sont les exemples les plus
remarquables d’infection virale émergente ou résurgente
d'importance globale en santé publique. A présent, elles
repréesentent plus de 40% des maladies infectieuses
émergentes a travers le monde.
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Les arbovirus sont des exemples remarquables de pathogenes
responsables de maladies emergentes au plan mondial

Vecteurs invertébrés Les réservoirs animaux
arbovirus (moustiques et tiques hématophages) (tropisme pour des especes variées)

Transmission verticale

g
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Les arbovirus sont des exemples remarquables de pathogenes
responsables de maladies emergentes au plan mondial

Vecteurs invertébrés Les réservoirs animaux
arbovirus (moustiques et tiques hématophages) (tropisme pour des especes variées)

Certains arboviroses se maintiennent
dans les grands centres urbains
Transmission verticale d€S regions tropicales ou des epidemies
sévissent périodiqguement (dengue)
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Gites larvaires domestiques, lutte vectorielle et prévention

Ensemble

contre les moustiques

COMMENT POURRAIT SURVENIR UNE EPIDEMIE DE CHIKUNGUNYA ou b DENGUE
DANS LE SUD DE LA FRANCE ET COMMENT LA PREVENIR ?

¥
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Les arbovirus d’'importance medicale dont I'expansion
concerne I'Europe y compris la France

Le virus de la dengue

Le virus West Nile

Le virus de I'encéphalite japonaise
Le virus de I'encéphalite a tique*

Le virus Chikungunya

Le virus de la Fiévre de la Vallée du Rift

Le virus de la Fievre Hémorragique de
Crimée-Congo*

Le virus Toscana*

* endémique ou en expansion en Europe
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Flavivirus
Flavivirus
Flavivirus
Flavivirus

Alphavirus

Phlebovirus
Nairovirus

Bunyavirus

Ixodes

Hyalomma

Phlebofomus
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Les arbovirus d’'importance medicale dont I'expansion
concerne I'Europe y compris la France

Le virus de la dengue Flavivirus Aedes
Le virus West Nile Flavivirus Culex
Le virus de I'encéphalite japonaise Flavivirus Culex
Le virus de I'encéphalite & tique* Flavivirus Ixodes

* endémique ou en expansion en Europe

[
10 e Ph.DESPRES/Risques d’Emergence des Arboviroses Humaines y compris en Europe Institut Pasteur



Les arbovirus d’'importance medicale dont I'expansion
concerne I'Europe y compris la France

Le virus Chikungunya Alphavirus  Aedes
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Les arbovirus d’'importance medicale dont I'expansion

concerne I'Europe y compris la France

Glycoprotéines
Gn et Gc

. :
Polymérase L
I : B i
r

Ribonucléocapsides 4
L, M et S (ARNv)

Le virus de la Figvre de la Vallée du Rift Phlebovirus

Le virus de la Fiévre Hémorragique de Nairovirus
Crimée-Congo*
Le virus Toscana* Bunyavirus

* endémique ou en expansion en Europe
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Les arbovirus d’'importance medicale dont I'expansion
concerne I'Europe y compris la France

Le virus de la dengue

Le virus West Nile

Le virus de I'encéphalite japonaise
Le virus de I'encéphalite a tique*

Le virus Chikungunya

Le virus de la Fiévre de la Vallée du Rift

Le virus de la Fievre Hémorragique de
Crimée-Congo*

Le virus Toscana*

* endémique ou en expansion en Europe
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Les arbovirus transmis par Aedes albopictus
avec un risque d’émergence en Europe

Le virus de la dengue FIav!v!rus

Le virus West Nile FIav!v!rus

Le virus de I'encéphalite japonaise Flavivirus

Le virus de I'encéphalite a tique* Flavivirus Ixodes
Le virus Chikungunya Alphavirus  Aedes

Le virus de la Fiévre de la Vallée du Rift ~ Phlebovirus  Culex

Le virus de la Fiévre Hémorragique de Nairovirus Hyalomma
Crimée-Congo*

Le virus Toscana* Bunyavirus Phlebotomus

* endeémique ou en expansion en Europe
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Distribution mondiale des moustiques du genre Aedes

. Aedes aegypli
' Aedes albopictus
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Dissemination du moustique Aedes albopictus
dans le Sud de I'Europe de 1995 a 2012

(Source: Schaffer et coll. 2013)
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Distribution du moustique Aedes albopictus dans

le Sud de 'Europe en 2013
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] Zone endémique
[ ] Introduction récente
Il Absent

[ Pas d’informations
[] Inconnu
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Inoculation d’'un arbovirus chez un héte vertébrée lors de la
pigUre par le moustigue vecteur

Extrait du film realisé par\Valérie Choumet

g
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Infection expérimentale des moustiques vecteurs des
arbovirus pour étudier leur compétence vectorielle

photos réalisées par Valérie Choumet
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La dengue est une arbovirose majeure en sante publique

Régions du monde concernées par la propagation de la dengue
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La dengue en 2012 4 travers le monde :

au moins 100 millions de cas de dengue symptomatique
au moins 500000 cas de dengue séveére
au moins 25000 déces

Le virus de la dengue transmis par le moustique domestique Aedes aegyptiest responsable d’épidémies
majeures qui sont essentiellement urbaines...
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Cycle zoonotique de la dengue
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Aedes africanus Aedes bromelise
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Dengue sylvatique Dengue urbaine
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La dengue est une arbovirose en expansion mondiale
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Nombre de cas annuels de dengue notifies a TOMS/OPS

par région geographique des Ameriques
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Hyper-endemicité des serotypes 1-4 de la dengue dans les
regions tropicales des deux Hémispheres
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La dengue hemorragique est la forme sévere de la maladie

Paucisymptomatique Infection par le :
virus de la dengue Symptomatique

Fievre Syndréme
indifférenciée fievre dengue

Sans Hémorragie
hémorragie inhabituelle
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La dengue hemorragique est la forme sévere de la maladie

Paucisymptomatique Infection par le :
virus de la dengue Symptomatique

Fievre Syndréme Fiévre Hémorragique de Dengue

indifférenciée PV EOGIEY (3% des individus infectes)
(1-20% mortalité)

hémorragie inhabituelle as de choc Choc de Dengue

9
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Distribution mondiale des formes séveres de la dengue
dans les régions endémiques pour la maladie
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Une augmentation rapide du nombre de cas séveres

de dengue recenceés depuis 1970
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L’émergence de la dengue depuis 30 ans: pourquoi ?

% Les épidémies de dengue sont en constante augmentation
depuis 30 ans (globalisation des eéchanges et des commerces ?)

& Epidémies urbaines de grande ampleur avec un nombre croissant
de cas de fievre hémorragique de dengue (mortelle)

& Croissance fulgurante et incontrolée des populations urbaines
résidentes des régions tropicales d’Asie et des Amériques

% Inefficacité des campagnes de lutte globale contre les moustiques
piqueurs dans les régions tropicales du Pacifique et des Amériques

& Expansion globale et rapide des régions infestées par le moustique
vecteur Aedes albopictusy compris dans le sud de I'Europe
(/mpact des modifications climatiques ?)

[
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Premiers cas autochtones de dengue en

France meétropolitaine en 2010

RAPID COMMUNICATIONS

First two autochthonous dengue virus infections in

metropolitan France, September 2010
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La dengue dans le Sud-Est de la France en 2010

Alpes-Maritimes
Alpes de Haute-Provence
Haute-Corse
Corse du Sud
Var
Bouches-du-Rhéne

Données épidémiologiques en 2010
626 cas suspects: 173 cas confirmés
122 patients

HCas de dengue
importés

Enquétes entomologiques (EID-LAV)

Elimination des sites larvaires et de
de moustiques Aedes : 136 interventions

Programme

i >
de surveillance
Ren fO rCé e E’&Z%\%E!::sgma’e (i(e{\itij;} .
(Mai-Nov.)
J

http://www.eid-med.org/
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Impact des épidemies de dengue de 2010 aux

Antilles Francaises sur les cas importés en metropole

Bulletin
épidémiologique
hebdomadaire

Estimation des nombres mensuels de cas de dengue

Estimation par une méthode de capture-recapture de l'incidence
de la dengue en France métrnpolitaine de 2007 a 2010

{Gary La Ruche (g bruche@ime sante ', D sque Dejour-5 ', Pascale Bernillon’, I:abelel.epau-G-ul'F.lrt? I‘mhchn: ﬂms.ﬂrmﬂ'l,uad
Monique Debnuyne", Gerud-kmﬂenqﬂ Sagulumﬂndhr' L.lehmﬁ'lu'ue' Phillippe Després®, Marc Gastelh
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INSTITUT
DE VEILLE SANITAIRE

L'épidemie de dengue a Madere a l'automne 2012

Bulletin Hebdomadaire International N°374
14 novembre au 20 novembre 2012

Département

Intemational

Commentaire

Portugal, archipel de Madére

Depuis le 3 octobre 2012, une épidémie de dengue sévit dans
l'archipel de Madére, région autonome du Portugal, situé dans
I'Océan Atlanfique (cf. BHI n°368/ 371)

* Ay 14 novembre 2012, 1 357 cas de dengue ont été rapporiés, soit
trois fois de plus de cas qu'a la fin du mois d'octobre 2012 ;

# 669 ont & biologiquement confirmés et 688 cas probables ont
été nofifiés ;
# 89 cas ont é&t& hospitalisés a ce stade, aucun décés ma é&#

rapporté.

*  Depuis le début de ['épidémie, les mesures de contrdle ont &t& mises
en place par les autorités du pays.

Dengue

» Le nombre de cas exportés en Europe continentale s'éléve & 25 cas:
# 9 au Portugal,

6 au Royaume-Uni ;

7 en Allemagne ;

1 en Suéde ;

2 en France.

Y YWY Y

L'épidémie de dengue en cours a Madére représente le premier cycle de transmission
autochione soutenue du virus en Europe depuis les années 1920'.

L'augmentation significative du nombre de cas (autochtones et exportés) ces demiéres
semaines sur l'archipel y compris sur ile de Porlo Santo (Cf. carfe 4), n'est pas en faveur
dune diminution de [lépidémie. L'entrée dans Thiver devrait néanmoins limiter la
prolifération du vecteur.

La situation reste suivie avec attention, notamment & I'approche des vacances de Noél ol
un grand nombre de tounstes est attendu sur lle.

Carte 4 - Incidence cumulée par paroisses des cas probables et confirmés
de dengue pour 10 000, semaine 39-45, Madére, Portugal (source ECDC)

A
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ChimeriVax: candidat vaccin dengue CYD tétravalent

(Sanofi-pasteur)

Génome du vaccin 17D de la fievre jaune cloné comme un ADNc (YF-VAX™)

Protéines
structurales

H

Protéines non-structurales

H

Substitution par les séguences virales codant
Ies glycoprotéines de DEN pour les quatre sérotypes

‘ H

ADNCc chimérique- > ARNCc transcrit in vitro

Transfection /— ' /

de 'ARNc

Virus chimérique FJ-DEN dont
& la surface de la particule virale
s ... @St constituée des glycoprotéines

d’enveloppe du virus DEN
)
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Evaluation clinique du vaccin candidat CYD de la dengue

ShmICwae it Covalopmert Ongoing/completed Phase Il studies
Safety and Immunogenicity (S&l) PoC-efficacy
Asia, Latin America, USA

Ongoing/completed Phase Il studies
Safety, Lot to lot consistency, S&l, Co-admin.

Asia, Latin America, USA
| Conclusions from completed Phase I/Phase Il studies |

| 1

Safety Immunogenicity (Neut. Abs) \
= No safety signals = Non-endemic Populations
= No mild dengue-like syndrome - Balanced response (against all 4 serotypes) after 3 doses
= Reactogenicity profile comparable to control vaccine - Higher seroconversion in children
= No increase in reactocgenicity - Higher immunogenicity in flavivirus-exposed individuals
- in dengue or YF17D / JE - immune subjects = Endemic Populations
- in younger subjects (2-11 yr) - Balanced responses after 3 doses
- after a 2nd or a 3rd dose / - Higher immunogenicity in dengue-exposed individuals

Worldwide map of phase II/Il dengue clinical trials, and major results obtained so far in humans.
Bruno Guy, Beatrice Barrere , Claire Malinowski, Melanie Saville , Remy Teyssou, Jean Lang

From research to phase lll: Preclinical, industrial and clinical development of the Sanofi Pasteur tetravalent dengue vaccine

Vaccine Volume 29, Issue 42 2011 7229 - 7241

Protective efficacy of the recombinant, live-attenuated, Lancet 2012; 380: 1559-67
CYD tetravalent dengue vaccine in Thai schoolchildren: Published Online

. . September 11, 20132
a randomised, controlled phase 2b trial bt b doi.org 101016,
Arunee Sabcharean, Derek Wallace, Chukiat Sirivichayakul, Kriengsak Limkittikul, Pornthep Chanthavanich, Sarawsdh Suvannadabba, S0040-6736(12)61428-7
Vithaya [wariyavej, Wut Dulyachai, Krisana Pengsaa, T AnhWartel, Annick Moureau, Melanie Saville, Alain Bouckenooghe, Simonetta Viviani,
Madia G Tornieporth, Jean Lang B
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Evaluation clinique du vaccin candidat CYD de la dengue

E- 0 2012 Mature America, Inc. AN righis ressrved.

COMMUNITY CORNER

Defeating dengue: a challenge for a vaccine

Dengue poses a substantial clinical problem, with the: four
sanotypes of dengue vinses infecting 50100 million people
peer year and approxcimately half the world's population
estimated to be af risk. As there is no specific treabment

for dengue, the development of an effective vaccine will
bez an impostant messwre for controlling this disease.

A phase 2b frial testing a recombinant live, atteruated
tetravalent dengue-yellow fever chimeric vines waccine in
Thai schoolchildren of 4-11 years of age has recently been
reported’. The waccine showed an overall efficacy of 30.2%,
and one or more doses of the vaccine reduced the incidence
of diszase caused by the DENYE and DENYA dengue vins
sexotypes by BO-D09%, with bess reduction of disease caused
by DENW1; howesrer, there was no efficacy against DEMV2.
We askad thres experts to comment on the resutts of this
trial and how they might influence the landscape of dengue
vaccine development.

lark Giea Somim Sauee

There are four serotypes of dengue vines, and infection with one sarotype
induces adaptive immune responses that are believed to provide durablie
immunity against re-infection by the same sanotype. However, a secaond
infection with a differant serotyps increases the relative risk of deseloping
sewere diseass, possibly because poorly neutralizing oross-reactive antibodies
from the primary infection enhance infection of the second dengue vines
seratype in cells expressing Foy recaptors?. Thues, the peal of dengue virus
vaccine development is to produce a balanced protective antibody response
against all four sarotypes and avoid an incomplste immune response that
theoretically could facilitate pathogenesis3.

The much-anticipated results of 3 phase 2b trial with a five, attenuated
tetravalent dengue sinus vaccine show that, surprisingly, the vaccine
presented only 30.2% of febrile dengue virus infections’. Although the
incidence of DENV3 and DENYA cases was reduced by B0-90%, the vaccine
was less effective (-60%) against DENV1 and had no efficacy against
DEMNVZ. The low overall efficacy was skewed by a high number of DENV2
infections during the trial.

Why was there a lack of efficacy of the vaccine against DENV2 although
neutralization titars were higher against DENV2 compared to DENYL
and DENY3? The authors suggest that future work should measure the
neutralizing activity of serum on myeloid cells which are dengue wirus targets
i wivo) that express Fioy receptors instead of the curnently used fibroblast
cells’. Other possible explanations could be that the newtralization assay
we=ed cannok ascertain whether there were four balanced serotype-specific
responses compared to kess protective cross-reactive responses; that the
circulating DENV2 strain was of a different penoéype than the DENY2 strain
wesed for vaccine formulation and subsequent neutralization assays and,
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Les virus West Nile et
de ’encéphalite japonaise

Moustique du genre Culex.
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Cycle zoonotigue du virus West Nile

Oiseaux

cheval Homme

[
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Distribution mondiale des virus West Nile

et de 'encephalite japonaise
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La propagation du virus West Nile a travers les USA
depuis son introduction dans I'Hemisphere Ouest en 1999
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La propagation du virus West Nile a travers les USA

depuis son introduction dans I'Hemisphere Ouest en 1999

Vecteurs de maintenance

-------
----

e o T N T
[ 2000 [ 2003 N )\'/Q

............ Al Vecteurs
2001 . 2004 + transitoires

B
" *
--------

Année 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009

Nombre de cas diagnostiques 62 21 66 4156 9862 2539 3000 4269 3630 1338

720
Nombre de déces 7 2 10 284 264 100 119 177 124 44 32

[
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West Nile Neuroinvasive Disease (WNND) chez 'homme

Depuis son introduction aux USA en 1999, l'infection par le virus
WN est devenue I'arbovirose majeure en Amérique du Nord

L’infection du systéme nerveux central par le virus WN est
responsable d’atteintes neurologiques séveres ou WNND:

meningite, encephalite et paralysie flasque aigué

[
47 o Ph.DESPRES/Risques d’Emergence des Arboviroses Humaines y compris en Europe Institut Pasteur



Cas de transmission inter-humaine du virus West Nile

Nouvelles modalités de transmission inter-humaine du virus WN
rapportées aux USA depuis 2002:

v Transfusion sanguine

v Transplantation d’'organes

v Transmission placentaire du virus

v Transmission mére-enfant via le lait maternel

v Persistance virale possible (génome viral détecté dans les urines)

[
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Depuis 2010, la circulation du virus West Nile s’intensifie

dans les pays europeens et du bassin meéditerranéen

EuroWestNile

European West Nile R&D collaborative project
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L activite du virus West Nile dans les pays europeens
et limitrophes en 2012

= Cas rapportés en 2012

Zones indemnes en 2012
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© Map production: SRS/EPM
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Les cas humains probables et confirmés de West Nile
en Europe et dans les pays limitrophes depuis 2010

2010 2011 2012 2013*
Grece 262 100 161 I
ltalie 3 14 28 1
Macédoine 0 4 6 1
Russie > 100 153 447 27
Serbie 0 0 71 29

(sources: eCDC, EpiSOuth, KEELPNO, BHI) (* mi-aodt)

[
51 e« Ph.DESPRES/Risques d’ Emergence des Arboviroses Humaines y compris en Europe Institut Pasteur



L’'encéphalite japonaise: un risque potentiel pour Europe ?

RAPID COMMUNICATIONS

Japanese encephalitis virus RNA detected in Culex

pipiens mosquitoes in Italy

P Ravaninl (paolo.ravaninl@gmall.com)*, E Huhtamo?, V llarla?, M G Crobu*, A M Nicosla‘, L Servino®, F Rivaslz, S Allegrinls,
U Miglios, A Magris, R Minisinls, O Vapalahtl?, R Boldorini+
. Laboratory of Molecular Virology, Azlenda Ospedaliero-Universitaria Maggiore della Carita, Novara, Ital

. Infection Biologz Research Programme, Department of Virology, Haartman Institute, Faculty of Medicine, University of
Helsinkli, Helsinkl, Finland

. Department of Diagnostics, Laboratory Service and Forensic Medicine, Section of Pathological Anatomy, University of Modena
and Reggio Emilia, Ita

. Department of Pathological Anatomy, Faculty of Medicine and Surgery, University Amedeo Avogadro del Plemonte Orientale,
Movara, Ital

y
. Department of Translational Medicine, University of Eastern Pledmont ‘Amedeo Avogadro’, Novara, Italy

Vo W Ne

Régions endémiques “Fare..
D pour I'encéphalite japonaise

LETTERS

Is Japanese encephalitis emerging in Europe?

H Zeller (herve.zeller@ecdc.europa.eu)*
1. European Centre for Disease Prevention and Control, Stockholm, Sweden

Citation style for this article:

Zeller H. Is Japanese encephalitls emerging In Europe?. Euro Survelll. 2012;17(32):pll=20242. Avallable online: http://www.eurosurvelllance.org/ViewArticle.
aspx?Articleld=20242

www.eurosurveillance.org
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http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/8/8f/Japanese_Encephalitis_Distribution.jpg

L'incidence de I'encéphalite japonaise en Asie

RAPID COMMUNICATIONS

Japanese encephalitis virus RNA detected in Culex
pPipiens mosquitoes in Italy

P Ravaninl (paolo.ravaninl@gmall.com)*, tamo?, V llarla, M G Crobu*, A M Nicosla®, L Servino®, F Rivasiz, S Allegrinls,
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LETTERS

Is Japanese encephalitis emerging in Europe?

H Zeller (herve.zeller@ecdc.europa.eu)*
1. European Centre for Disease Prevention and Control, Stockholm, Sweden

Citation style for this U le:
Zeller H.1s Ja gans cephalltls emerging In Europe?. Euro Survelll. 2012;17(32):pll=20242. Avallable online: http://www.eurosurvelllance.org/ViewArticle
aspx?Articlel

Incidence annuelle de I'encéphalite japonaise en Asie

- 32 régions endémiques dans 24 pays d’asie et du Pacifique Ouest

 Environ 700 000 cas d’encéphalite japonaise dont 7% d’enfants (0-14 ans)

* Environ 45 000 cas d’atteintes neurologiques graves avec plus de 15 000 déceés

* Plus de 24 000 cas sévéres aboutissent a des séquelles neurologiques majeures et irréversibles

* Plusieurs vaccins y compris pédiatriques sont disponibles mais leur efficacité est discutée
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http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/8/8f/Japanese_Encephalitis_Distribution.jpg

Circulation enzoonotique du virus de I'encephalite japonaise

en Asie du Sud-Est
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Le Chikungunya

[
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Transmission du Chikungunya en Afrique et en Asie

En Afrique, le virus CHIK est transmis selon un cycle
sylvatique de dissémination entre primates et moustiques

[ = s

-

En Asie, le virus CHIK est transmis d’humain a humain
selon un cycle urbain de dissémination

—~—
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L’émergence du Chikugunya a travers le monde depuis 2005

France

(2010) :
= n¥
Italie (2007)

300 cas

Sri Lanka
40000 cas

2000 cas Seychelles

9000 cas

Mayotte (2005-06)
7300 cas Indonésie
i 15000 cas

Pays touchés &
zones endémiques

Mauritius
6000 cas

La Reunion (2005-06) Nouvelle-Calédonie

270000 cas (2011)
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Circulation du virus Chikungunya dans I'Océan Indien en 2005-

07: Epidémie majeure a La Réunion en 2006

P India
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Nombre de cas
symptomatiques
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La flambée du nombre de cas de Chikungunya

a I'lle de La Reunion sur |la période 2005-06

2005
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Les signes cliniques de l'infection par le virus Chikungunya:

I'épidéemie de 2006 a La Réunion

Fievre 100%
Douleurs aux articulations 97%
Asthénie 93%

Rash maculo-papuleux 52%

Céphalées 51%

Douleurs musculaires 46%

cence voLarg T ST Diarrhées 23%

i . o

» Montée brutale de la fievre Demangealsons. 200%
Arthraldie. mvalaie. céphalées Douleurs abdominales 19%
> Araigie, myaigie, cep ’ Photophobie 15%
oedemes. Conjonctivite 3%

Polyarthralgie aigué
L arthralgie peut persister des mois a des années

[
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La mutation Ala = Val en E1-266 facilite la transmission

du virus Chikungunya chez Aedes albopictus

Evolution du génotype E1-226
parmi les souches du virus Chikungunya
isolées a I'lle de La Réunion en 2005 et 2006

50

Nombre de génotypes viraux

Mars-Juin Sept-Dec Janv-Mars
2005 2005 2006

(Schffenecker et al., PLoS Medicine, 2006)
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La mutation Ala = Val en E1-266 facilite la transmission

du virus Chikungunya chez Aedes albopictus

Evolution du génotype E1-226
parmi les souches du virus Chikungunya
isolées a I'lle de La Réunion en 2005 et 2006

Nombre de génotypes viraux

Mars-Juin Sept-Dec Janv-Mars
2005 2005 2006

Aedes albopictus (% infectés) Aedes aegypti (% infectés)

Isolats cliniques
STDEN-F2 MAYOT1-F1 YAOUNDE-F1 HANOI-F3  YAOUNDE-F1 HCM

05.115 E1: Ala-226 37.5 18.0 12.5 29.5 37.0 66.5
06.21 E1:Val-226 100 90.5 68.5 95.5 64.5 96.5

(Vazeille et al., PLoS One, 2007)
[)
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Les cas diagnostiques de Chikungunya dans les régions

iInfestées par Aedes albopictus en 2010

Alpes-Maritimes Données épidémiologiques en 2010
Alpes de Haute-Provence
Haute-Corse

Corse du Sud 4 patients

Var viremiques
Bouches-du-Rhone

626 cas suspects: 4 cas confirmés

HCas de dengue
importés

R TR

Enquétes entomologiques (EID-LAV)

Elimination des sites larvaires et de
de moustiques Aedes : 136 interventions

IR,
/f(’ 3
[

\%.‘;},,\

©) Agence Régionale deSanté 1
Provence-Alpes 2 y

) Cote d'Azur \‘1}\&?'_&/9/ /
http://www.eid-med.org/ ﬁ
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Les premiers cas autochtones de Chikungunya en France

metropolitaine en 2010

Chikungunya Virus, { N | e B B
Southeastern > Syl i
Fran ce \«1 ALPES-DE-H AUTEPROVENCE V& g

oAy vy

e

Marc Grandadam, Valérie Caro, Vel ) "—} A
Sébastien Plumet, Jean-Michel Thiberge, /\ SR \ > &
Yvan Souarés, Anna-Bella Failloux, / Al ‘ ‘ 7
Hugues J. Tolou, Michel Budelot, A A =t
Didier Cosserat, Isabelle Leparc-Goffart, 0
and Philippe Després V i)
In September 2010, autochthonous transmission of B A5 AT ; g “ :\ : -
chikungunya virus was recorded in southeastern France, : : Ao = -
. . . < - e el
where the Aedes albopictus mosquito vector is present. P s A \1_/ . €K z
Sequence analysis of the viral genomes of imported and R e e 2 T 7 ke E~a
autochthonous isolates indicated new features for the N s ,/ \,‘ 4 e

potential emergence and spread of the virus in Europe.
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Prévention des arboviroses
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Les axes d’investigation sur les arboviroses émergentes

Entomologie Maladie Humaine

o ‘l’ | | Virologie
Epidemiologie T Santé Publique

[
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Les axes d’investigation sur les arboviroses émergentes

Entomologie Maladie Humaine

* La biologie du moustique vecteur ?

* Les mécanismes de transmission du virus ?
« Stratégie de contréle du moustique ?

* Prévention du risque lié au moustique ?

| ‘l’ | | Virologie
Epidemiologie Santé Publique

[
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Les axes d’investigation sur les arboviroses émergentes

Entomologie Maladie Humaine

Virologie

Epidémiologie

*Surveillance du moustique ?
*Influence de I’environnement ?
sImpact des modifications
climatiques ?

sImpact des activités humaines ?

Sante Publique
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Les axes d’investigation sur les arboviroses émergentes

Entomologie

Maladie Humaine

‘1’ | Virologie

Epldémlologle » Détection du virus ?

* Variabilité génétique virale ?
* Tropisme du virus ?
 Structure du virus ?

* Cycle réplicatif viral ?

* Virulence du virus ?

* Evasion virale a 'immunité ?
* Evolution du virus ?
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Les axes d’investigation sur les arboviroses émergentes

Entomologie Maladie Humaine

« Compréhension de la pathogénie virale ?
* Le diagnostic précoce de la maladie ?

* Traitement contre la maladie ?

* Développement d’un vaccin préventif ?

o ‘l’ | | Virologie
Epidemiologie T Santé Publique
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Les axes d’investigation sur les arboviroses émergentes

Entomologie Maladie Humaine

o ‘l’ | | Virologie
Epidemiologie T Santé Publique

sImpact réel en santé publique ?
*Alerte des institutions ?
*Evaluation du risque sanitaire ?
*Prédire I’évolution du risque ?
sLutte contre la maladie ?
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Les axes d’investigation sur les arboviroses émergentes

Entomologie Maladie Humaine
* La biologie du moustique vecteur ? « Compréhension de la pathogénie virale ?
* Les mécanismes de transmission du virus ? * Le diagnostic précoce de la maladie ?
» Stratégie de contrdle du moustique ? » Traitement contre la maladie ?
* Prévention du risque lié au moustique ? * Développement d’un vaccin préventif ?

Virologie
Epldem|0|09|e » Détection du virus ? Sante PUbllque
: :  Variabilité génétique virale ?
*Surveillance du moustique ? . . ] ] :
, * Tropisme du virus ? sImpact réel en santée publique ?
*Influence de I’environnement ? : T
SO * Structure du virus ? *Alerte des institutions ?
sImpact des modifications T : : .
: . * Cycle réplicatif viral ? *Evaluation du risque sanitaire ?
climatiques ? . : e . :
o : * Virulence du virus ? *Prédire I’évolution du risque ?
sImpact des activités humaines ? ) ) 1y oy :
* Evasion virale a 'immunité ? sLutte contre la maladie ?
» Evolution du virus ?
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ACTUALITES EN MICROBIOLOGIE CLINIQUE
Les événements de I'Année en Médecine 2013

——
www.pasteur.fr/ip/easysite/pasteur/fr/recherche/departements-scientifiques/virologie/unites-et-groupes/unite-des-
interactions-moleculaires-flavivirus-hotes

% Fondation reconnue Institut Pasteur
d'utilité publique 25-28, rue du Docteur Roux
habilitée a recevoir 75724 Paris Cedex 15

www.pasteur.fr

dons et leds
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