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Le virus West Nile: un virus (ré)émergent en France et en Europe

Japanese Encephalitis
Virus Serocomplex

Famille Flaviviridae

Genre Orthoflavivirus

Beck et al, IJERPH, 2013
Cadar et al., 2023.
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Un virus distribue selon huit lignées

- Lignée 1
Renferme les souches — Lignée 6
les plus virulentes Espagne
(sud)
— Lignée 2 Europe,
Autriche
Lignée 3 .,
République tcheque Ll,gr,]ee /
Sénégal
=== Lignée 4
Russie * Lignée 8
Koutango
== Lignée 5
Inde

(Pérez-Ramirez et al., 2001; Burt et al., 2002; Bakonyi et al., 2005; Lvov et al.,
2004; Bondre et al., 2007; Vasquez et al., 2010; Fall et al., 2014)



Cycle de transmission de WNV

Avifaune

Mammiferes
Impasses epidémiologiques

Culex spp

Jeffrey Root et al., 2019



RoOle de I'avifaune migratrice dans la dispersion de WNV

Couloirs migratoires a la surface du globe Hirondelle

\
\X

— East Atlantic — East Asia/Australasia

— Black Sea/Mediterranean — Pacific Americas
East Asia/East Africa — Atlantic Americas

— Central Asia — Central Americas




Principaux Vecteurs de WNYV identifies en Europe et aux USA

USA: 64 species infected by the virus (CDC), less than 10 of which are the main vectors (Hayes et al.,
2005).

Etats-Unis Europe
Culex pipiens (Nord) Culex modestus (Fr, Rus)
Culex quinquefasciatus (Sud) Culex pipiens (Ro, Tch, Por, Rus)
Culex tarsalis (Ouest) Culex antennatus 4
Culex restuans (Nord Est) Culex univittatus (Por)

Culex salinarius
Culex nigripalpus

Taux miminaux d’infection (hnombre de pools de moustiques positifs
pour le virus West nile par 1000 moustiques)
0.07-5.7 0.09-0.62



Culex pipiens: un vecteur qui retient I'attention de la communauté
scientifique

Cx. pipiens s. s. Cx. quinquefasciatus

Current Biclogy

» Localisation principale dans I’hemisphere Nord > Variations écogénétiques majeures

» Géneration de Vecteurs ponts suite a hybridation
entre les 2 biotypes.
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Chevaux

80%
asymptomatiques

80%

asymptomatiques

myosis quadriplégie

pupillaire
état fébrile

cécité partielle

faiblesse Sym ﬁﬁ)‘ es

céphalées

état fébrile

, . D B <1% de cas mortels,
jesiisie e \ avec complications

ataxie

30 a 50% de
cas mortels

perte de poids

mort
plumes ébouriffées

état fébrile

peu de symptomes

neurologiques:
paralysie flasques,
méningite, encéphalite

état fébrile
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Risque de transmission de WNV lors de
transfusion/transplantation

Doneurs Receveurs
0 Formes neurologiques
<:,LA) L, Méningites .

(10% léthalité) 70 % formes
neurologiques
20% 30% léthalité

o\a’{‘o‘\

NGt

® . O

'\(3“6(\9’&\3
80%

»European Directive 2004/33/EC and 2014/110/EU EU/EEA
“Members States should apply temporary deferral criteria for donors of allogeneic blood donation for “28 days after
leaving a risk area of locally acquired West Nile Virus unless an individual Nucleic Acid Test (NAT) is negative”.

USA Data, NRC for Arboviroses



Tableau Clinique chez le cheval

@ignes précoces d’infection \

= Contractions au niveau du museau

Tremblements

r

et des orelilles
= Macher / grincer des dents

= Aggression

= Tremblements musculaires /

Tremblements
musculaires



Infection a WNV chez le cheval

éignes précoces d’infection \
= Contractions au niveau du museau
et des orelilles

= Macher / grincer des dents

= Aggression

= Tremblements musculaires /

/ﬁogression de la maladie

incoordination

» faiblesse des membres postérieurs

Ataxie

Hyperecxitabilité / hyperestésie

\_

~

/

Tremblements
musculaires \

Décibitus

/ Symptomes séveres \

« Manque de coordination et
trébuchement
 Pousser contre le mur

« Convultions

voE

Pousser contre le mur



Vaccins et traitements

Pas de traitement spécifique, traitement de confort

Les vaccins inactives et vectorisés (canarypox) pour la vaccination des
chevaux sont autorisés en Europe - recommandes pour les chevaux g R'!

voyageant dans des zones endémiqut

)

— e
-

AUCUN VACCIN POUR L’HOMME
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Cas humains d’infection WNV aux Etats-Unis de 1999 a 2023

59 141 cas symptomatiques
10,000
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8,000
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Cas equains d’infection WNV aux Etats-Unis de 1999 a 2022

Total U.S. WNV Cases

1406 1088 1,086 . - :
. - 278 125 87 3 141 225 380 3 434 89 220 116

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022

ol



Approche "One health” pour la surveillance de WNV en Europe

Infection WNV: a notification obligatoire chez 'Homme, le cheval et 'THomme en UE

Avifauna
Surveillance avifaune

(reported by eCDC since 2020)

£ ,"‘f Surveillance equine
S | (reported by eCDC since 2017)

Enzooticcycle @ M @"\ ('

Dead-end hosts

ﬁ

WNV

| .\ '
/ ~

Culex
mosquitoes Surveillance Homme

(reported by eCDC since 2010)

Surveillance entomologique
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Divers systemes de surveillance implémentés en Europe

Surveillance active

"M
{

TR

1 Surveillance passive

| Pas de surveillance

19




WNV en Europe: I'agenda d’un virus imprévisible

A. 2010 (n =391) B. 2011 (n = 149) C. 2012 (n=241) D. 2013 (n = 248) E. 2014 (n = 152)

Number of West Nile virus infections per affected area

Cli-5 EEé-10 EEn-30 HEn-60 S0

% 20
“ 7 JAadapté de Young et al., 2021, Eurosurveillance




WNYV en Europe: 'agenda d’un virus imprévisible

2014-2018 2019 2020 2021
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source : Commission Européenne ADIS, eCDC)



WNV en Europe: I'agenda d’un virus imprévisible

» Depuis 2010, augmentation du nombre de
foyers d’infection humains et equins

» Depuis 2010, épidémies récurrentes
recensees dans les zones endémiques

» 2018, extension géographigue vers Europe
du Nord et Europe centrale

Premiers cas equins et aviaires
détectés en Allemagne (2018) avant
cas humains en 2019

Premiers cas détectés dans l'avifaune
et chez 'Homme aux Pays-Bas (2020)

Farooq Z. et al, 2022, The Lancet



WNV en Europe: I'agenda d’un virus imprévisible

Number of WNV infections in EU/EEA and EU enlargement countries by
epidemiological week of notification*, 2014-2018.

350 -

En 2018 :

- ecdc
2083 cas humains
- 1 503 dans les pays de I'UE : ltalie (576),
Grece (311), Roumanie (277), Hongrie
(215)...
- 580 cas humains dans les pays voisins :
Serbie (415)...

=» 7,8 fois plus qu'en 2017

275

250 +

225

200 -

175 4

150

125 A

Mumber of WNV infections

100
75 4
50 4

181 déces (8,7% des cas rapportés)

25 4

1 & 11 16 21

Week of notification®

—2014 —2015 — 2016 —2017 —2018
* Week of notitication to national authorties or it missing, week of notification to ECDC.

Enregistrement de plus de cas humains de fievre West Nile en 2018
gue sur les 7 annees précedentes cumuleées.



140

120

100

80

60

40

20

Number of WNV equine infections

Cas équins : Incidence mensuelle pour les
saisons 2016 a 2019
Données ADNS au 07/01/2020

/ x_
2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

e 2016 2017 2018 2019

» 285 cas equins : ltalie (149), Hongrie (91)...

> Forte prévalence dans 'avifaune
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WNV en Europe: I'agenda d’un virus imprévisible

Source : ADNS / DGAL
Carte publiée le 07/01,/2020



Objectifs Surveillance de WNV

» Détecter au plus tot la circulation de WNV dans l'avifaune, les moustiques
et les mammiferes dont ’'Homme et le cheval

» Evaluer le risque de transmission du virus a ’'Homme par le biais de dons
de sang, de transplantations d'organes et de tissus

» Prendre les mesures de gestion et d’alerte adaptées en fonction du
contexte local et temporel



( =+ Enjeu de sécurisation des produits d’origine humaine

Publigue

» Directive Européenne 2004/33/EC and 2014/110/EU EU/EEA

“Members States should apply temporary deferral criteria for donors of allogeneic blood donation for “28 days after
leaving a risk area of locally acquired West Nile Virus unless an individual Nucleic Acid Test (NAT) is negative”.

» Directive du Haut Conseil de la Santé Publique

Pour les produits sanguins labiles :
 dans le déepartement concerne, des le premier cas humain autochtone confirme, test de détection moléculaire de

WNV pour les donneurs
» Mise en quarantaine les produits sanguins labiles issus des dons collectés entre la date de l'alerte et celle de la mise

en place effective du test génomique WNV
 d'ajourner de 28 jours ou de réaliser un test génomique WNV unitaire pour les voyageurs ayant sejourné au moins

une nuit dans ce département.

Pour les dons d’organes :
* |a réalisation de deux tests (test de détection d’ARN et sérologie IgM) pour la qualification du don



Centre Nationale de Référence des Arbovirus AR:OﬁUS

» Maladie a déclaration obligatoire en France depuis Mai 2021

» Formes a ou pauci symptomatiques, état fébrile et formes neuro-invasives

» Surveillance renforcée des formes neuro-invasives de mai a novembre sur le pourtour mediterraneen

M -\ S Centre Nationale de Reférence des Arbovirus

S T CHU

. Diagnostique sérologique et moléculaire
- —— sang, LCR, serum — are :
de 1° intention

ENCEPHALITES

IRBA ST

,. LIN ' l g *0 ® Santé
m i 0o publique
] . e Clans



Réference
West Nile

Laboratoire National de Référence sur WNV ﬂ'ﬁi‘:::iz“gs

Direction générale de I'alimentation (DGAL)
Systeme de surveillance « événementielle »

A 1 o

Surveillance aviaire

; Surveillance equine —
OFB et FDC: réeseau
SAGIR DDetPP, RESPE
AFVPZ I
$ Veéterinaires: sang, LCR, sérums

Echantillons : organes (carcasses)
Laboratoires vétérinaires

Départementaux (Diagnostique
I sérologique de 1¢ intention)
I
— LNR WN: confirmation (ELISA, séroneutralisation) -
diagnostic de 1¢¢ intention (RT-gPCR)

AFVPZ: sérums et organes




Infection a WNV chez ’'Homme en France

1962: Cas humains et équins en Camargue

2000 : 76 cas équins en Camargue
2001-02 : faible circulation oiseaux chevaux en Camargue

2003 : 7 cas humains (3 formes neurcinvasives) et 4 cas équins Var

2004 : 32 cas équins et 13 séroconversions aviaire en Camargue
2006 : 5 cas équins dans les Pyrénées-Orientales

2015 : 49 cas équins (grande Camargue + Hérault) et 1. cas humain a
Nimes

2017 : 2 cas humains a Nice et 1 cas équin

2018: 27 cas humains (7 formes neuroinvasives) et 13 cas équins + 4
cas avifaune

2019: 2 cas humains dans le Var et 13 cas equins

2020: 5 cas equins (Corse et Var)
2021: 2 cas equins (Corse)

2022: 6 cas humains, en Paca, dont 3 formes neuroinvasives: 9
chevaux en Paca, Corse et N Aquitaine

2023: 43 cas humains dont 33 en Nouvelle Aquitaine, 8 en
PACA, 2 en Corse

Crédit. M. Patty (SpF)



Epizooties de WNV en France métropolitaine de 2018 a 2022

L .' Epizooties
g | B
b, o
Camargue =
Sy I 2017
1962 r
2000 2018 _ :
766quidés 49 équidés, . & P 2018: 4cas G
¢ P ist = 1 ,J‘i T
TR
. S \. :-ﬂ I S
2018: 8 cas S ~
ﬂ2019' 1 i ;n*»\‘v)\ 2018: 5cas 2021: 2 cas
e £ zgicl’-_ icas ol 2019: 2cas  2022: 2 cas
q - cas 2020: 1 cas
d‘ 2022: 4 cas Corsica
b 2018: 1 cas W
0 25 S0 km
—— 2020: 3cas  #pfl
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En 2022, la Nouvelle Aguitaine comme zone d’émergence

Lahoratoire
Nalional de
Réference
West Nile

= 6 cas humains
Sud Est (region Provences Alpes Cotes d’Azur (PACA))
3 formes neurologiques

ﬂ

= 9 cas équins
PACA, Corse, Nouvelle-Aquitaine (Gironde)

/N

& August 29 August 22 September | 14 Oetober 15 Oetober 27 Cctober 17 November

X X,

W < DBt e W e B! !
l f : - V-{;::Eﬂk:;t:lla‘l H:.é:g;:s La Lundl;;:-az-l'g?-hﬂaurcs H“':ﬁl nt.f ‘rl: 1|;|t;;frdnn I.f" {Egr,?s E:Iaz,gl:la E::;sélla
/ 2000 b > | SR ."I

74 j & Il'u-""'-f HH"“H.;"I
R oo ( . Emergence de WNV dans une
e +— 2006 2ozz / 3 z .
R i 350
_57 nouvelle zone géographique
Cas équins notifiés depuis 2000 .
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Une intense saison de transmission 2024 sur le pourtour méditerranéen

aviaires
\\\“ Cas équins et aviaires




... et en Guadeloupe

-

1 séroconversion sur 1 oiseau domestique (poule) préleve le 29/05 —
Baie Mahault, secteur de Birmingham

19 cas neurologiques chez des chevaux avec réponse IgM détectable
% depuis le 27/05/2024. Alerte lancée le 14/06 suite a la l'identification

d'un 1®" cas equin au Lamentin

*Lamentin, Blachon

*Les Abymes, Perrin

*Goyave, Moreau (5) o

*Petit Canal (2) 6 deces. 32%

*Baie-Mahault, Birmingham (3) et La Jaille (1) létalite des
*Petit-Bourg, Montebello et Valombreuse formes graves
*Le Gosier

*Saint-Francois (2)

*Deshaies

1 faucon crécerelle mort le 19/07/2024, Gosier — Suspicions Sep-Oct
infirmées

L1 chien avec hyperthermie et anorexie, Petit Bourg, 23/07/2024

Cwomee N humain identifié chez un touriste de
e St de Guadeloupe (22/07/2024)



Identification de facteurs environnementaux impliqués dans recrudescence des
épidemies WNV

Analyzed voriobles:

wTEerThure
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Annees 2018 et 2022: Conditions climatiques anormales

Average June-August temperature for Europe (°C) 2018
’ 2021-2022
254 | ERA5 | Average of other datasets 2010
2_
1.5 o
1 2
0.5 7 T £ yz
0 Correlation entre épidémies WNV
0.5 i - . .
-1 3 et conditions climatiques
1880 1900 1920 1940 1960 1980 2000 2020

{Data: ERAS, Berkeley Earth, GISTEMP. HadCRUTS and NOAAGlobalTemp, Reference period: 1881-1910, Credit: C3S/ECMWEF)

B covssie. (opemics  ©ECMWE (G om s

* Printemps chauds et longs
Anomalies de I'air en surface
été 2018

- « Sécheresse

* |nondations

o N A O W
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Estimation du risque de transmission de WNV dans le cadre des changements
climatiques (1/)

» Estimation d’'une augmentation de la température ambiante de 1,0°C a 5,5°C d’ici la fin du siécle

> Impact sur la frequence, l'intensité et la durée des phenomenes méetéorologiques extrémes (vagues de chaleur, les
inondations ou les sécheresses)

» Augmentation des interactions hotes — vecteurs - WNV

» Estimation du risque d’extension des epidémies/épizooties WNV en Europe (Intelligence artificielle / modélisation)
en utilisant les données climatiques

36
Farooq et al., 2023



Estimation du risque de transmission de WNV dans le cadre des changements
climatiques (1/)

0.201
0.151 0
| 55 S

AN

0.054

ssp1-RCP26 $5P3-RCPTO0 — O Expansion des eépidemies/épizooties WNV en dehors des
: zones connues de circulation du virus quel que soit le
scenario

) Europe du Nord: risque augmenteé de 4,8X entre 2040-2060

0.001
0.4

i
@
3
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O Expansion des zones en Europe de 'Ouest augmenteé de
2,5 a 5X entre 2040-2060

o

e
o

West Nile virus outbreak risk
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cr

© e o

U Expansion modérée des zones en Europe Centrale et de
I'Est augmenté de 0,3 a 0,7x entre 2040-2060
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O Expansion modérée des zones
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Estimation du risque d’extension de l'aire de distribution de WNYV (1/)

[ vagnrisk [l Lownvo risk (@) NUTS reporting West Nile vinus infection

SSP1-RCP26: Low challanges %o mitigation  SSP3-RCP70: Medlum-high referance scenanc SSPS.RCPES; Extrems ymmn
and adaptabon and low CO2 emissions within 1é “regonal rivaky” socio-sconomic and g m
high CO2 emssions ) ly high CO2 bt

O Corrélation entre prédiction du risque de circulation de WNV en
fonction des cas reels d’infection 2010-2022 en fonction des
scénarios

O Augmentation de 23 a 26% de l'aire de distribution de WNV en
fonction du scénario de 2040-60

O Augmentation de 46% de l'aire de distribution de WNV en
Europe du Nord des 2080

38



Estimation du risque d’extension de l'aire de distribution de WNYV (1/)

A Morthern Europe Waestern Europe Southern Europe Central and Eastern Europe

% 604 Europe

=

'8_340- : ) Precan of NUTS3

2 == eporing WNV-iectons O Extension des zones geographiques WNV

8 (facteur 10) plus marquée en Europe de I'Ouest
§ 201

2501
2001

150 1

O 161 to 244 million personnes a risque en 2040-
60 (en densité de population)

100 4

{ ulation size of NUTS3

raporting WNV-infactons

504

Population at WNV risk (millions) @

d d l 4 i I d i I d i J
& E 5 & R X R 8 8 R 8 &
Period

== SS5P1-RCP26 SSP3-RCPTO ol SSP5-RCPBS 39
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Estimation du risque d’extension de l'aire de distribution de WNYV en fonction de la
température et du taux d’humidite (1/)

>

Temperature (°C)

Maximum

Relative
Humidity (%)

O Augmentation du nombre de foyers infectieux :
- la température printaniere >15-C (seuil inférieur)
- I'numidité relative <77% (seuil supérieur),

o
8
1950
1970
1990
2010
2030
2050
2070
2090
1950
1970
1990
2010
2030
2050
2070
2050
1850
1970
1990
2010
2030
2050
2070
2090

Relativy Humidity (%)

10
15
20
25

Maximum Temperature (°C)

* Northern Europa « Waestern Europe * Southern Europe + Central and Eastern Europe
40

WNYV outbreak risk ¢ 0,01 © 0.10 © 0.20 © 0.30
Farooq et al., 2023



Conclusions

» Changement de I'épidemiologie de WNV en France et en Europe

» Proposer un systeme de détection agile et moderne : INTEGRATION DES DONNEES DE SANTE HUMAINE-
ANIMALE- ENVIRONMENTALE

> Mettre en place un SYSTEME D'ALERTE PRECOCE : clarifier le role de la surveillance aviaire et
entomologique

» Fluidifier la communication au sein des réseaux territoriaux et nationaux.
> Mise en place d'un CONSEIL CONSULTATIF (a I'échelle nationale et internationale) : identification
des changements a opérer dans chaque Etat membre et au sein de I'Europe.

» Actions convergentes sur les composantes de la surveillance, role de la recherche opérationnelle
impliquant tous les acteurs : anticipation et preparation des urgences futures. 41
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