U2
14¢me Journées Nationales d'Infectiologie

Session « Rage »

Aspects épidémiologiques de
la rage dans le monde,
en Europe et en France

Laurent Dacheux

Centre National de Référence de la Rage
Centre Collaborateur OMS de Référence et de Recherche sur la Rage
Institut Pasteur, Paris
France )

Institut Pasteur



La rage, encore une maladie
d'actualitée ?2??

= Quizz introductif Oui Non

® | arage est en voie d'éradication: [] []

® | arage du renard existe encore en Europe ] =
de I'Ouest:

® | asurveillance de la rage peut étre allegée [] []

dans les pays indemnes:

® | es lyssavirus des chauves-souris sont [] []
Importants dans l'incidence de la rage humaine:

® || existe un traitement de la rage déclaree: [] []
§
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‘w» Quelques rappels sur la rage
Maladie
Zoonose virale, induisant une encéphalomyélite aigué fatale chez

I'hnomme et la plupart des mammiferes atteints

Taxinomie Structure

e Ordre: Mononegavirales Virus enveloppe « balle de fusil »

. . Virus a ARN négatif simple brin
® Famille (4): Rhabdoviridae J P

Virus neurotrope

® Genre (6): Lyssavirus

® [Especes (12): Virus de la rage
(espece prototype)

Mais probablement bien plus ...
(3 nouvelles especes depuis 2009)

Sy
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Diversité des lyssavirus (1/2)

= Initialement, 7 especes (ou génotypes)

Dénomination (gng:yc;e) gg:;t::::::::e Espécesv;its:::vec;irs etiou cor;%%lante%f:?g';l:ilzdz?ac Cas humains identifiés
Monde entier, a Fexception
‘cotains pays dEurope do_ | C1ion. camivores sauvages, | o meole GANCC . | ¥ chien ol uelaues.
T T | Rouestne partedo | ol cominntamérai) | herouores aues | czaesdo cas s
fles.
.| Espece Distibution | Especes reservoirs etiou Aulrgs et —_—
Denomination oty olige el concemees (cul-de-sac |Cas humains identfies
G | g epidemiologique)
Monde entie, a fexception
_— de [Antarctioue, [Austalie Chin camionc o Horme, camivores | 59 000/an (39% s au
v 0 | urope de chauv'esrsouris " uengen’l domestiques ef sauvages, | chien, et quelques
¥ ede I NI Nerbivores, auties | dizanes de cas fiés aux
S~ ~T | pour e content amencai) . .
nainavie ¢t certanes chawes-sours (7) | chauves-Souns)
s,
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=> Actuellement...

Diversité des lyssavirus (2/2)

12 especes et d’autres a venir...

L Autres espéces
Dénomination ¢ Ef‘gf;:e Distribution géographique Especesfeservairs etiou concernées (cul-de- |Cas humains identifiés
g pe) sac épidémiologique)
Chguve-souris insecliyore
Aravan virus ARAV Asie centrale (Kirghizistan) (%re Myotis) (isolée §ne ? Non rapporté
seule fois en 1991)
hauve-souris inseclivo
Khujand virus KHUV Asie centrale (Tadjikistan) genre Myoltis) (isokee un ? Non rapporté
seule fois en 2001)
Chauve-souris insectivore
Irkut virus IRKV Sibérie orientale l {genre Murina) (isolée une\ ? Non rapporté
seule fois en 2002)
West Chauve-souris inseclivore
Caucasian bat WCBV Region du Caucase {genre Miniopterus) (isolée \ ? Non rapporté
virus une seule fois en 2003)
Shin!oni bat SHIBV Africa: Kenya Chauves—sogn's in_sectivores ? Non rapporté
virus {genre Hipposideros)
Non classé
I;;zs‘::\:'i(r’ues (’:,:;’:Pef‘f’cge Russie (extréme-orientale) Chauve-souris ? ) 2 1 (Russie, 2007)
IRKV)
Bokeloh bat Chauve-souris insectivore
lyssavirus Non classé | Europe : Allemagne, France || {genre Myolis) (isolée deu ? Non rapporté
(BBLV) fois en 2010 et 2012)
Civette africaine (African
lkoma . e S
lyssavirus Non classé Afrique : Tanzanie (.;Ne! (Civettictis av?ﬂa ? Non rapporté
isolée une seule fois e
(IKov) 2009)
Lleida bat uve-souris insecti
lyssavirus Non classé Europe : Espagne Mlmopterus) Iee ? Non rapporté
ule f0|s en

(LLEBV)

Institut Pasteur




L}"
“# Cycles épidémiologiques des lyssavirus

= Larage est une zoonose

Réservoir Cul de sac

_ 1 . ,__;‘r.
:I |
[ | | ) ,r) / ( - jl'l | \I
l (2 o QIR ERTER
g .&J ". k‘;I'J m/'

\- Animaux domestiques H". .I.k.

[

LZ

i~
iy
[ =

il
B B 2 [
. | :lll | I
De nombreuses especes de carnivores I\. | 1
terrestres et de chauves-souris |
agissent en tant que réservoirs

Adapté de Dacheux et al., EMC, 2009

Le chien reste le vecteur principal de larage humaine &
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L La rage dans le monde:
Une maladie mortelle négligée

Estimation mortalitée (OMS): 55 000/an

Total Asie: 31 000 (56%)
Total Afrique: 24 000 (44%)

La plupart dans les zones rurales
>40% enfants de moins de 15 ans
Codlt total de larage: $560 millions

Asie: 96,5%
Afrique: 3,5% ¥

Une maladie des populations défavorisées

9¢% liée a une transmission par le chien, menace >3,3 milliards d'individus

Une maladie d'impOr""G"'ion (dans les pays indemnes) )
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c—; Repartmon du risque de rage au
niveau mondial

> Evaluation OI\/IS 2010
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\.‘;,f'l Epidémiologie de la rage animale (1/2)
en Europe

= Le risque de rage est toujours présent

Les zones arisque Les especes de lyssavirus et les
animaux réservoir

Renard roux Rage vulpine

Rage des chiropteres Vulpes vulpes
Chauves-souris e
insectivores o
EBLV-2 Chien viverrin
. Nyctereutes procyonoides
EB NP Rage du chien
viverrin
OMS, 2010 o~
Il High risk
B Moderat k

[ Morisk
[ Natapplicable

Chien domestique
Canis lupus familiaris

Rage canine

Situation épidémiologique complexe et dynamique
#
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v#» Epidémiologie de la rage animale
en Europe

= Deux situations épidémiologiques distinctes

Nombre de cas de rage animale recensés (hors chauves-souris) en 2012

r Europe centrale et ;‘\S

& Friedrich- Lo-eﬂler Ins-trtut

Ltta . 1]
TICCP 7TV v vy, vvuu |uu|\.o

(2/2)
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™ La rage canine en Europe (1/4)

= Situation épidémiologique actuelle

e Larage canine a disparu d’ Europe de | ‘Ouest et d’ Europe
centrale durant la premiere moitié du 20eme siecle

e Larage canine existe encore en Europe de I’ Est et aux
frontieres (Moyen-Orient et Afrique du Nord)

e Difficulté d’'obtention de données fiables concernant les
pays bordant I'est de I’ Europe

e Lyssavirus de I'espece RABV

¢
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G La rage canine en Europe (2/4)

= Risques liés alarage canine

e Risque majeur: reintroduction a partir
de zones d’enzootie

Translocation a partir de pays voisins

Importations illégales a partir de zones
plus distantes

NE RAMENEZ PAS LA RAGE PARMI

VOS SOUVENIRS DEVACANCES
e Scenario

Voyage en zone d’ enzootie avec un chien
non vaccine:

Vaccination non valable
Pas de vaccination

FONR EN SAVOIR PLUE, CONTACTET VETRE VETERINAIRE o —
0% VETRE BIRECTHS D EFAETEMENTALE DES SERVICES WEVERINAIRES

Adoption de chiots en zone d’ enzootie

Institut Pasteur



La rage canine en Europe (3/4)

Cas de rage canine identifiés en France (1998-2013)

n=12

. \ Pays | Ville derésidence | Date d’entrée Date de
Annee | Espece (age) | ,, . . . . Morsure
d’origine principale en France déces

Z> 2011 Chiot (3 mois) Maroc Challans (85) 01/08/11 07/08/11 Oui
2008 Chiot (3 mois) | Espagne | StAndré le Gaz (38) <15/10/08 10/11/08 Oui
Luiai ):> : | Bruxelles puis Le rayol | 07/04/11 et _
g 2008 Chiot Gambie Canadet (83) 13/04/08 21/04/08 Oui
Cracotte Z> 2008 Chiot (9 mois) | France Grandpuits (77) 19/02/08 Oui

2008 Chien France Grandpuits (77) 05/01/08 ?

2007 Chien Maroc Maroc (mais originaire 20/10/2007 121111 "

de France) (retour)

2004 Chiot (6 mois) Maroc St Gery (24) 11/05/04 15/05/04 Ncn
T k kl Z> 2004 Chien Maroc Bordeaux (33) 11/07/04 21/08/04 Oui
2004 Chien Maroc Lorient (56) 26/01/04 Nen
2002 |Chiot (2,5 mois) | Maroc Piemefite (93) 16/08/02 02/09/02 Oui
2001 Chiot (3 mois) Maroc Langon (33) 31/04/01 21/05/01 Oui
1998 Chien Egypte ? Nimes (30) ? 28/05/98 Oui

¢
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= La rage canine en Europe (4/4)

Exemples de cas de rage canine identifiés en Europe de
I’Ouest

2008

Allemagne  Décembre 2008 : un chien né en Croatie et importé illegalement
(Croatie) en Allemagne en juillet 2008 (source : RKI, EWRYS)

2008

Royaume-Unl |mporTep RABIES IN A QUARANTINE CENTRE IN THE UNITED

(Sri-Lanka) KINGDOM Avril 2008

M Catchpole (mike.catchpole@hpa.org.uk)?, L Thomas?®, 0 Morgan®, K Brown®, D Turbitt®, H Kirkbride®
1.Health Protection Agency, United Kingdom

2012

ES p ag n e/ Eurosurveillance, Volume 17, Issue 10, 08 March 2012

PayS'B as Rapid communications

(Maroc) RABID PUPPY-DOG IMPORTED INTO THE NETHERLANDS FROM MOROCCO VIA SPAIN,

FEBRUARY 2012
G G van Rijckevorsel ( gvrijckevorsel@god. amsterdarm.nl)!, C M Swaan?, J P van den Bergh®, A Goorhuis*, D Baayen',
L Iskenz, A TImEFIZ, A van den Hoek'#

INSOIUL Fasteur



g_:;;p La rage des carnivores sauvages (1/2)
en Europe

= Deux cycles épidémiologiques distincts

Nom as recensés de rage du chien
Vi 2
- L]
& . L

Renard roux .
Vulpes vulpes Rage vul plne

STl g e
- 5
o e al ¥ ‘f

k|
asteur



q;l La rage des carnivores sauvages (2/2)
en Europe

= Origine de ces cycles épidémiologiques

Franchissement reussi de la barriere d’espece:
Colonisation de nouveaux hotes/réservoirs animaux

hien
Chien viverrin

S NEE

—'@ s EE\

enard

9 WE
01 3 CE

(Adapté de Bourhy et al., 1999)
#
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‘E";'Q La rage vulpine en Europe (1/3)

“

= Une épidémiologie dynamique

1990-2001 2008

2008: Abemagne gbAulEchesdeclares
indemees ltalie

Sy

Institut Pasteur



\5:;‘ La rage vulpine en Europe (2/3)

= Deux exemples de ré-émergence

Réintroduction de larage vulpine en Italie: 2008-2011

LEGEMD
RELEA ﬂ.‘_ Franh s Rapid communications

__ A Austria 2 4 EMERGENCE OF FOX BABIES IN NORTH-EASTERN ITALY
T

i3 [
1 Shpais. b MuTralH

fiF, T dalle’, & oo, § Cesanie’, @ fgusce”, § Feeet, § DAncEes’, § Haranges’,

MCE wol. 13 Toncpr &% & Nosrmber FOOE wwm. rurssurverillance.org
o

Fiorvmr 3

'ld'.l'.p lE I.u.'I.L'I-I:n.c.rJ Giulia reglon, laby, i
ren where geal vacoinatin

the twu Foparicd
mfn-e- is helng

Croatia

L.: ‘-‘ﬁ Bos;:fa and S (A
3'{ @;{ Herzegavina Rabies in a vaccinated

dog in ltaly

A sevensyear-old dachshund died ssddenly st
a veterinary clinic in northern laly on June
18, 2004, after shoaving unnatum! aggressive
behaviour. The epideminlogicz] invessigaric

Fusaro et al., 2013

[}
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o La rage vulpine en Europe (3/3)

= Deux exemples de ré-émergence

Réintroduction de la rage vulpine en Grece: fin 2012 - ?

e

2012: Réintroduction de larage
vulpine en Grece via la Macédoine



La rage des chiropteres (1/2)
en Europe

1954 : premier isolement d ‘EBLV mais présent en Europe
depuis plusieurs siecles

Les especes atteintes sont des especes protégees de chauves-
souris insectivores

Les données sont principalement issues des réseaux de
surveillance passive

Transmission (expérimentale et naturelle) possible a des
especes non volantes: mouton, martre, chat, renard

Mais incidence extrémement faible (de 1997 a 2007,
6097 chats suspects testés négativement)

3 cas humains confirmés (+2) depuis 1977

2 especes virales: EBLV-1 and -2 + cas d’ importation (Virus

Lagos bat dans des roussettes en 1999, virus Duvenhage chez

I” homme en dec. 2007, virus rabique chez I’ homme en Guyane

en mai 2008) Q)

Institut Pasteur



OF La rage des chiroptéres
en Europe

1990-2012,

Eptesicus serotinus

(>99% des cas) s

O EBLV1a

O EBLV1b :
O EBLV? {.

En France en 2012:

(2/2)

@ Friedrich-Loeffler-Institut

4 chauves-souris positives (EBLV-1)

1 nouvelle espece de lyssavirus (BBLV)

¢
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P La rage humaine en Europe (1/4)

“

= Une incidence faible mais constante

Nombre de cas humains par an en Europe (1990-2012)
30 1

25 1
20 A
15 1

10 1

2002
2003
2004
2005
2006-
2007-
2008
2009

2001
2010
2011
2012

Sources : Rabnet (jusqu’a 2008) et Rabies Bulletin Europe

¢
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v La rage humaine en Europe  (2/4)

= Répartition des effectifs cumulés 1990-2012

Rage d’importation

@ Friedrich-Loeffler-institut

Sy
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La rage humaine en Europe

—> Cas humains en France: 1970-2012

n=21

Année | Sexe | Age(an) Pays Animal
1970 M 3 Niger Chat
1973 M 10 Gabon Chien
1976 M 5 Gabon Chien
1976 M 18 Algérie Chien
1976 M 28 Maroc ?
1976 M 10 Algérie Chien
1977 M 2 Gabon Chien
1977 M 4 Maroc Chien
1979 F 57 Egypie Chien
1979 M 36 Egypte Greite de comée
1980 M 4 Tunisie Chien
1982 M 410 Sénégal Chien
1990 M 28 Mexique Chien
1992 M 3 Algéne Chien
1994 M 46 Mali Chien
1996 M 3 Madagascar Chien
1996 M 60 Algérie Chien
1996 M 71 Algéne Chien
1997 F 50 Inde Chien
2003 M 3 Gabon Chien
2008 M 42 Guyane ?

(3/4)

¢

Institut Pasteur



¢

&

5 La rage humaine en Europe (4/4)

= Exemple de cas d'importation en Europe

RABIES - UK (03): (LONDON, ENGLAND) ex INDIA, FATAL QUTCOME
A ProMED-mail post

<http:iwww.promedmail.org=

ProMED-mail is a program of the

International Society for Infectious Diseases

<http:/fwww.isid.org=>

Date: Mon 28 May 2012
Source: BEEC News England [edited]
<http:iwww.bbc.co.uk/news/uk-england-182444 29>

2012

RABIES - SWITZERLAND (02): ex USA, BAT, HUMAN
A ProMED-mail post

<http:/'www.premedmail.org >

ProMED-mail is a program of the

International Society for Infectious Diseases
<http:/fwww.isid.org=

Date: Thu 4 Oct 2012
Source: MMWR 5 Oct 2012 / 61(39),777-781 [edited)
<htip:fwww.cde.govimmwrpreview/mmwrhtmliimm&138a1.him?s cid=mm&139a1 effig=




Conclusions

= Larage reste une maladie d’actualité... voire émergente

Maladie négligée mais avec un impact en santé publigque et
societal tres important

Les moyens de lutte, de contrOle et de protection sont
connus et ont montré leur efficacité

Probleme d’accessibilité au soins et de mise en place de
programmes concertés de lutte et de surveillance

Epidémiologie complexe et dynamique
Nécessite une surveillance constante

Maintien des connaissances et de lI'information

¢
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La rage, encore une maladie
d'actualitée ?2??

= Quizz introductif : reponses Oui Non

® | arage est en voie d'éradication: [] |

® | arage du renard existe encore en Europe ol il
de I'Ouest:

® | asurveillance de la rage peut étre allegée [] |

dans les pays indemnes:

® | es lyssavirus des chauves-souris sont [] |
Importants dans l'incidence de la rage humaine:

® || existe un traitement de la rage déclaree: [] |
§
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N .
g Pour en savoir plus...

Liens du CNR Rage et de I'unité DyLAH:

- www.pasteur.fr/ip/easysite/pasteur/fr/sante/centres-nationaux-de-
reference-et-centres-collaborateurs-de-l-oms/cnr-et-ccoms/cnr-de-la-
rage/actualites-rapports

- www.pasteur.fr/sante

- www.pasteur.fr/recherche/unites/Dylah/fr-rage.html

Contact: cnrrage@pasteur.fr

Autres liens:

- www.who.int/rabies/en/
- www.who-rabies-bulletin.org/
- www.sante.gouv.fr/htm/pointsur/zoonose/

- www.cdc.gov/rabies/



Merci de votre attention
!

¢
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