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1. Généralités

Répandue dans toutes les zones tropicales et subtropicales du monde, la dengue est le
premier probléme de santé publique posé par les arboviroses. D’aprés 'OMS, 3,9 milliards
de personnes dans 128 pays sont exposées a linfection, soit 40 a 50 % de la population
mondiale, on compte 390 millions de cas de dengue par an, dont 96 millions présentent des
manifestations cliniques et 20 a 25 000 déceés par an (principalement des enfants dans les
pays en développement). Dans une série indienne, entre 2016 et 2019, la mortalité infantile,
au cours des formes sévéres de dengue, a été de 25 %.

En 2015, il a été enregistré une augmentation du nombre de cas notifiés qui est passé de 2,2
millions en 2010, a 3,2 millions. Avant 1970, seuls 9 pays avaient connu des épidémies de
dengue sévére. Désormais, la maladie est endémique dans plus de 100 pays en Afrique,
dans les Amériques, en Méditerranée orientale, en Asie du Sud-Est et dans le Pacifique
occidental ; ces deux derniéres régions étant les plus touchées. Le nombre des cas dans les
Amériques, en Asie du Sud-Est et dans le Pacifique occidental a dépassé 1,2 million en 2008
et 3,2 millions en 2015. Le nombre des cas notifiés a continué de progresser. En 2015, la
région des Amériques a signalé a elle seule 2,35 millions de cas, dont 10 200 cas de dengue
séveére qui ont provoqué 1 181 déces.

Non seulement le nombre de cas augmente au fur et a mesure que la maladie se propage a
de nouvelles zones, mais se font jour des flambées explosives. La menace d’une flambée de
dengue existe désormais en Europe et une transmission locale a été rapportée pour la
premiére fois en France et en Croatie en 2010. Des cas importés ont été détectés dans trois
autres pays européens. En 2012, une flambée dans l'archipel de Madére (Portugal) a
provoqué plus de 2 000 cas et des cas importés ont été détectés au Portugal continental et
dans 10 autres pays européens. Chez les voyageurs de retour de pays a revenu faible ou
intermédiaire, la dengue est la 2°™ cause de fiévre la plus diagnostiquée aprés le paludisme.

L’année 2016 a été marquée par d'importantes flambées de dengue dans le monde entier.
La Région des Amériques a notifié plus 2,38 millions de cas en 2016, dont un peu moins de
1,5 million de cas au Brésil uniquement, on a également signalé 1 032 décés dus a la
dengue. En 2019, cette région a battu un record avec 3,14 millions de cas de dengue ( 25 %
de plus qu’en 2016) et 1 538 déces.

L’organisation panaméricaine de la santé alerte sur le nombre croissant de cas de dengue
en Amérique latine depuis le début de I'année 2020, ou la hausse est considérable par
rapport aux années précédentes.

Le Mexique a annoncé une augmentation de 104 % pour les deux premiers mois de 2020
(1 455 cas) par rapport a la méme période de 2019 (711 cas). En Argentine, la maladie a
atteint 14 des 22 provinces du pays, y compris celle de Buenos Aires, la plus peuplée. Le
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Brésil comptabilise 337 243 cas de dengue et le Paraguay 137 000 cas signalés depuis
début 2020, dont 11 300 confirmés, et 34 personnes sont mortes.

La Région du Pacifique occidental a signalé plus de 375 000 cas suspects de dengue en
2016, dont 176 411 aux Philippines et 100 028 en Malaisie. Les fles Salomon ont déclaré
une flambée de dengue, avec plus de 7 000 cas suspects. Dans la Région africaine, le
Burkina Faso a notifié une flambée de dengue sérotype DENV-2, avec 1 061 cas probables
et 15 décés (TL : 1,2 %). De septembre 2016 a mars 2017, 1 523 cas confirmés ou cliniques
de dengue ont été recensés en Nouvelle-Calédonie, I'épidémie étant plus grave que les
précédentes, avec cinq décés en 3 mois.

Le 6 mai 2017, le Ministére ivoirien de la santé a signalé a 'OMS une flambée de dengue a
Abidjan, au 11 juillet 2017, 623 cas suspects, dont deux mortels (taux de létalité : 0,3 %),
avaient été notifiés ; 66 % étaient dus au DENV-2, 29 % au DENV-3 et 5 % au DENV-1. Du
1° janvier au 7 juillet 2017, I'unité d’épidémiologie du Ministére de la santé du Sri Lanka a
signalé 80 732 cas de dengue dus au DENV-2, parmi lesquels 215 décés. Ce chiffre est 4,3
fois supérieur au nombre moyen de cas pour la méme période dans ce pays entre 2010 et
2016.

Dans les régions d’outre-mer

Depuis 2018, La Réunion connait une épidémie autochtone sans précédent majoritairement
de DEN-2 en 2018 et 2019, avec un petit foyer de DEN-1 dans le sud. Depuis 2020, c’est le
sérotype DEN-1 qui touche principalement I'ile, avec des foyers importants dans le sud et
une migration des cas vers l'ouest et I'est. Aussi, quelques cas de DEN-3 sont décrits en
2020 a La Reéunion. Cette épidémie est due a une modification de I'épidémiologie, la
transmission s’est poursuivie pour la 1°® fois pendant I'hiver austral 2017-2018, puis en
2018-2019. Au total, depuis le début de I'épidémie en 2018, environ 36 000 cas ont été
rapportés. De janvier a mai 2020, plus de 6 500 cas ont été recensés, avec des pics
épidémiques a plus de 1 200 cas par semaine en avril 2020. Au moins 9 décés sont a
déplorer depuis le début de 'année.

Au 20 avril 2020, a Mayotte, 'Agence Régionale de Santé dénombre depuis le début de
l'année 2020: 3 163 cas de dengue confirmés (ce chiffre ne prend en compte que les
patients ayant consulté leur médecin et pour lesquels une confirmation biologique a été
obtenue), 292 hospitalisations dont 19 patients admis en réanimation et 60 % des
hospitalisations ont été recensées en maternité et 12 décés (dont 5 & domicile).

De nouveau, la Nouvelle-Calédonie a été déclarée en épidémie de dengue le 27 décembre
2018 avec plus de 3 900 cas en une année. A l'autre bout du monde, mais toujours en
France, la Guadeloupe, la Martinique, Saint-Martin ont signalé une augmentation du nombre
de cas. Dans une autre ile des Caraibes, a la Jamaique, 986 cas de dengue avec 13 décés
ont été rapportés en 2018, le DENV-3 a été identifié, I'épidémie se poursuit en 2019. La
propagation de la dengue est signalée partout dans le monde fin 2018 : Sénégal, Thailande,
Chine, Philippines, iles Palaos, Hong Kong.

Une épidémie de dengue de type 2 sévit depuis le début de 'année 2019 a Tahiti avec plus
de 2500 cas autochtones rapportés. Les autres iles de la Polynésie frangaise sont pour
l'instant épargnées. Le DEN-2 n’ayant pas circulé a Tahiti depuis I'an 2000, la population est
faiblement immunisée et I'épidémie pourrait étre de grande ampleur.

Le 12 février 2020, le Centre européen de prévention et de contrdle des maladies (ECDC) a
signalé une augmentation du nombre de cas de dengue en Guyane francaise, en
Guadeloupe, en Martinique et a Saint-Martin. En janvier 2020, les autorités sanitaires de la
région ont déclaré une épidémie de dengue en Guadeloupe et a Saint-Martin.
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Depuis le début de I'année 2020, la circulation simultanée de la COVID-19 et de la dengue a
entrainé un retard de diagnostic et donc obéré les soins et les mesures spécifiques a
chacune de ces deux maladies. Des co-infections sont a redouter dans les pays dans
lesquels les deux virus circulent. La co-infection par le virus de la dengue et le SARS-Co-2 a
été documentée en Thailande, a Singapour et a La Réunion. Mais, elle doit étre redoutée
dans les pays les plus touchés par le dengue, en Asie du Sud-Est et en Amérique du Sud.
D’autant que plusieurs sérotypes de dengue peuvent circuler en méme temps, comme c’est
le cas en Guyane, a La Réunion et a Mayotte, d’ou la possibilité d’infections secondaires et
de cas cliniques graves, voire mortels.

Le confinement n’a pas contribué a réduire le nombre de cas de dengue. La COVID-19 a des
impacts sur la surveillance de la dengue avec en particulier des retards de prise en charge,
un risque de sous-déclaration des cas contribuant a la transmission du virus et une
diminution de la lutte anti-vectorielle comme cela a été observé dans les territoires francais
d’outre-mer. La dengue est une menace épidémique plus importante dans I'océan Indien que
la COVID-19. La dengue, qui entraine un état d’immunodépression, accroit le risque de
développer une forme sévere de COVID-19.

Cependant, une étude conduite en Amérique latine et en Asie du Sud-Est a permis d’évaluer
les conséquence de la pandémie de la COVID-19 sur la transmission de la dengue : les
résultats de I'étude ont montré un déclin important de l'incidence de la dengue dans ces
régions d’endémie depuis mars 2020 : 2,3 millions de cas en 2020 vs 4,1 millions de cas en
2019, soit un diminution de l'incidence de 41,1 %.

Depuis le début de 'année 2023, plus de 5 millions de cas et plus de 5000 déces liés a la
dengue ont été signalés dans plus de 80 pays/territoires et 5 Régions de 'OMS (sauf
Europe). Prés de 80 % des cas, soit 4,1 millions ont été notifiés dans la Région des
Amériques.

Une épidémie de dengue frappe les Antilles depuis aolt 2023. Prés de 1 400 cas ont été
déclarés au 13/09/2023 en Guadeloupe et en Martinique, avec un décés survenu chez une
drépanocytaire. L’épidémie ne se limite pas aux iles frangaises, puisque 11 200 cas ont été
recensés au Guatemala, avec 22 décés, pendant la méme période.

Le Pérou a connu en juillet 2023 sa pire épidémie de dengue depuis une trentaine d’années,
en raison du passage en avril du cyclone Yaku, dont les pluies torrentielles ont attiré le
moustique tigre. Une épidémie de syndrome de Guillain-Barré (SGB) a été contemporaine,
sans étre formellement rattachée a le dengue, mais on sait si le virus de la dengue peut
provoquer un SGB.

En 2024, des épidémies de dengue ont été signalées en Guyane, au Brésil, a Mayotte. Au
Brésil, la bactérie Wolbachia est employée pour contrer la dengue. Cette bactérie réduit la
transmission de la dengue et rend également stérile les moustiques tigres. Au-dela du Brésil,
la stratégie Wolbachia est également étudiée par I'Australie et la France comme une
méthode de lutte contre la dengue.

II'y a une multiplication par plus de 10 des cas importés de dengue en France
métropolitaine : entre le 1¢" janvier et le 19 avril 2024, il y a eu 1 679 cas importés de
dengue en France contre 131 cas en 2023. 82 % des cas viennent des Antilles
francaises. Il y a un risque élevé d’épidémies de dengue dans I'hexagone les cinq
prochaines années.

Une épidémie de dengue sévit en Guadeloupe depuis octobre 2024 : plus de 54 cas
hebdomadaire ; 97 % des cas sont du sérotype DENV3 qui a peu circulé ces
derniéres années et pour lequel les Guadeloupéens sont peu immunisés.
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2. Epidémiologie

Il existe quatre sérotypes viraux dénommés DENV 1, 2, 3, 4, entrainant une bréve immunité
croisée entre n'importe quel sérotype qui persisterait en moyenne deux ans. Un cinquiéme
sérotype viral DENV-5 a été isolé en 2013 a Sarawak (partie malaisienne de I'ile de Bornéo)
sans avoir, a ce jour, occasionné de cas humains car il suit un cycle purement selvatique
contrairement aux quatre autres sérotypes qui suivent le cycle humain.

L’homme est le principal réservoir de virus (RdV) naturel (des singes ont été trouvés infectés
en Asie et en Afrique) et le disséminateur de virus; les vecteurs sont des moustiques du
genre Aedes : Aedes aegypti est le vecteur majeur. Aedes albopictus, le moustique tigre, est
lespéce la plus largement disséminée au monde ces derniéres années. Les virus se
transmettent a 'homme par la piqire des femelles infectées. L’homme infecté peut
transmettre linfection pendant 4 a 5 jours (au maximum 12 jours) par l'intermédiaire des
moustiques. Un nouveau vecteur, un moustique, Stegumya pia, espéce autochtone, a été
identifié a Mayotte en 2013.

On distingue schématiquement :

- des zones endémiques ou les quatre sérotypes circulent en permanence : le sud-est
asiatique, I'Amérique tropicale et les Caraibes ou I'on observe la dengue sévére, appelée
auparavant dengue hémorragique (DH), et la dengue avec syndromes de choc (DSC).

- des zones épidémiques ou un type donné de virus se dissémine de proche en proche,
grace aux déplacements des populations : I'Océanie, toutes les iles de 'océan Indien, la cbte
orientale d’Afrique. En Afrique, il a été noté une augmentation importante de [l'activité
épidémique de la dengue au cours des années 1980, due aux virus DENV-1, 2 et-3.

Mais ce schéma devient obsoléte, au vu des cas de plus en plus nombreux de formes
sévéres dans les zones épidémiques, comme dans les iles de I'océan Indien et en Nouvelle-
Calédonie.

Lincidence de la dengue a été multipliée par 30 durant les 50 derniéres années (OMS).
Actuellement, la dengue déferle sur le monde : de I'Inde au Brésil, du Venezuela a la Chine.
L'augmentation du nombre de cas de dengue peut étre expliquée par la croissance
démographique incontrélée de certaines régions du globe, une urbanisation sauvage et
'absence de politique adéquate de gestion de I'eau, mais aussi par la propagation des virus
de la dengue par le biais des voyageurs et des échanges commerciaux, ainsi que
I'essoufflement des programmes de lutte anti-vectorielle.

Des cas de dengue nosocomiale (piqlire, projection de sang dans les yeux, le nez, la
bouche) ont été rapportés en 2004.

Les dengues d’importation sont observées en métropole chez des voyageurs au retour
d’Asie du Sud-Est, dAmérique latine - Caraibes, plus rarement d’Afrique sub-saharienne. La
majorité des cas sont observés en aolt - septembre. Le voyageur est une sentinelle
épidémiologique et I'analyse des cas importés renseigne sur la circulation virale dans les
zones endémiques.

Une transmission autochtone de dengue est observée pendant les mois d’été dans les
régions tempérées, comme dans le sud-est de la France (cas dans I'Hérault en 2020) ou aux
Etats-Unis en Floride. Depuis le 1° mai 2022, 139 cas importés de dengue et 26 cas
autochtones ont été observés en France dans les régions du Sud (PACA, Occitanie, Corse
du Sud). La surveillance de la maladie doit étre accrue entre les mois de mai et de
novembre, période propice a la prolifération d’A. albopictus. Au vu des prévisions climatiques
pour ces prochaines années, la prolifération du moustique tigre risque d’étre un probléme
sanitaire de plus en plus sérieux en France.
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Conséquence de la prolifération du moustique tigre, les cas autochtones de dengue sont en
hausse en France métropolitaine : 378 dengues dont 66 autochtones ont été détectés en
2022, soit plus en une année que les 48 cas autochtones recensés entre 2010 et 2021. Ce
qui a amené a mettre en ceuvre une opération de démoustication a Paris en ao(t 2023.

L'incidence de la dengue serait réduite grace a une bactérie. Wolbachia pipientis, découverte
en 1924. Elle infecte une majorité d’arthropodes avec qui elle vit en symbiose dans le
cytoplasme de leur cellules. Ce n’est cependant pas un hoéte naturel des Aedes et sa
présence empéche la transmission du virus de la dengue a 'homme. La bactérie agit en
altérant les capacités de reproduction chez les moustiques. Une équipe australienne a
réalisé des lachers de moustiques infectés par Wolbachia dans des zones géographiques
d’'Indonésie dans une population de moustiques sauvages. Lincidence de la dengue a été
réduite de 77 %. Plus de trois ans aprés la fin des lachers, Wolbachia reste a un niveau trés
élevé dans la population locale des moustiques.

3. Clinique

Il existe différentes formes de dengue : dengue asymptomatique, dengue classique (DC) et
formes graves : dengue sévére ou dengue hémorragique (DH) et dengue avec syndrome de
choc (DSC) qui peut entrainer la mort, surtout chez I'enfant. La principale complication est la
dengue hémorragique (DH), mais la mortalité est essentiellement due a la survenue d'un
syndrome de choc (DSC).

Selon les études, il est rapporté entre 30 et 80 % de cas de dengue asymptomatiques.

La dengue classique est caractérisée par :

- une incubation de 7 jours en moyenne (1 a 14 jours),

- une période d’invasion avec fievre > 38,5 °C d’apparition brutale, frissons, malaise général,
céphalées frontales, myalgies, arthralgies, douleurs lors des mouvements des yeux quasi-
pathognomoniques (par myalgies des muscles oculomoteurs), des nausées et des
vomissements, une éruption cutanée et parfois une dysgueusie.

- une rémission avec chute de la fiévre, donnant a la courbe fébrile un aspect biphasique,

- une période d’état avec reprise de la symptomatologie.

L’évolution est spontanément favorable, la durée totale de la maladie est d’environ une
semaine, suivie d’'une convalescence longue, avec une asthénie marquée. La guérison est
obtenue sans séquelles.

Le tableau | résume les signes cliniques et biologiques de la dengue d'importation :

Fiévre : 100 % Signes cutanés : 59 % Bradycardie relative : 28 %
Thrombopénie : 84 % Signes digestifs : 50 % Signes neurologiques : 22 %
Asthénie : 65 % Leucopénie : 59 % Microadénopathies : 20 %

A coté de la dengue classique, des formes graves, parfois mortelles, font toute la gravité de
la dengue. Ce sont des formes hémorragiques, hépatiques et neurologiques.

Concept de dengue primaire et de dengue secondaire
Une infection par un sérotype de la dengue confére une immunité contre ce sérotype, mais

pas contre les autres. On parle de dengue primaire, lors d’'une premiére infection par un virus
de la dengue, et de dengue secondaire lorsqu’un individu est réinfecté par un autre sérotype.



Centre René Labusquiére, Institut de Médecine Tropicale, Université de Bordeaux, 33076 Bordeaux (France)

Le risque de développer une forme grave semble plus important lors d'une dengue
secondaire que lors d'une dengue primaire.

La dengue sévére ou dengue hémorragique (DH), dont la fréquence actuelle est partout
signalée au cours des grandes poussées épidémiques, en particulier chez I'enfant de 2 a 14
ans, survient entre le 3°™ et le 5°™ jour, au moment de la chute de température. Elle se
caractérise par des hémorragies cutanées et muqueuses (purpura, épistaxis) et par des
hémorragies internes, surtout digestives. Elle peut étre cause d’un syndrome de choc (DSC)
de survenue brutale au moment de I'apyrexie. La mortalité est de 1 a 5 % dans la DH et de
20 % dans DSC (mort en moins de 24 heures). La sévérité de la dengue hémorragique est
définie par la présence d'une cytolyse hépatique sévére (transaminases > 1 000 UI/L) et/ou
des signes de choc hémodynamique avec diminution de la pression artérielle, associée a
des signes d'alerte incluant la décroissance rapide du nombre des plaquettes et des
hémorragies.

La DH survient le plus souvent a I'occasion d’'une deuxiéme infection. Elle serait en rapport
avec un phénomeéne de facilitation de l'infection des monocytes par des anticorps circulants
issus d’une premiére dengue.

Tableau Il. Criteres de diagnostic clinique et biologique de la DH (OMS, 1986).

Dengue hémorragique

1) Fiévre. Début brutal : forte et sans rémission durant 5 a 7 jours

2) Manifestations hémorragiques. Au moins, signe du lacet positif et éventuellement les phénoménes suivants :
pétéchies, purpura, ecchymoses, épistaxis, gingivorragies, hématémese et/ou méléna

3) Hépatomeégalie

4) Thrombopénie (<100 000/mm3)

5) Hémoconcentration : hématocrite élevé d’au moins 20 %

Dengue avec syndrome de choc

Tous les critéres de dengue hémorragique +
+ Hypotension ou pincement de la différentielle

La dengue avec syndrome de choc est la forme la plus fréquemment observée et la plus
redoutable de la dengue en zone hyper-endémique, et survient de facon brutale,
imprévisible. Elle se caractérise par d'importants troubles circulatoires. La DSC résulte d'une
fuite plasmatique massive et soudaine vers divers compartiments extravasculaires, comme
attesté par la présence d'épanchement pleural et d'ascite chez les patients. Elle survient dés
le 4 ou 5°™ jour de la maladie et est souvent précédée d'une défervescence thermique.
Parmi les signes cliniques ou biologiques associés a la DSC, retenons hépatomégalie, état
Iéthargique et hématocrite > 50 %. Le risque de DSC est 3 fois supérieur s'il s'agit d'une
réinfection. Les enfants sont a grand risque de choc : 75 % des enfants seraient concernés.
Les facteurs significativement associés a I'état de choc sont 'age (> 5 ans), les douleurs
abdominales, un temps de thromboplastine activée allongé et un taux de fibrinogéne bas.
Les quatre types classiques DENV 1, 2, 3, 4 peuvent étre en cause dans la DC comme dans
la DH ou la DSC. On ignore les mécanismes physiopathologiques impliqués dans la genése
de la DSC. La théorie la plus souvent retenue fait appel au phénoméne de la « facilitation
immunologique » : c'est la théorie des anticorps facilitants de Scott Halstead, un sujet ayant
été infecté par 'un des quatre sérotypes n’étant pas protégé contre les trois autres, une
seconde infection, hétérologue, pourrait se traduire par une DSC. Le phénoméne des
anticorps facilitants (antibody-dependant enhancement) peut apparaitre soit aprés une
infection naturelle, soit aprés une vaccination. Il a été trés bien décrit pour les virus de la
dengue.

Des manifestations cliniques doivent étre isolées.
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Les manifestations hépatiques

L'atteinte hépatique peut aller d'une élévation transitoire des transaminases a une
insuffisance hépatique aigué fatale. Les enfants sont le plus souvent touchés et l'atteinte
hépatique semble plus sévére en cas de dengue antérieure.

Une étude menée en Inde chez des enfants d’age médian 6 ans présentant une hépatite
sévére (transaminases x 10, coagulopathie) hospitalisés pour un ensemble de signes dont
une fiévre, des douleurs diffuses, des troubles digestifs, une ascite ou/et un épanchement
pleural ou/et des cedémes périphériques, des hémorragies, une hépatomégalie, un ictéere,
une élévation des transaminases, des gamma-GT, des phosphatases alcalines, sont
décédés d’'une hépatite aigué. Certains présentaient de plus une altération de la conscience,
une insuffisance rénale, un état de choc. Les formes les plus sévéres d’hépatite aigué sont
associées a d’autres localisations et ont un mauvais pronostic.

Les manifestations oculaires

Les manifestations ophtalmologiques de la dengue sont rares, variées, mais de plus en plus
souvent décrites. Le délai d’apparition des lésions (environ 8 jours) serait plus en faveur d’'un
mécanisme immunitaire que d’une atteinte virale directe. Ont été décrits des troubles de la
vision a type de vision floue, de scotomes, des paralysies oculaires et de douleurs oculaires.
Les atteintes du segment antérieur de I'ceil consistent en hémorragies sous conjonctivales,
pétéchies des annexes et uvéites. Les complications du segment postérieur de I'ceil seraient
les plus fréquentes représentées surtout par des maculopathies exsudatives avec cedéme
maculaire, des altérations de I'épithélium pigmentaire maculaire, et plus rarement des
neuropathies optiques, ischémiques, des nodules cotonneux, un exsudat du pdle postérieur,
des dilatations et tortuosités vasculaires, un cedéme rétinien diffus, rétinites et hyalites ainsi
que des occlusions vasculaires et des glaucomes a angle fermé.

Souvent asymptomatiques, certaines lésions sont responsables d’'une baisse de I'acuité
visuelle plus ou moins sévére pouvant aller jusqu’a ne conserver qu’un dixieme de l'acuité
visuelle. L’évolution est généralement favorable entre 2 et 4 semaines.

Toutefois, des uvéites peuvent survenir entre 1 semaine et 5 mois aprés le début de la
maladie et sont souvent de bon pronostic. Exceptionnellement, des séquelles
campimétriques définitives ou des cicatrices chorio-rétiniennes ont été rapportées.

Actuellement, il n’existe pas de traitement spécifique pour ces atteintes. Certains auteurs
proposent une corticothérapie locale ou par voie générale, aprés la phase aigué de la
dengue, parfois associée a des immunoglobulines polyvalentes. Certains ont eu recours aux
immunosuppresseurs dans les maculopathies rebelles a la corticothérapie.

Infections bactériennes associées

L'incidence des infections bactériennes associées a la dengue est en augmentation. Leur
coexistence doit étre évoquée devant un état fébrile anormalement prolongé, et devant des
anomalies biologiques concernant la procalcitonine, la natrémie, la leucocytose ou la
fonction rénale.

« Aux fins de triage clinique, TOMS classe les cas de dengue comme des dengues avec ou
sans signes d’alerte indiquant une progression vers une forme sévére ou comme des
dengues sévéres. Les signes d’alerte en cas de dengue sévére sont notamment des
douleurs ou une sensibilit¢ abdominale, des vomissements persistants, une accumulation
liquidienne clinique, des saignements des muqueuses, une léthargie ou une agitation, une
hépatomégalie > 2 cm ou une élévation de I'hématocrite et une diminution rapide de la
numeération plaquettaire. Les critéres définissant une dengue séveére incluent tout signe de
fuite plasmatique sévére entrainant un état de choc ou une accumulation liquidienne,
s’accompagnant d’'une détresse respiratoire, d'une hémorragie sévere ou d’'une insuffisance
organique séveére ».

2.1.2.4. Diagnostic
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Plusieurs maladies peuvent, en zones tropicales, présenter des signes cliniques proches,
dont le paludisme et la leptospirose.

En pratique, le diagnostic de certitude de la dengue est biologique et basé sur la RT-PCR au
cours des quatre premiers jours, sur la recherche d’IgM spécifiques et sur l'isolement du
virus.

Les anticorps IgM sont détectés chez environ 50 % des patients au bout de 3 a 5 jours, ce
pourcentage passant a 80 % le 5°™ jour et @ 99 % le 10°™ jour. Les IgG apparaissent a
partir du 10°™ jour et persisteraient toute la vie. Le statut sérologique qui indique si l'individu
a subi ou non, par le passé, une infection par le virus de la dengue est déterminée par le
titrage sérologique.

Mais rappelons que la spécificité d’un tel titrage dépend de 'ampleur a I'exposition a d’autres
flavivirus : virus Zika et West Nile, virus de la fiévre jaune, de I'encéphalite japonaise (EJ) ou
de I'encéphalite a tiques (TBE), mais aussi de la vaccination contre des flavivirus : fiévre
jaune, EJ, TBE.

En plus de la biologie basée sur la RT-PCR et le statut sérologique, des tests rapides
d’orientation diagnostique (TROD) sont disponibles qui détectent la présence de I'antigéne
NS1 du virus de la dengue et/ou les IgM et les IgG dans un prélévement de sang capillaire.
Ces tests, progressivement déployés, peuvent étre utilisés en médecine de ville et dans
certains services d'urgences (notamment a La Réunion). Un résultat positif avec présence
d’Ag NS 1 est compatible avec une infection aigué de dengue tandis qu’un test négatif doit
impérativement étre suivi d’'une analyse complémentaire réalisée en laboratoire de biologie
médicale (RT-PCR et/ou sérologie) afin de confirmer ou d’infirmer le diagnostic de dengue.
Ces TROD justifient toutefois une prudence dans leur interprétation, essentiellement dans
les cas d’infection secondaire de dengue (c’est-a-dire d’'un deuxiéme contact avec le virus),
ou la virémie semble plus courte et avec la présence concomitante d’Ag NS1 et d'lgG,
habituellement évocateurs d’une infection ancienne.

2.1.2.5. Traitement

Il est symptomatique. Le traitement des DH et des DSC nécessite I'hospitalisation dans une
unité de soins intensifs. Chez les patients évoluant vers une fuite capillaire, la mise en place
rapide et la surveillance d’'un remplacement volumique intravasculaire est déterminante pour
réduire le taux de létalité.

2.1.2.6. Prévention

2.1.2.6.1- Le premier vaccin homologué contre la dengue est le vaccin CYD-TDV
(Dengvaxia®), vaccin tétravalent vivant atténué recombinant, utilisant la souche virale
antiamaril 17D comme squelette de réplication. Il protége contre les quatre virus de la
dengue. Les essais cliniques ont montré que le vaccin Dengvaxia® était efficace et sir chez
les personnes ayant subi antérieurement une infection par le virus de la dengue, mais
comportait un risque de formes graves pour les personnes subissant leur premiére infection
naturelle aprés la vaccination, en particu

lier chez les enfants de 2 a 9 ans. Ce qui a amené la suspension du programme de
vaccination contre la dengue aux Philippines en décembre 2017.

LOMS recommande actuellement le dépistage pré-vaccinal, seules les personnes
présentant des preuves d’'une infection antérieure par le virus devant étre vaccinées. Si le
dépistage pré-vaccinal n’est pas praticable, on peut envisager la vaccination sans dépistage
préalable dans les zones ou la présence d’un taux de séroprévalence de 80 % au moins a
été relevée chez les enfants de 9 ans. Mais, aucun test de dépistage n’est spécifique a 100
% en raison de la réactivité potentielle avec d’autres flavivirus. Seuls les sujets agés de 9 a
45 ans ayant un antécédent d’infection par le virus de la dengue et vivant en zone d’endémie
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doivent étre vaccinées. Il est recommandé d’administrer le Dengvaxia® sous forme d’une
série de 3 doses, a 6 mois d’'intervalle. Dengvaxia® ne doit pas étre prescrit comme une
réponse a une flambée de dengue. Il ne doit pas étre prescrit chez les femmes enceintes ou
allaitantes ou chez les personnes immunodéprimées. La vaccination peut étre envisagée
chez les voyageurs qui se rendent dans une région de forte transmission de la dengue s’ils
sont séropositifs (ou, d’aprés 'OMS, s’ils ont déja eu une dengue maladie « attestée »).
Dengvaxia® a obtenu ’AMM le 12/12/2018.

Sa production a cessé en 2024 en raison de la faible demande.

2.1.2.6.2. Du nouveau sur les vaccins contre la dengue : le vaccin TAK-003 ou
Qdenga® récemment homologué.

Le vaccin « QDenga-TAK-003 » du laboratoire japonais Takeda est un nouveau vaccin
contre la dengue Il est constitué d’'une souche atténuée du sérotype 2 (DENV-2) et de trois
chiméres construites a partir de cette souche DENV-2 dans laquelle ont été insérés les
génes codant pour I'enveloppe des trois autres sérotypes (DENV-1, DENV-3 et DENV-4).
C’est donc un vaccin vivant atténué, chimérique, recombinant, quadrivalent contre les quatre
sérotypes. |l nécessite deux doses administrées par voie sous-cutanée a trois mois
d’intervalle.

Le TAK-003 induit un large spectre de réponses immunitaires, notamment des anticorps
neutralisants (AcN) contre les 4 sérotypes de DENV. L’efficacité du vaccin a été évaluée
dans le cadre d’un essai mené chez les enfants de 4 & 10 ans dans 26 essais situés dans 8
pays d’endémie de la dengue en Asie et en Amérique latine. L’efficacité du vaccin était de 80
% contre la DCV due a un sérotype quelconque dans les 30 jours a 12 mois suivant la
deuxiéme dose et de 90 % contre les hospitalisations pour DCV dans les 30 jours a 18 mois
suivant la deuxieme dose. |l a été démontré que le vaccin était efficace contre 'ensemble
des quatre sérotypes chez les sujets initialement séropositifs et contre le DENV1 et le
DENV2 chez les sujets initialement séronégatifs. Le vaccin a été globalement bien toléré
dans les essais cliniques. Il convient cependant d’éviter d’administrer le vaccin aux femmes
enceintes et allaitantes et aux personnes immunodéprimées qui présentent une infection a
VIH symptomatique ou une infection asymptomatique associée a des signes d’altération de
la fonction immunitaire.

L’'OMS recommande aux pays d’envisager l'introduction du vaccin TAK-003 dans leurs
programmes de vaccination systématique dans les zones ou l'intensité de la transmission de
la dengue pose un probléme de santé publique important.

Le Qdenga® est recommandé en France pour les enfants de 6 a 16 ans dans les zones de
transmission élevée. Il devrait étre étendu aux adultes a risque dans les territoires
ultramarins endémiques et aux voyageurs.

L’OMS considére que la vaccination contre la dengue doit étre considérée comme I'un des
éléments d’'une stratégie intégrée comprenant également d’autres mesures de lutte contre
cette maladie, notamment la lutte antivectorielle, la prise en charge adéquat des cas,
I'éducation et la mobilisation des communautés.
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