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DEDICACES

A toi Papa NADJITAM, la boussole de mes réves et de de mon aspiration, de par ta rigueur
et ton exemplarité,

A toi Maman Anne, dont la tendresse éblouissante de ton amour splendide, socle de ma vie,
Et a

Mes autres facettes de l'iceberg “TRESOR” de Papa & Maman — Fleurie - Rodrigue —
Providence — et — Gloria -, composant le royaume “LES NADJITAM”, notre monde a nous,

A vous, je dédie ce travail pour le couronnement de nos liens sacrés.
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REMERCIEMENTS

Au terme de ce travail, pour moi, Merci, ¢’est un mot simple. Ce que je souhaiterai exprimer
est au-dessus de cela. J’exprime mes sincéres remerciements, entre autres :

A DIEU, le Tout Puissant, pére de mon Seigneur et Sauveur JESUS CHRIST.

De¢s le sein maternel j'ai été sous ta garde, Dés le ventre de ma meére tu as €té mon Dieu.
Trouver les mots justes pour t’exprimer ma trés grande reconnaissance m’est quasiment
impossible. Autant ma vie a été marquée par des épreuves, autant ma formation médicale 1’a
été durant tout ce long cursus. Si j’ai pu tenir jusqu’au bout, c’est parce que tu ne m’as jamais
laissé seul un seul instant, comme 1’indique si bien mon prénom. Je ne mérite absolument rien,
car tout n’a été que pure Grace de ta part. Merci du fond du cceur pour ton amour, ta fidélité, ta
protection, ta providence Divine ; a toi seul soit toute la Gloire !

A la République du Mali et tout le peuple Malien.

Terre d’accueil et d’hospitalité, il n’y a pas eu un seul jour ou je me suis senti étranger ici. Vous
étes devenus ma deuxiéme patrie. Merci pour tout ce que vous m’avez offerts ; je vous en serais
reconnaissant toute ma vie. « Awn ni tché né Mali Ba ».

Au corps enseignant de la FMOS.

Chers maitres grace a vous j’ai pu réaliser mon réve de devenir médecin. Vous avez su nous
transmettre avec fluidité et sans réserve, les connaissances scientifiques que nous promettons
de diffuser a notre tour et a qui de droit. Grande est ma joie de faire partie de vos étudiants.

A mon Directeur de thése Professeur Sounkalo DAO.

Cher maitre, avant d’étre un de vos internes, votre personnalité m’avait déja beaucoup marquée
lors de vos cours d’infectiologie dans ’amphithéatre de la FMOS. Au-dela des relations
académiques, vous avez €té pour moi un pere ; vos sages conseils durant mon séjour dans votre
service me seront utiles pour toute ma vie. A travers vous Professeur, j’ai beaucoup appris sur
tous les aspects de la vie. Il est incontestable que votre imminence en termes de sciences
médicales et d’Infectiologie en particulier a traversé les frontieres Maliennes. Homme pieux
vous avez su rester humble, modeste, accessible et surtout disponible pour vos apprenants.
Votre phrase qui va le plus me manquer est celle-ci, prononcée trés souvent a la fin des staffs
:”’Bonne semaine a vous ; pensez au bon Dieu dans tout ce que vous faites car il voit et sait
tout’ ’Que Dieu vous accorde surtout santé et longue vie et vous guide sur le droit chemin.

Trouvez dans ce travail I’expression de ma profonde reconnaissance.
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A mon Co-directeur Dr Yacouba CISSOKO.

Je me suis toujours posé la question sur les termes appropri€s que j’allais utilisé pour vous
témoigner ma reconnaissance. Avoir fait votre connaissance restera un trés beau souvenir a vie.
Plus qu’un maitre, vous avez ét€ pour moi un pére, conseiller, voire méme un ami. Vous m’avez
accordé une confiance sans limite et un soutien sans faille. Homme doué d’un savoir
exceptionnel, perfectionniste aimant la discipline, vous €tes une mine d’or dans le domaine
médical. Avec vous on finit toujours par trouver une solution a tout, comme vous aimez le dire,
’il y a toujours une solution, il suffit juste de bien réfléchir’ ’. Toutes les connaissances acquises
a vos cotés me seront d’une grande utilité pour toute ma vie. Un grand merci a vous, avec toutes
les bénédiction Divines dans votre vie. Vivement Professeur Yacouba CISSOKO dans un futur
trés proche !

Aux autres maitres du Service des Maladies Infectieuses et Tropicales au CHU Point G :
Pr Issa KONATE, Dr DICKO Mariam, Dr Dramane SOGOBA, Dr Oumar
MAGASSOUBA.

Vous n’avez ménagé aucun effort pour me transmettre le savoir théorique et pratique de la
médecine. J’ai beaucoup apprécié la qualité de votre encadrement et surtout la bonne
collaboration a tous les niveaux durant ce temps d’internat. Trouvez en ces quelques mots
I’expression de ma reconnaissance.

A tout le personnel médico-sanitaire, médecins en spécialisation (DES), stagiaires du Service
des Maladies Infectieuses et Tropicales au CHU du Point G.

Nous avons eu de trés bons moments de collaboration et d’apprentissages. Il y a eu certes des
hauts et des bas, mais je garde une bonne image de vous tous. Merci pour vos multiples
contributions, votre sympathie et votre disponibilité.

Au Dr MELI Hermine, médecin infectiologue (ancienne DES du SMIT au CHU Point G).
Je me rappelle de ce jour de notre premiére rencontre devant le bureau du Professeur Dao ou je
menais mes démarches pour devenir interne au SMIT ; vous m’avez marqué par votre
gentillesse et votre éloquence. On avait causé comme de bons vieux amis et cela a toujours
continu¢. Continuer le travail a votre suite sur la dengue a été beaucoup facilité par vos conseils
et orientations de pionniere. Merci pour tout, celle que j’appelle affectueusement grande sceur

Dr MELI!
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Au Dr OUEDDRAGO Dramane, médecin en spécialisation au SMIT CHU du Point G.
Depuis le début de ma thése vous m’avez soutenu de diverses manieres pour la réalisation de
ce travail. Comme un grand frére vous vous étes impliqués pleinement et votre aide si capitale
m’a énormément fait du bien. Aussi vous m’avez encadré et partagé vos connaissances
médicales durant mon internat ; merci beaucoup mon bon Koro (grand frére) !

Au Dr DIAWARA Maimouna : vous €tes cette grande sceur et amie trés aimable, attentionnée
qui n’a pas hésité a me venir en aide pour me faciliter la tache lors de mes enquétes. Merci pour
votre précieux soutien et cette trés bonne collaboration !

Au Dr BARRY Boubacar, médecin en spécialisation au SMIT CHU du Point G.

Je vous appelle affectueusement et amicalement ‘’commandant-Dr BARRY”’. Merci pour votre
soutien, la considération, 1’attention que vous avez pour moi.

A mes collégues internes (FFI) du Service des Maladies Infectieuses et Tropicales au CHU
du Point G.

Le destin nous a réunis non seulement au sein de la 12e promotion du numerus clausus, mais
aussi au sein du SMIT comme internes. Pendant ces longs mois, nous étions comme des freres
et sceurs d’arme. Par moment nous avions eu a verser méme des larmes, mais nous avions aussi
eu d’agréables moments de joies, et de fous rires avec nos surnoms, expressions codées et
voilées au grand public. Merci pour cette solidarité et pour tout votre soutien ; puisse Dieu nous
accorder longue vie et bonne carriere médicale !

Au personnel des Centres de Sant¢ Communautaire de Banankabougou-Faladié,
Yirimadio, Sabalibougoul, et Daoudabougou-ADASCO.

Mon travail d’enquéte a été possible grace a votre précieuse contribution. Je tiens a remercier
les Directeurs techniques de centres (DTC) Ibrahim CISSE, Dr Daouda THIERO, Dr
Monzon Bakary DIARRA, Dr Bréhima TOGOLA pour avoir mis a ma disposition tout leur
personnel et tout ce dont j’avais besoin. Je retiendrais toujours mon surnom donné par le
personnel dans les différents Cscoms, ‘’Monsieur Dengue’ *témoignant la bonne ambiance qui

avait régné.
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Au personnel de I’Institut National de Santé Publique (INSP).

L’une de mes plus belles expériences fut mon passage au sein de votre institution de référence
nationale. Clinicien que je suis, apprendre les langages et techniques biologiques fut une tres
belle expérience. Vous m’avez marqué par votre sympathie, votre engouement et engagement
a m’aider sans arriére-pensée. Dr Ibréhima GUINDO, Dr Demba KOITA, Dr Rabiatou
SANOGO, Mme Assan COULIBALY, koro Ongoiba, trouvez ici I’expression de ma
profonde gratitude.

A la communauté chrétienne de ’Eglise Evangélique de Bamako-Coura.

Vous avez été pour moi, au-dela d’un cadre d’édification spirituel, une famille. Grace a vous je
ne me suis jamais senti seul méme dans les moments difficiles que je traversais. Mes
remerciements a vous tous et plus particulierement au corps pastoral et le groupe des Jeunes
missionnaires du Mandé. Pasteur Daniel TANGARA, Pasteur Pierre DACKO, le Diacre
Josué DJIRE, ’Evangéliste Emmanuel KEITA, vous avez ét¢é pour moi comme un pere,
grand frére et conseiller ; puisse Dieu bénir davantage votre ministere et vous rende au centuple
de tout ce que vous avez faits pour moi !

A toute la communauté Tchadienne de Bamako.

A travers les différentes organisations, je me suis senti comme chez moi. Vous avez contribué
d’une maniere ou d’une autre pour rendre plus agréable mon séjour a Bamako. Merci infiniment
a :la Communauté chrétienne Tchadienne de Bamako-Coura, la Communauté chrétienne
Tchadienne catholique, 1’association des ¢€leves, €tudiants et stagiaires Tchadiens au Mali
(AEESTM), au collectif des étudiants Tchadiens en science de la santé¢ (CETSS), a I’ Amicale
des travailleurs Tchadiens au Mali (ATTM), a la Colonie Tchadienne. Vive notre Tchad !

A I’ambassade du Tchad au Mali.

J’exprime ma reconnaissance a toute I’équipe de I’ambassade et en particulier a son Excellence
Madame Kalzeube Neldikingar MADJITMA ambassadrice du Tchad au Mali. Vous n’avez
jamais accepté que je vous appelle par votre titre mais plutot affectueusement maman Suzanne,
témoignant ainsi votre humilité et sympathie. Malgré vos hautes fonctions, vous étes restée
toujours tres accessible et courtoise. Vos sages conseils et votre attention si particuliere en ma
modeste personne me marqueront pour toujours. Merci encore et que Dieu bénisse

abondamment votre travail ici !

VI
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A mon mentor Dr Ann Fursdon ROSSVELL.

Avoir rencontré votre chemin est une immense grace de Dieu. Vous voir exercer comme
Médecin-missionnaire m’a beaucoup inspiré. Vous n’avez pas hésité un seul instant a accepter
d’étre mon mentor et vous 1’avez pleinement assumé depuis le début de ma formation. Votre
générosité et engagement sans arriére-pensée pour me voir devenir médecin m’ont tellement
marqué. Un trés grand Merci pour votre soutient multiforme et sans faille ; puisse Dieu vous
les rendre au centuple.

A la mémoire du feu Dr Elisabeth SCHMID.

Vous étiez I'une de ces merveilleuses servantes de Dieu dont la contribution a été indispensable
pour ma formation médicale. Sachez que vos efforts portent et porteront toujours de fruits. De
1a ou vous demeurez dans le repos éternel et la félicité Divine, soyez pleinement récompensée
de toutes vos ceuvres. Merci pour tout ; a jamais dans nos cceurs.

A mon tuteur, Professeur Cheick BOUGADARI TRAORE.

Mon séjour et ma formation a Bamako ont été rendus possibles grace a vous. Vous ne me
connaissiez pas mais sans hésiter vous avez accepté d’étre un repere pour moi dans ce pays qui
m’était encore inconnu. Malgré vos nombreuses occupations, vous avez été toujours disponible
pour moi en toutes circonstances. Homme de science de renommeée internationale, vous avez
¢été aussi un maitre pour moi en me transmettant le savoir médical avec grande passion. Votre
sens de I’humour et du fair-play me marquera toujours. Trouvez ici cher maitre 1’expression de
ma profonde reconnaissance ; que Dieu vous bénisse abondamment !

A mon école primaire ’LA SAVANE”’ de Koyom.

Ce fut 1a ou tout avait commencé. Mes premiers pas dans le monde scolaire, mes premiéres
amitiés, mes premiers souvenirs sont rattachés a cette excellente école. Maman Irene Fehr,
fondatrice de I’école, merci infiniment, et surtout d’avoir su déceler en moi un petit gargon avec
des potentialités. Merci a Mr GOSSO Abdoulaye, mon directeur pour I’enseignement de
qualité et surtout la grande estime de ma modeste personne. A mes amis(es) d’enfances et
camarades de classes Josué NAM, Gaius NAM, Barakel KILGUE, Benie MINGA,
Daradja, RAPI, Laelle ; merci pour tout.
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A la Jeunesse Evangélique Africaine (JEA).

Mouvement chrétien international et paramilitaire, a été pour moi le cadre idéal de formation
pour la vie active. Dés ma tendre jeunesse ce mouvement a su contribuer en grande partie a
forger en moi un caractére de discipline, de courage, de détermination, de maitrise de soi et
d’endurance. Souvent on me pose la question de savoir ou j’ai appris telle ou telle chose ; les
réponses se trouvent en grande partie en mon appartenance a ce mouvement. Merci a tous les
membres et responsables de la JEA du Tchad ; BRILLONS BRILLONS BIEN, telle est notre
devise !

Au Centre hospitalier de Bébalem (CHB).

Vos soutiens multiformes ont considérablement contribué a ma formation. Avoir grandi au sein
de cette structure m’avait beaucoup inspiré le désir de devenir médecin. Mes remerciements au
Directeur de 1’hopital et son staff, au conseil d’administration, ainsi qu’a tout le personnel, au
groupe de pri¢re “’Les Daniel’ ’A travers cette structure hospitaliere, je tiens a remercier toute
la population de Bébalem et I’Eglise Evangélique numéro 5.

A P’association d’Aide allemande aux hopitaux missionnaires (DHM).

Je vous exprime toute ma reconnaissance pour votre précieux soutien. Dr Arnaud WEIDER,
je vous suis particulierement trés reconnaissant ; comme un pere aimant, vous m’avez toujours
exprimé votre soutien et désir de me voir devenir médecin comme vous. Puisse Dieu vous
accorder santé et longue vie pour bénéficier de toutes vos expériences.

A PONG Espoir et Partage Sans Frontiere.

Porter les fardeaux les uns avec les autres est le langage d’amour que vous avez manifesté pour
moi. Ma chére sceur en Christ May Chapuis, merci de tout cceur pour tout votre soutien et
encouragements. Merci a toute I’organisation et ses différents membres. Demeurer bénis en
Jésus Christ !

Famille DAHOUTA Samuel : vous avez ¢t¢ ma famille ici a Bamako. Je ne saurais comment
vous remercier pour tant d’attention, de gentillesse, d’amour et de bonté pour moi. En vous j’ai
juste compris qu’il me fallait un cadre familial a Bamako et Dieu me 1’a offert a travers vous.
Papa Samuel, maman Clarisse, vous €tes un couple merveilleux, une bénédiction pour tous
ceux qui croisent votre chemin. Merci infiniment pour tout ! Puisse Dieu vous accorder santé,

longue vie et tout ce que votre ceeur désire pour sa Gloire !

IX
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Aux amis(es) et proches de la famille : Pasteur NDOWA Gaius, Pasteur DOUMI, papa
TERMADJIBE, Dr Jacques TORALTA, feu tonton Clizon BAKANE, famille Pasteur
MBAIADOM Doumtelem, famille OUNGONANG Jean Baptiste, Cathérine GRIER,
famille BEGOTO Elie, Iréne FEHR, famille TABO Symphorien, famille MAKIMERE
Aimé, famille MBATHONDOUM Christian, famille fen MAMADOU.

A mon treés cher papa NADJITAM DINGAMWAL Valentin.

Plus qu’un pére, tu es pour moi un grand frére, ami, confident, conseiller. J’ai toujours été au
large de ton amour, tes sages conseils, ton indulgence et surtout de ta confiance et sérénité dans
les moments difficiles. Homme de foi, de principe aimant toujours le travail bien fait, tu m’as
toujours marqué par ton humilité ; tu es un modele pour moi en tout. ‘‘Le chemin du sommet
c’est le sacrifice sous tendu par la Foi en Dieu’ ’, telle est ta phrase qui m’a le plus marqué et
boosté a ne jamais abandonner. Merci d’avoir tant sacrifi¢ et tout donné, je dirais méme au-dela
de tes capacités pour moi. Demeures bénis et que Dieu t’accorde santé et longue vie papa.

A ma trés chére maman Mme NADJITAM Anne.

Femme extraordinaire, épouse merveilleuse, mére trés aimante et attentionnée, tu es vraiment
la meilleure ! Tu es la véritable version féminine de papa. Avoir un fils médecin a toujours été
ton plus grand réve et tu as es la principale raison qui m’a permis de tenir ferme et bon. Méme
si tu ne peux €tre a mes cotés en ce moment, saches que je suis comblé par ton amour et je te
sais toujours prés de moi. Puisse Dieu te combler de tout ce que ton cceur désire et rende parfaite
ta santé pour une vie plus longue et plus heureuse aux cotés de tes trésors. Merci pour tout,
maman.

A ma grande seur NETORNDOU NADJITAM Fleurie.

Celle que nous appelons affectueusement “’grande Kapelo’” symbolisant ton sens de
responsabilité et total dévouement pour ta famille. Pour nous, tu es préte a tout, au détriment
méme de ton propre bien étre. Quand ¢a ne va pas, il suffit juste de t’appeler et la situation est
réglée. Vive notre complicité sans pareille ! Merci pour tout ma trés précieuse grande sceur.

A mon grand frere MBAINDOREM NADJITAM Rodrigue.

“’Mbai Ministre ¢’ a été ton surnom favori depuis notre enfance et cela a forgé en toi ce caractére
responsable et protecteur de la famille en tant que premier gar¢on. En ta présence je me suis
toujours senti en sécurité ; tu as toujours su assumer tes responsabilités, malgré mes caprices et
accusations souvent a tort de petit garnement que j’étais. Continue toujours a étre la locomotive

de la famille et merci infiniment mon grand frére model.
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A mon petit fréere DJEKOUNDAKOM DINGAMWAL Providence.

Le “’petit génie et touche a tout’” de la famille. Malgré ton jeune age, ta sagesse a travers tes
raisonnements m’a toujours agréablement surpris. Merci pour tes conseils et soutiens. Je bénis
Dieu de t’avoir comme frére.

A ma petite seur NERATAMADJI DINGAMWAL GLORIA.

T avoir est une grace chere petite sceur. Notre “’France 24’ et infatigable paroliére, tu as
toujours su nous apporter joie a travers ton petit sourire moqueur. Malgré que tu aies grandis
loin de moi tu restes cette sceur aimante pour moi.

A ma grande famille (maternelle et paternelle).

Bien que je ne puisse vous citer nommément, vous avez contribué¢ d’'une maniere ou d’une autre
a mon éducation et ma formation ; je vous en suis tres reconnaissant. Puisse Dieu vous bénir
abondement.

A ma treés chére Jokébed TOMAD TOURE.

Bien que nos chemins se sont croisés vers la fin de mes études, j’ai tout de suite compris que
cela n’était pas le fruit du hasard mais bien la volonté de Dieu. Aimable, tendre, attentionnée,
et surtout trés courageuse tu es cette femme pleine de vertu dont j’ai toujours révé avoir & mes
cotés. T avoir dans ma vie est une grace. Puisse Dieu nous accorder un futur radieux pour
réaliser notre dessein pour lequel il nous a créés. Merci de tout cceur.

A mon grand frére Oumar TOURE.

Tu es ce grand frere qui a beaucoup contribué pour que je puisse venir a Bamako. Mon arrivée,
mes premiers pas et contacts a Bamako ont été facilité par toi. Que Dieu te rende au centuple
tout ce que tu as faits pour moi !

A mes amis (es) et proches : MBAYAMDENE NDOBALKET Alice Stella, MAOUALBAYE
St Jaques, DILLAH Osée, FAMAKAN Siméon, Emmanuelle YATTARA, David
KOUAMENOU, MEA Esther Rebecca, Angeline MAH DIARRA, DEMBELE David,
Salimata SANOGO, mes voisins(es) de cours. Vous avoir dans ma vie et a mes cotés m’a
procuré que de bons souvenirs. Merci pour ces merveilleux moments passés ensemble. Que ces
forts liens d’amitié se perpétuent encore.

La liste n’est certes exhaustive mais je tiens a vous exprimer ma profonde reconnaissance pour
vos soutiens multiformes aux différentes étapes de ma formation. Dieu vous bénisse

abondamment et qu’il pourvoit a tous vos besoins.
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A tous les participants(es) a I’étude : malgré vos nombreuses occupations, vous m’avez
témoigné votre amour et sympathie pour rendre plus agréable ma soutenance. Puisse Dieu vous
rendre au centuple tout ce que vous avez faits pour moi !

A tout(e) ceux et celles dont les noms ne sont cités. Merci infiniment et de tout cceur !

XII
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¢ A notre maitre et président du jury :
Professeur Flabou BOUGOUDOGO
» Professeur honoraire en Bactériologie et Virologie a la Faculté¢ de Pharmacie ;
* Ancien Directeur de I’Institut national de santé publique (ex INRSP) ;

= Officier de I’Ordre du mérite de la santé.
Cher Maitre,

Permettez-nous de vous remercier pour ce grand honneur que vous nous faites en acceptant de

présider ce jury.

Toujours disponible pour apporter votre expertise scientifique, Votre qualité d’écoute, de
compréhension et votre simplicité nous ont beaucoup marqué. Vos qualités scientifiques, votre
rigueur dans le travail, et surtout votre sens ¢élevé de la responsabilité, font de vous un maitre
admirable et respectable. Nous sommes honorés de figurer parmi vos disciples. Recevez ici,
cher maitre, le témoignage de notre profonde gratitude et nos remerciements les plus sincéres.

Que Dieu vous bénisse encore richement dans chaque aspect de votre vie !

% A notre maitre et juge :

Docteur Ibréhima GUINDO
= Pharmacien microbiologiste
= Maitre-assistant de Bactériologie-Virologie a la Faculté de Pharmacie
= Point focal de la Résistance aux Antimicrobiens (RAM)
= Chef de service du laboratoire de Bactériologie-Virologie de 1’Institut national de
santé publique (INSP)
= Point focal de la Covid 19 a I’Institut national de santé publique (INSP)

Cher Maitre,

Nous sommes honorés que vous ayez accepté de juger ce travail, malgré votre agenda tres

chargé.

Votre humilité, votre courtoisie, votre sens d’écoute et vos qualités scientifiques indéniables

font de vous un homme exceptionnel.

Veuillez accepter cher maitre, I’expression de notre respect et profonde gratitude.

X1V
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¢ A notre maitre et juge :
Docteur Dramane SOGOBA
= Meédecin infectiologue ;
= Praticien hospitalier au CHU du Point G ;
= Membre de la Société Malienne de Pathologies infecticuses et Tropicales

(SOMAPIT).
Cher Maitre,

Durant nos moments d’apprentissage a vos cOtés, nous avons beaucoup bénéficié de vos
expériences et surtout de Vos qualités humaines et intellectuelles. Trés accessible et humble,
vous nous avez marqué par votre rigueur et votre sens du travail bien fait. Vos qualités

scientifiques font de vous un exemple a suivre.
Veuillez accepter cher Maitre, I’expression de notre profonde gratitude.

% A notre Maitre et Co directeur :
Docteur Yacouba CISSOKO
= Médecin infectiologue ;
= Titulaire d’'un master en immunologie ;
= Praticien hospitalier au CHU du Point G ;
= Maitre-assistant en Maladies Infectieuses et Tropicales ;
=  Membre du College Ouest Africain des Médecins ;
= Secrétaire général de la Société Malienne de Pathologies Infectieuses

(SOMAPIT).
Cher Maitre,

Plus qu’un co-directeur, vous avez été pour nous un pere, conseiller, voire méme un ami. Vous
nous avez accordé une confiance sans limite et un soutien sans faille malgré vos multiples
taches. Homme doué d’un savoir exceptionnel, perfectionniste, rigoureux et aimant son travail,
vous étes une mine d’or pour le monde médical. Nous sommes heureux d’avoir appris a vos
cotés. Recevez cher maitre nos sinceres remerciements. Puisse Dieu vous bénir davantage et

vous aide a aller encore plus loin en vous ouvrant d’autres portes.

XV



FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

< A notre Maitre et Directeur de thése :
Professeur Sounkalo DAO

= Professeur titulaire de Maladies Infectieuses et Tropicales ;

= Responsable de I’enseignement de Maladies Infectieuses a la FMOS ;

= Investigateur clinique au Centre Universitaire de Recherche Clinique (UCRC) ;

= Chercheur au centre de recherche et de formation sur la tuberculose et le VIH ;

= Coordinateur du Diplome d’Etudes Spécialisées de Maladies Infectieuses et
Tropicales ;

=  (Coordinateur du D.U de VIH/Sida et co-infections a la FMOS ;

= Président de la Sociét¢é Malienne de Pathologies Infectieuses et Tropicales
(SOMAPIT) ;

= Membre de la Société Africaine de pathologies Infectieuses (SAPI) ;

=  Membre du Collége Ouest Africain des Médecins ;

= Membre de la Société de Pathologie Infectieuse de Langue Frangaise (SPILF) ;

= Directeur de publication de la Revue Malienne d’Infectiologie et Microbiologie ;

= Chef de service des Maladies Infectieuses et Tropicales du CHU du Point G.
Cher Maitre,
Vous nous avez fait honneur en acceptant de diriger ce travail.

Grand pédagogue, votre culture scientifique, votre rigueur, et abnégation sont sans doute
quelques atouts justifiant votre ascension et réussite scientifique. Il est incontestable que votre
imminence en termes de sciences médicales et d’Infectiologie en particulier a traversé les
frontieres Maliennes. Homme pieux, vous avez su rester humble, modeste, accessible et surtout
disponible pour vos apprenants. A vos cotés, nous avons beaucoup appris, tant sur le plan
médical que social. Cher Maitre, veillez recevoir toute notre gratitude et 1I’expression de notre

plus profond respect et admiration. Que Dieu vous accorde santé et longue vie !

XVI



FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

Ac
Ag NS

ADASCO
ADE
ADNc
AINS

ALAT
AMM

ASACOBAFA

ASACOYIR
ASACOSAB
ARNm

ASAT
AVE
AVL
AW1
AW?2

C
CD209
CE-1VD
CHU

CI

CIM
CIVD
CPA
CPEC
CPS
CSCOM

CS Réf
CTA
CYD-TDV

DCs
DEET
DENV
DF
DH
DHF
DRS
DSC
DSS

LISTE DES SIGLES ET ABREVIATIONS

Anticorps

Antigéne Non Structural

Association de Sant¢ Communautaire de Daoudabougo
Antibody Dependent Enhancement

Acide Désoxyribo Nucléique complémentaire
Anti-Inflammatoires Non Stéroidiens

Alanine-Amino-Transférase
Autorisation de Mise sur le Marché
Association de Sant¢ Communautaire de Banankabougou-

Faladié

Association de Sant¢ Communautaire de Yirimadio
Association de Sant¢ Communautaire de Sabalibougou
Acide Ribonucléique messager

Aspartate-Amino-Transférase
Elution Buffer (tampon d’¢élution)
Viral Lysis Buffer and carrier RNA
Wash Buffer 1(Tampon de lavage 1)
Wash Buffer 2 (Tampon de lavage 2)

Control

Cluster of Differentiation 209
European CE Marking for In Vitro Diagnostic

Centre Hospitalier Universitaire
Controle Interne
Classification Internationale des Maladies

Coagulation Intravasculaire Disséminée
Cellule Présentatrice d’ Antigéne

Centre de Prise En Charge

Chimio Prophylaxie Saisonniére

Centre de Santé Communautaire

Centre de Santé de Référence
Combinaison Thérapeutique a base d’ Artémisinine
Chimeric Yellow fever virus Dengue -Tetravalent Dengue

Vaccine

Cellules dendritiques
N, N-Diéthyl-m-toluamide.
Virus de la dengue

Fievre dengue

Dengue hémorragique

Fievre Dengue hémorragique
Direction Régionale de la Santé
Dengue avec syndrome de choc
Dengue Shock Syndrom

XVII


https://fr.wikipedia.org/w/index.php?title=Dengue_Shock_Syndrom&redirect=no

DDT
DTC
ECDC
EDTA
EIA
ELISA

FMOS
HCT
HIA
ID
IECS
IFN

Ig G
IgM
M

INESSS
INF
INSP
INRSP

IR
v
IVL
mg

MHRA
MILDA
min

mm Hg

NEJM
NFS

NIAID
NK
OMS
PAF
PEC

PEEP

PIB
PIE
PMA

RER
RT-PCR

FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

Dichlorodiphényltrichloroéthane

Directeur Technique de Centre

European Centre of Diseases Prevention and Control
Ethyléne Diamine Tétra Acétique acide

Enzyme Immuno Assay

Enzyme Linked Immuno Assay

Faculté de médecine et d’odonto-stomatologie
Hématocrite

Hemmaglutination Inhibition Assay
Identification

Information Education Communication Santé
Interféron

Immunoglobuline du type G
Immunoglobuline du type M
Intramusculaire

Institut National d’Excellence en Santé et en Services Sociaux
Interférons

Institut National de Santé Publique

Institut National de Santé Publique

Intra Rectal
Intraveineuse
Intraveineuse Lente
milligramme

Agence de réglementation des médicaments et des produits de santé
Moustiquaire imprégnée de longue durée d’action

minute

Millimetre de mercure

New England Journal of Medicine
Numération Formule Sanguine

National Institute of Allergy and Infectious Diseases
Natural Killer

Organisation mondiale de la santé

Facteurs d’Activation des Plaquettes

Prise En Charge

Pression expiratoire positive

Produit Intérieur Brut

Période d’Incubation Extrinseque

Paquet Minimum d’Activité

Résistance aux antimicrobiens

Réticulum Endoplasmique Rugueux

Reverse transcription polymerase chain reaction

XVIII


https://fr.wikipedia.org/wiki/Dichlorodiph%C3%A9nyltrichloro%C3%A9thane

FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

Rx

SAPI
SOMAPIT
SpO2
SPSS

SS

TA
TCD4
TDR

TP-TCA

TRC
UCRC
USTTB

VIH
ZIKV

Radiographie

Société Africaine des Pathologies Infecticuses
Société Malienne des Pathologies Infectieuses
Saturation pulsée en oxygene

Statistical Package for the Social Sciences

Sérum Salé

Tension Artérielle
Lymphocyte T exprimant la molécule CD4 a sa surface
Test de diagnostic rapide

Taux de prothrombine-Temps de céphaline activée
Temps de Recoloration Cutanée
University Clinical Research Center

Université des Sciences, des Techniques et des Technologies de

Bamako

Virus de ['immunodéficience humaine

Virus Zika

XIX



FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

LISTE DES FIGURES
Figure 1 : Distribution de la dengue dans le monde, 2016 ..........cccoeeevvieicieeeiiiecieeeeeee, 10
Figure 2 : Structure du virus de 1a dengue............cccveeeiiiieiiieeieeeeeee e 14
Figure 3 : Photo : a) Aedes aegypti; b) Aedes albopiCtus .........ccceevveeevierieeiiienieiiieeieeeene 16
Figure 4 : Les cycles de transmission du virus de la dengue (DENV) .......cccooveiieiiiniiennnne. 17
Figure 5 : Facteurs environnementaux favorisant la propagation d’Aedes ..........ccceeeveeennenn. 20
Figure 6 : Effet de la température sur I’agent pathogene ............cccvveevieeeiieeecieeccie e 21
Figure 7: Physiopathologie de 1a dengue ..........ccocoeviiieiiiiiiienieeiieeeee e 25

Figure 8 : A) Bras gauche avec test du tourniquet positif (>20 pétéchies sur une surface de

6,25 cm?[2,5 cm x 2,5 cm]). B) En tant que point de comparaison, le bras droit, sans pétéchies

.................................................................................................................................................. 27
Figure 9 : Evolution de la dengue maladie ..............oooveveeeeeoeeeeeeeeeeeeeeee oo 28
Figure 10 : Classification des cas de dengue par gravité ...........cccoceeeierieeviienieeeneenieeeneennns 30
Figure 11 : Tests diagnostiques utilisés en fonction de la date présumée de I’infection . ...... 33

Figure 12 : Cinétique du virus et des anticorps de type IgM et IgG au cours d’une infection par
DENYV : a) Cas d’une infection primaire ; b) Cas d’une infection secondaire par un sérotype
VITAl RELETOLOZUE ...ttt e et e et e e et e e esaaeeesbaeesnsneeenseeennneens 36
Figure 13 : Algorithme de prise en charge liquidienne en cas de choc compensé : patients
AAUILES ...ttt b ettt sb et et be et e 42
Figure 14 : Algorithme de prise en charge liquidienne en cas de choc compensé : patients
PEAIALTIQUES .vveeeniiieeiieeeieeeetee et te et ee ettt e et e e st e e steeeensaeesssee e sseeessseeanssaeansseeansseeansneensseesnnseenn 43
Figure 15 : Algorithme de prise en charge liquidienne en cas de choc hypotensif : patients
PEAIALTIQUES €6 AAUILES ....eeeiiiiieiie ettt ettt st et 44
Figure 16 : Répartition géographique des CSCOM de la région de Bamako (CPS Santé 2012)

.................................................................................................................................................. 50
Figure 17 : Interprétation des résultats de TDR positifs pour la dengue........................... 51
Figure 18 : Interprétation des résultats de TDR invalides pour la dengue........................ 51
Figure 19: Diagramme de GANTT ...ttt e 64
Figure 20 : Diagramme de flux...... ... 66
Figure 21 : communes de Bamako, provenance des patients. ...........cceceevveerieeneeeieeeneeeneenne 72
Figure 22 : Répartition des patients selon I’automédication ............ccceeeeverieneenienienennennne 74



FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

Figure 23 : Répartition des patients selon les moyens de lutte antivectorielle ....................... 76

XXI



FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

LISTE DES TABLEAUX
Tableau I:historique de la dengue en Afrique [22] ..ccveeeciieeeiiieiieeeeeeee e 7
Tableau II : Pathologies aigues ayant la fiévre comme signe commun [9].........cccccvvveeneenns 37
Tableau III : prévalence de la dengue en fonction des communes............ccceeeveerieeieeneneennen. 67

Tableau IV : répartition de la positivité des examens biologiques en fonction des communes.

.................................................................................................................................................. 67
Tableau V : prévalence des cas de dengue en fonction des CSCOM .........cccovvevvvieeiieenneenns 68
Tableau VI : positivité des examens biologiques des cas de dengue en fonction des CSCOM.
.................................................................................................................................................. 68
Tableau VII : positivité des cas de dengue guéris en fonction des CSCOM. ..........cceevenneee 69
Tableau VIII: répartition des patients selon le SEXe. ......ccceevvieriiiiiiniiiiiiereeeee e 69
Tableau IX: répartition des patients selon les tranches d’age. .......cccccceeevveeriieiiienieeniienieenen. 70
Tableau X : répartition des patients selon leur profession. ...........ccceeveveevrierieeieeniieenreenreennen. 71
Tableau XI : Répartition des patients selon le quartier de résidence. ...........cceeeevveeriieenneens 72
Tableau XII : Répartition des patients selon le statut matrimonial. .............ccceeeeveeeiiiienneen. 73
Tableau XIII : Répartition des patients selon le niveau de scolarisation. ............cccccveerernnee. 73
Tableau XIV : Répartition des patients selon les antécédents médicaux. ........ccceevvveerneenns 74
Tableau XV : Répartition des patients selon les médicaments de I’automédication. ............. 75

Tableau XVI : Répartition des patients selon les notions de transfusion sanguine récente et de

séjour dans une autre zone endémique de denguUE. ..........cceeviiiiiieiiieiiieniieeee e 75
Tableau XVII : Répartition des patients selon les facteurs de risque environnementaux. ..... 76

Tableau XVIII : Répartition des patients selon les signes généraux associés a la fievre au
moment de 18 CONSUITATION. .......eouiiiiiiiieii e st 77
Tableau XIX : Répartition des patients selon les signes digestifs associés a la fievre au moment
de 12 CONSUITALION. ......eiitiiiiiiie ettt sttt et sbeeeeeas 78
Tableau XX : Répartition des patients selon les autres signes associés a la fiévre au moment de
1@ CONSUILALION. ..eouiiiiiiiiiiiietee ettt ettt et sbe e b et sieens 78
Tableau XXI : Répartition des patients selon le délai de consultation. ............ccceveevereenneene 79
Tableau XXII : Répartition des patients selon le nombre de structure hospitaliére antérieure
COMSUILER. ...ttt ettt e b e et e bt e st e e bt e e st e e sbe e st e e s bt e eabeenbeeeateas 79
Tableau XXIII : Répartition des patients selon les médicaments pris sous prescription médicale

AVANT 18 CONSUITATION. ..eeeeiieiiiiieiiiitieeeee ettt eeeeeeeeeeeeeeeee e eeeeeeeee e e e ae e e eeeeee e eeeeeeeeeaeaeeeaaeeeeenananneernnnnes 80

XXII



FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

Tableau XXIV : Répartition des patients selon leur température au moment de la consultation.

.................................................................................................................................................. 80
Tableau XXV : Répartition des patients avec signe de Tourniquet positif selon le nombre de
pétéchie par 2,5 €M% dE PEAUL ..........o.iveeeeeeeeeeeee ettt s s eeaesns 81
Tableau XXVI : Répartition des patients selon les signes de gravité. ..........cccceeevveeecrieenneenns 81

Tableau XXVII : Répartition des patients selon la positivité des examens biologiques de la

EIIGUEC. ..ttt ettt e et e e et e e et e e e s aae e e sseeasaeeassseeasssaeansaaeansaeeesseeeanseeeassaeennreeanns 82
Tableau XXVIII : Répartition des patients selon les résultats du TDR et de la goutte épaisse.
.................................................................................................................................................. 82
Tableau XXIX : Répartition des patients selon I’interprétation des résultats biologiques. .... 83
Tableau XXX : Relation entre la survenue de la dengue et la salubrité. ...........cccceeieennennen. 84
Tableau XXXI : Relation entre la survenue de la dengue et la résidence. ..........cceevvennennne. 84
Tableau XXXII : Relation entre la vie en promiscuité et la survenue de la dengue. ............. 84

Tableau XXXIII : Relation entre I'utilisation de moustiquaire et la survenue de la dengue. 85

XXIII



FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

TABLE DES MATIERES

INTRODUCTION. ..cuuiiuiceiiensnncssissesssecssnssssssessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssans 2
OBJECTIFS......ocenievernrenruecesnane 4
ODbJeCtiIf @ENETAL :.....oiiieiiieeee e e e e e et e e st e e e e e erae e eereeenaree s 4
ODbJECtIfS SPECTIIQUES < ..vviieeiieiiiie ettt e et te e et e e e saeestaeessteeessaeesssaeessseeennseens 4

L. GENERALITES. ....coiiticinininininsisississississsssssssssssssissssstssssssssssssssssssssssssssssssesses 6
I.1 DIEEINITION. 1.ttt sttt e ettt e st e e bt e enbeeseeeeaeeas 6
1.2 HISTOTIQUE . ...eteeeiiie ettt ettt e et e e et e e et e e etaeesasaeesssaeesssaeessseeessseeenns 6
L3 L Intérét de notre EtUAE . ....coouiiiiieiiee e 7
L.3.1 L’intérét épidémiologique. ........ccueeeeuieieinsiisniineissninseissnncsensssncsesssssesssnsans 7

1.3.2 L’intérét clinique. 8

1.3.3 L intérét thérapeutique. ......ccoeenceienennsnicssenssnncssssssnsssssssassssssssssossssssssssasssns 8

1.3.4 L2 INtErét Préventif. ........coiiivienvennnicnsnnnsncssessssnesssnssssossesssassssssssssossesssassssasssns 8

1.4 | D 0116 1<) 00 10 (o o4 1< USRS 9
1.4.1 L’épidémiologie desCriptive f......civeeisecseissnnisecssnensnissnnnsensssecsensssnsssencnne 9

1.4.2 L’épidémiologie analytique : ........ccceevercsueiseensneiiecnsuecssnensnncsncsssecsescanees 13

L5 La phySiopathOolOIe :......ccciiiiiiiiiiiiieie e 22
I.5.1 Le tropisme du virus de la dengue. 22

1.5.2 Les facteurs immunologiques : w23

L.6 L CHNIQUE. eeieiiieiiieiie ettt ettt ettt et e e et e e saaeenbeenens 26
I.6.1 Type de description: Fiévre dengue classique de I’adulte jeune [61]....... 26

1.6.2 Les formes CliNIQUES : ...coueeiueereiiseensenssnensenssnecsensssesssnssssecssessssesssessssessasses 28

L7 DIAGNOSTIC. .evieiiieiiiieiie ettt ettt ettt et e bt e st e et e e sat e et e e ssaeenteesabeenseennns 31
.71 Diagnostic positif : 31

1.7.2 Le diagnostic différentiel............coeeevuevvernsueiserisiiseissuensecssnensecssnecssnccsnen 37



FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

1.7.3 Les formes hémorragiques : ......cccceccveeecssercssercssescsssnsssssnssssssssssasssssasssssases 37

L.8 L traiteMENT & .eeeiiieiieiieeee ettt et aee 38
1.8.1 Traitement Curatif. ........oeeiivveiniiiisiieiiisiiinsnninseecsssencssnscsssescssseecssseessssnes 38
1.8.2 Le traitement préventif :......c.ccoviiiiveicnreicnssencsssencssnnssssnssssssssssssssssasssssases 45

II. METHODOLOGIE. .....ucuuiiiuinreniinsninsnnssenssissenssessasssssssssssssssssssssasssssssssssssssssssssssssssses 50
II.1 Le cadre et le lieu d’tude = ......ooeiiiiiiiiiee e 50
1.2 Le type et la période d’tude :.........coeviiiiiiiiiiiee e 51
IL.3 La population d’€tude : ........ccouiiiiiiiiiiiiieieeee e e 52
1.4 Les variables StUICes : .......ovuiiiuiriirieiieeiesiee et e 53
IL5 La collecte des dONNEES : .......cocueeiiriieiieiieriieieeieeeeee et 53
1.6 Le déroulement de IPenquUeLe ©........cccvevuiieiierieiiieieeieee e 54
1.7 La description du Kit de test rapide Dengue IgG/IgM/NS1 (Neo nostics) utilisé pour
NOLTE GTUAE. ...ttt ettt ettt et e et e e bt e s aeeeabe e s st e enbeesseeenbeessteenbeesneesnneas 54
IL.8 La description des étapes de réalisation de la RT-PCR. ........cccccoceniiiiniinnnnnnnn. 57

11.8.1 L’extraction manuelle des acides nucléiques avec le Kit QIAmp Viral

RNA (QIAGEN). c..ouueeeneeonesssssssssssssssssssssssssssssmsssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssenes 57

11.8.2 Préparation du mélange réactionnel (Master mix) pour la RT-PCR avec le

kit Real Star ® Dengue RT-PCR 3.0 (Altona) : 60

11.8.3 L’amplification du matériel génétique avec I’instrument de PCR en temps

réel (Light Cycler 480 II de RocChe). .......cccuuiieieiiiivuriissnercssneicssnnnnssnnesssnnesssnessnnsessssnes 62

I1.9 La saisie et analyse des dOnNEes :.........ccceerieriiieniieiienie e 63
IL1I0  Les aspects EthIQUES @ ..c..eevuieiiieiieeieeiieeie ettt ettt e e e seaeeneeas 63
IL11  Diagramme de GANTT & ..ottt et e 64
ITI. RESULTATS. ooortiiiiitinsnensnensnnnsneesessssesssnssssesssassssssssassssssssasssassssassssssssssssassssassssasssses 66
.1 RESUltats globauX :.....ccooiiiiiiieiiiecee e e 66
III.1.1  Prévalence de la dengue dans les communes...........ccceeeeseecseessnecsseccsnecsanee 67
III.1.2  Prévalence de la dengue dans les CSCOM......ccuueierruricssenccssanssssasesssasssssanes 68




FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

III.1.3  Prévalence de la dengue guérie ou anciens cas de dengue. ........ccceeereeneees 69
I11.2 Caractéristiques s0Ci0-d€mOEraphiquUES.........ccccvveevurieeiiieeeiie e e eeree e 69
III.2.1  Sexe des patients. 69
II1.2.2  Age des patients. 70
II1.2.3  Profession des PAtients. .....ccccceeecscvnricssssnnrecsssnsnecsssssssssssssssssssssssssssssssssssans 71
L 00 B 2] T 1 71
HL.2.5 Statut Matrimonial. ........eiiiiinnieiiniicisniisnnensssninseecssnecssssssssssesssssessssnes 73
I11.2.6  Niveau de SCOlariSation.......coecereerseeiseisseensenssnecsenssnnssensssecssesssssssssssssessae 73
1.3 ANEECEACNIES. ...ttt sttt et et b et st saeenaeennes 74
ITIL.3.1  Antécédents MEAICAUX. .cccueirrrecreessrensenissaensnncssesssesssansssaesssessssssssssssssssasssse 74
I11.3.2  Notion d’automédication avant la consultation. ..........ceeeveeevueiseccnennnee 74
ITI1.3.3  Transfusion SANGUINE. .......ccoeereissecseissensenissecsensssessnesssessssssssssssassssassssee 75
1.4 Facteurs de risque et lutte antivectorielle @ .........cocveevveerireiieniieiecie e 76
II1.4.1  Facteurs de risque environNemMentatX....ccocceesseesseecsaesssncsssecssnsssassssassssasssns 76
II1.4.2  Moyens de lutte antivectorielle. ..76
.5 ASPECES CLHINIQUES : ..ovviiiiiieiieieeit ettt ettt st 77
HL5.1  Motifs de cONSUItAtION. .....ueeeevuiiirsnriiivnriiisnninsnnissnecssnnncsssnicsssnesssssessssessssnes 77
HL5.2 Délai de cONSUItAtION. ...cccoveeierveriiisnricisnrinssnncsssncsssecssssecsssnscssssesssssesssssessssses 79
ITI.5.3  Itinéraire thérapeutique : ........cceeeveenrensecnsnensnessaenssnessseessnssssssssncsssessnes 79
IT1.5.4 Température COrporelle : ... iennennrenssennsnenssenssenssnesssecssnssssesssassssessses 80
ILS5.5  Signe de TOUurNIQUEL. .....cceeeevveeeiisneenssaneissneecssnecssnessssnecsssnscssssesssssssssssscsssnes 81
ITL5.6  Signes de Gravité. ........eiiveisensseensennsnecsensssncsessssnsssessssnssssssssssssassssssssens 81
II1.6 ASPECES DIOIOZIQUES : .oovvvieeiiiieeiieeeee ettt et e e ee e et eestr e e sereeesnseeennaee s 82
II1.6.1 Les examens de 1a deNGUE. .......cccuveerierisrnnrecsssnnnicsssnnsncsssssssessssssssssssssssssans 82
II1.6.2 Les examens du paludiSme........cccccveierissnnrecsssnnrccsssnnsncsssssssecsssssssesssnssssssans 82
I11.6.3  Interprétation des résultats biologiques. .......ccceeercrvuricssunccssaressanessanessnanes 83

XXVI



FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

I11.6.4  Aspects thérapeutiques et évolutifs. 83

I11.7 Infection par le virus de la dengue et facteurs de risque. ........cccveevevveeerieerieeennnnn. 84
IIL.7.1 Facteurs de risque environnementatX.....cccoeessreecsssnsecsssssssssssssssssssssssssssass 84
II1.7.2  Utilisation de moustiquaire et survenue de la dengue. 85

IV. DISCUSSION. ccouuiireiiinsninsnisessanssesssesssnssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssasssssssssssssssssssssasssssses 87
IV.1 Les limites et les difficultés de I’étude........c.ooevviieiiieeiiieeeeeeeeeeee e 87
V.2 Aspects EpidemIOIOZIQUES. ......ooiviiiiiiiiiiiieee e e 88
Iv.3 Aspects SOCIOdEMOZIAPNIGUES :.....ccueeviieiieriieiiieriieereeree ettt seeeereeeeaeesee e 89
IV.3.1  Sexe et age. ..89
IV.3.2  Profession. .90

IV.4  Aspects cliniques €t diagnoStIQUES. .......ccveerreerireriierieeiieeeeeerreesereeseeseeeseessneensees 90
Iv.s ASPECES DIOLOZIQUES. ..eovvieniiieiiieiieeieeite ettt ettt see e teesteeebeestaesabeessaeesseenes 91
IV.6  Aspects thérapeutiques, évolutifs et préventifs...........cccceeevvievienciiiiieniiicieeieee. 93
V. CONCLUSION ET RECOMMANDATIONS. 95
V.1 CONCIUSION 1ttt ettt ettt et e et e saeeeabeesneeenseas 95
V.2 RecomMMmMANdations. ........cueeruiiiiiiiie ettt et 96
REFERENCES: ....cuciiiinininnninnnissesssssssisssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssass 100
ANNEXES : ..cooivvvrvensnncsersesnnes XXVII

XXVII



FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

INTRODUCTION

Dengue en milieu communautaire de Bamako




FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

INTRODUCTION.

La dengue, arbovirose la plus répandue connait une extension géographique et concerne de plus
en plus le voyageur [1].Les arboviroses sont des viroses qui ont en commun la transmission par
un arthropode vecteur (arbovirus pour « arthropod borne virus »). Trés répandue dans beaucoup
de zones tropicales et subtropicales du monde, la dengue constitue aujourd’hui, par ses formes
hémorragiques, le plus sérieux probléme de Santé publique posé par les arboviroses [2]. La
dengue, aussi appelée « grippe tropicale », est une maladie virale transmise a I’homme par des
moustiques du genre Aedes [3].L’expression clinique est polymorphe avec un syndrome aigu
fébrile et algique (syndrome de type dengue), compliqué selon les cas, d’hémorragies (fievre
hémorragique), d’hépatite et/ou d’encéphalite [1]. Jusqu’a présent, on croyait que la dengue
¢tait causée par quatre sérotypes différents. La cinquiéme variante du DENVS5 a été isolée en
octobre 2013. Ce sérotype suit le cycle sylvatique contrairement aux quatre autres sérotypes qui
suivent le cycle humain [4]. Elle est inscrite aujourd’hui au rang des maladies dites « ré-
émergentes » et compte parmi les principales maladies tropicales négligées [5]. Avec la
globalisation de 1’économie et I’augmentation des échanges des biens et des personnes, elle
tend a gagner de nouvelles zones géographiques, se développe de plus en plus dans des
environnements urbains, et provoque des épidémies de plus grandes importances. Les formes
graves de dengue étaient de plus en plus fréquemment observées lors des épidémies récentes
[3]. Chez certains patients, pour des raisons mal ¢lucidées, le tableau clinique de la maladie
peut évoluer selon deux formes graves : la dengue hémorragique puis la dengue avec syndrome

de choc qui est mortelle [3].

L’incidence mondiale de la dengue a augmenté de maniere spectaculaire au cours des dernicres
décennies et la moitié de la population mondiale environ en est exposée au risque. Bien qu’il y
ait 100 a 400 millions d’infections chaque année selon les estimations, plus de 80 % d’entre
elles sont généralement bénignes et asymptomatiques [6]. La dengue est endémique dans la
plupart des villes des régions tropicales du monde ainsi que dans les iles du pacifique, de 1’ Asie,
de I’Afrique et d’Amérique [7]. En Afrique les infections par le virus de la dengue restent
largement non quantifiées, mais des flambées récentes suggerent que des parties substantielles

du continent pourraient étre exposées a un risque de transmission croissante de la dengue [8].
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Les informations concernant la transmission du DENV sont trés limitées en Afrique de I'Ouest,
avec les enquétes les plus approfondies en tant que résultat des cas liés aux voyages [9]. Parmi
les 5 sérotypes du virus de la dengue, le 1 et 2 prédominent en Afrique de 1’Ouest. C’est ainsi
qu’en Cote d’Ivoire, des études antérieures avaient mis en évidence la circulation des sérotypes

1 et 2 en zones rurale et urbaine [10].

Apparue pour la premiere fois en 2008 a Sadiola, dans la région de Kayes, 1’épidémie de la
dengue a réapparu au Mali en 2017. En 2019, le virus fait son apparition a Bamako, dans la
commune VI, ou 21 cas ont été suspectés a la date du 19 novembre [11]. A cet effet, quelques
¢tudes ont été faites au Mali [9,10-18]; les virus de dengue de type 1 (DENV-1) et 2 (DENV-
2) étaient majoritairement identifiés dans les communes V et VI de Bamako. Le Mali est parmi
les pays confrontés a de nombreux problémes de santé liés a la pauvreté, la malnutrition, le
manque d'hygiéne, d'assainissement et surtout de déficit d’outils de diagnostics [9]. Malgré ces
quelques études faites, il existe peu de données dans la littérature et la dengue reste sous
diagnostiquée dans tout le pays et plus particulierement a Bamako. Cela serait aussi a cause du
manque de moyens de diagnostic et la symptomatologie presque similaire a celle du paludisme

endémique et la guérison spontanée dans la plupart des cas.

Une étude récente a été faite dans les communes V et VI de Bamako, foyers de 1’épidémie en
2019 au début de la saison pluvieuse (juillet 2021) ou sévit aussi le paludisme [18]. Lors de
cette étude, la prévalence de la dengue était de 6% sur les 150 patients inclus. Il en ressort aussi
que les céphalées et courbatures dominaient le tableau clinique de ces patients, de méme que
ceux ayant une positivité a 1’IgG, IgM-Dengue d’une part, et de I’AgNS1, RT-PCR-Dengue
d’autre part. Le paludisme a ¢été¢ diagnostiqué chez 103 patients, soit 68,7% de I’échantillon
global. La Co-infection dengue-paludisme était 55%. Cette étude révele également que la mise
en ceuvre de la lutte anti vectorielle par ces patients n’était pas satisfaisante. L’utilisation de
moustiquaires imprégnées d’insecticide de longue durée d’action (MILDA) reste encore faible,
mettant a nue la défaillance de notre systeme de santé. Sur la méme lancée, notre étude
permettra de mieux connaitre la fréquence, les polymorphismes cliniques et les facteurs
pronostics de la dengue en milieu communautaire de Bamako mais en saison séche ; car la
dengue est une maladie a transmission vectorielle fortement influencée par les saisons
climatiques. Cette étude permettra aussi de contribuer a la surveillance épidémiologique

nationale.
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¢ Questions de recherche :
- Quelle est la fréquence de la dengue chez les patients consultant en milieu communautaire de
Bamako en saison seche ?
- Quelles sont les différentes manifestations cliniques de la dengue chez les patients consultant
en milieu communautaire de Bamako en saison seche ?
% Hypothéses de recherche :
- Lafréquence de la dengue chez les patients consultant en milieu communautaire de Bamako
en saison séche serait différente qu’en saison de pluie.
- Les manifestations cliniques de la dengue chez les patients consultant en milieu
communautaire de Bamako en saison séche serait différente qu’en saison de pluie.
- La co-infection Dengue- paludisme serait plus importante en saison se¢che qu’en saison de

pluie.

OBJECTIFS.
Objectif général :

Etudier les aspects épidémio-cliniques diagnostiques, et pronostic de la dengue chez les patients
consultant pour fievre dans les CSCOM (Banankabougou-Faladie, Yirimadio, Sabalibougoul,

Daoudabougou -ADASCO) des Commune V et VI en saison seche.
Objectifs spécifiques :

Déterminer la fréquence de la dengue par la recherche de I’Ag NS1 /IgG-M chez les adultes
et enfants de plus de 18 mois, consultant pour fievre dans les CSCOM (Banankabougou-
Faladie, Yirimadio, Sabalibougoul, Daoudabougou -ADASCO) des communes V et VI en
saison seche.

Décrire le profil sociodémographique des patients consultants pour fievre dans les CSCOM
(Banankabougou-Faladie, Yirimadio, Sabalibougoul, Daoudabougou -ADASCO) des
commune V et VI en saison seche.

Décrire les caractéristiques cliniques et évolutives des cas de dengue en saison séche.

Déterminer la proportion de la Co infection paludisme -dengue parmi les cas positifs en
saison seche.
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GENERALITES.

1.1 Définition.

La dengue est une maladie virale transmise par les moustiques qui s’est rapidement propagée
dans toutes les Régions de I’OMS ces dernieres années. Le virus de la dengue est transmis par
des moustiques femelles, principalement de 1’espece Aedes aegypti, mais aussi dans une
moindre mesure Aedes albopictus. Le virus responsable de la maladie est appelé virus de la
dengue (DENV) [6]. Les virus de la dengue sont des arbovirus (arthropod-borne virus) qui
appartiennent a la famille des Flaviviridae, genre Flavivirus [19]. Avec 5 sérotypes différents,
DENV-1, DENV-2, DENV-3, DENV-4 et DENV-5 qui sont distincts d’un point de vue
génétique et antigénique, ils produisent des antigénes différents qui sont responsables de
maladies treés similaires chez I’Homme [20]. On pense que la guérison entraine une immunité a
vie contre le sérotype a 1’origine de I’infection. En revanche, I’immunité croisée contre les
autres sérotypes apres guérison n’est que partielle et temporaire. Des infections ultérieures
(secondaires) par d’autres sérotypes accroissent le risque de survenue d’une dengue sévere [6].
Trés répandue dans beaucoup de zones tropicales et subtropicales du monde, la dengue
constitue aujourd’hui, par ses formes hémorragiques, le plus sérieux probléme de Santé

publique posé par les arboviroses [2].

1.2 Historique.

C’est en Philadelphie en 1780 que fut décrite la premiere épidémie authentique. Elle fut a
I’origine d’épidémies en 1827 et 1828 aux Antilles Espagnoles. Le mot Dengue vient de «
denguero » qui signifie en Espagnol guindé¢ ou coup de barre lombaire. D'importantes épidémies

ont été décrites :

- En Australie en 1897 ;

- Aux Seychelles en 1926 ;
- A Tunisen 1927 ;

- A Athénes en 1928 ;

-  En Taiwan en 1931.
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La transmission par Aedes aegypti fut établie par Brakroft en 1906.

Les souches DEN-1 et DEN-2 furent identifiées en 1943, tandis que la description clinique fut
faite dix ans plus tard en 1954 par des pédiatres philippins.

En 1956, deux nouveaux sérotypes DEN-3 et DEN-4 furent identifiés [21].

Le cinquieme variant DENV-5 plus récent avait été isolé en Octobre 2013 a Sarawak (partie
malaisienne de I’ile de Bornéo). Ce sérotype suit le cycle sylvatique contrairement aux quatre

autres sérotypes qui suivent le cycle humain [4].

Tableau L:historique de la dengue en Afrique [22]

Dates Pays Sérotypes
1964 — 1968 Nigéria DEN-1 DEN-2
1974 — 1985 Sénégal DEN-2

1982 — 1986 Burkina Faso DEN-2

1980 — 1990 Sénégal DEN-2

1999 — 2000 Sénégal DEN-2

2009 Cap Vert DEN-3

2010 Cote d’Ivoire DEN-3

2009 Sénégal DEN-3

Apparue pour la premiere fois en 2008 a Sadiola, dans la région de Kayes, 1’épidémie de la

dengue réapparait au Mali en 2017.

En 2019, le virus fait son apparition 8 Bamako, dans la commune VI, ou 21 cas ont été suspectés

a la date du 19 novembre [11].

1.3 L’Intérét de notre étude :

I.3.1 L’intérét épidémiologique.
La dengue est un probléme majeur de santé publique. C’est une maladie virale ré émergente, a
déclaration obligatoire, faisant I’objet d’une surveillance épidémiologique au niveau des pays
ou elle est endémique [23].
Morbidité : Selon des estimations issues d une modélisation, 390 millions d’infections par le
virus de la dengue se produisent chaque année (intervalle de confiance a 95 % : 284-528
millions), dont 96 millions (67-136 millions) se manifestent cliniquement (tous degrés de

gravité confondus) [6].
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Mortalité : Le taux de mortalité est estimé a 20 %. Néanmoins, une prise en charge précoce
par un personnel médical expérimenté peut réduire le taux de mortalité a 1% [24].

II semblerait que le nombre total de cas ait diminué au cours des années 2020 et 2021, tout
comme le nombre de déces signalés. Cependant, les données relatives a cette période ne sont
pas encore completes et la notification des cas pourrait avoir été entravée par la pandémie de

COVID-19 dans plusieurs pays [6].

[.3.2 L’intérét clinique.
La dengue est une maladie a expression clinique aigu€ polymorphe et non spécifique posant
ainsi un probleme de diagnostic différentiel avec d’autres arboviroses et le paludisme. Méme si
dans environ 99 % elle est parfaitement bénigne, les formes graves notamment la dengue

hémorragique, et la dengue avec choc sont mortelles [3,25].

1.3.3 L’intérét thérapeutique.
Il n’existe pas de traitement spécifique de la dengue. Le traitement est symptomatique et il est
avant tout important de maintenir une hydratation optimale. L’utilisation d’acide
acétylsalicylique et de médicaments anti-inflammatoires non stéroidiens n’est pas

recommandée en raison de leur caractére inducteur d’hémorragie [1,6,12,18].

I.3.4 L’intérét préventif.

Pour prévenir et combattre la dengue, il est indispensable d’appliquer des mesures efficaces de
lutte antivectorielle. Le premier vaccin contre la dengue, Dengvaxia® (CYD-TDV), mis au
point par Sanofi Pasteur, a ét¢ homologué en décembre 2015 et est aujourd’hui approuvé par
les autorités de réglementation d’une vingtaine de pays. Des essais cliniques ont montré que ce
vaccin était efficace et siir chez les personnes ayant antérieurement été infectées par le virus de
la dengue (sujets séropositifs). Le vaccin CYD-TDV est donc spécifiquement destiné aux
personnes vivant dans des zones d’endémie, agées de 9 a 45 ans, qui ont déja connu au moins
un épisode d’infection par le virus de la dengue. Plusieurs autres vaccins candidats contre la

dengue sont en cours d’évaluation [6].
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1.4 L’épidémiologie.
I[.4.1 L’épidémiologie descriptive :
1.4.1.1 Dans le monde.

L’incidence de la dengue a progressé de manicre spectaculaire dans le monde entier au cours
des dernicres décennies. Avant 1970, seuls neuf pays avaient connu des épidémies de dengue
sévere. La maladie est aujourd’hui endémique dans plus de 100 pays des Régions OMS de
I’ Afrique, des Amériques, de la Méditerranée orientale, de 1’Asie du Sud-Est et du Pacifique
occidental. Les Régions des Amériques, de 1’Asie du Sud-Est et du Pacifique occidental sont
les plus gravement touchées, I’Asie concentrant environ 70 % de la charge de morbidité
mondiale [6].

Selon des estimations issues d’une modélisation, 390 millions d’infections par le virus de la
dengue se produisent chaque année (intervalle de confiance a 95 % : 284-528 millions), dont
96 millions (67-136 millions) se manifestent cliniquement (tous degrés de gravité confondus).
Le nombre de cas de dengue notifiés a I’OMS a été multiplié par plus de huit au cours des deux
dernieres décennies, passant de 505 430 cas en 2000 a plus de 2,4 millions de cas en 2010 et
5,2 millions de cas en 2019. Le nombre de déces signalés entre 2000 et 2015 est passé de 960
a 4032, les tranches d’age jeunes étant généralement les plus touchées [6].

Selon une autre étude sur la prévalence de la dengue, 3,9 milliards de personnes sont exposées
a un risque d’infection par le virus de la dengue. Le risque d’infection existe dans 129 pays,

mais 70 % de la charge réelle pese sur I’ Asie [26].

Le nombre de cas de dengue notifiés dans le monde a atteint son point culminant en 2019.
Toutes les Régions étaient touchées et une transmission de la dengue a ¢€té enregistrée en

Afghanistan pour la premicre fois [6].

Il semblerait que le nombre total de cas ait diminué au cours des années 2020 et 2021, tout
comme le nombre de déces signalés. Cependant, les données relatives a cette période ne sont
pas encore completes et la notification des cas pourrait avoir été entravée par la pandémie de
COVID-19 dans plusieurs pays. La pandémie de COVID-19 fait peser une formidable pression
sur les systémes de soins de santé et de prise en charge du monde entier. L impact combiné des
¢pidémies de COVID-19 et de dengue est susceptible d’avoir des conséquences dévastatrices

sur les populations a risque [6].
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Distribution of dengue, worldwide, 2016
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Figure 1 : Distribution de la dengue dans le monde, 2016 [27]
1.4.1.2 En Afrique.

En Afrique les infections par le virus de la dengue restent largement non quantifiées, mais des
flambées récentes suggerent que des parties substantielles du continent pourraient étre exposées
a un risque de transmission croissante de la dengue. Ainsi, une épidémie de dengue causée par
les quatre sérotypes a été documentée en Afrique depuis 1980, avec 22 pays signalant des cas
sporadiques. La forte prévalence des anticorps dirigés contre le virus de la dengue dans les
enquétes sérologiques limitées, suggere une infection endémique par le virus de la dengue dans

de nombreuses régions d'Afrique [28].

1.4.1.3 En Afrique de I’Ouest.
C’est la région Ouest-Africaine qui connait des flambées épidémiques avec de nouvelles zones
touchées et une augmentation du nombre de cas signalés de Dengue. Des épidémies ont touché
majoritairement 4 pays notamment le Cap-Vert en 2009, le Burkina Faso en 2016 (273 cas

confirmés), Cote d’Ivoire en 2017 (282 cas confirmés) et Sénégal en 2018 [29].
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% Au Burkina Faso.

Des cas ont été rapportés pour la premiere fois au cours des mois de Septembre a Décembre
1925 a Ouagadougou chez 29 expatriés européens et un Voltaique. Depuis 1983, un programme
de surveillance de la circulation d’arbovirus est mené au Burkina Faso[30].

Plus récemment en Aolt 2016, des cas suspects de dengue et déces sont notifiés a
Ouagadougou. Du 5 Aolt au 12 Novembre de la méme année, un total de 1061 cas probables
(positifs au test de diagnostic rapide) sur 1266 cas suspects avaient €té notifiés avec un total
cumulé de 15 déces (soit un taux de létalité¢ de 1,2 %). Les cas signalés étaient répartis sur
I’ensemble des 12 arrondissements de la ville de Ouagadougou. Deux régions notamment celle
du Sahel au Nord (12 cas TDR positifs) et de la région des Hauts Bassins a 1’Ouest (6 cas TDR
positifs) [31].

En 2017, les autorités sanitaires avaient notifi¢ 4017 cas suspects de dengue dont 11 déces avec
une co-infection de trois sérotypes de DENV-2, DENV-3 et DENV-4. L’ignorance du fardeau
de la maladie, sa large distribution, 1’expansion des moustiques Aedes et 1’'urbanisation non

planifiée augmentent la probabilité d’une transmission importante [31].

*

¢ Au Sénégal.
La dengue a été isolée pour la premiére fois en 1970 dans la zone rurale de Bandia 3 et a donné

lieu a plusieurs épidémies urbaines notamment a Dakar en 2009 [32].

En Septembre 2018, une épidémie avait été déclarée a Fatick suivie d'une détection d'un foyer
dans la région de Touba. Le nombre cumulé de cas suspectés était de 2123, dont 216 confirmés.
Le sérotypage a I'Institut Pasteur Dakar avait permis d'identifier 3 sérotypes en circulation dans
le pays : DENV-3 a Touba, DENV1 a Fatick et DENV-2 a Richard-Toll . En Décembre 2018,
le Ministere de la Santé et de 1’Action Sociale avait annoncé la fin de 1’épidémie de

la dengue au Sénégal [34].
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% Situation au Mali.
Le Mali est classé selon le Center for Disease Control and Prevention (CDC) comme étant un
pays ou le risque de transmission de la dengue est "sporadique ou incertain". Signifiant que ce
risque est variable, imprévisible et que les données au niveau du pays ne sont pas disponibles
[16].
En Octobre et Novembre 2008, le Mali avait connu une flambée de plus de 70 cas de fievre
dengue, avec au moins deux décés de dengue hémorragique en provenance de Sadiola. Apres
sérotypage au laboratoire Biomnis de Lyon et la participation du Centre Charles M¢érieux de
Bamako, il en ressortait que cette épidémie était due au DENV?2 [12].
Une enquéte sérologique de dengue avait été menée sur 95 échantillons de sérum humain
obtenus de 1'Institut National de Santé Publique (INSP) de Bamako en 2006. De plus, les tests
immuno-enzymatiques IgM et IgG spécifiques au DENV avaient été réalisés sur tous ces
¢chantillons, les résultats de cette étude ont indiqué que les districts sanitaires échantillonnés
avaient une séroprévalence de dengue de 93%. Les échantillons provenaient de patients
présentant une maladie fébrile d'étiologie inconnue et dont le paludisme avait été exclu [9].
En Novembre 2019, 14 cas suspects de dengue avaient été notifiés en commune VI du district
de Bamako et dans le district sanitaire de Kalabancoro dont 11 a Yirimadio, 2 a Niamanan,
et 1 a Banankabougou. Parmi ces cas suspects, 6 cas ont été confirmés positifs au Laboratoire
de 'UCRC [17].
Dans le cadre de la surveillance épidémiologique de la dengue, une étude avait été faite au
centre d’infectiologie Charles Mérieux de janvier a décembre 2019. Elle a permis
diagnostiquer, 34 cas de dengue par RT-PCR sur 138 échantillons soit 24,6% et 27 cas de
dengue par TDR dengue Ag NS1 sur 38 des échantillons soit 71%. La RT-PCR et le TDR
dengue AG NSI1 avaient 27 cas positifs en commun dont le genre masculin, les patients en
provenance de la commune VI et la classe d’age 19-30 ans étaient les plus représentés. Les

sérotypes 1 et 2 ont ét¢ les plus diagnostiqués avec 12 cas chacun [13].

Une autre étude récente a été faite dans les communes V et VI de Bamako, foyers de I’épidémie
en 2019.Lors de cette étude, la prévalence de la dengue était de 6% sur les 150 patients inclus.
Il en ressort aussi que les céphalées et courbatures dominaient le tableau clinique de ces patients,
de méme que ceux ayant une positivité a I’IgG, IgM-Dengue d’une part, et de I’AgNS1, RT-
PCR-Dengue d’autre part. Le paludisme a été diagnostiqué chez 103 patients, soit 68,7% de
I’échantillon global. La Co infection dengue-paludisme était 55% [18].
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Malgré ces quelques études faites, il existe peu de données dans la littérature et la dengue reste
sous diagnostiquée dans tout le pays et plus particulicrement a Bamako. Néanmoins, elles

prouvent que la circulation de la dengue au Mali soit une réalité.

1.4.2 L’épidémiologie analytique :
1.4.2.1 La classification de I’agent pathogéne.
Les virus de la dengue sont des arbovirus (arthropod-borne virus) qui appartiennent a la famille
des Flaviviridae, genre Flavivirus [19]. Avec 5 sérotypes différents, DENV-1, DENV-2,
DENV-3, DENV-4 et DENV-5 qui sont distincts d’un point de vue génétique et antigénique,
ils produisent des antigénes différents qui sont responsables de maladies trés similaires chez
I’Homme [20]. Le cinquieme variant DENV-5 a été isolé en octobre 2013 suit le cycle
sylvatique, contrairement aux 04 autres qui suivent le cycle humain [4]. Le virus de la dengue

appartient au groupe 3 des agents biologiques [35].

1.4.2.2 La structure et le génome du virus de la dengue.
Le virus de la dengue est une particule sphérique enveloppée comportant a sa surface des
protéines M et E associé es a des lipides, et en interne une nucléocapside C enchassant le
génome viral. Le génome du virus de la dengue est une simple molécule d’ARN monocaténaire.
Il code les trois protéines structurales (C, E et le précurseur de M) et des protéines non
structurales dont NS1. Les protéines non structurales s’associent entre elles pour former un
complexe de réplication virale qui assure la synthése de novo de molécules d’ARN viral
intracellulaire. Elles participent aussi au controle de la réponse immunitaire antivirale de I’hote.
La forme soluble excrétée de la glycoprotéine NS1 est en effet capable de controler la voie du
complément pour faciliter I’échappement du virus a la réponse immunitaire innée antivirale

[35,36].
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Figure 2 : Structure du virus de la dengue [37].

1.4.2.3 Le réservoir, les vecteurs et le cycle du virus de la
dengue.
Les principaux réservoirs sont les moustiques (comme vecteurs, Aedes spp), I'humain et certains
primates. Les virus sont maintenus dans un cycle humain-moustique-humain (chez les
moustiques : transmission trans-ovarienne et concentrations extrémement ¢levées de particules
infectieuses dans les glandes salivaires) dans les centres urbains tropicaux. Des cycles singe-

moustique sont fréquemment observés dans les foréts de I'Ouest de I'Afrique et dans le Sud-Est

de I'Asie [35].
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Le principal vecteur pour la transmission des virus de la dengue sont les moustiques femelles
du genre Aedes, et en particulier I’ dedes aegypti (Aedes aegypti) [38]
La taxonomie de Aedes aegypti :

Reégne : Animalia ;

Embranchement : Arthropoda ;

Classe : Insecta ;

Ordre : Diptera ;

Famille : Culicidae ;

Genre : Aedes ;

Especes : Aedes aegypti, plus rarement Ades albopicus.

C’est un moustique d’origine africaine ; outre ses formes sauvages foresticres, il existe une
autre souche, de couleur claire, anthropophile, souvent urbaine et toujours liée a
I’environnement humain. Ces formes domestiques par I’intermédiaire des transports se sont

disséminées ailleurs qu'en Afrique, notamment en Asie, en Océanie et en Amérique [39,40].

De maniére significative, les moustiques du genre Aedes sont surtout actifs pendant la journée,
posant des difficultés dans le cadre du contrdle vectoriel. L’Adedes aegypti est maintenant
présent dans les zones intertropicales de tous les continents et il reste capable de recoloniser des
zones d’ou il avait été éradiqué, comme en Europe méditerranéenne. Son importance dans la
transmission des DENV est liée a son efficacité vectorielle et a son écologie domestique. Il a
une bonne adaptation a la vie urbaine (il se reproduit dans I’environnement humain, en
particulier dans des gites d’eaux domestiques), il a développé une forte affinité pour le sang

humain et il a une forte sensibilité/affinité aux quatre sérotypes du virus de la dengue [35].

Une autre espece d’Aedes, plutdt considérée comme un vecteur secondaire, Aedes albopictus
ou moustique tigre, peut également jouer un réle dans la transmission des épidémies de dengue.
Enfin, d’autres espéces d’Aedes ont été trouvées porteuses de souches sylvatiques des DENV
comme Aedes nivaeus en Asie et Aedes furcifer en Afrique, mais ces especes piquent plutot les
singes et ne sont pas responsables d’épidémies humaines. Le role de I’espece Aedes albopictus
dans la transmission des DENV mérite une réflexion particulieére dans la mesure ou cette espece
est actuellement en expansion géographique. En effet, cette espece devient préoccupante car
elle a été reconnue vecteur unique dans les épidémies de dengue qui ont touché Madagascar,
I’1le de La Réunion et Hawai. Cette espéce est capable de coloniser des pays tempérés car ses

ceufs peuvent entrer en diapause si les conditions climatiques sont défavorables [41].
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Le moustique joue a la fois le role de vecteur et de réservoir car il n’est pas affecté par le virus
et reste infecté toute la vie. Il peut également transmettre le virus a la génération suivante par
voie trans- ovarienne. Les ceufs résistent plusieurs mois dans le milieu extérieur et peuvent

survivre a une longue période de dessiccation (jusqu’a un an). S’ils sont infectés, leur éclosion

peut étre le point de départ d’une nouvelle circulation du virus [38].

Figure 3 : Photo : a) Aedes aegypti; b) Aedes albopictus [38]

Les hotes naturels du DENV sont les humains et les moustiques. L’homme est le principal hote
amplificateur du virus de la dengue. Il existe différents cycles de transmission et d’amplification
du virus de la dengue : le cycle sylvatique et le cycle urbain [9]. Les cycles de transmission
sylvatiques impliquent des singes et des moustiques du genre Aedes vivant dans la canopée des
foréts humides. Ces moustiques appartiennent a trois sous-genres :(Stegomyia, Finlaya et
Diceromyia ) [42]. S’il semble que le passage du virus des foréts vers les zones urbaines soit
peu fréquent, des cycles de transmission ruraux /épidémiques se dérouleraient en zone rurale,
dans des villages ou des iles peu peuplées. La majorité de la population sensible présente dans
la zone serait alors infectée et immunisée. La diminution rapide du nombre d’individus
sensibles au virus mettrait ensuite rapidement fin a 1’épidémie. Selon la région, plusieurs
moustiques du sous-genre Stegomyia pourraient intervenir comme vecteurs dans ces cycles
ruraux/épidémiques, notamment Aedes aegypti, Aedes albopictus et Aedes polynesiensis. En
termes d’impact sur la santé publique, les cycles de transmission les plus importants sont les
cycles urbains endémiques/ épidémiques se déroulant dans les grands centres urbains, des zones

tropicales et inter tropicales du globe [42].
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Lorsqu’un moustique effectue son repas sanguin sur une personne infectée par le DENV, le
virus se réplique dans son intestin moyen avant de se propager aux tissus secondaires, y compris
les glandes salivaires. Le délai qui s’écoule entre 1’ingestion du virus et la transmission a un
nouvel hote est appelé « période d’incubation extrinséque » (PIE). La PIE dure environ 8 a 12
jours lorsque la température ambiante est comprise entre 25° C et 28 °C. Les variations ne
dépendent pas seulement de la température ambiante ; un certain nombre de facteurs tels que
I’ampleur des fluctuations quotidiennes de température, le génotype du virus et la concentration
virale initiale peuvent également modifier le délai de transmission du virus. Une fois qu’il est

infectieux, un moustique peut transmettre le virus jusqu’a sa mort [24].

Dans le cycle sylvatique, le virus passe par des phases d’infection, d’amplification et de
réinfection entre différentes espeéces de primates non humains et les arthropodes vecteurs. Les
moustiques infectés migreraient ensuite des jungles vers les zones urbaines, amorcant ainsi le
cycle urbain au cours duquel les cycles d’infection, d’amplification et de réinfection se
produisent entre les humains et les espéces vectrices [43]. Le virus est alors maintenu dans un

cycle « Aedes aegypti-homme-Aedes aegypti » [42].

TOT @
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% Ae. albopictus (SE Asia) %
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Figure 4 : Les cycles de transmission du virus de la dengue (DENV) [44].
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1.4.2.4 Les propriétés physico-chimiques du virus.
Concernant la survie du virus a I’extérieur de I’hote, a température ambiante, le virus conserve
sa viabilité dans le sang et les exsudats séchés pendant plusieurs jours. Le virus de la dengue
est sensible a la chaleur et un pH bas I’inactive. Il est sensible aux désinfectants d'usage courant

tels que I'éthanol a 70%, I'hypochlorite de sodium a 1% et le glutaraldéhyde a 2% [41].

Lors des phases épidémiques, le taux d’attaque (cas cliniquement suspects) est fréquemment de

I’ordre de 40 a 50 %, mais il peut atteindre 90 % [45].

1.4.2.5 Les modes de transmission :
% La principale voie de transmission.
La principale voie de transmission est celle par piqire de moustiques porteurs du virus,
principalement de l'espece Aedes aegypti. La majorité des piqlires surviennent 2 heures apres
le lever du soleil et plusieurs heures avant le coucher du soleil [38]. Ces moustiques s’infectent

aprés avoir piqué une personne porteuse du virus. Les moustiques infectés peuvent alors

transmettre le virus a d'autres personnes par le biais des piqares [24].

Aprés qu'une personne ait €té piquée par un moustique infecté, le virus subit une période
d'incubation de 3 a 5 jours environ, aprés quoi la personne piquée commence a faire de la fievre
accompagnée de divers signes et symptomes non spécifiques a la FHD et le DENV peut circuler
dans le sang aussi longtemps que possible. Si d’autres Aedes aegypti piquent le patient pendant
ce stade virémie fébrile, ils peuvent s’infecter et transmettre ensuite le virus a d’autres

personnes non infectées [46,47].

*

* Les autres voies de transmission.

Bien que rares, d’autres modalités de transmission ont été identifiées :

— La transmission meére-enfant : une femme enceinte infectée par la dengue peut
transmettre le virus & son feetus pendant la grossesse ou au moment de l'accouchement. A
ce jour, un seul cas documenté de transmission de dengue a travers le lait maternel a été
signalé. Néanmoins, en raison des avantages de l'allaitement maternel, les meres sont
encouragées a allaiter méme dans les zones a risque de dengue [24]. Lorsqu’une femme
enceinte est atteinte d’une infection 8 DENV, I’enfant peut naitre prématuré, et présenter
une insuffisance pondérale a la naissance voire une détresse feetale [6].

— La transfusion de sang : Dans de rares cas, la dengue peut étre transmise par une
transfusion sanguine, une transplantation d'organe ou par une piqire d'aiguille souillé par

du sang infecté [6].
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— La greffe d’organe : a cet effet, sept cas rapportés (3 greffes rénales, 2 greffes de foie, 1
greffe cardiaque et 1 greffe de moelle osseuse) [48].

— La transmission par voie sexuelle : le 6 novembre 2019, les autorités espagnoles avaient
signalé un cas probable de transmission sexuelle de dengue entre deux hommes ayant des
rapports sexuels avec d’autres hommes dans la municipalité¢ de Madrid [49]. Le cas index
avait s¢journé a Cuba, puis en République Dominicaine, deux pays ou la dengue reste
endémique. Ce patient avait présenté des symptomes le lendemain de son retour en
Espagne. Il avait indiqué avoir eu un rapport sexuel non protégé avec son partenaire qui
n’avait pas d’antécédents de voyage dans un pays endémique de dengue. Des échantillons
de sperme provenant des deux cas avaient été testés et révélé un résultat positif pour la
dengue par PCR (amplification en chaine par polymérase). Le séquencage génomique
avait confirmé que les échantillons étaient génétiquement identiques et le virus identifi¢
¢tait analogue a celui circulant a Cuba [51].

— La transmission trans ovarienne: La transmission verticale (transmission trans-
ovarienne ou a I’ceuf lors de la ponte) a été démontrée en laboratoire et dans la nature mais

reste mal comprise pour le moment [6,50].

1.4.2.6 Les facteurs favorisants :
% Les facteurs liés a I’environnement.

L’urbanisation et les transports ont depuis des siecles modifiés les implantations de différentes
maladies a transmission vectorielle en assurant I’implantation et la diffusion des vecteurs. La
mondialisation des échanges accélere considérablement cette évolution [6].

Le moustique Aedes aegypti est considéré comme le principal vecteur du virus de la dengue. Il
peut se reproduire dans des cavités naturelles, notamment le creux des arbres et les
broméliacées, mais il s’est bien adapté aux milieux urbains et se reproduit désormais
principalement dans des conteneurs artificiels, tels que des seaux, des pots de boue, des
récipients jetés, des pneus usagés, des conduits d’eaux pluviales, etc. De ce fait, la dengue est
devenue une maladie insidieuse dans les centres urbains densément peuplés. Le
moustique Aedes aegypti se nourrit le jour ; il pique principalement tot le matin, ainsi que le
soir avant le coucher du soleil. Les moustiques Aedes aegypti femelles se nourrissent souvent
plusieurs fois entre chaque période de ponte, ce qui donne lieu a des foyers d’infections
humaines. Une fois qu’une femelle a pondu ses ceufs, ceux-ci peuvent rester viables pendant
plusieurs mois dans un environnement sec, puis €clore quand ils entrent en contact avec 1’eau

[35].
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Le moustique Aedes albopictus, vecteur secondaire de la dengue, s’est propagé dans plus de 32
Etats des Etats-Unis d’Amérique et dans plus de 25 pays de la Région européenne, en grande
partie du fait du commerce international de pneus usagés (propices aux gites larvaires) et
d’autres marchandises (par exemple la canne chinoise ou lucky bambou). Il se reproduit de
préférence a proximité d’une végétation dense, y compris dans les plantations, ce qui entraine
un risque accru d’exposition des travailleurs ruraux, comme ceux qui travaillent dans les
plantations de caoutchouc et d’huile de palme. Toutefois, il est également présent en abondance
dans les zones urbaines. Ae. albopictus a de trés bonnes capacités d’adaptation. Comme Ae.
aegypti, Ae. albopictus pique également pendant la journée. Il a été le principal vecteur du
DENYV dans un nombre limité¢ de flambées épidémiques, ou Aedes aegypti n’était pas présent

ou était présent en petit nombre [35,52].

Figure 5 : Facteurs environnementaux favorisant la propagation d’4edes [53].
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La température environnante intervient dans la survie des vecteurs adultes et dans le
développement des stades immatures. Ainsi parce que le climat a une influence directe sur la
biologie des vecteurs, et donc de leur densité et de leur distribution, il est un déterminant

essentiel des épidémies [43].

La femelle d’Aedes aegypti hématophage vit dans la zone urbaine et périurbaine. L agressivité
de la femelle est maximale en début de matinée et en fin d’apreés-midi. Le climat joue un role
dans le développement du vecteur. En effet, les pluies trop abondantes diminuent la
prolifération de la population du moustique par lessivage ; par contre, la sécheresse augmente
la population car des réserves d’eau sont constituées par les habitants. La température de 40°C
lui est létale. La température optimale est de 2°C. Le seuil d’éclosion des ceufs est de 18°C et
celui d’activité des adultes de 10°C (Figure5). Les ceufs d’Adedes aegypti sont durables et
supportent la dessiccation. L’espéce peut survivre a la saison séche et permet ainsi la

conservation du virus sur place [39,40].
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Figure 6 : Effet de la température sur I’agent pathogeéne [54]

Aedes albopictus amontré sa capacité de s’installer durablement jusqu’aux isothermes -2 degrés
grace a un phénomeéne de diapause hivernale. Ses ceufs peuvent ainsi résister a la dessication
mais aussi aux températures basses pendant plusieurs semaines voire plusieurs mois, capacité

que ne possedent pas Aedes aegypti (isotherme + 10 degrés) [55].
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¢ Les facteurs liés a I’héte [43,56].

- L’age aurait une influence sur la sévérité de la maladie. Les données épidémiologiques ont
montré que les enfants sont les plus a risque de développer une dengue symptomatique et une
dengue sévere [43,56].

- Facteur génétique Une surreprésentation de formes graves dans certaines familles a été
observée laissant percevoir un facteur génétique dans le développement de dengue sévere
[43,56].

% Les facteurs liés a I’agent infectieux.

Selon I’hypothese de virulence du virus, certaines souches de DENV sont responsables de

maladies plus séveres. Une étude prospective réalisée dans deux hopitaux en Thailande sur 168

enfants souffrant d’une infection aigué de la dengue, entre avril 1994 et décembre 1996, avait

pour but d’explorer le réle de la charge virale dans la pathogenése de la dengue hémorragique

[43].

Cette étude révele une corrélation entre :

- La gravité de la maladie et le titre élevé de virémie

- Une infection secondaire au virus (81% des patients ayant une infection secondaire de dengue

ont développé une maladie plus sévere)

- Une infection par le sérotype 2.

La dose infectante est de 10 a 20 copies de virus lors de la piqlire des moustiques (une quantité

supérieure semble €tre nécessaire pour les contaminations par piqire avec aiguille) [45].
I.5 La physiopathologie :

I.5.1 Le tropisme du virus de la dengue.
Le DENV infecte principalement les cellules de la lignée myéloide : les macrophages, les
monocytes et les cellules dendritiques. Hormis, ces cellules du systéeme immunitaire, il a été
observé des signes d’infection des hépatocytes, des cellules endothéliales, des poumons et de
la rate. La dispersion dans les organes périphériques, ainsi que les infections occasionnellement
signalées du systéme nerveux central, relévent probablement d’un mécanisme de propagation

hématogene [57,58].
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I.5.2 Les facteurs immunologiques :
1.5.2.1 Lors d’une primo-infection :
% Activation de la réponse immunitaire innée.

Au cours de l'infection naturelle de la dengue chez 'homme, le moustique inocule directement
le virus dans 1'épithélium de la peau, permettant a celui-ci de contourner la premiére barricre
naturelle mécanique du systéme immunitaire inné [43].

Les cellules dendritiques (DCs) apparaissent comme les cibles préférentielles du DENV, en
particulier les DCs immatures qui se réveleraient étre les cellules les plus permissives au
DENV. Néanmoins, une étude a permis d’observé que les macrophages du derme humain
exprimant CD209 étaient capables de séquestrer le virus dans des vésicules intracellulaires
incompétentes a la fusion, empéchant la réplication virale. Ceci identifie les macrophages
cutanés comme la premiere cellule du systétme immunitaire inné potentiellement capable de
protéger 1'hote humain contre l'infection par le virus de la dengue peu de temps apres une piqlre
de moustique [43]. Les macrophages et DCs infectés vont produire des cytokines.
L’environnement cytokinique et I’interaction des peptides viraux avec les cellules NK (Natural
killer) va permettre leur activation. Les cellules infectées du derme vont libérer des nouveaux
virions ainsi que la protéine virale soluble NS1. Cette derniére peut activer directement des
facteurs du complément. La vésicule endocytaire devient un endosome tardif ou 1’acidification
déclenche des changements de conformation sur les dimeres de la protéine E pour devenir des
trimeres fusogenes. Enfin, les pores sont formés et le génome du virus est libéré dans le
cytoplasme. La glycoprotéine d’enveloppe E assure la double fonction d’interaction avec les
récepteurs membranaires et de fusion de 1I’enveloppe virale et de la membrane de 1’endosome.
Le génome viral alors libéré dans le cytoplasme est traduit dans le RER (réticulum
endoplasmique rugueux) sous la forme d’une poly protéine précurseur. Celle-ci est ensuite
clivée en 3 protéines structurales et 7 protéines non structurales (NS) par des protéases d’origine
cellulaire et virale dont le domaine protéase de la protéine virale NS3.

Les protéines NS s’assemblent entre elles, mais aussi avec des protéines cellulaires au niveau
d’un ARN polymérase dépendante de I’ARN portée par le domaine C terminal de NS5 est
responsable de la synthése des ARN anti génomique et génomique. Finalement apres
I’encapsidation des génomes néo synthétisés, et la glycosylation des protéines d’enveloppe, de

nouveaux virions s’assemblent et sont libérés par exocytose [59].
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¢ Activation lymphocytaire périphérique.
Au niveau du ganglion lymphatique, la réplication virale qui va s’ensuivre permet alors la
diffusion sanguine du virus et ainsi apparait la virémie. Selon son tropisme, le virus va alors se
diriger vers différents organes et y infecter les cellules. A ce stade pour lutter contre I’infection,
I’organisme va utiliser le systéme immunitaire spécialisé. L’arrivée des CPA dans les organes
lymphoides secondaires va permettre 1’activation des lymphocytes T CD4+ qui vont proliférer
et se différencier en fonction des cytokines produites par la CPA, en lymphocytes T auxiliaires.
L’activation des lymphocytes B par les lymphocytes T va permettre leur différenciation en
plasmocytes sécréteurs d’Ac (IgM et IgG) dirigés contre les antigénes viraux. Aprés une
premiére infection par un sérotype particulier du virus de la dengue, on estime que la protection
obtenue contre le sérotype responsable (protection homotypique) est durable sur le long terme
(vraisemblablement a vie). Une protection croisée temporaire (d’environ deux ans) est
¢galement induite contre les autres sérotypes (protection hétérotypique). D’ailleurs, dans les
zones endémiques la maladie est inhabituelle chez les moins de 6 mois, ce qui présuppose que
les nourrissons sont protégés par les Anticorps maternels contre le DENV qui leurs sont
transmis pendant la grossesse. Ce transfert passif d’Ac les protégerait jusqu’a ce que leur niveau

diminue en dessous d’un certain seuil protecteur [56].

1.5.2.2 Lors d’une seconde infection :
Lors d’une seconde infection par le méme sé€rotype, ce qui differe avec la primo-infection est
la présence dans I’organisme de lymphocytes B mémoires, lymphocytes T mémoires et d’IgG
spécifiques au sérotype. Les cellules mémoires vivent tres longtemps et permettent une réponse

beaucoup plus rapide et beaucoup plus forte a ’Ag.

Lors d’une seconde infection par un sérotype différent, la maladie se fait plus intense et les
formes séveres plus fréquentes. En effet, il est généralement admis qu’apres la diminution des
anticorps a neutralisation croisée, le risque de contracter la forme sévere de la maladie est plus
¢levé lors d’une seconde infection hétérotypique par le virus de la dengue. Ainsi la probabilité
de développer une maladie grave augmenterait avec la durée entre la primo infection et la

seconde infection hétérotypique.
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+»» L’hypothése du péché originel antigénique.
Cette hypothéese appelée en anglais « original antigenic sin » soutient que lors d’une réinfection
par un sérotype différent, le systéme immunitaire humain active de maniére préférentielle les
cellules T mémoires a réaction croisée plutdét que d'instruire des cellules T naives contre

l'antigéne de I’infection en cours [60].

7

¢ L’hypothese ADE : aggravation de la maladie dépendante des anticorps.

C’est la théorie des anticorps facilitant responsables des formes compliquées, hypothése
émanant d’Halstead dans les années 70. En effet, il a constaté que dans les pays ou circulent
plusieurs types viraux, les cas de dengue de formes hémorragiques semblaient associés a une
deuxieéme infection par un sérotype différent et que la gravité de la maladie était supprimée au

cours d'une troisiéme ou quatriéme infection au DENV [60].
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Figure 7: Physiopathologie de la dengue [59].
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1.6 La clinique.

1.6.1 Type de description: Fi¢vre dengue classique de I’adulte jeune
[61].
1.6.1.1 L’incubation.

Elle est silencieuse ; elle dure en moyenne 5-8 jours, le plus souvent inférieure a 15 jours.

1.6.1.2 Le début (période d’invasion) ou la phase fébrile.
Le début est brutal : il s’agit d’une affection aigué, fébrile et algique. En quelques heures, on
note une fiévre ¢levée (40°C-40,5°C), rebelle aux antalgiques, accompagnée de frissons, des
céphalées frontales et des douleurs rétro-orbitaires associées a une photophobie, des douleurs
articulaires intenses, myalgies, rachialgies responsables de I’attitude guindée du malade. Des
signes digestifs a type d’anorexie, de vomissements, de douleurs abdominales ou de diarrhée
sont fréquents. Une éruption maculo-papulaire survient apres la fievre. Elle est localisée

initialement au niveau du tronc puis s'étend au visage et aux extrémités.

1.6.1.3 La phase d’état.
Elle peut étre parfois précédée d’une rémission inconstante avec ensuite une exacerbation des
signes de début et installation de signes hémorragiques : purpura, gingivorragie, €pistaxis,
hématémese, melaenas non prédictifs. A I’examen, on note le signe du Tourniquet (ou du Lacet)
qui est un test clinique ayant été validé par 'OMS. Il permet de déterminer approximativement
la fragilité¢ capillaire d'un patient atteint de la dengue afin de déterminer sa tendance a
I’hémorragie (Le brassard d'un tensiometre est appliqué autour du bras du patient). Il est gonflé
aune pression égale a la moyenne entre la pression artérielle systolique et diastolique du patient,
et maintenu ainsi pendant 5 minutes. Il s’ensuit, si le test est positif, I'apparition d'au moins 10
pétéchies par 2,5cm2 de surface corporelle. Durant cette phase, apparait une €ruption cutanée
de type exanthéme morbiliforme ou scarlatiniforme plus ou moins prurigineux. Une
hépatomégalie, parfois un épanchement pleural ou péricardique, peuvent étre notés. Cette
alternance de phases d'invasion, de rémission et de reprise donne un tableau caractéristique fait
de deux phases hyperthermiques d'environ trois jours, séparées par une défervescence
importante de deux a trois jours, donnant a la courbe l'aspect d'une « selle a troussequin »,
tableau classique mais loin d’étre systématique. Les prélévements doivent étre limités au

minimum et effectués avec précaution.
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Figure 8 : A) Bras gauche avec test du tourniquet positif (>20 pétéchies sur une surface de
6,25 cm?[2,5 cm x 2,5 cm]). B) En tant que point de comparaison, le bras droit, sans pétéchies
[62].

1.6.1.4 La phase de convalescence (voir Evolution).

1.6.1.5 Evolution :

- L’évolution peut étre favorable vers la guérison sans séquelle le 7°™ jour avec une phase
de convalescence asthénique pouvant durer 10 jours. La guérison confére une immunité
durable, spécifique du sérotype viral en cause [61].

- Elle peut aussi se faire vers des complications hémorragiques avec syndrome de choc de

la dengue (dengue sévere).
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Figure 9 : Evolution de la dengue maladie [40].

1.6.2 Les formes cliniques :
La dengue est une maladie systémique et dynamique. Ses manifestations cliniques peuvent donc

étre trés variées.

1.6.2.1 Les formes symptomatiques :
Selon ’OMS : « La maladie de la dengue est une seule entité¢ avec différentes présentations
cliniques et souvent avec une évolution clinique et un résultat imprévisible ». La dengue
comprend une grande variété de formes cliniques avec une évolution souvent imprévisible. Si
la plupart des sujets infectés guérissent spontanément, certains étant méme compleétement
asymptomatiques (au moins 50 % des cas), une petite proportion (1%) va évoluer vers une
forme grave, caractérisée par une fuite plasmatique avec ou sans hémorragie[41]. La
classification précédente de la dengue (fievre indifférenciée, la dengue (DF) et la dengue
hémorragique (DHF)) n’étant pas adaptée aux situations cliniques, I’OMS a proposé en 2008

une nouvelle classification basée sur les niveaux de gravité, ou I’on distingue :

R/

* La forme frustre ou asymptomatique.

C’est une infection sans aucun symptdme (50 a 90% des cas).
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¢ La forme symptomatique « classique » (avec ou sans signe d’alarme).
Elle est caractérisée par 1’apparition d'une forte fievre souvent accompagnée de frissons, de
maux de téte, de nausées, de vomissements, de douleurs articulaires et musculaires et, de facon

inconstante, d'une éruption cutanée vers le Séme jour des symptomes.

% La forme sévére.
Elle survient aprés 2 & 7 jours et le retour a la normale de la température (défervescence
thermique), I’infection peut évoluer dans de rares cas (1% des cas symptomatiques) vers une
dengue grave. Cette forme est caractérisée par :
- Une fuite plasmatique sévere
- Des hémorragies sévéres,

- Une atteinte organique grave (foie, systéme nerveux central, cceur ou autre).

Les formes de dengue sévere peuvent survenir lors d’une primo infection ou lors d’une
infection secondaire. Les signes d’alerte ou de gravité précedent habituellement les
manifestations de I’état de choc et apparaissent vers la fin de la phase fébrile, généralement
entre le 3éme et le 7¢éme jour de maladie [43].

Elle se caractérise par des hémorragies cutanées et muqueuses (purpura, €pistaxis) et par des
hémorragies internes, surtout digestives. Elle peut étre cause d’un syndrome de choc (DSC) de
survenue brutale au moment de ’apyrexie. La mortalité est de 1 a 5 % dans la dengue
hémorragique et de 20 % dans la dengue avec syndrome de choc (mort en moins de 24 heures).
La sévérité de la dengue hémorragique est définie par la présence d'une cytolyse hépatique
sévere (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 deuxieme
infection. Elle serait en rapport avec un phénomeéne de facilitation de I’infection des monocytes

par des anticorps circulants issus d’une premicre dengue [41].
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Classification des cas de dengue par gravité

Dengue £ signes d’alerte Dengue sévere

Avec

signes d'alerte

Critéres définissant la dengue t signes d'alerte Critéres de |la dengue sévére

ALT = glorane = wynima nerveus cordral ; SC0 » pyrdroms de chae 4l 3 s dengea ; MCT = ematocrin

Figure 10 : Classification des cas de dengue par gravité [40].

1.6.2.2 Les formes selon le terrain :

+ La forme de la femme enceinte.
A D’instar des enfants et des personnes agées, les femmes enceintes constituent une population
a risque de développer des formes séveres de la dengue avec parfois des conséquences graves
pour la mere et le foetus. Elle est responsable d’hémorragie utérine avec mort feetale in utero,
d’accouchement prématuré et/ ou de déces maternel [61].

+ La dengue congénitale.

Elle est soit asymptomatique, soit symptomatique, avec des signes qui apparaissent un (01) a

11 jours apres I’accouchement (durée5jours). Les formes hémorragiques sont fréquentes [61].

+ La forme de I’enfant.
Les formes hémorragiques sont fréquentes, avec possibilit¢ de décompensation des pathologies

chroniques sous-jacentes [61].
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% La forme du sujet agé.
Le plus souvent grave, elle réalise soit d’un tableau de dengue sévere, soit de FDH ou de SDC
[44].

% La forme de ’immunodéprimé.

Du fait de la baisse de I’immunité, les formes graves sont fréquentes chez ces sujets [42].

1.6.2.3 Les formes associées :
Certaines affections sous-jacentes constituent des éléments aggravants : maladies auto-
immunes, thrombopénies, drépanocytose. La dengue est souvent associée aux autres

pathologies tropicales telles que le paludisme ou autres arboviroses ou viroses grippales [68].

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

d'une dengue primaire [41].
1.7 Diagnostic.

I.7.1 Diagnostic positif :

1.7.1.1 La définition de cas.
Selon ’ECDC (European Centre for Disease Prevention and Control), la définition des cas de
dengue dépend des critéres diagnostiques ci-dessous :
% Les critéres cliniques : ficvre d’apparition brutale avec au moins deux des symptomes
suivants : céphalée, douleur retro-orbitale, myalgie, arthralgie, rash exanthémateux,

manifestation hémorragique[57].

e

% Les critéres épidémiologiques : résidant dans une zone affectée par la dengue, ou ayant
sé¢journé dans une zone affectée par la dengue dans les 21 jours précédant le début des

symptomes [57].
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% Les critéres de laboratoire :

- 1 a 5 jours apreés début des symptomes : détection du virus par RT-PCR/détection de
I’antigéne NS1.

- Entre 5 et 7 jours : RT-PCR/détection de I’antigéne NS1 et sérologie : IgM et IgG.

- 3 semaines apres le début des symptomes : 2éme sérologie. Test de recherche de I’Ag NS1

[57].

Ainsi, nous avons :

Cas possible : tout sujet répondant aux critéres cliniques.
Cas probable : tout sujet répondant aux critéres cliniques et présentant un lien épidémiologique
Cas confirmé : tout sujet répondant aux critéres cliniques et de laboratoire

1.7.1.2 Les arguments diagnostics :

Le diagnostic repose sur un faisceau d’arguments épidémiologiques, cliniques et biologiques.

¢ Les arguments épidémiologiques :
Tout sujet résidant dans une zone affectée par la dengue, ou ayant séjourné dans une zone

affectée par la dengue dans les 21 jours précédant le début des symptomes.

% Les arguments cliniques :
Tout sujet ayant une fievre d’apparition brutale avec au moins deux des symptomes suivants :
céphalée, douleur retro-orbitale, myalgie, arthralgie, rash exanthémateux, manifestation

hémorragique.

¢ Les arguments biologiques :

Les arguments biologiques sont constitués d’éléments d’orientation et de certitude.

Les éléments d’orientations.

- La NFS : la numération formule sanguine est systématique a la premiere visite puis selon
la clinique. L’hémoglobine ne varie que dans les syndromes hémorragiques ou avec état de
choc. Le taux d’hématocrite est indispensable dans 1’évaluation de I’hémoconcentration
par fuite plasmatique. Son augmentation brutale annonce le passage a une forme grave.
C’est aussi un critere de classification des formes graves quand elle est supérieure a 20%
par rapport a la valeur de récupération. Une leuco lymphopénie avec neutropénie initiale

est trés fréquente (Globules blancs inférieurs a 2000/mm3) [42,63].
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- Les plaquettes et ’hémostase : la thrombopénie est trés fréquente, parfois sévere
(inférieure a 20.000/mm3). Elle est maximale entre J5 et J7, mais non spécifique car le
paludisme entraine aussi une thrombopénie. La chute brutale des plaquettes est souvent
concomitante de la fuite plasmatique. Le temps de céphaline activée est allongé, alors que
le taux de prothrombine et le fibrinogéne restent quasiment normaux [42,63].

- La biochimie : les protides sont souvent ¢levés par hémoconcentration lors de la fuite
plasmatique. L’hypo natrémie sera d’autant plus profonde que la forme est sévere (Na<
126mmol.I-1). La fonction rénale est peu perturbée sauf dans les DSS ou il est possible
d’avoir une oligo- anurie fonctionnelle. Le bilan hépatique est trés souvent perturbé. Les
transaminases peuvent dépasser 10 fois la normale dans les formes séveres [42,63].

Les éléments de certitude : le diagnostic biologique sera basé sur des techniques différentes
selon le stade de la maladie. En phase précoce de la maladie (la premiére semaine apres le début
des symptomes, correspondant a la durée de la virémie), le diagnostic direct permet de détecter
le virus, son génome ou les antigénes viraux. A partir du 5¢me jour aprés le début des signes
cliniques, le diagnostic indirect est basé sur la réponse de 1I’hote au virus, la détection
d’anticorps IgM et/ou IgG. Entre J5 et J7, les méthodes directe et indirecte peuvent toutes deux

étre appliquées [39].

IgG (Infection
Détection
sérologigue IgG (Infection secondaire)
- .

Confirmation
virologique

| | I I | | I | | I
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

lour de maladie

Figure 11 : Tests diagnostiques utilisés en fonction de la date présumée de 1’infection [36].
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- Le diagnostic direct : confirmation virologique.

La détection du virus : isolement viral par culture cellulaire.
L’isolement viral peut se faire par inoculation a des lignées cellulaires d’4edes. Le diagnostic
est alors posé dans un délai de 3 a 10 jours. Il nécessite des infrastructures lourdes et sa
sensibilité est rapidement inférieure a celle de la PCR du fait de la baisse importante de la
virémie apres le 3° jour (J4). Cette méthode n’est pas adaptée aux situations d’urgence et non
utilisée en routine [41].

La détection du génome du virus : RT-PCR.
Cette méthode permet de détecter I’ARN viral : la transcription inverse permet de transformer
I’ARN en ADN complémentaire (ADNCc), ce fragment d’ADNCc sera ensuite amplifi¢ par la
technique PCR (Polymerase Chain Reaction). Seule cette méthode permet d’identifier les
sérotypes circulants.
La détection du génome (PCR) se demande jusqu’a J4 et méme J5 car la sensibilité est meilleure
que celle par isolement viral (>95%a J4). Le délai de réalisation est de 24 a 48 h. La PCR en
temps réel permet d’évaluer la charge virale et la sévérité est corrélée au titrage de I’infestation

virale.

Les méthodes moléculaires basées sur la RT-PCR ont contribué a améliorer le diagnostic de la
dengue en phase symptomatique et ouvert la voie a la caractérisation des types de DENV,

primordiale dans un but de surveillance épidémiologique plus qu’a des fins diagnostiques [36].

La détection antigénique de la protéine NS1.
De récentes études sur la protéine non structurale 1 (NS1), spécifique de la dengue, ont mis en
¢vidence de fortes concentrations sé€riques variant de 0,04 a 2 pg/ml entre le jour zéro et le jour
7 dans le sérum des patients infectés, et jusqu’au 9¢me jour de la maladie dans certains cas.
Bien que son rdle dans la pathogenése de la maladie ne soit pas encore élucidé, la détection de
cette protéine NS1 ouvre une nouvelle voie dans le diagnostic précoce de la dengue. Le test
ELISA (Enzyme-Linked Immuno sorbent Assay) est basé sur la détection de 1’antigéne NS1
par immuno-capture. Ce test permet la mise en évidence de 1’antigéne NS1 dans le sérum des
patients deés ’apparition des premiers signes cliniques et offre par la méme un diagnostic
précoce d’infection par DENV avec une sensibilit¢ comprise entre 37 (dans les pays

endémiques et en incluant des infections secondaires7) et 93% en fonction des études.
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Des tests rapides de type immunochromatographique sous forme de bandelette rapide ou
cassette ont récemment €t¢é commercialisés, rendant encore plus accessibles le diagnostic
précoce de la dengue. Leurs performances restent néanmoins inférieures a celles des tests
immunoenzymatiques. Au total, ces tests, s’ils ont une bonne spécificité, présentent une
sensibilité trés variable en fonction du sérotype du virus de la dengue responsable de I’infection
(sensibilité souvent moins bonne pour le sérotype DENV-4). Ces tests présentent aussi une
sensibilit¢ moindre pour les patients développant une dengue secondaire (lorsqu'un sujet est
réinfecté par un autre sérotype apres une primo-infection). Ainsi, les IgG spécifiques dirigés
contre le virus et exprimés trés précocement lors d’une dengue secondaire pourraient se
complexer aux protéines NS1 virales solubles, empéchant ainsi la détection du NS1 lors de la

réalisation du test DENV [64].

- Le diagnostic indirect : détection sérologique.
Le diagnostic sérologique de la dengue repose sur la détection d’IgM et d’IgG spécifiques en

fonction de leur cinétique d’apparition au cours du temps [64].

La cinétique d’apparition des anticorps dirigés contre DENV :
Suite a la période d’incubation de 3 a 10 jours, le virus se réplique dans 1’organisme et les
premiers signes cliniques apparaissent. La période de virémie correspond a la phase fébrile, elle
commence 2 jours avant les premiers symptomes et s’étend jusqu’a 7 jours apres. Le virus peut
étre détecté dans I’organisme pendant ces 5 a 7 jours, les particules virales disparaissant ensuite.
Les techniques immunoenzymatiques d’inhibition de [I’hémagglutination (HIA -
Hemmagglutination-Inhibition Assay) et la technique ELISA permettent la détection des
anticorps IgM et IgG en fonction de leur cinétique d’apparition au cours du temps. Les tests
d’identification des IgM permettent un dépistage tardif d’une infection en cours.
L’identification des IgG permet un diagnostic tardif d’ une infection en cours ou passée. Comme
la cinétique d’apparition des IgM et IgG est différente si I’infection est primaire ou secondaire,
le ratio IgM/IgG permet de différencier une infection primaire d’une infection secondaire. Pour
confirmer le diagnostic de dengue, le taux d’anticorps doit augmenter au moins quatre fois entre

deux échantillons prélevés a deux semaines d’intervalle [64].
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Lors d’une premiére infection par le virus de la dengue, les immunoglobulines M (IgM)
spécifiques de la dengue apparaissent vers le S5éme jour apres les premiers signes cliniques. Le
taux d’IgM atteint un pic aprés deux semaines puis diminue et les IgM peuvent étre
indétectables deux a trois mois apres le début de 1’infection. Les IgG apparaissent vers le 10éme
jour apreés les premiers symptomes puis diminuent progressivement mais elles restent
détectables plusieurs années[64].

Lors d’une infection secondaire par le virus de la dengue, le taux d’IgM est plus faible que
lors d’une infection primaire, et les I[gM peuvent étre indétectables dans certains cas. Les I1gG
apparaissent plus rapidement, elles sont présentes deés la phase aigué soit 1 a 2 jours apres le
début des symptomes cliniques, leur taux est plus élevé que lors d’une infection primaire et

elles persisteront plus longtemps dans 1’organisme[64].

Diagnostic
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Figure 12 : Cinétique du virus et des anticorps de type IgM et IgG au cours d’une infection par
DENV : a) Cas d’une infection primaire ; b) Cas d’une infection secondaire par un sérotype
viral hétérologue [36].

Comment confirmer une dengue en cas de suspicion clinique ?

La démarche diagnostique (sur un échantillon de sang) recommandée est la suivante :

- Jusqu’a 5 jours apres le début des signes (J5) : RT-PCR/détection d’antigéne NS1 ;

- Entre J5 et J7 : RT-PCR/détection d’antigene NS1 et sérologie ;

- Apres J7 : sérologie uniquement (IgG et IgM) avec un second prélévement de confirmation

au plus tot 10 jours apres le premier prélévement.
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I.7.2 Le diagnostic différentiel.
Un certain nombre de maladies infectieuses et non infectieuses imitent la dengue ou la dengue
sévere dans leur présentation. Il est donc nécessaire au clinicien d’étre familiarisé avec les
caractéristiques épidémiologiques des maladies fébriles sur les lieux ou il exerce. Connaitre les
manifestations cliniques associées a la fiévre et les informations épidémiologiques et disposer
de tests virologiques (si possible) sera particulierement utile chez les patients manifestant une

fievre aigué indifférenciée [40].

1.7.2.1 La fiévre dengue classique :
La fievre dengue classique fera discuter les pathologies algiques et fébriles telles que :
— Le paludisme ;
— La fiévre typhoide ;
— La grippe; ...

Tableau II : Pathologies aigues ayant la fiévre comme signe commun [9].

Autres arboviroses Hepatites toxiques et médicamenteuses
Paludisme Grippe

Infections a Filoviridae/Arenaviridae Primo-infection VIH

(ievres hémorragiques) Viroses éruptives (rougeole, rubéole...
Infection & Hantaviridze Leptospirose

Hépatites virales alphabétiques (AB CE) Borrélioses

Hépatites virales non alphabétiques (EBV CMV) Rickettsioses

Infections a virus Nipah et Hendra Fiévre typhoide

I.7.3 Les formes hémorragiques :
Le diagnostic différentiel se fera avec d’autres fievres hémorragiques virales avec syndrome
hémorragique variable : purpura, hémorragies des muqueuses et viscérales (thrombopénie,
coagulation intravasculaire disséminée).
Il s’agira de :
- Fievre hémorragique de Lassa
- Fievre de Marburg/Ebola
- Fievre récurrente a Borrelia ;

- Autres arboviroses : fievre jaune, Chikungunya, fievre de la vallée du Rift ; etc.

Dengue en milieu communautaire de Bamako

37



FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

1.8 Le traitement :

I.8.1 Traitement curatif.

Actuellement il n’existe pas de traitement efficace contre le virus. La prise en charge des

personnes infectées consiste a traiter les symptdmes. L’OMS a néanmoins formulé des

recommandations de prise en charge selon les cas [40].

1.8.1.1 Les buts :

Les buts du traitement sont de :

b)
©)

Soulager le malade

Prendre en charge les patients dans la phase fébrile précoce de la dengue

Reconnaitre le stade précoce de la fuite plasmatique ou la phase critique et initier le
traitement de réhydratation

Reconnaitre, prendre en charge rapidement et correctement les fuites séveres de plasma,
une hémorragie sévere, un état de choc avec ou sans défaillance grave d'un organe.

Eviter ou traiter les complications.

1.8.1.2 Les moyens :
Le repos ;
La réhydratation orale et IV ;
Les antalgiques ;
L’oxygénothérapie ;
La transfusion sanguine ;
La vitaminothérapie (vitamineK1) ;
L’acide acétyle salicylique et les AINS sont contre-indiqués a cause du risque

d’aggravation des signes hémorragiques.

1.8.1.3 L’évaluation globale :
Antécédents, dont symptomes, passé médical et antécédents familiaux ;
Examen physique, incluant une évaluation physique et mentale compleéte ;
Investigations, y compris les analyses de laboratoire de routine et les tests spécifiques

de dépistage en laboratoire de la dengue.

Dengue en milieu communautaire de Bamako

38



FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

1.8.1.4 Indications :
En fonction des manifestations cliniques et d’autres circonstances, les décisions en matiere de

prise en charge sont prises. Les malades sont :

- Soit renvoyés chez eux (groupe A) ;

- Soit orientés vers une prise en charge hospitali¢re (groupe B) ;

- Ou encore doivent bénéficier d’un traitement d’urgence et d’un transfert sans délai vers
un établissement spécialisé (groupe C).

¢ Les patients du groupe A : dengue probable ou confirmée sans signes d’alerte.

Ce sont des Patients en mesure de tolérer des volumes adéquats de liquides oraux, ayant une

diurése normale, et qui n’ont pas de signe d'alerte, en particulier lorsque la fiévre cesse.

Ces patients ambulatoires doivent étre examinés quotidiennement pour apprécier I’évolution

de la maladie jusqu'a ce qu'ils soient hors de la période critique.

Ceux qui ont un hématocrite stable peuvent étre renvoyés chez eux apres avoir été avisés de
retourner immédiatement a 1'hdpital s’ils développent 1'un des signes de gravité. Mais il faut
aussi conseiller a ses patients de pratiquer un repos suffisant au lit, de boire suffisamment d’eau,

dormir sous une moustiquaire, utiliser des crémes répulsives.
Dés I’apparition d’un signe d’alerte, adhérer aux recommandations suivantes :

Solutés de réhydratation, antipyrétiques (paracétamol) en cas de fievre mal tolérée. Ne pas
utiliser d’anti-inflammatoire non stéroidiens (Aspirine ou I’Ibuproféne) qui vont induire ou

aggraver un saignement.
¢ Les patients du groupe B : dengue probable ou confirmée avec signes d’alerte.

Ces patients doivent bénéficier d’une prise en charge dans un centre de Santé¢ doté d’un
laboratoire. Ils présentent des signes d’alerte, une affection ou un état coexistant rendant la prise
en charge plus complexe (grossesse, petite enfance, age avancé, obésité, diabéte, hypertension,
insuffisance cardiaque ou rénale, maladies hémolytiques chroniques comme la drépanocytose

et maladies auto-immunes). Ces formes compliquées peuvent étre fatales.
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Conduite a tenir :

- Encourager le patient a boire ;

- S’il ne tolére pas les liquides par voie orale, commencer la perfusion, intraveineuse d’une
solution saline a 0,9% ou de lactate de Ringer a un débit d’entretien ;

- Déterminer un hématocrite de référence avant la perfusion intraveineuse ;

- Administrer des solutés isotoniques comme une solution saline a 0,9%, ou du lactate Ringer
: commencer par 5-7ml/kg/h pendant 1 a 2 heure puis réduire a 3- 5 ml/kg/h pendant 2 a 4
heures puis réduire encore a 2-3ml/kg/h ou moins selon la réponse clinique ;

- Réévaluer I’état clinique et refaire I’hématocrite :

- Si ’hématocrite reste au méme niveau ou augmente treés peu, continuer a un débit de 2-
3ml/kg/h a nouveau pendant 2 a 4 heures ;

- En cas d’aggravation des signes vitaux et de hausse rapide de I’hématocrite, augmenter le
débit a 5-10ml/kg/h pendant 1 a 2 heures. Réévaluer 1’état clinique, refaire I’hématocrite et
revoir la vitesse de perfusion. Diminuer progressivement le remplissage vasculaire

intraveineux lorsque la fuite plasmatique régresse a la fin de la phase critique.

I1 est important de savoir que le principal moyen pour prévenir I’évolution vers 1’état de choc

des patients présentant des signes d’alerte est le remplacement liquidien rapide.

¢ Les patients du groupe C : dengue sévere.
Il s’agit soit des patients qui ont une sévere fuite plasmatique entrainant un choc et/ou une
accumulation de liquide avec détresse respiratoire, soit ceux présentant une hémorragie massive
avec défaillance d’organe.
Ces patients atteints de dengue sévere seront référés dans un hopital ayant un plateau technique
adéquat, une unité de soins intensifs et une banque de sang.
Le traitement du choc repose sur le remplissage vasculaire consistant a administrer un grand
volume de solutés cristalloides ou colloides. Ce procédé se fera sur une période limitée sous
étroite surveillance non seulement dans le but d’évaluer la réponse thérapeutique, mais aussi
pour éviter le développement d’un cedéme pulmonaire.
Des algorithmes tres précis de prise en charge en fonction du type de choc ont été établis par

I’OMS : I’un pour choc compensé, et 1’autre pour choc avec hypotension.
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Choc compensé: la pression systolique est maintenue mais présence de signes

d’hypoperfusion.

Commencer la réanimation en perfusant en intraveineuse un soluté isotonique de
cristalloides a un débit de 5-10ml/kg/h pendant 1 heure ;

Réévaluer 1’état du patient ;

Si I’état du patient s’améliore :

Le débit de la perfusion intraveineuse doit étre progressivement réduit : 5- 7ml/kg/h
pendant 1 a 2 heures puis réduire a 3-5 ml/kg/h pendant 2 a 4 heures puis 2-3ml/kg/h
pendant 2 a 4 heures. Le débit sera ensuite encore diminué en fonction de 1’état
hémodynamique.

Les perfusions de solutions en IV peuvent continuer pendant 24 a 48 heures ;

Si I’état du patient reste stable :

Vérifier I’hématocrite aprés le premier bolus ;

Si I’hématocrite augmente/reste élevé (>50%), administrer un deuxiéme bolus de soluté de
cristalloides a raison de 10-20ml/kg/h pendant 1 heure.

Dans le cas ou I’état du patient s’améliore apres le second bolus, ramener le débit a 7-10
ml/kg/h pendant 1 a 2 heures, puis poursuivre la baisse du débit comme ci-dessus

Si I’hématocrite baisse, ¢’est un signe d’hémorragies ; il faut faire les tests de compatibilité

et transfuser du sang des que possible.
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Choc compensé
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** Il est préférable d’administrer un soluté de colloides si le patient a déja recu antérieurement des bolus de cristalloides.

IV = intraveineux, HCT = hémaiocrite, 1 = en augmentation | = en diminution.

Figure 13 : Algorithme de prise en charge liquidienne en cas de choc compensé : patients
adultes [40].

Dengue en milieu communautaire de Bamako

42



FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

Choc compensé
(Tension artérielle systolique maintenue +
signes d'une diminution de l'irigation)

v

Commencer a perfuser le soluté de cristalloides isotonique”
a raison de 10-20 ml’kg/h pendant 1 h.

AMELIORATION *
¥

Sol. de cristalloides par IV, ramener HCT}
progressivement
a 10 mikg'h sur 1-2 heures .
a 7 mlkg'h sur 2 heures
a5 mikglh sur 4 heuras <
2 3 mifkgih Sol. de cristalloides
* (2" bolus) ou de colloides
a raison de 10-20 mikg/h
Unie amélioration clinigue eur 1 h.

étant notée, réduire I'apport
liquidien en conséquence

'

AMELIORATION®
MNon

D'autres bolus peuvent
rer nécessaires pendant
sulvantes )
Cui
¥ Ramener le débit de sol. de

Arrétar la perfusion de liguide | cristaliofdes IV & 7-10 milfkg'h
par vole intraveineuse au pendant 1-2 h
bout de 48 h.

“ Il est préférable d’administrer un soluté de colloides i le patient a déja requ antérieurement des bolus de cristalloides.
* Réévaluer I'état clinique du patient, les signes vitawux, 'amplitude des pulsations, le temps de remplissage capillaire et
la température des extrémités.

IV = intraveineux, HCT = hématocrite, T = en augmentation | = en diminution.

Figure 14 : Algorithme de prise en charge liquidienne en cas de choc compensé : patients

pédiatriques [40].

Choc avec hypotension :

- Commencer la réanimation en perfusant un soluté de cristalloides ou de colloides en bolus
intraveineux : 20 ml/kg sur 15 minutes.

- S’il y a amélioration : administrer un soluté de cristalloides/ colloides a un débit de
10ml/kg/h sur 1 heure, puis réduire progressivement le débit comme ci-dessus

- S’iln’y a pas d’amélioration : réexaminer I’hématocrite déterminé avant le premier bolus.
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Si I’hématocrite était faible (< 45% chez I’homme adulte) ¢’est un signe d’hémorragie ; il faut
faire des tests de compatibilité et transfuser du sang. Mais pour un hématocrite élevé par rapport
a la valeur initiale, passer a un soluté de colloides, administré en IV sous forme de second bolus

de 10-20ml/kg sur une heure.

Il faut réévaluer I’état apres ce second bolus :

- Si I’état du patient s’améliore, ramener le débit a 7-10ml/kg/h pendant 1 a 2 heures, puis
revenir a un soluté de cristalloides en IV et réduire le débit comme ci-dessus.

- SiI’état reste toujours instable, refaire I’hématocrite apres le second bolus. Si I’hématocrite
baisse, c’est un signe d’hémorragie (voir ci-dessus). Mais lorsque 1’hématocrite augmente
ou reste ¢élevé (> 50%), continuer la perfusion de colloides et réduire le débit comme ci-

dessus.
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Tenter d'obtenir une valeur de I'hématocrite avant la
réanimation liguidienne

¥
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“ Il est préférable d'administrer un soluté de colloides si le patient a déja recu antérieurement des bolus de
cristalloides.

* Réévaluer I'état clinique du patient, les signes vitaux, l'amplitude des pulsations, le temps de remplissage
capillaire et [a température des extrémités.

IV = intraveineux, HCT = hématocrite, 1 = en augmentation | = en diminution.

Figure 15 : Algorithme de prise en charge liquidienne en cas de choc hypotensif : patients
pédiatriques et adultes [40].
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En cas hémorragies importantes : la transfusion sanguine doit étre administrée dés qu’une
hémorragie sévére est suspectée ou reconnue. Cependant, elle doit étre administrée avec
précaution en raison du risque de surcharge liquidienne. Il ne faut pas attendre que 1’hématocrite

soit descendu trop bas pour initier la transfusion sanguine.

1.8.1.5 Surveillance :
Les ¢éléments de surveillance reposent sur les éléments cliniques (la température, la diurése, la
tension artérielle, le pouls, la fréquence respiratoire, 1’état des muqueuses, 1’apparition d’un
ictére ainsi qu’un examen physique complet de tous les appareils) et les éléments paracliniques

(NFS, ALAT, TP).

1.8.2 Le traitement préventif :

1.8.2.1 La prévention collective.
La dengue est une Maladie a Déclaration obligatoire sous le code A90 et A91 selon la CIM 10
(Classification Internationale des Maladies). Elle comprend la lutte antivectorielle mais aussi

la surveillance de la dengue [41 ,65].

+ La lutte antivectorielle :

Elle est le seul moyen de lutter collectivement contre la transmission autochtone du virus, que

ce soit en amont ou dans le cadre d’une épidémie. Elle consiste a :

- Assainir ’environnement domiciliaire et péri domiciliaire en repérant et supprimant les gites
larvaires (les réserves d'eau stagnante et chaude, les pneus, les aisselles de feuilles, les
bidons, les bouteilles, les canettes, les pots de plante, les coupelles, les conteneurs stockant
l'eau de pluie) ;

- Détruire mécaniquement les gites larvaires par : la suppression de la population vectrice par
un épandage aérien d’insecticides DDT a tres bas volume dans les zones urbaines et
périurbaines ; la réduction du nombre de gites larvaires par application de larvicides réservés,

par exemple aux zones d’eaux stagnantes qui ne peuvent pas étre facilement vidées.
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< La surveillance de la dengue :

La surveillance reste un outil essentiel de prévention contre I’émergence des épidémies. Elle

comporte plusieurs composantes :

La surveillance biologique reposant sur le typage des virus de dengue, constituant en ce
sens une nécessité ;

La surveillance clinique reposant sur un réseau de médecins sentinelles chargés d’alerter les
autorités de santé publique en cas de recrudescence des cas de syndromes fébriles non
accompagnés de symptomes respiratoires ;

La surveillance entomologique reposant sur la mesure des fluctuations de densité
vectorielle, ainsi que sur la détection et le typage de souches virales dans des lots de
moustiques capturés. Idéalement, une telle surveillance devrait permettre de détecter la
circulation d’un nouveau type viral avant ’observation d’une recrudescence des cas

cliniques de dengue.

1.8.2.2 La prévention individuelle.

Les mesures de protection individuelle préconisées sont les suivantes :

Porter des vétements longs a la tombée de la nuit ;

Dormir sous moustiquaire imprégnée de pyréthrinoides ;

Utiliser les répulsifs cutanés a base de DEET* (Diethyltoluamide) a 10%, a renouveler
toutes les 4 heures en respectant les précautions d’emploi, en particulier chez I’enfant et
la femme en ceinte ;

Utiliser des tortillons anti-moustiques dans la journée dans les salles de séjour et les
vérandas ;

Utiliser des moustiquaires de berceau chez le nouveau-né et le nourrisson ;

Pulvériser les chambres, en dessous des lits et dans les armoires ;

Protéger les malades en phase aigué (utilisation de répulsifs, moustiquaires) dans la
premicre semaine de la maladie, quand le virus est présent dans le sang, afin de réduire

le risque de transmission.
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1.8.2.3 La vaccination.
% Le vaccin CYD-TDV (Dengvaxia®) :

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 sr 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 premicre infection naturelle apres la vaccination, en
particulier chez les enfants de 2 a4 9 ans. Ce qui a amené la suspension du programme de
vaccination contre la dengue aux Philippines en décembre 2017.

L’OMS 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 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 I’OMS, s’ils

ont déja eu une dengue maladie « attestée »). Dengvaxia® a obtenu I’AMM le 12/12/2018.

< Du nouveau sur les vaccins contre la dengue :
Les résultats d’une étude d’efficacité d’un autre vaccin développé par la société Takeda (TAK-
003) parue récemment, sont plutdt encourageants. Cette étude actuellement en phase 3 a été
réalisée chez plus de 20 000 personnes agées de 4 a 16 ans, dans différents pays d'Amérique
latine et d'Asie. Son objectif était d'évaluer l'efficacité vaccinale dans la prévention des dengues

cliniques, quel que soit le sérotype.
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Les résultats publiés correspondent a un suivi de 12 mois aprés la deuxieéme dose de vaccin,
avec semble-t-il une bonne tolérance. Son efficacité globale est de 80,2 % dans la prévention
de la maladie (IC 95 % : 73,3 - 85,3). L'efficacité en fonction des sérotypes varie respectivement
de 73,7 % pour le sérotype 1, de 97,7 % pour le sérotype 2, de 62,6 % pour le sérotype 3 et de
63,2 % pour le sérotype 4. 1l s'agit donc d'une nouvelle avancée dans le développement de
vaccins efficaces et bien tolérés contre la dengue. Cependant, la protection contre la maladie
n'est pas équivalente entre les sérotypes et pose un probléme pour le sérotype 3 chez les
personnes séronégatives. Si les résultats de cette étude en phase 3 du vaccin (TAK- 003) sont
plutdt prometteurs, ils justifient néanmoins d’étre consolidés, avec suffisamment de recul pour
prédire de la tolérance a moyen terme ainsi que le rapport bénéfice/risque de ce type de vaccin.
V181 est un vaccin en développement (National Institutes of Health et Institut Butantan) : phase
I randomisée, en double aveugle et controlée par placebo visant a évaluer l'innocuité, la
tolérance et 'immunogénicité d'un vaccin quadrivalent vivant atténué contre la dengue chez des
adultes en bonne santé n'ayant jamais été¢ exposés a un flavivirus et chez des adultes ayant dé¢ja
été exposés a un flavivirus, est en cours. Les résultats préliminaires sont encourageants et
soutiennent la poursuite du développement du V181 comme vaccin a dose unique pour la
prévention de la dengue. Dans cette attente, il convient de poursuivre la surveillance constante
des populations et des vecteurs et faire un controle des Aedes domestiques : insecticides,
suppression des gites, modes de stockage des eaux, moustiques génétiquement modifiés. Mais,
en pratique, la lutte antivectorielle ne peut pas supprimer, a elle seule, la transmission de la

dengue.
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II. METHODOLOGIE.

II.1 Le cadre et le lieu d’étude :

Notre étude s’est déroulée dans les communes V et VI de Bamako ou se situent les quatre (04)
centres de sant¢ communautaire choisis : Daoudabougou (ADASCOQ), Sabalibougou I
(ASACOSAB) en Commune V et Banankabougou — Faladi¢ (ASACOBAFA) et Yirimadio
(ASACOYIR) en commune VI. L’étude fut menée plus précisément dans les services de
consultation médicale et département du laboratoire. Ces communes avaient été des épicentres

de I’épidémie de dengue en 2019-2020 au Mali.

« La présentation des communes V et VI :
La commune VI du district de Bamako est une commune urbaine et rurale située sur la rive
droite du fleuve Niger. Elle est limitée par le fleuve Niger a I'Est par la portion Sud du district
de Bamako comprise entre son extrémité Sud-est et le lit du fleuve Niger. Au Sud par la portion
de la limite Sud du district comprise entre les limites Est et Ouest de la commune V. Au Nord
par la portion du fleuve Niger comprise entre la limite Est du district et la limite de la commune,
a1'Ouest par la commune V. La commune V compte au total 8 quartiers administratifs et chaque
quartier comporte au moins un CSCOM. La commune VI issue du découpage administratif

compte aujourd'hui 10 quartiers dont 6 urbains et 4 ruraux.
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Figure 16 : Répartition géographique des CSCOM de la région de Bamako (CPS Santé¢ 2012).
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+» La définition, le fonctionnement et les structures des centres de Santé
communautaires.
Un Centre de Sant¢ Communautaire (CSCOM) est une formation sanitaire de premier niveau
créée sur la base de I’engagement d’une population définie et organisée en Associations de
sant¢ communautaire (ASACO), pour répondre de fagon efficace et efficiente a ses problémes
de santé et d’assainissement. Il fonctionne selon les principes d’une gestion autonome a partir
des ressources disponibles et mobilisables suivant les directives et sous le controle des organes
de gestion de ’ASACO mis en place par cette population.
La structure de ces différents CSCOM comporte :
- Un dispensaire : ou sont effectuées les consultations de médecine générale par soit
un médecin, un technicien supérieur ou un infirmier. Il comporte différentes salles :
1 salle de consultation ;
1 salle de soins infirmiers ;
1 laboratoire d’analyses biomédicales ;
2 salles de mise au repos des malades ;
1 dépot de vente des médicaments ;
Des toilettes.
- Une maternité : ou se tiennent les activités de santé de reproduction. Elle est dirigée soit
par une sage-femme, une infirmicre-obstétricienne ou une matrone.
- Un magasin : servant au stockage des matériels médicaux.
- Un hangar : utilis¢ pour la vaccination et les IECS (Information Education
Communication Sant¢).
- Une ambulance : assurant la liaison entre le CSCOM et le centre de santé de référence,

Hopitaux, Centre National de Transfusion Sanguine.
I1.2  Le type et la période d’étude :

s Type d’étude :
Il s’agit d’une étude descriptive et analytique a collecte prospective chez les patients en
consultation dans les CSCOM (Banankabougou-Faladie, Yirimadio, Sabalibougoul,

Daoudabougou -ADASCO) des Commune V et VI en saison seche.

s Période d’étude :
Notre étude s’était déroulée sur la période allant du 14 février au 15 avril 2022, soit une durée

de deux mois.
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I1.3 La population d’étude :
L’étude avait concerné les enfants et adultes consultant pour fiévre dans les différents sites
retenus.

s Type d’échantillonnage :

n= 72 .p.q. /i?

n= taille de 1’échantillon ;

z = niveau de confiance selon laloi normale centrée réduite (pour un niveau de

confiance de 95%, z =1.96) ;

P= fréquence dans une étude similaire (P=6%) [19].

q=1-p ; prévalence attendue des personnes ne présentant pas le phénomene étudié,

i = la précision souhaitée (nous avons choisi 7,5 % pour notre étude).

n =(1,96) 2 x (0,06) (1-0, O6) / (0,075) 2 =170
La taille minimale de notre échantillon n était 170 patients. Nous avons pu collecter en tout 175
¢chantillons.

% Critéres d’inclusion :

Ont ét¢ inclus dans notre étude :

- Les enfants de plus de 18 mois et adultes résidant en commune V ou VI, consultant dans
un des CSCOM retenus, présentant une fievre supérieure a 38,5 degrés Celsius ou ayant
une notion récente de fiévre,

- Et ayant consenti a participer a 1’étude (consentement ou assentiment par un tuteur s’il
s’agit d’un mineur).

% Critéres de non inclusion :
N’ont pas ¢été inclus dans notre étude :
- Les patients résidents hors des communes V ou VI.

- Les nouveaux nés et les nourrissons < 18mois

- Les patients dont le consentement ou I’assentiment par un tuteur n’a pas été obtenu.
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I1.4 Les variables étudiées :

Lors de notre étude, les variables suivantes ont été prises en compte :

% Les variables sociodémographiques et environnementales :

R/
A X4

L age ;

Le sexe ;

La profession ;

Le statut matrimonial ;

Le niveau de scolarisation ;

L’utilisation de moustiquaires imprégnés d’insecticide de longue durée d’action
(MILDA) ou autre moyen de lutte anti vectorielle permettent d’évaluer le niveau
d’exposition aux moustiques Aedes, vecteurs de la dengue ;

Les notions de promiscuité, de nombre d’habitants dans le ménage et de salubrité
permettent de savoir si I’environnement de vie de notre population d’étude favorise ou

non la propagation des vecteurs et donc de la survenue de la dengue.

Les variables cliniques :

- L’anamneése a la recherche d’antécédents, du motif de consultation et des facteurs de risque

- L’examen physique, avec un test de Tourniquet qui permet de déterminer

approximativement la fragilité capillaire d'un patient atteint de la dengue afin de déterminer

sa tendance a ’hémorragie.

¢ Variables paracliniques :

La goutte épaisse ou TDR paludisme ;
Le kit TDR pour recherche de I’AgNS1- IgM/IgG de la dengue,
La RT-PCR Dengue.

II.5 La collecte des données :

La collecte des données a été faite par nous-méme et aidé par une collégue, au moyen d’une

fiche d’enquéte individuelle élaborée et testée au préalable comportant les différentes variables

étudiées. Apres obtention de consentements ou assentiments des tuteurs si enfants de moins de

18 ans avec des fiches de consentement, des questions ont été posées aux patients et les réponses

enregistrées sur les fiches d’enquétes.

Le suivi de I’évolution sur le plan clinique chez les patients positifs au TDR dengue a été fait

essentiellement par appel téléphonique.
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I11.6 Le déroulement de I’enquéte :

Apres leurs acces au CSCOM, les patients enrolés étaient minutieusement examinés par un
médecin.

Les examens complémentaires comprenant systématiquement TDR-Paludisme ou goutte
épaisse, TDR AgNSI1 / IgG-IgM anti Dengue étaient réalisés.

Un prélévement sanguin de 5 ml de sang était réalisé dans des tubes EDTA. Pour la dengue, les
TDR étaient effectués sur place avec quelques gouttes du sang total prélevé ; le reste du sang
était centrifugé a 3000 tours/min pendant 15 minutes pour obtenir du plasma qui par la suite
¢tait mis dans les micro tubes de cryoconservation puis conservé au réfrigérateur. A la fin de
I’enquéte, tous les échantillons de plasma conservés ont été placé dans la boite de triple
emballage, munis des accumulateurs de froid, puis ils ont été acheminés a I’'INSP pour la

réalisation de la RT-PCR.

II.7 Ladescription du Kit de test rapide Dengue IgG/IgM/NS1 (Neo

nostics) utilisé pour notre étude.

< La description du produit :
Le test rapide combiné de Dengue est un test immunologique a flux latéral pour la détection et
la différenciation simultanées des anticorps anti-dengue de type IgG, de type IgM et de 1'Ag
NS1 du virus de la dengue dans le sérum, le plasma ou le sang total humain. Il est destiné a étre
utilisé par les professionnels comme test de dépistage et comme aide au diagnostic de l'infection

par le virus de la dengue.

< Les caractéristiques :

Type : test rapide de détection de virus

Nom du produit : Kit de test combiné IgG/IgM/ NS1 pour la dengue.
Format : Cassette.

Echantillon : Sang total, Sérum, Plasma.

Emballage : 25 tests par boite ; 50 boites par carton.

Stockage: 2-30° C.

Usine: Neo-nostics (Suzhou) Bioengineering Co., Ltd.
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< La procédure du test : elle se déroule en 5 étapes.
Etape 1 : apporter 'échantillon et tester les ingrédients a température ambiante, s'ils sont
réfrigérés ou congelés. Bien mélanger 1'échantillon avant de dissoudre 1'échantillon une fois.
Etape 2 : ouvrir la pochette au-dessus de 1'encoche et retirer I'appareil. Placer le dispositif de
test sur une surface plane et propre.
Etape 3 : s assurer d’avoir étiqueté I'appareil avec le numéro d'identification de I'échantillon.

- Pour la détection de Dengue Ag NS1 : ajouter 1 goutte (~30 ul) de sérum/plasma ou
de sang total dans les puits d'échantillonnage a 1'aide d'une pipette. Ajouter ensuite 2
gouttes (environ 80 ul) du tampon de lavage fourni dans le flacon compte-gouttes tenant
le flacon a la verticale du récipient d'échantillon.

- Pour la détection d'IgG/IgM dans la zone Dengue : ajouter 1 goutte (environ 30 pl)
de sérum/plasma ou de sang total dans des puits d'échantillon a l'aide d'une
pipette. Ajouter ensuite 2 gouttes (environ 80 pl) du tampon de lavage fourni dans le
flacon compte-gouttes tenant le flacon a la verticale du récipient d'échantillon.

Etape 4 : régler la minuterie pour 10-15min.
Etape 5 : les résultats peuvent étre lus de 15 & 20 minutes.
NB : ne pas lire les résultats aprés 30 minutes. Pour éviter toute confusion, jeter le
dispositif de test aprés avoir interprété le résultat.
< L’interprétation des résultats :
- Résultat négatif : si seule la ligne C(contrdle) est présente, l'absence de couleur
bordeaux dans les lignes G, M ou T indique que ni les anticorps anti-virus de la dengue

ni les antigeénes du virus de la dengue ne sont détectés. Le résultat est négatif ou non

réactif.
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Résultat positif : ’image ci-dessous montre les différents cas ou le TDR peut étre

positif':

IgG igM IgG/igM Ns1 Ns1/igM Ns1/IgG/igM

Figure 17 : interprétation des résultats de TDR positifs pour la dengue.
Résultat invalide : Si aucune ligne C (controle) n'est développée, 1'essai est invalide
indépendamment de toute couleur bordeaux dans les lignes G, M ou T comme indiqué

ci-dessous. Répéter l'essai avec une nouvelle cassette.

T -l

Figure 18 : interprétation des résultats de TDR invalides pour la dengue.
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< Les caractéristiques de performance :
Des échantillons provenant de différents sujets sensibles ont été testés avec les tests rapide
IgG/IgM/AgNSI de la Dengue et par un EIA commercial. La comparaison pour tous les sujets
avait donné les résultats suivants :
- La performance clinique pour le test IgM : Sensibilité relative : 96,0%, Spécificité
relative : 97,3%, accord global : 96,9 %.
- La performance clinique pour le test IgG : Sensibilité relative : 95,6%, Spécificité
relative : 96,1%, accord global : 95,9 %.
- La performance clinique pour le test Ag NS1 : Sensibilité relative : 96,4%, Spécificité

relative : 96,0%, accord global : 96,1 %.

I1.8 La description des étapes de réalisation de la RT-PCR.

La RT-PCR se réalise en trois grandes étapes : I’extraction manuelle des acides nucléiques avec
le Kit QIAamp Viral RNA (QIAGEN), la réparation du mélange réactionnel (Master mix) pour
la RT-PCR avec le kit Le kit Real Star ® Dengue RT-PCR 3.0 (Altona) et I’amplification du
matériel génétique avec I’instrument de PCR en temps réel (Light Cycler 480 II de Roche).

I1.8.1 L’extraction manuelle des acides nucléiques avec le Kit
QIAamp Viral RNA (QIAGEN).

Elle se déroule sous un poste de sécurité¢ microbiologique (PSM) type 1.

Avant de commencer le processus, les conditions suivantes sont a respecter :
Equilibrer les échantillons a température ambiante.
Equilibrer le tampon AVE a température ambiante pour 1'élution a 1'étape 11.
Vérifier que Buffer AW1 et Buffer AW2 ont été préparés conformément aux instructions
(Avant la premicre utilisation, ajouter le produit approprié¢ quantité¢ d'éthanol (96100 %)
comme indiqué sur les flacons).
Ajouter ' ARN porteur reconstitué dans le tampon AVE au tampon AVL conformément aux
instructions (Ajouter le tampon AVE au tube contenant I'ARN porteur lyophilisé pour obtenir
une solution de 1 pg/ul (c'est-a-dire ajouter 1 550 ul de tampon AVE a 1550 pg d'ARN porteur
lyophilisé), puis ajouter au Tampon AVL mélanger délicatement en retournant le tube 10 fois.

Pour éviter la formation de mousse, ne pas vortexer).
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Le processus d’extraction suit les étapes suivantes :

Etape 1 : Pipeter 560 pl de tampon AVL préparé contenant 'ARN porteur dans une micro
centrifugeuse de 1,5 ml tube.
Etape 2 : Ajouter 200 ul de I’échantillon a la Tamponnez I'ARN porteur AVL dans le tube de
micro centrifugeuse. Mélanger par impulsion-vortex pendant 15 s.
Remarque : Pour assurer une lyse efficace, il est essentiel que 1'échantillon soit bien
mélangé avec Tampon AVL pour obtenir une solution homogene. Les échantillons
congelés qui ont seulement été décongelés une fois peuvent également étre utilisés.
Etape 3 : Incuber a température ambiante pendant 10 min.
Remarque : La lyse des particules virales est compléte aprés lyse pendant 10 min a
température ambiante. Plus long, les temps d'incubation n'ont aucun effet sur le
rendement ou la qualité¢ de I'ARN purifié.
Etape 4 : Centrifuger bricvement le tube pour retirer les gouttes de l'intérieur du couvercle.
Etape 5 : Ajouter 560 pl d'éthanol (96-100 %) a 1'échantillon et mélanger au vortex puisé
pendant 15 s. Aprés mélange, centrifuger brievement le tube pour retirer les gouttes de
l'intérieur du couvercle.
Remarque : Utiliser uniquement de I'éthanol, car d'autres alcools peuvent entrainer une
réduction du rendement et de la pureté¢ de ' ARN. Ne pas utiliser d'alcool dénaturé, qui
contient d'autres substances, telles que le méthanol ou méthyle éthyle cétone. Si le
volume d'échantillon est supérieur a 140 pl, augmenter la quantit¢ de I'éthanol
proportionnellement (par exemple, un échantillon de 280 pl nécessitera 1120 pl
d'éthanol). Pour s'assurer que la liaison est efficace, il est essentiel que I'échantillon soit
soigneusement mélangé a 1'éthanol pour donner une solution homogene.
Etape 6 : Appliquer soigneusement 630 pl de la solution de I'é¢tape 5 sur la colonne QIAamp
(dans un tube collecteur) sans mouiller le rebord. Fermer le bouchon et centrifuger a 6000 x g
(8000 tr/min) pendant 1 min. Placer la colonne QIAamp dans un tube de prélevement propre de

2 ml, et jeter le tube contenant le filtrat.
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Remarques :

- Fermer chaque colonne de centrifugation pour éviter toute contamination croisée
pendant la centrifugation.

- La centrifugation est effectuée a 6 000 x g (8 000 tr/min) pour limiter le bruit de la
micro centrifugeuse. La centrifugation a pleine vitesse n'affectera pas le rendement ou
la pureté de I'ARN viral. Si la solution n'a pas complétement traversé la membrane,
centrifuger a nouveau a une température plus €élevée jusqu’a ce que toute la solution soit
passée.

Etape 7 : Ouvrir avec précaution la colonne QIAamp et répétez I'étape 6. Si le volume

d'échantillon a été supérieur a 200 pl, répéter cette étape jusqu'a ce que tout le lysat ait été

chargé sur le spin colonne.

Etape 8 : Ouvrir avec précaution la colonne QIAamp et ajouter 500 pl de tampon AW 1. Fermer

le bouchon, et centrifuger a 6000 x g (8000 rpm) pendant 1 min. Placer la colonne QIAamp

Mini dans le tube de prélevement de 2 ml (fourni) et jeter le tube contenant le filtrat.
Remarque : Il n'est pas nécessaire d'augmenter le volume du tampon AW1 méme si
dans 1'échantillon d'origine le volume était supérieur a 200 pl.

Etape 9 : Ouvrir avec précaution la colonne QIAamp et ajouter 500 pl de tampon AW?2.

Fermer le bouchon et centrifuger a pleine vitesse (20 000 x g ; 14 000 tr/min) pendant 3 min.

Continuer directement avec 1’étape 11 ; ou pour éliminer le report possible du tampon AW2,

effectuer 1'étape 10, puis passer a I'é¢tape 11. Remarque : Le tampon résiduel AW2 dans 1'éluant

peut causer des problémes en aval.

Etape 10 : Placer la colonne QIAamp dans un nouveau tube de prélevement de 2 ml, et jeter

l'ancien tube de collecte avec le filtrat. Centrifuger a pleine vitesse pendant 1 minute.

Etape 11 : Placer la colonne QIAamp dans un tube de micro centrifugeuse propre de 1,5 ml.

Jeter 1'ancien tube collecteur contenant le filtrat. Ouvrir soigneusement le QIAamp colonne et

ajouter 60 ul de tampon AVE équilibré a température ambiante. Fermer le bouchon et incuber

a température ambiante pendant 1 min.

Etape 12 : Centrifuger a 6000 x g (8000 rpm) pendant 1 min. Une seule ¢élution avec 60 ul de

tampon AVE est suffisante pour ¢luer au moins 90 % de I'ARN viral de la colonne QIAamp.

L'¢lution avec des volumes inférieurs a 30 pl conduira a réduire les rendements et n'augmentera

pas la concentration finale d'ARN dans 1'¢luat.

L'ARN viral est stable jusqu'a 1 an lorsqu'il est conservé entre -30 et -15 °C ou entre -90 et -65

°C.
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I1.8.2 Préparation du mélange réactionnel (Master mix) pour la
RT-PCR avec le kit Real Star ® Dengue RT-PCR 3.0
(Altona) :
« Description du produit :
Le kit Real Star® Dengue RT-PCR 3.0 est un test de diagnostic in vitro, basé sur la technologie
PCR en temps réel, pour la détection qualitative de I'ARN spécifique du virus de la dengue
(DENV).
La technologie RT-PCR en temps réel utilise une réaction de reverse-transcriptase (RT) pour
convertir 'ARN en ADN complémentaire (ADNCc), la réaction en chaine par polymérase (PCR)
pour l'amplification de séquences cibles spécifiques et des sondes spécifiques pour la détection
de 'ADN amplifié.
Les sondes sont marquées avec des colorants fluorescents rapporteurs et quencher. Les sondes
spécifiques de I'ARN du DENV sont marquées avec le fluorophore FAM™, La sonde
spécifique du contrdle interne (CI) est marquée avec le fluorophore JOE™. L'utilisation de
sondes liées a des colorants distincts permet la détection paralléle de I'ARN spécifique du
DENYV et du contrdle interne dans les canaux de détection correspondants de I'instrument de
PCR en temps reel.
Le test consiste en trois processus dans un seul tube :
- Transcription inverse de I'ARN cible et du controle interne en ADNc.
- Amplification par PCR de 'ADNCc de la cible et du contrdle interne.
- Détection simultanée des amplicons PCR par des sondes marquées par un colorant
fluorescent.

Le kit Real Star® Dengue RT-PCR 3.0 est composé de deux réactifs maitres (Master A et
Master B), d’un contrdle interne (CI), d’un contrdle positif et de I'eau de qualité PCR
Les réactifs maitres Master A et Master B contiennent tous les composants (tampon PCR,
transcriptase inverse, ADN polymérase, sel de magnésium, amorces et sondes) pour permettre
la transcription inverse, 1'amplification par PCR et la détection de I'ARN spécifique du DENV

et du contrdle interne dans un seul montage réactionnel.
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% Les principales caractéristiques du kit sont :
- Détection de I'ARN spécifique du virus de la dengue ;
- Détection des quatre types de virus de la dengue 1 2 4 ;
- Kit prét a I'emploi comprenant un contrdle interne et un contréle positif';
- Compatible avec diverses plateformes de PCR en temps réel ;
- Test de diagnostic in vitro marqué CE-IVD.
< La procédure de la préparation du mélange réactionnel.

a) La préparation de I'échantillon :

L'ARN extrait est le matériau de départ de la trousse Real Star® Dengue RT-PCR 3.0. La
qualité de I'ARN extrait a un impact profond sur les performances de I'ensemble du systéme de
test. Il est recommandé de s'assurer que le systéme utilisé pour l'extraction des acides nucléiques

est compatible avec la PCR en temps réel.
b) La configuration du mélange Master :

Tous les réactifs et échantillons doivent étre complétement décongelés, mélangés (par pipetage
ou par vortex doux) et centrifugés briecvement avant utilisation.

La trousse Real Star® Dengue RT-PCR 3.0 contient un controle interne (CI) hétérologue qui
peut étre utilis€ comme témoin d'inhibition de la RT-PCR ou comme témoin de la procédure de
préparation des échantillons (extraction des acides nucléiques).

La préparation du Master Mix respecte donc un schéma en fonction du mode d’utilisation du
CL

Quel que soit le systeme/la méthode utilisé(e) pour l'extraction de I'acide nucléique, le CI ne
doit pas étre ajouté directement a 1'échantillon. Le CI doit toujours étre ajoutée au mélange
spécimen/tampon de lyse. Le volume du CI qui doit étre ajouté, dépend toujours et uniquement

du volume d'¢lution. Il représente 10% du volume d'élution.

¢) La configuration de la réaction :
- Pipeter 20 pul du Master Mix dans chaque puits requis d'une plaque de réaction
optique a 96 puits ou d'un tube de réaction optique appropri€ ;
- Ajouter 10 pl de I'échantillon (éluant de 'extraction d'acide nucléique) ou 10 pl
des contrdles (contrdle positif ou négatif) ;
- S’assurer qu'au moins un contrdle positif et un contrdle négatif sont utilisés par

série ;
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- Me¢élanger soigneusement les échantillons et les controles avec le Master Mix en
pipettant de haut en bas et vers le bas ;

- Fermer la plaque de réaction a 96 puits avec des couvercles appropriés ou un film
adhésif optique et les tubes de réaction avec les couvercles appropriés ;

- Centrifuger la plaque de réaction a 96 puits dans une centrifugeuse équipée d'un
rotor pour plaques de micro titration pendant 30 secondes a environ 1000 x g (~

3000 rpm).
d) La programmation et I’analyse des données, I’interprétation des résultats :

Elles sont faites en fonction des parametres de ’instrument PCR concerné mais aussi
des données générées par le kit RT-PCR Real Star® Dengue RT-PCR Kit 3.0(Altona)
utilisé ici (Voir ci-dessous ‘’Procédure de ’instrument de PCR en temps réel, Light

Cycler 480 1I de Roche”’).

I1.8.3 L’amplification du matériel génétique avec I’instrument de
PCR en temps réel (Light Cycler 480 II de Roche).

La technique d’amplification des acides nucléiques est une réaction enzymatique qui permet de
sélectionner puis d’amplifier en une trés grande quantité un fragment d’acide nucléique
particulier, présent en tres faible quantité au départ, parmi des millions d’autres fragments.
Aujourd’hui c’est une technique incontournable et couramment utilisée en routine dans les
laboratoires. La PCR dépend de la disponibilité d'enzymes thermostables afin d'effectuer des
cycles entre les températures nécessaires a la fusion et a I'hybridation des brins d'ADN.

7

< Le principe :

Le Light Cycler® 480 II est un cycleur PCR en temps réel pour un débit d'échantillons moyen
a élever. Avec un total de 6 canaux de détection, ce cycleur offre la plus grande flexibilité et
permet des tests unicolores et multiplex.
Le logiciel Light Cycler®480 fournit une interface utilisateur intuitive et facile a naviguer pour
la programmation PCR en temps réel, la capture de données et I'analyse de données. Il facilite
l'analyse de données tres polyvalente et approfondie pour étudier I'expression des genes et la
variation génétique.
< Les caractéristiques :
- Débit : 96/384 échantillons par cycle.
- Volume de réaction : 10 - 100 pul (96 puits) ; 5 - 20 pl (384 puits)

- Détection : 5 et 6 canaux pour I'excitation et I'émission
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< La procédure de ’instrument de PCR en temps réel (Light Cycler 480 II de Roche).

Elle se déroule en plusieurs étapes :

Démarrer I’appareil ;

Créer un “’template’ : c’est la création du programme d’amplification pour une nouvelle
expérience. Il constitué d’un ensemble de paramétres tels que la température, le mode
d’acquisition, la durée pour chaque étape (reverse transcriptase, dénaturation, melting
curve ou courbe de fusion et le refroidissement) ;

Créer la feuille de travail : cela consiste a sélectionner les puits qui seront analysés, le type
d’analyse désiré, les controles positifs et négatifs) ;

Démarrer I’analyse ;

Monitoring de I’analyse :il permet de visualiser 1’analyse en cours et permet ainsi de
détecter s’il y a un probléme en cours ;

Créer un format de détection :il consiste a sélectionner les combinaisons adéquates de
filtres nécessaires ;

L’analyse des résultats qui se fait soit a partir du poste informatique 1ié¢ a ’appareil, soit a

partir du poste de travail.

I1.9 La saisie et analyse des données :

Les données ont été saisies sur le logiciel Word 2016, et analysées sur le logiciel SPSS 22.0.

Les tableaux de fréquence ont servi a présenter les données descriptives, et la comparaison des

données qualitatives a été faite sur des tableaux croisés avec utilisation du test de Khi 2 et le

test exact de Fisher (a un seuil de significativité p<0,05).

I1.10 Les aspects éthiques :

Nous avons pu obtenir les approbations et autorisation suivantes :

Du comité d’éthique de la FMOS (N°2021/171/CE/USTTB) ;

De la Direction Générale de la Santé et de I’Hygiene Publique ;

De la Direction Régionale de la Santé qui a instruit les médecins chefs des Centre de Santé
de Référence de la Commune V et VI qui a leur tour ont donné un avis favorable aux
directeurs techniques de centre (DTC) des CSCOMS concernés de nous autoriser a mener

I’étude ;
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- Le consentement et/ ou assentiment (du tuteur si mineur) libre et éclairé¢ des patients ou
responsables des mineurs était obtenu (voir fiche de consentement en annexe) apres une
explication des buts et intéréts de I’enquéte. La confidentialit¢ des données était assurée
par ’anonymisation et la sécurisation des données des patients ; leur acces étant réservé

aux médecins et personnel médical impliqués dans 1’étude.

II.11 Diagramme de GANTT :

Activités év. i Juillet
2022

Rédaction
Protocole

Revue
littérature

Enquéte

Rédaction
Généralités

Analyse de
données

Correction
these

Soutenance

Figure 19 : Diagramme de GANTT
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RESULTATS.
III.1 Résultats globaux :

Au cours de notre étude nous avons enrdlés 175 patients. Avec 41 cas positifs pour la dengue
(primaire et secondaire) soit une prévalence de 23,4% en fonction de tous les examens
complémentaires réalisés. Parmi ces cas positifs, la positivité de I’Ag NS1 était rencontrée dans
4,9% ; celle de I’anticorps anti-Dengue IgM était de 58,5% et la PCR était positive dans 56,1%

des cas.
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Figure 20 : Diagramme de flux.
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I11.1.1 Prévalence de la dengue dans les communes

Tableau III : prévalence de la dengue en fonction des communes

Cas positifs Sujets testés

Commune Prévalence
Effectifs Pourcentage Effectifs Pourcentage (%)
(n=41) (%) (n=175) (%)
Commune V 11 26,8 61 349 18
0,21
Commune VI 30 73,2 114 65,1 26,3

La prévalence locale de la dengue était de 18% (11 cas sur 61 testés) en commune V contre
26,3% (30 cas sur 114 testés) en commune VI. Ainsi 73% des cas de dengue diagnostiqué
habitait en commune VI. Il n’y a pas de lien statistiquement significatif entre la survenue de la

dengue dans les communes V et VI (p>0,05)

Tableau IV : répartition de la positivité des examens biologiques en fonction des communes.

Commune V Commune VI Total P
Examens Effectifs Pourcentage Effectifs Pourcentage Effectifs Pourcentage
(n=11) (%) (n=30) (%) (n=41) (%)
Ag NS1 1 9,1 1 3,3 2 4,9 0,57
RT-PCR ¢ 54,5 17 56,7 23 56,1 0,47
Ac anti- 63,6 17 56,7 24 585 0,69
type IgM

En tenant compte des cas positifs, nous avons un taux de positivité de 9,1% pour I’Ag NS1 dans
la commune V contre 3,3% dans la commune VI, 54,5% en commune V contre 56,7% en
commune VI pour ’anticorps anti-Dengue IgM et 63,6% en commune V contre 56,7% en
commune VI en tenant compte de la RT-PCR. Il n’existe pas de lien statistiquement significatif
entre la positivité des examens biologiques de diagnostic de la dengue et la commune de

résidence des patients (P>0,05).
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I11.1.2 Prévalence de la dengue dans les CSCOM.

Tableau V : prévalence des cas de dengue en fonction des CSCOM

CSCOM Effectif cas positifs Effectif sujets testés Prévalence (%)
Banal.l!(abougou- 19 71 26.8
Faladié

Yirimadio 11 43 25,6
Daoudabougou 6 25 24
Sabalibougou 5 36 13,9
Total 41 175 23,4

Le CSCOM Banakabougou-Faladi¢ avait la prévalence la plus élevée de la dengue avec 26,8%

suivi des CSCOM Yirimadio et Daoudabougou avec respectivement 25,6% ct 24%.

Tableau VI : positivité des examens biologiques des cas de dengue en fonction des CSCOM.

Ag NS1 RT-PCR Ac anti-Dengue IgM
CSCOM Effectifs Pourcentage Effectifs Pourcentage Effectifs Pourcentage
(n=41) (%) (n=41) (%) (n=41) (%)
Banakabougou- 0 0 10 24.4 12 29,3
Faladié
Yirimadio 1 24 7 17,1 5 12,2
Daoudabougou 0 0 3 73 4 9,8
Sabalibougou 1 24 3 7,3 3 7,3

Nous notons que 24,4% des cas de dengue ont été diagnostiqué par la PCR au CSCOM
Banakabougou-Faladié contre 17,1% au CSCOM de Yirimadio.

Concernant le taux de positivité de I’anticorps anti-Dengue IgM, il était de 29,3% au CSCOM
de Banakabougou-Faladié et 12,2% au CSCOM de Yirimadio.

L’antigene NS1 n’était positif qu’aux CSCOM de Yirimadio (2,4%) et Sabalibougou (2,4%).
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I11.1.3 Prévalence de la dengue guérie ou anciens cas de dengue.

Tableau VII : positivité des cas de dengue guéris en fonction des CSCOM.

Cas de dengue
CSCoM Effectif (n=24) Pourcentage (%)
Banakabougou-Faladié 14 58,3
Yirimadio 4 16,7
Daoudabougou 4 16,7
Sabalibougou 2 8,3

Les cas de dengue guéris (IgG seul positif) représentaient globalement 13,7% des 175 patients.
Soixante-quinze pourcent (75 %) de ces cas guéris résidaient dans la commune VI.

Ces cas de dengue guéris étaient beaucoup plus rencontrés au CSCOM de Banakabougou-
Faladi¢ avec 58,3%, suivi des CSCOM de Yirimadio (16,7%), du CSCOM de Daoudabougou
(16,7%) et le CSCOM de Sabalibougou (8,3%).

III.2 Caractéristiques socio-démographiques

I11.2.1 Sexe des patients.

Tableau VIII: répartition des patients selon le sexe.

Cas de dengue Autres cas fébriles Total
SBE Effectifs Pourcentage Effectifs Pourcentage Effectifs Pourcentage P
(n=41) (%) (n=134) (%) (n=175) (%)
Féminin 30 73,2 91 67,9 121 69,1
0,65
Masculin 11 26,8 43 32,1 54 30,9

Globalement le sexe féminin était prédominant dans notre étude avec 69,1% et une sex-ratio a
0,45. Parmi les cas de dengue et les autres cas fébriles, la proportion des femmes était
respectivement de 73,2% et de 67,9%. Il n’y a pas de lien statistiquement significatif entre la

survenue de la dengue et le sexe (p > 0,05).

Dengue en milieu communautaire de Bamako

69



FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

II1.2.2 Age des patients.

Tableau IX: répartition des patients selon les tranches d’age.

Tranche Cas de dengue Autres cas fébriles Total

d’age Effectifs  Pourcentage Effectifs Pourcentage Effectifs Pourcentage p
(années)  (n=41) (%) (n=134) (%) (n=175) (%)

[1-10] 9 22,0 45 33,6 54 30,9 0,22
[11-20] 8 19,5 29 21,6 37 21,1 0,94
[21-30] 12 29,3 31 23,1 43 24,6 0,5
[31-40] 5 12,2 13 9,7 18 10,3 0,78
[41-50] 1 2,4 9 6,7 10 5,7 0,27
>50 6 14,6 7 5,2 13 7,4 0,98

De maniere générale, dans notre population d’étude, 1’age moyen des patients était de 22,55 ans
(£ 17, 5 ans) avec des extrémes de 18 mois et 85 ans.

Chez les cas de dengue, les tranches d’age de [1-10 ans] et de [21-30 ans], représentaient
respectivement 22% et 29,3% contre 33,6% et 23,1% chez les autres cas fébriles sans lien
statistiquement significatif (p > 0,05).

Par contre, la fréquence des patients de plus de 50 ans chez les cas de dengue était de 14,6%

contre 5,2 % chez les autres cas fébriles sans un lien statistiquement significatif (p >0,05).
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I11.2.3 Profession des patients.

Tableau X : répartition des patients selon leur profession.

Cas de dengue Autres cas fébriles Total

Profession Effectifs  Pourcentage  Effectifs Pourcentage  Effectifs  Pourcentage p
(n=41) (%) (n=134) (%) (n=175) (%)

Eléve et

11 26,8 47 35,1 58 33,1 0,43
étudiant
Ménageére 10 24,4 33 24,6 43 24,6 1
Commercant 6 14,6 19 14,2 25 14,3 1
Fonctionnaire 2 4,9 5 3,7 7 4 0,79
Ouvrier et

3 7,3 2 1,5 5 2,9 0,98
artisan
Retraité 2 4,9 1 0,7 3 1,7 0,98
Cultivateur 1 2,4 1 0,7 2 1,1 0,95
Autres 1 2.4 2 1,5 3 1,7 0,98
profession*
Sans
profession 5 12,2 24 17,9 29 16,6 0,53

*Chauffeurs, militaires, policiers.
Globalement dans notre population d’étude, les professions prédominantes étaient les éleves /
¢tudiants et les ménageres avec respectivement 33,1 % et 24,6% des cas.
La fréquence des éléves / étudiants et des ménageres était respectivement de 26,8% et 24,4%
chez les cas de dengue contre 35,1% et 24,6% chez les autres cas fébriles.
Il n’existe pas de lien statistiquement significatif entre la profession et la survenue de la dengue
(p>0,05).

II1.2.4 Résidence.
Au cours de notre étude, la majorité (65,14%) des patients résidaient dans la commune VI
(figure 3). Les quartiers Yirimadio, Banankabougou et Sabalibougou étaient les quartiers les

plus habités par les patients avec respectivement 23,43%, 16,57% et 14,28% des cas.
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Source: GADM
Figure 21 : communes de Bamako, provenance des patients.

Tableau XI : Répartition des patients selon le quartier de résidence.

Quartier Effectifs Pourcentage (%)
Banankabougou 29 16,6
Yirimadio 41 23,4
Sabalibougou 25 14,3
Daoudabougou 20 11,4
Faladié 17 9,7
Senou 3 1,7
ATTbougou 8 4,6
Niamakoro 5 2,9
Moussabougou 5 2,9
Autres quartiers® 22 12,6
Total 175 100

* . Sanankoroba, Tabakoro, Djandjiguila, Niamana, Sirakoro, Gouana, Kalabancoura,
Kalabancoro, Kabala, Djicororni, Bacodjicoroni, Sema, Torokorobougou, et Hamdallaye.
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II1.2.5 Statut matrimonial.

Tableau XII : Répartition des patients selon le statut matrimonial.

Cas de dengue Autres cas fébriles Total
Statut Effecti
matrimonial fs Pourcentage Effectifs Pourcentage Effectifs Pourcentage p
(%) (n=134) (%) (n=175) (%)

(n=41)
Célibataire 19 46,3 71 53,0 90 51,4 0,57
Marié(e) 20 48,8 62 46,3 82 46,9 0,92
Veuf (Ve) 1 2,4 1 0,7 2 1,2 0,95
Divorcé(e) 1 2,4 0 0,0 1 0,6 1

De manicre globale, les célibataires étaient prédominants dans notre étude avec 51,43 % des

cas.

Les célibataires et les veufs étaient plus représentés chez les autres états fébriles que chez les

cas de dengue soit respectivement 53,0% et 46,3% contre 46,3% et 48,8%. Par ailleurs il

n’existe pas de lien statistiquement significatif entre la survenue de la dengue et le statut

matrimonial (p > 0,05).

II1.2.6 Niveau de scolarisation.

Tableau XIII : Répartition des patients selon le niveau de scolarisation.

Niveau  de Cas de dengue Autres cas fébriles Total

scolarisation  Effectifs  Pourcentage  Effectifs ~Pourcentage  Effectifs Pourcentage p
(n=41) (%) (n=134) (%) (n=175) (%)

Primaire 11 26,8 43 32,1 54 30,8 0,66

Secondaire 9 22,0 23 17,2 32 18,3 0,64

Supérieur 8 19,5 23 17,2 31 17,7 0,72

Non scolarisé 13 31,7 45 33,6 58 33,1 0,49

Les patients de niveau de scolarisation primaire et secondaire étaient plus rencontrés chez les

cas de dengue que les autres cas fébriles, soit respectivement 22% et 19,5% contre 17,2% dans

les cas. Cependant il n’existe pas de lien statistiquement significatif entre 1’infection de la

dengue et le niveau de scolarisation (p > 0,05).
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II1.3 Antécédents.

I11.3.1 Antécédents médicaux.

Tableau XIV : Répartition des patients selon les antécédents médicaux.

Antécédant médical Effectifs (n=56) Pourcentage (%)
Paludisme <7 jours précédant la consultation 19 33,9
Ulcere gastroduodénal 9 16,1
HTA 8 14,3
Drépanocytose 2 3,6
Diabéte 3 5.3
COVID-19 3 53
Hépatites 3 5,3
Fiévre typhoide 2 3,6
Gastro-entérite 2 3,6
Autres antécédents médicaux* 5 8,9

Total 56 100
* Asthme, angine, oreillons, dermatose, accident vasculaire cérébral.

Une grande proportion des patients était sans antécédant médical connu (119 patients soit 68%).
Parmi ceux qui en avaient (56 patients), 33,93% avait fait un épisode de paludisme dans les 7

jours précédant la consultation.

II1.3.2 Notion d’automédication avant la consultation.

Mdc : médicament

1,4%

Figure 22 : Répartition des patients selon I’automédication.
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Tableau XV : Répartition des patients selon les médicaments de 1’automédication.

Effectifs Pourcentage

Médicaments (=73) %)
Paracétamol 48 65,7
Médicaments traditionnels 9 12,3
Combinaisons thérapeutiques a base d'artémisinine 2 10.9
CTA) ’
Anti-inflammatoire non stéroidien (AINS) 4 5,5
Médicaments de la rue 2 2,7
Inhibiteurs de la pompe a protons (IPP) | 1,4
Antalgique palier 11 1 1,4
Total 73 100

Une automédication était effectuée chez 41,71% (73/175) des patients avant le jour de la
consultation. Cette automédication portait sur la prise d’un seul médicament dans 87,7% des
cas (figure 21).

Selon le tableau XIII, le paracétamol ¢était le médicament le plus concerné par 1’automédication
avec 65,7% des médicaments. Les médicaments traditionnels et les combinaisons

thérapeutiques a base d'artémisinine (CTA) représentaient respectivement 12,3% et 10,9%.

I11.3.3 Transfusion sanguine.
Tableau XVI : Répartition des patients selon les notions de transfusion sanguine récente et de

s¢jour dans une autre zone endémique de dengue.

Transfusion sanguine Effectifs Pourcentage
récente (n=175) (%)
Oui 3 1,7
Non 172 98,3

La notion d’une transfusion sanguine récente a été retrouvée dans 1,7% des cas.
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II1.4 Facteurs de risque et lutte antivectorielle :

I11.4.1 Facteurs de risque environnementaux.

Tableau XVII : Répartition des patients selon les facteurs de risque environnementaux.

Facteurs de risque Effectifs Pourcentage
environnementaux (n=175) (%)
Promiscuité
Oui 146 83,4
Non 29 16,6
Salubrité
Oui 58 33,1
Non 117 66,9
Plus de 5 habitants dans le ménage
Oui 125 34,2
Non 50 28.6

Dans notre étude, 83,43%, 66,86 % et 34,23% des patients vivaient respectivement dans un
environnement de promiscuité au sein des ménages, un environnement insalubre et dans un

ménage de plus de 5 habitants.

I11.4.2 Moyens de lutte antivectorielle.

Moustiquaire +
Insecticide
10,7%

Figure 23 : Répartition des patients selon les moyens de lutte antivectorielle.
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La majorité des patients soit 85,1% utilisait au moins un moyen de lutte antivectorielle. Le
moyen le plus utilisé est la moustiquaire imprégnée de longue durée d’action (MILDA), soit

63,1%.
ITIL.S Aspects cliniques :
II1.5.1 Motifs de consultation.

< Signes généraux :

Tableau XVIII : Répartition des patients selon les signes généraux associés a la fievre au
moment de la consultation.

. Cas de dengue Autres cas fébriles Total
Signes/ P
Symptomes Effectifs  Pourcentage  Effectifs  Pourcentage  Effectifs = Pourcentage

(n=41) (%) (n=134) (%) (n=175) (%)

Courbatures 15 36,6 33 24,6 48 274 0,19
Frisson 9 22 29 21,6 38 21,7 1
Céphalées 24 58,5 78 58,2 102 58,3 1
Asthénie 8 19,5 23 17,2 31 17,7 0,91
Myalgies 7 17,1 13 9,7 20 11,4 0,93
Douleur 9 22 33 24,6 42 24 0,88
ostéoarticulaire
Douleur retro- 1 2.4 0 0,0 1 0,6 1
orbitaire
Vertiges 10 24.4 39 29,1 49 28 0,69

Les courbatures, les frissons, les céphalées, I’asthénie et les myalgies étaient plus fréquentes
parmi les cas de dengue comparativement aux autres cas fébriles. Il n’y a pas de lien
statistiquement significatif entre les signes généraux et I’infection par le virus de la dengue (p

>0,05).
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¢ Signes digestifs :

Tableau XIX : Répartition des patients selon les signes digestifs associés a la fiévre au moment

de la consultation.

Signes/ Cas de dengue Autres cas fébriles Total

A Effectifs  Pourcentage  Effectifs = Pourcentage Effectifs Pourcentage P
SPIOUIIES S0 2 (%) (n=134) (%) (1=175) (%)
Anorexie 7 17,1 41 30,6 48 27,4 0,13
Nausée 1 24 6 4,5 7 4 0,48
Vomissement 11 26,8 46 343 57 32,6 0,48
Diarrhée 2 49 4 3,0 6 34 0,86
Douleur 4 9,8 17 12,7 21 12 0,42
abdominale

Les vomissements et I’anorexie €taient les signes digestifs les plus fréquents aussi bien chez les

cas dengue que chez les autres cas fébriles (26,8% et 17,1% vs 34,3 % et 30,6%). Cependant il

n’existe pas de différence statistiquement significative entre les signes digestifs et I’infection

par le virus de la dengue (p > 0,05).

0,

¢ Autres signes cliniques :

Tableau XX : Répartition des patients selon les autres signes associés a la fievre au moment de

la consultation.

Signes/ Cas de dengue Autres cas fébriles

Symptomes E(f‘rt;i(zllt;s Pour(co/eor)ltage ]?Iﬁti:;;’l‘ts Pour(cozr)ltage ]%rt;f:e;:';lgs) Pour((i)zr)ltage P
Eruption 1 2,4 6 4,5 7 4 0,48
cutanee

Prurit 1 2,4 0 0,0 1 0,6 1
Epistaxis 1 2,4 0 0,0 1 0,6 1
Palpitations 2 4,9 1 0,7 3 1,7 0,98
Mal de gorge 2 4.9 3 2,2 5 2.8 0,97
Toux 1 2,4 17 12,7 18 10,3 0,11
Rhume 1 2,4 4 3,0 5 2.8 0,66

Les autres signes associés a la dengue étaient rarement rencontrés sans lien statistique

significatif les cas de dengue et les autres cas fébriles.
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I11.5.2 Délai de consultation.

Tableau XXI : Répartition des patients selon le délai de consultation.

Délai de consultation (jours) Effectifs Pourcentage (%)
[0- 5] 139 79,4

[6 —10] 22 12,6

>10 14 8

Total 175 100

Le délai moyen de consultation était de 3,95 jours (£ 5,5) avec des extrémes de 0 et 44 jours.
La majorité des patients soit 79,4% ont consulté dans les 5 jours suivant le début des
symptomes.

I11.5.3 Itinéraire thérapeutique :

* Nombre de structure hospitaliére antérieure consultée.

Tableau XXII : Répartition des patients selon le nombre de structure hospitaliere antérieure
consultée.

Nombre de structure hospitaliere

antérieure consultée b Pourcentage (%)
0 172 98,2
1 2 1,2
2 1 0,6
Total 175 100

Au cours de notre étude, 98,2% des patients n’avaient consulté aucune autre structure

hospitaliére avant la consultation.
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+ Traitement antérieur :

Tableau XXIII : Répartition des patients selon les médicaments pris sous prescription médicale
avant la consultation.

Effectifs Pourcentage

Médicaments (n=38) %) g
Anti-palustre 13 34,3
Anti-inflammatoire non stéroidien (AINS) 11 28,9
Antibiotique 4 10,6
Antitussif 3 7,9
Antihypertenseur 3 7,9
Antalgique et antipyrétique | 2,6
Antiparasitaire 1 2,6
Antidiabétique 1 2,6
Inhibiteurs de la pompe a protons (IPP) | 2,6
Total 38 100

Dans notre étude, 14,9% des patients (38/175) avaient déja pris au moins un médicament par
voie orale avant la consultation dont ils déclaraient avoir été prescrits par un agent de santé. Ces
médicaments étaient composés majoritairement des anti-palustres et d’anti-inflammatoire non

stéroidien (AINS) dans respectivement 34,3% et 28,9%.

I11.5.4 Température corporelle :

Tableau XXIV : Répartition des patients selon leur température au moment de la consultation.

Température (° C) Effectifs (n=175) Pourcentage (%)
<36,5 26 14,8
[36,5 —37,5] 81 46,3
> 37,5 68 38,9

La température moyenne était de 37,4 °C (£1,04). Nous notons que 38,9% des patients avaient

une température supérieure a 37,5 °C contre 14,8% chez qui la température était inférieure a

36,5 °C.
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II1.5.5 Signe de Tourniquet.

Tableau XXV : Répartition des patients avec signe de Tourniquet positif selon le nombre de
pétéchie par 2,5 cm? de peau.

’i‘lf::n(ii:uet 1\;222;:? Effectifs (n=6) Pourcentage (%)
0 0 0,0
2 1 16,7
7 1 16,7
Négatif 3 ) 332
9 1 16,7
10 1 16,7
Positif >20 0 0,0
Total 6 100

Le signe de Tourniquet était négatif chez tous les patients. Cependant 6 patients (3,4%) ont

présenté des pétéchies. Le nombre moyen de pétéchies était de 7 (£ 3).

II1.5.6 Signes de gravité.
Tableau XXVI : Répartition des patients selon les signes de gravité.

Signes de gravité Oui Non
Paleur conjonctivale sévére 1 174
Trouble de la conscience 1 174
Prostration 1 174
Hématurie macroscopique 1 174

I1 en ressort que 4 patients sur 175 présentaient des signes de gravité (2,3%).
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II1.6 Aspects biologiques :

I11.6.1 Les examens de la dengue.

Tableau XXVII : Répartition des patients selon la positivité des examens biologiques de la
dengue.

Examens biologiques Effectif (n=175) Pourcentage (%)
AgNS1 2 1,1

IgM 24 13,7

IgG 45 25,7
RT-PCR 23 13,1

L’AgNSI1 était positif chez 2 patients soit un taux de 1,1%. Les anticorps IgM Dengue et IgG
Dengue étaient positifs chez respectivement 13,7% et 25,7% de nos patients.
La réalisation de la RT-PCR était systématique sur tous les échantillons. La RT-PCR était
positive chez 13,1% des patients.

I11.6.2 Les examens du paludisme.

Tableau XXVIII : Répartition des patients selon les résultats du TDR et de la goutte épaisse.

Tests biologiques Effectif Pourcentage (%)
TDR (n=175)

Positif 14 8
Négatif 86 92

Goutte épaisse (n=165)

Positive 72 43,6
Négative 93 56,4
Parasitémie (n=72)

[1-100[ 24 333
[100-200] 48 66,7

Le test de diagnostic rapide (TDR) du paludisme était positif chez 14 patients soit 8%. Chez
165 patients (94,2%) ayant réalisé¢ une goutte €paisse, 43,7% avaient un résultat positif avec

une parasitémie moyenne de 103 parasites/mL (£ 31).
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I11.6.3 Interprétation des résultats biologiques.

Tableau XXIX : Répartition des patients selon I’interprétation des résultats biologiques.

Diagnostics biologiques Effectifs Pourcentage
g £ (n=175) (%)

Dengue primaire récente

(RT-PCR positive et/ou IgM positif et/ou IgM/IgG positif) 30 16

Dengue secondaire

(RT-PCR positive ou AgNS1 positif et IgG positif) 11 7.4

Dengue guérie (IgG positif) 24 13,7

Infection dengue (primaire, secondaire, guérie) 65 37,1

Paludisme 45 379

Co-infection dengue + paludisme 22 12,6

Seize pourcent (16%) des patients avaient une infection primaire récente au virus de la dengue
tandis que 7,4 % présentaient une infection secondaire.

La positivité des anticorps de type IgG seuls, signe de guérison de I’infection, était retrouvée
chez 13,7% des patients.

Au total 65 patients soit 37,1% avaient été en contact avec le virus de la dengue (infection
récente ou ancienne).

La co-infection paludisme-dengue a été retrouvée chez 12,6% des patients.

I11.6.4 Aspects thérapeutiques et évolutifs.
Tous les patients avec diagnostics biologiques a la dengue et/ou au paludisme avaient bénéficié
d’une prise en charge en ambulatoire. Le suivi clinique fait par appels téléphoniques chez 60

patients avait noté 100% d’évolution favorable toutes pathologies confondues.
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II1.7 Infection par le virus de la dengue et facteurs de risque.

II1.7.1 Facteurs de risque environnementaux.

Tableau XXX : Relation entre la survenue de la dengue et la salubrité.

Infection dengue

Total
Salubrité Positif Négatif
Oui 19 39 58
Non 46 71 117
Total 65 110 175
P=0,4972
Tableau XXXI : Relation entre la survenue de la dengue et la résidence.
Infection dengue

Positif Négatif Total
Résidence
Commune VI 48 66 114
Commune V 17 44 61
Total 65 110 175

P=10,09

Tableau XXXII : Relation entre la vie en promiscuité et la survenue de la dengue.

Infection dengue

Total
Promiscuité Positif Neégatif
Oui 53 93 146
Non 12 17 29
Total 65 110 175
P=0,76

En somme il n’y a pas de lien statistiquement significatif entre la survenue de la dengue et les

facteurs environnementaux explorés dans notre étude.
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I11.7.2 Utilisation de moustiquaire et survenue de la dengue.

Tableau XXXIII : Relation entre I'utilisation de moustiquaire et la survenue de la dengue.

Infection dengue

Utilisation de Positif Neégatit Total

moustiquaire (MILDA)

Oui 56 93 149

Non 9 17 26

Total 65 110 175
P=0,94

Au cours de notre étude, 32% des cas de dengue utilisait une moustiquaire contre 5,1% quin’en
utilisait pas. Il n’y a pas de lien statistiquement significatif entre 1’utilisation de moustiquaire et

la survenue de la dengue (p>0,05).
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IV. DISCUSSION.

IV.1 Les limites et les difficultés de I’étude.

Notre étude portait sur la prévalence de la dengue en milieu communautaire de Bamako apres

la saison des pluies. Il s’agissait d’une ¢tude descriptive et analytique a collecte prospective. La

période d’étude s’étalait du 14 février au 15 avril 2022. Les patients étaient recrutés dans les

CSCOM des communes V et VI, précisément dans les CSCOM de Daoudabougou,

Sabalibougou 1, Banankabougou-Faladi¢ et Yirimadio.

Le déroulement de cette étude a été émaillé de difficultés, mais qui n’ont pas été un frein a

I’atteinte de nos objectifs :

Les difficultés dans I’acquisition des TDR dengue : rupture des TDR dengue & Bamako
au moment de 1’étude, ce qui nous avait amener a commander les TDR dans un pays
voisin (Burkina Faso) ;

Le non financement de I’étude nous a obligé a revoir en baisse certains objectifs
initiaux ;

La réticence de certains patients a donner leur consentement ;

Les difficultés logistiques : vus 1’éloignement des sites, les moyens de déplacement d’un
site @ un autre, ’acheminement des échantillons a I’INSP ainsi que les allers-retours
pendant la période de la réalisation de la PCR ;

La barriere linguistique a été aussi un handicap non négligeable sur le terrain ;

Le suivi par téléphone des patients : certains patients positifs au TDR dengue étaient
peu coopérants ;

La non disponibilité de certains réactifs a ’INSP ne nous avaient pas permis de réaliser

le sérotypage ainsi que les tests sérologiques ELISA.
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IV.2 Aspects épidémiologiques.

Au Mali, il existe peu de données dans la littérature a propos de la dengue [66]. Pourtant, elle
semblerait étre endémique avec des pics épidémiques. Ainsi au dernier trimestre 2019, des cas
de dengue ont été déclarés en Commune VI du district de Bamako et dans le district sanitaire
de Kalabancoro. Quatorze (14) cas suspects avaient été notifiés et six (6) avaient été confirmés
dont trois (3) sont de Yirimadio, deux (2) de Niamana et un (1) de Banankabougou [67].
Toutefois, la prévalence globale de la dengue au Mali aprés cette épidémie n’avait pas été

publiée.

Notre étude menée en période non épidémique déclarée et aprés la saison pluvieuse, avait
retrouvé une prévalence globale de 23,4% parmi les patients fébriles dans les 2 communes
concernées. Une étude similaire réalisée en juillet 2021 par Hermine M dans les deux mémes
communes et sur le méme type de population (patients fébriles), avait retrouvé une prévalence
inferieure a la ndtre soit 6% [18]. Notre prévalence élevée peut s’expliquer essentiellement par
la réalisation systématique de la RT-PCR chez tous nos patients, ce qui n’était pas le cas au
cours de I’étude de Hermine M (RT-PCR réalisée seulement chez les patients avec un test
sérologique positif). En effet la RT-PCR, avec une sensibilit¢ et un spécificité élevée
(respectivement de 89,5 a 99 % et de 100 %), reste I’outil de choix en milieu hospitalier pour

le diagnostic précoce des infections par le virus de la dengue [36,68].

Soixante-treize pourcent (73%) des cas de dengue étaient rencontrés dans la commune VI
(CSCOM de Banankabougou-Faladi¢ et Yirimadio) avec une prévalence de 17,1%. Nos
résultats sont comparables a ceux de Boubacar ST qui avait également retrouvé une fréquence
¢levée de la dengue dans la commune VI au cours de 1’année 2019 soit 52,9% [13]. De méme,
en octobre 2019 des cas de dengue avaient été signalés dans cette méme commune par le
ministere de la santé et de I’hygiéne publique du Mali [2]. Divers facteurs tels que la
température, I'humidité, les précipitations, la densité de population, les mouvements, I'immunité
de la population, l'urbanisation, les facteurs environnementaux et les facteurs socio-
démographiques et économiques influent sur la transmission de la dengue. Ces facteurs
influencent la propagation de la maladie par I'augmentation de la population de moustiques

Aedes aegypti [6,69].
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La commune VI, située sur la rive droite du fleuve Niger avec une superficie de 88,8 km?, est
la plus vaste et la plus peuplée (600.000 habitants ; densité 6757habitans/km?) des six
communes du district de Bamako [70]. Par conséquent, elle réunit plus d’un de ces différents

facteurs favorisants, ce qui pourrait expliquer cette prévalence élevée de la dengue.

Dans notre étude, nous avons noté une séroprévalence IgG Dengue de 13,7%. Dans la
littérature, d’autres études au Mali avaient retrouvé des séroprévalences des anticorps IgG
Dengue différents. Nous pouvons citer I’étude réalisée sur des patients fébriles a Bamako en
2006 par Phoutrides EK et al avec une séroprévalence en IgG de 93% [9], Moss DM et al
avait trouvé une séroprévalence en IgG dengue des sérotypes 2 et 3 de 30,1% chez les éleves
de 1’école primaire au Mali [71]. Egalement Safronetz avait retrouvé une séroprévalence en
IgG Dengue de 40% en 2016 sur les sérums de la surveillance épidémiologique conservés a
I’Institut National de Santé Publique (INSP) [15]. La présence des anticorps type IgG Dengue
seul est un signe d’une ancienne infection par le virus de la dengue [72,73]. Ces différentes
séroprévalences d’IgG Dengue réconforte I’hypothése de Mariko qui, a travers son étude
menée a Kayes en 2009, stipulait que la dengue circule au Mali bien au-dela de la capitale

Bamako [12].

IV.3 Aspects sociodémographiques :

IV.3.1 Sexe et age.
Le sexe féminin était prédominant dans notre étude avec 69,1%. Ce résultat est similaire a ceux
de Hermine M et de Ingrid M qui avaient trouvé une prédominance féminine au cours des
¢tats fébriles avec respectivement de 63% et de 54,6 % [18,74]. Notre travail de recherche a été
mené dans les CSCOM, qui constituent les centres de santé a la base de la pyramide sanitaire
au Mali et le premier niveau de contact de la population. Ces centres de santé incluent dans leur
paquet minimum d’activités (PMA), des services de maternité et nutrition infantile. De ce fait,
la fréquentation est beaucoup plus féminine, ce qui pourrait justifier la tendance féminine de

notre résultat.

De maniere générale, 1’age moyen des patients dans notre étude était de 22,55 ans (= 17, 5 ans)
avec des extrémes de 18 mois et 85 ans. Ces résultats sont comparables a ceux de Hermine M

qui avait trouvé un age moyen de de 24 ans (£ 18,2) avec des extrémités de 2 et 88 ans [18].
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Chez les patients avec diagnostic positif de la dengue, les enfants de moins de 10 ans
représentaient 22% contre 33,6% chez les autres cas fébriles sans une différence statistiquement
significative retrouvée (p >0,05). Ce résultat est inférieur a celui Boubacar ST qui avait
retrouvé une fréquence de la dengue de 58,8% chez les enfants de moins de 10 ans [13]. Par
contre chez les sujets de plus de 50 ans fébriles, la fréquence de la dengue était plus élevée que
les autre états fébriles (14,6% vs 5,2%) sans un lien statistiquement significatif (p>0,05). Divers
données épidémiologiques ont démontré que les ages extrémes sont les plus a risque de
développer une dengue symptomatique et une dengue sévere [6,75]. La dengue hémorragique
est donc plus sévere en termes de morbidité et de mortalité chez les enfants et les adultes de
plus de 50 ans [76]. Dans notre contexte, bien que plusieurs maladies infectieuses endémiques
puissent étre responsables des états fébriles, le personnel devrait toujours y penser au diagnostic

de la dengue devant une fievre aigue surtout chez les enfants et les sujets agés.

IV.3.2 Profession.
Globalement les éléves / étudiants étaient les plus représentés dans notre étude soit 33,1% de
cas. Hermine M qui avait trouvé un résultat similaire avec une prédominance de 32% d’¢éleves
et d’étudiants [18]. Dans la littérature, la survenue de la dengue est corrélée par certaines
professions [38,55,69]. Par contre dans notre série nous n’avons pas pu mettre en évidence un
lien entre la profession et la survenue de I’infection par le virus de la dengue. La taille faible de
notre échantillon pourrait expliquer ce constat. Par ailleurs cette prédominance des ¢€leves et
des étudiants pourrait étre un avantage pour le succes des campagnes de sensibilisation sur la

prévention de la dengue par la compréhension et 1’application des mesures de protection.

IV.4 Aspects cliniques et diagnostiques.

Bien que la majorité des cas de dengue soient asymptomatiques ou présentent des symptomes
bénins (50-90%), la dengue « classique » se manifeste brutalement aprés une période
d’incubation de 2 a 7 jours par I’apparition d’une forte fievre souvent accompagnée de
céphalées, nausées, vomissements, douleurs articulo-musculaires et d’une éruption cutanée
ressemblant a celle de la rougeole [4,15]. Dans notre série, la symptomatologie de la majorité
des patients (79,3%) aurait débuté 0 a 5 jours avant la consultation. Les céphalées, les
courbatures, les vomissements, les vertiges et les douleurs ostéo-articulaires étaient les signes
cliniques les plus rencontrés chez les patients souffrant de dengue avec respectivement 58,5%,
36,6%, 26,8%, 24,4% et 22%. Il n’y a pas de lien statistiquement significatif entre les signes

cliniques retrouvés chez les cas de dengue et les autres cas fébriles.
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Les fréquences variables des signes non spécifiques lors de la dengue symptomatique est ont
¢té documentées dans la littérature [3,5,14]. Dans notre contexte, plusieurs pathologies
infectieuses (paludisme, fievre typhoide, hépatites virales, ...) peuvent présenter les mémes
caractéristiques cliniques, ce qui pourrait retarder le diagnostic de la dengue surtout en périodes
non épidémiques. Selon ’OMS, la dengue doit étre suspectée lorsqu’une forte fievre (40 °C)
s’accompagne de deux des symptdmes suivants pendant la phase fébrile (2 a 7 jours) : céphalées
intenses, douleur rétro-orbitaire, douleurs musculaires et articulaires, nausées, vomissements,
adénopathies, éruption cutanée [4].

La dengue est classée en deux grandes catégories par I’OMS : la dengue (avec ou sans signes
d’alerte) et la dengue séveére. La distinction entre la dengue avec signes d’alerte et celle sans
signes d’alerte est censée aider les praticiens a identifier les patients nécessitant une

hospitalisation [4].

A T’enrdlement de nos patients, rien ne présageait la présence d’un paludisme et/ou d’une
dengue. Les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS), du fait des propriétés anti-agrégants
plaquettaires, sont susceptible d’aggraver le pronostic lorsque le patient est atteint d’une
maladie comportant un risque d’hémorragie. Les AINS étaient peu utilisés en automédication
chez nos patients soit 5,5% des 73 patients ayant pratiqué une automédication. Ce résultat est
comparable a celui de Hermine M qui avait trouvé 3,3% d’automédication a base d’ AINS [18].
Par contre les AINS étaient utilisés chez 28,9% des 38 patients ayant déja recu une prescription
médicale avant la consultation. De maniére générale, les AINS font partie des médicaments les
plus prescrits dans les milieux communautaires au Mali [77,78], néanmoins ils doivent étre
proscrits devant une suspicion de maladie comportant un risque hémorragique comme la

dengue.

IV.5 Aspects biologiques.

En zones tropicales, plusieurs pathologies peuvent présenter des signes cliniques proches de
ceux la dengue tels que le paludisme, la fievre typhoide, les hépatites virales et la leptospirose.
En pratique, le diagnostic de certitude de la dengue est biologique basé sur la RT-PCR au cours
des quatre premiers jours, sur la recherche d’IgM spécifiques et sur l'isolement du virus [15].
La sensibilité et la spécificité de la RT-PCR sont respectivement de 89,5 a 99 % et de 100%
[36].
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La détection de I’antigéne NS1 est moins sensible mais avec une bonne spécificité en phase

précoce.

Quant a la sérologie, les anticorps IgM détectables chez environ 50 % des malades au bout de
3 a5 jours passent a 80 % le 5 jour et 2 99 % le 10°™ jour. Les IgG apparaissent a partir du
10°™ jour et persisteraient toute la vie. Le statut sérologique qui indique si I’individu a subi ou
non, par le passé, une infection par le virus de la dengue est déterminée par le titrage sérologique

[6,15].

Au cours de notre étude, la détection de 1’antigéne NS1 était positive chez 4,9% des cas de
dengue. Cette détection faible de I’antigéne NS1 avait été également retrouvée par Hermine M
avec 1,3% de positivité [18]. L apparition précoce et la faible sensibilité¢ de la détection de
I’antigéne NS1 (63% avec I’ELISA et 52% avec I’immunochromatographie) pourraient
expliquer ce taux de positivité faible.

La RT-PCR ¢était positive chez 13,1% de tous nos patients et avait contribué¢ au diagnostic de
56,1% des cas de dengue. Boubacar ST avait retrouvé un résultat supérieur au ndtre, avec
24,6% de positivité de la RT-PCR sur 138 échantillons provenant des patients avec symptomes
évocateurs de la dengue [13]. La RT-PCR est la méthode la plus efficace pour le diagnostic
précoce de la dengue [68]. Cependant, cette technique, disponible que dans des laboratoires
spécialisés, n’est pas facilement accessible aux formations sanitaires du 1¥ et du 2° échelon qui
pourtant recoivent la majorité des patients en états fébriles.

La positivité de I’anticorps anti-Dengue IgM était de 58,5% parmi les cas de dengue. Le résultat
de notre série est supérieur a ceux de Hermine M en 2021 [18] et Mariko en 2009 [12] qui
avaient retrouvé respectivement 5,3% et 5,71%. Le taux de positivité des anticorps IgM variable
au cours de 1’évolution de la maladie (détectable chez environ 50 % des malades au bout de 3

a 5 jours, 80 % le 5™ jour et 99 % le 10°™ jour) [6] pourrait expliquer cette différence.

La co-infection paludisme-dengue était retrouvée chez 12,6% des patients. Hermine M et Abel
L et al. avaient retrouvée respectivement 3.33% chez les patients fébriles au Mali [18] et 4,7%
chez les enfants de 0-15 ans en états fébriles au Cameroun [79]. La dengue et le paludisme sont
toutes des maladies causées par des piqures diurnes et/ou nocturnes des moustiques. La piqure
d’une personne par ces moustiques infectées peut causer 1’une ou 1’autre de ces maladies dont

les symptdmes sont communs.
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Si le diagnostic du paludisme est généralement toujours posé dans nos centres de santé, celui
de la dengue 1’est rarement, encore moins celui des co-infections. Les agents de santé devraient

donc toujours y penser surtout en cas d’échec de traitement anti-palustre.

IV.6 Aspects thérapeutiques, évolutifs et préventifs.

En fonction du tableau clinique et la présence de certains facteurs (ages extrémes, grossesse,...),
les patients souffrant de dengue peuvent étre traités en ambulatoire ou étre orientés vers une
prise en charge hospitaliere [80]. Dans notre étude, tous les patients avec diagnostic de dengue
et/ou de paludisme avaient bénéficié d’une prise en charge en ambulatoire. Le suivi clinique
fait par appels téléphoniques avait not¢ 100% d’évolution favorable toutes pathologies
confondues. La dengue étant une pathologie bénigne, un diagnostic précoce et une pris en
charge symptomatique adaptée conduit a une bonne évolution clinique dans la majorité des cas.
La majorité des patients soit 85,1% utilisait au moins un moyen de lutte antivectorielle.
L’utilisation de la moustiquaire imprégnée et non imprégnée était respectivement de 63,1% et
9,4% des cas. Au cours de 1’étude de Hermine M, I'utilisation des moustiquaires imprégnés et
non imprégnés étaient respectivement 31,3% et 15,3% [18]. Selon I’OMS, les méthodes de
lutte contre les arboviroses concernent 1’utilisation des moustiquaires imprégnées d’insecticide
a longue durée d’action (MILDA), des grilles de protection au niveau des portes et des fenétres.
Pour une protection individuelle mécanique, le port des vétements couvrants, 1'utilisation d'air
conditionné est également recommandée. Par ailleurs, 1’utilisation d’insecticides sous forme de
pulvérisateurs ou de spirales fumigenes, 1’application sur la peau de crémes anti-moustiques
restent également efficaces. En plus de ces mesures qui devraient étre d’application continue,
des vastes opérations de fumigation sont effectuées surtout en cas de déclaration de cas de

dengue [81,82].
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V. CONCLUSION ET RECOMMANDATIONS.

V.1 Conclusion :

Le Mali est classé selon le CDC comme étant un pays ou le risque de transmission de la dengue
est "sporadique ou incertain », signifiant que ce risque est variable, imprévisible et que les
données au niveau du pays ne sont pas disponibles. Lors de notre étude menée en période non
¢pidémique déclarée et aprés la saison pluvieuse, nous avons inclus 175 patients fébriles
résident dans les 2 communes concernées de Bamako (commune V et VI). Il en ressort qu’en
plus de la fievre, les céphalées, les courbatures, les vomissements, les vertiges et les douleurs
ostéoarticulaires étaient les signes cliniques les plus rencontrés. Nous avons obtenu une
prévalence globale de 23,4% ainsi qu’une séroprévalence IgG Dengue de 13,7%. La co-

infection paludisme-dengue était retrouvée chez 12,6% des patients.

La majorité des patients soit 85,1% utilisait au moins un moyen de lutte anti vectorielle, mais
I’intensification de la lutte de maniére plus globale contre les déterminants de cette maladie ré

émergente permettra d’éviter les flambées épidémiques, véritable menace de santé publique.

Au vus d’une ¢étude récente menée en saison pluvieuse et de la ndtre en saison seche avec une
prévalence tout de méme considérable (23,4%), nous pouvons dire que la dengue est endémique
a Bamako. Devant tout état fébrile, il faudrait donc évoquer son diagnostic méme quand celui

du paludisme est positif, et ce peu importe le contexte épidémiologique et la période de I’année.

Dengue en milieu communautaire de Bamako

95



FMOS, Maladies infectieuses et tropicales, 2022

V.2 Recommandations.

Au terme de notre étude, nous formulons les recommandations suivantes :

% A I’endroit de la population :

Nous préconisons les mesures de prévention de maniere individuelle et collective suivantes :

*
A X4

Porter des vétements longs et dormir sous moustiquaire imprégnée d’insecticides a
longue durée d’action (MILDA) pour se protéger des piqlres de moustiques ;
Utiliser les répulsifs cutanés et des spirales anti-moustiques dans les salles de séjour
et les vérandas ;

Pulvériser les chambres, en dessous des lits et dans les armoires ;

Assainir I’environnement domiciliaire et péri domiciliaire en repérant et supprimant
les gites larvaires (les réserves d'eau stagnante et chaude, les pneus, les aisselles de
feuilles, les bidons, les bouteilles, les canettes, les pots de plante, les coupelles, les
conteneurs stockant 1'eau de pluie), ainsi que le désherbage régulier et 1’éviction des
cultures aux alentours des maisons ;

Consulter le plus tot que possible une structure de santé devant une fiévre et/ou autres
signes qui ressemblerait a un paludisme, tout en évitant I’automédication, notamment

les AINS.

Aux Pharmaciens :

Participer a la lutte contre ’automédication en évitant de servir aux patients les
antiinflammatoires sans prescription médicale ;
Conseiller aux malades de consulter en cas de fievre ou douleurs afin d’avoir une

prise en charge adaptée de leur symptomatologie.

% Aux personnels de santé :

Intégrer la dengue dans les hypotheses diagnostiques devant tout cas de fievre et /ou
syndrome algo-éruptif fébrile, et ce peu importe la saison de ’année et le contexte
épidémiologique ;

Notifier systématiquement tout cas suspect a la hiérarchie en respectant le systéme
d’information sanitaire ;

Informer et sensibiliser les patients consultant dans les CSCOM et autres structures
sanitaires de 1’existence et de la circulation du virus de la dengue au Mali ; tout en
leurs expliquant les définitions de cas de la maladie et en leurs prodiguant des

conseils de prévention ;
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Devant un syndrome algique fébrile, dans la mesure du possible, proposer un test
dengue aux patients ;

Sensibiliser les patients sur les risques d’automédication et de 1’utilisation
inappropriée d’AINS ;

Etablir une surveillance épidémiologique réguliere de la dengue ;

Adresser tous les prélévements suspects aux laboratoires de référence de ces

pathogénes.

% Aux enseignants-chercheurs et techniciens de laboratoire :

Respecter les reégles de biosécurité et de bio stireté dans la pratique quotidienne car
ils peuvent étre confrontés a ces pathogenes ;
Dispenser davantage de lecons aux apprenants dans les différentes disciplines

sanitaires sur les arboviroses, notamment la dengue.

Au Ministére de la Santé et du Développement Social du Mali

Elaborer des plans d’actions de lutte contre la dengue ;

Mettre a disposition des supports éducatifs de sensibilisation dans le cadre de la
prévention et de la lutte contre la dengue dans les structures sanitaires ;

Assurer la formation continue des agents de santé sur la dengue pour une meilleure
prise en charge ;

Rendre accessible les tests rapides de diagnostic de dengue dans toutes les structures
de premier et deuxieme niveau de la pyramide sanitaire du Mali ;

Soutenir le processus permettant de rendre disponible les réactifs dans les
laboratoires de référence nationale tels que I’INSP afin de permettre de faire des
diagnostics plus approfondis et de manicre continue de la dengue ;

Renforcer la surveillance par la mise en place d’outils de surveillance (registres,
liste lin€aire des cas, fiches de déclaration individuelle, etc.) ;

Promouvoir des actions de lutte anti vectorielle en pérennisant les actions de
distribution des MILDA et de pulvérisation intra domiciliaire des insecticides dans
les communes de Bamako ;

Initier une étude pilote ou une enquéte de prévalence de dengue a grande échelle en
privilégiant la PCR comme outil diagnostic ;

Renforcer un cadre de partenariat entre le laboratoire de I’INSP, le laboratoire
Charles Mérieux, UCRC, et les CSCOM dans le cadre du diagnostic biologique des

arboviroses ;
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Promouvoir la collaboration technique pluridisciplinaire (entomologistes,
environnementalistes, cliniciens et biologistes) afin de déterminer le profil des
moustiques vecteurs d’arboviroses au Mali et ainsi approfondir les connaissances
sur cette pathologie.
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RESUME
Fiche signalétique :
Nom : MBERKADJI DINGAMWAL
Prénom : Emmanuel

Titre de la thése : La dengue en milieu communautaire de Bamako : aspects épidémio-

cliniques, diagnostiques et évolutifs.

Année de soutenance : 2021-2022.

Pays d’origine : Tchad

Lieu de dépét : Bibliotheque de la Faculté de Médecine et d’Odontostomatologie de Bamako

La dengue est une arbovirose émergeante endémique en zone urbaine et suburbaine des pays
tropicaux et subtropicaux. Une étude récente en saison pluvieuse montre une prévalence de la
dengue a 6% a Bamako, notre objectif était de décrire I’épidémiologie et la clinique de la dengue

en saison seche.

Il s’agissait d’une étude transversale menée dans 4 centres de santé communautaire de 2
communes (commune 5 et commune 6) de Bamako en février 2022. Le diagnostic de la dengue

était basé sur la PCR et les TDR.

Sur un total de 175 patients fébriles enrolés, 41 avaient été testés positifs pour la dengue, soit
une prévalence de 23,4% (18,0% en commune 5 vs 26,3% en commune 6). Les femmes étaient
majoritaires (52% des cas fébriles mais 67,9% des cas de dengue). Les enfants de moins de 10
ans représentaient 22,0% des cas de dengue contre 33,6% des autres cas fébriles tandis que les
sujets agés de plus de 50 ans représentaient 14,6% des cas de dengue contre 5,2% des autres
cas fébriles. En plus de la fievre, la symptomatologie était dominée par les céphalées (58,5%)
et les courbatures (36,8%). Nous n’avons observé aucune forme hémorragique. Les cas de co-
infection dengue-paludisme représentait de 12,6% des 175 cas fébrile. Parmi les 41 cas de

dengue, 11 étaient des réinfections (26,8%).

La dengue est endémique a Bamako, avec une prévalence de 23,4% en saison seche, il faudrait

évoquer son diagnostic devant les cas fébriles méme quand celui du paludisme est confirmé.

Mots clés : Dengue, fiévre, saison séche, Bamako.
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Abstract:

Title: Dengue in the community of Bamako: epidemiological, clinical, diagnostic and

evolutionary aspects.

Dengue is an emerging arbovirosis endemic in urban and suburban areas of tropical and
subtropical countries. A recent study in the rainy season showed a prevalence of dengue at 6%
in Bamako. Our objective was to describe the epidemiological and clinical aspects of dengue

in the dry season.

This was a cross-sectional study conducted in 4 community health centers in 2 communes
(commune 5 and commune 6) of Bamako in February 2022. The diagnosis of dengue was based

on PCR and RDT.

Of a total of 175 febrile patients enrolled, 41 tested positives for dengue, giving a prevalence
of 23.4% (18.0% in commune 5 vs. 26.3% in commune 6). Women were the predominant sex
(52% of febrile cases but 67.9% of dengue cases). Children under 10 years old accounted for
22.0% of dengue cases compared to 33.6% of other febrile cases, while people over 50 years
old accounted for 14.6% of dengue cases compared to 5.2% of other febrile cases. In addition
to fever, symptoms were dominated by headache (58.5%) and body aches (36.8%). We did not
observe any hemorrhagic form. The cases of dengue-malaria co-infection represented 12.6% of

the 175 febrile cases. Of the 41 dengue cases, 11 were reinfections (26,8%).

Dengue fever is endemic in Bamako, with a prevalence of 23.4% in the dry season, its diagnosis

should be discussed in the presence of febrile cases, even when malaria is positive.

Keywords: Dengue, fever, dry season, Bamako.
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ANNEXES :
Annexe 1 : ADASCO, un des quatre CSCOM concernés par notre étude.

Source : photo prise par nous-méme.
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Annexe 2 : Centrifugation des échantillons collectés.

Source : photo prise par nous-méme.
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Annexe 3 : Test de diagnostic rapide (TDR) utilisé.

Source : photo prise par nous-méme.

Annexe 4 : salle d’extraction d’ARN du virus de la Dengue a I’'INSP.

Source : photo prise par nous-méme.
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Annexe 5 : le kit Le kit Real Star ® Dengue RT-PCR 3.0 (Altona).

(

Source : journal de médecine tropicale (Volume 2017, Article ID 4687182, 4 pages).

Annexe 6 : Appareil de PCR en temps réel (Light Cycler 480 II de Roche) utilisé

i

Source : photo prise par nous-méme.
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Annexe 7 : symptomes de la dengue.
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Source : Information hospitali¢re : Dengue, Causes, Symptomes et Moyens de prévention

Annexe 8 : moyens de préventions contre la dengue.
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Source : Les services de I'Etat en Martinique : Epidémie de dengue : protégez-vous.
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Annexe 9 : demandes d’autorisations d’enquéte :
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Emmanusd MBERKADN DiNGAMWAL
Etudiant en 7* anmée de Midecing s
FMOS de Bamakn - CHL dis Poit G

Service des Maladies infoctieuses ot Trapicales

Tel : 70-43-17-88

Barnaki, b 28 Ddcasmbre 2031

A

Mansieur by Directew Géndral de la Sarté et do IHygiene Publigue

Dbiet ; Demande dautorisation Cenguite Epidéminlogigue de ka Fiewre - Dengue dars 04
CHC0M du district de Bamaks,

Miansiaur le Directewr,

Nos svans Phanmeur de solliciter auprits ge votre haute biemmillance, Mautarisation
d'arquéte épiddmiclogique de 1a Figwre -Dengue au sain des CSC0M da Bananksboupau-
Faladeé, Yirimadio, Sabalibougou 1, Cagudabougau [ADASCO) dans les eammunes et Wi,

Maws voulons menser cette tude prospective 3 visée descriptive st #nalytigue dars in cadre
de nofre these de fin de farmation en médecne ganérale.

Permetter -nous de rappeler que la dermibre Bpidémie de dengus en 3016-2019 avait
COnGerné prioritairement ks commune V et VI de Bamako. Une dtude rdcerte avait $b6 mende
par le Dr MELI EDUDMMEMIOC Hermine dars ces C500M, mais pendant fa saison des pluies,
Lars de cette étude, la prévalence de la dengue dtait de 6% sur les 150 patients inclus. La
dengun dtant une maladie & transmission vectariglie fartement influencée per les saisong
dimatigues, nous voulors dans catte méme lancée faire uri étude sur les aspects Gpidémas-
clininues, diagnostics et évoluts de cette maladie sn miliew commurautaire de Bamaks mais
aprés la shison des plubes entre Décembre et lanvier, Cad dans |e But auss! de eontribugr § la

survellarce épidémiologigue naticnale de cette makdis ré-fmergante dars notee pays lg
Mali,

Ci-jaint & notre demande le pratacale d thiss,

Dans Fattente d'une sulte favorable, weyilier agréer Monsieur, I'expression e notre
profande considération et rem
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Annexe 10 : Formulaire de consentement.

Dengue en milieu communautaire de Bamako : aspect épidémio-clinique,

diagnostique et évolutif

Etude menée par Emmanuel MBERKADJI DINGAMWAL, Faisant fonction d’interne en

Maladies Infectieuses et Tropicales.
Cette étude s’inscrit dans le cadre de these de fin de formation en Médecine générale.

Sous la direction et la Co direction respectivement du Professeur DAO Sounkalo et Dr
CISSOKO Yacouba, enseignants-chercheurs a la faculté¢ de médecine et d’Odontostomatologie

de Bamako.

Source de financement : Aucune.

Conflits d’intérét : Nous déclarons qu’il n’y a aucun conflit d’intérét & mener cette étude.

s INTRODUCTION :

Avant d’accepter de participer a ce projet de recherche, veuillez prendre le temps de lire et de
comprendre les renseignements qui suivent. Ce document vous explique le but de ce projet de
recherche, ses procédures, avantages, risques et inconvénients. Nous vous invitons a poser

toutes les questions que vous jugerez utiles a la personne qui vous présente ce document.

< OBJECTIFS DE L’ETUDE :

La dengue est une arbovirose émergeante appartenant a la famille de Flaviviridae. Elle est
transmise par un moustique du genre Aedes qui pique beaucoup plus le jour. Ce moustique a
une prédilection pour les zones urbaines et semi-urbaines. La dengue sévit en Amérique du Sud,
en Asie et en Afrique. L’ Afrique de I’Ouest, notamment la Cote d’Ivoire, le Sénégal, le Burkina
Faso et le Mali avaient déja connus des épidémies. Et il reste probable que ce virus circule
toujours dans notre pays, mais est sous diagnostiqué. La symptomatologie est similaire a celle
d’un paludisme, mais peut étre d’emblée étre grave et entrainer des hémorragies.

Dans I’objectif de déterminer la fréquence de la dengue au Mali apres la saison de pluies, nous
avons voulu mener cette étude qui contribuera a dépister et a prendre en charge précocement

les cas confirmés afin d’éviter les complications.
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s DEROULEMENT DE LA PARTICIPATION :

Toute personne consultant pour fievre algique et ayant accepté de participer a 1’étude, sera
soumis a un prélévement sanguin. Au méme titre que pour la recherche du paludisme, les tests
seront effectués pour rechercher la présence de I’antigéne NS1 couplé a la recherche
d’1gG/IgM.

La participation a 1’étude n’est soumise a aucune compensation du participant. Par ailleurs, les
résultats de cette étude permettront certainement aux autorités de réorienter les stratégies
d’intervention dans la lutte contre les maladies re émergeantes, probléme majeur de santé
publique.

A priori, il n’y a pas de risque a se soumettre a cette étude.

< CONFIDENTIALITE ET GESTION DES DONNEES :
L’anonymat et la confidentialité¢ dans la gestion des données seront respectés tout au long de
I’étude. Les appareils électroniques que nous utilisons sont dotés de code de déverrouillage

confidentiel.

< REMERCIEMENTS :
Nous vous remercions de votre collaboration qui est précieuse pour la réalisation de cette étude.

Nous apprécions le temps et I’attention consacrés a votre participation.
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ATTESTATION DE CONSENTEMENT :

Jesoussigné(e)
consens librement a participer (ou autorise mon enfant
nomme¢ ) a participer a I’étude intitulée :

DENGUE EN MILIEU COMMUNATAIRE DE BAMAKO : ASPECT EPIDEMIO-
CLINIQUE, DIAGNOSTIQUE ET EVOLUTIF.

J’ai pris connaissance du formulaire et je comprends le but, la nature de 1’étude. Je suis
satisfait(e) des explications, précisions et réponses que le chercheur m’a  fournies, le cas
¢chéant, quant a ma participation a ce projet.

Date :

Signature du participant, de la participante (ou de son représentant 1égal et, si tel est le cas, titre

de ce dernier : pére, mére, tuteur, ou mandataire) :

J’ai expliqué le but, la nature de 1I’étude  au participant. J’ai répondu au meilleur de ma
connaissance aux questions posées et j’ai vérifié la compréhension du participant.

Date :

Signature du chercheur (ou de son représentant) :

Dengue en milieu communautaire de Bamako
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Annexe 11 : Fiche d’enquéte.

A- IDENTIFICATION DU PATIENT :
I.Numéro ////

2. Numéro de téléphone..................cooeiniann.

3. Date de consultation:/ /  / /

4. Mode d’admission / / 1=venude lui-méme 2=référé (préciser la structure référente :
)

5.Sexe/ /1=Masculin ;2=Féminin

6.Age/ / /ans

7. Profession / / 1= Ménagere 2=Commer¢ant 3=Cultivateur 4=Fonctionnaire
5= Fonctionnaire retraité 6=Eléve et étudiant 8= sans profession 9=Autres

Ethnie / /

9. Résidence (commune et quartier) / /

10. Statut matrimonial / / 1= Célibataire 2= Mari¢ 3=Veuf 4=Divorcé
11. Niveau de scolarisation/ /  1=primaire 2=secondaire 3=supérieur

12. Motif de consultation : / /
B- ANTECEDENTS :

» Antécédents personnels :
13. Médical : / / 1= Paludisme < 7 jours précédant la consultation 2= Hépatites 3= HIV

4= Covid 19 5= Autres pathologies chroniques ...................cooeiinn.

14. Notion transfusion sanguine récente / / 1=oui 2=non

15. Notion s€jour en autre zone endémique de Dengue / / I=oui 2=non

16. Automédication avant la présente consultation / / 1=oui  2=non

16a. si oui préciser quel mEdicament .............ooiuiiniiiiiiiii i
17. Moustiquaire /_/ 1=imprégnée 2=non imprégnée 3=non utilis¢ 4=Autres
moyens de lutte antivectorielle 1=oui 2=non si oui, préciser

» Antécédents familiaux :/ / Oui= 1 ; Non= 2. Si oui, Préciser :

C- ENVIRONNEMENT :

18. Promiscuité : / / 1=oui 2=non

19. Salubrité : / / 1=oui 2=non sioui, préciser lanature :.................coeviviiiennnnn.

Dengue en milieu communautaire de Bamako
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20. Nombre de pieces dans le ménage / /
21. Nombre d’habitants dans le ménage / / 1=<5; 2=>5

D- SIGNES FONCTIONNELS :

> Histoire de la Maladie :
22. Date de début:/ _ / /]

23. Nombre de structures hospitaliéres antérieures consultées /  /

24. Signes /Symptome

Signes Date de début Date de fin

Sensation fiévre /]

Courbatures /]

Frisson /]

Céphalées /]

Anorexie /]

Vomissement !/

Asthénie /]

Myalgies /]

Douleur ostéoarticulaire //

Douleur retro orbitaire /]

Eruption cutanée //

Vertiges /]

Hémorragie /]

Autres, a préciser /]

Si oui, préciser

I=oui 2=non

26. Traitement antérieur / / 1=oui  2=non
26a.Si Oui,

Nature : citez les produits

Depuis quand ?

26b.Posologie / /1= correcte ; 2= incorrecte

27. Prise d’anti inflammatoires non stéroidiens / / 1=oui  2=non

Dengue en milieu communautaire de Bamako
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E- EXAMEN PHYSIQUE :

28. Etat général /] 1=bon 2=passable 3=altéré
29. Poids en kg / /
30. Taille en  meétre / /
31. Température en degré Celsius / _ /
TA: / cm Hg
FC:/ / battements/min
FR:/ / cycles/min
Signe du Tourniquet : / / O=négatif ; 1=positif (préciser le nombre de pétéchies) / /
32. Signes de gravité :

Signes Date de début Date de fin

Anémie /]

Coma //

Convulsion /]

OAP /]

Trouble de la conscience

/]

Prostration //

CIVD //

Oligo anurie

/]

Hématurie macroscopique  / /

Ictére /]
Détresse respiratoire //
Prostration //
Test du Tourniquet /]

Si oui, préciser

I=oui 2=non

F- VALEURS BIOLOGIQUES :

33. AgNS1 /_/ 1=

RT-PCR/ _/=Positif

Positif 2= Négatif
IgG/IgM / / 1=Positif 2= Négatif

2= Négatif

Préciser le sérotype 1, 2, 3, 4.

Dengue en milieu communautaire de Bamako
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34. Goutte épaisse / _/ 1=Positive 2= Négative Si positive parasitémie / /
Sipositive / / 1= Hospitalisation 2= traitement ambulatoire
37.Evolutiona J3 / / 1=favorable 2=stationnaire 3 = Défavorable

Si 2 ou 3, préciser la conduite a tenir.
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SERMENT D'HIPPOCRATE :

En présence des maitres de cette faculté, de mes condisciples,
devant l'effigie d'Hippocrate, je promets et je jure, au nom de |'étre
supréme, d'étre fidele aux lois de I'honneur et de la probité dans

I'exercice de la médecine.

Je donnerai mes soins gratuits a I'indigent et n'exigerai jamais un salaire
au-dessus de mon travail, je ne participerai a aucun partage clandestin

d’honoraires.

Admis dans les maisons, mes yeux ne verront pas ce qui se passe, ma
langue taira les secrets qui me seront confiés et mon état ne servira pas

a corrompre les meeurs, ni a favoriser le crime.

Je ne permettrai pas que des considérations de religion, de nation, de
race, de parti ou de classe sociale viennent s’interposer entre mon devoir
et mon patient.

Je garderai le respect absolu de la vie humaine des sa conception.

Méme sous la menace, je n‘admettrai pas de faire usage de mes
connaissances médicales contre les lois de I'humanité.
Respectueux de mes maitres, je rendrai a leurs enfants l'instruction que

j'ai recue de leurs peres.

Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidele a mes
promesses.
Que je sois couvert d'opprobre et méprisé de mes confreres si j'y

manque. Jele jure!
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