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Le Haut Conseil de la santé publique (HCSP) a recu, en date du 17 décembre 2019, une saisine
urgente de la Direction générale de la santé (DGS) relative aux mesures de prévention a appliquer
aux produits issus du corps humain, produits sanguins labiles, cellules, tissus et organes en tenant
compte de la disponibilité des produits dans un contexte de situation épidémique vis-a-vis de la
dengue dans les territoires francais d’Amérique (TFA).

Contexte :

Une reprise de la circulation virale est observée dans les TFA, en particulier aux Antilles avec une
situation épidémique en Guadeloupe.

1 Diagnostic : cf avis précédent (14 juin 2019)
1.1 Rappel virologique

Les virus de la dengue (DENV) sont des virus a ARN simple brin linéaire de 40 a 60 nm de
diamétre appartenant au genre Flavivirus et a la famille des Flaviviridae ; ils présentent une
capside icosaédrique et une enveloppe lipidique. La protéine d’enveloppe est responsable
de la reconnaissance spécifique des récepteurs a la surface des cellules hotes et du
développement d’anticorps neutralisants protecteurs. Il existe 4 sérotypes numérotés de 1
a 4. L'infection par un sérotype donné induit une forte protection contre le sérotype
correspondant mais seulement une immunité trés partielle vis-a-vis des 3 autres sérotypes,
ce qui explique qu’un individu puisse faire plusieurs dengues successives au cours de son
existence.

1.2 Clinique

L’infection survient aprés une incubation de 3 a 14 jours (durée moyenne de 3 a 7 jours).
Entre 50% et 75% des cas de dengue sont asymptomatiques, surtout chez I'adulte. La forme
symptomatique la plus commune (environ 20% des cas) est représentée par une fiévre
modérée bien supportée associée ou non a des symptdmes pseudo-grippaux. Dans les
régions endémiques, environ 5% des fiévres sont a mettre sur le compte de la dengue. Les
formes sévéres représentent environ 5% des formes symptomatiques ; elles prédominent
aux deux extrémités de la vie et sur terrain diabétique, hypertendu ou insuffisant rénal.
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1.3

En 2009, I'OMS a proposé de classer les formes symptomatiques de dengue en deux
catégories : les formes communes (sans ou avec signes d’alerte) et les formes sévéres
regroupant les formes hémorragiques, les chocs cardiogéniques, les encéphalites, les
détresses respiratoires, les défaillances hépatiques et les défaillances cardiaques. Une
fragilité capillaire associée ou non a une thrombocytopénie s’observe fréquemment, méme
dans les formes non hémorragiques

Diagnostic virologique

Les modalités du diagnostic biologique sont dictées par la cinétique de la virémie et des
anticorps.

Le diagnostic biologique fait appel a la détection du virus, de son génome ou d’antigénes
viraux (antigéne NS1), constituant un diagnostic direct, réservé au stade précoce de la
maladie, en pratique a la premiére semaine aprés le début des symptomes. La détection
d’anticorps IgG et IgM, -ou diagnostic indirect- est privilégiée a partir du 5 jour. Entre J5 et
J7, les tests directs et indirects peuvent contribuer au diagnostic et doivent y étre pratiqués
de concert.

Dans les cing premiers jours de la maladie, le diagnostic direct de dengue peut étre réalisé
en premiére intention dans le cas d’une primo-infection par la mise en évidence de I'antigéne
(Ag) NS1 pour assurer le diagnostic dans les zones d’épidémie avérée.

Dans tous les cas, les résultats négatifs doivent continuer a étre investigués par un test
d’amplification génique (RT-PCR en temps réel ou TMA pour Transcription Mediated
Amplification).

La recherche des Ag NS1 n’est pas indiquée en métropole dans les zones ou Aedes
albopictus est présent (départements de niveau albopictus 1 ou plus) ou en cas de signe de
gravité (recommandation HCSP). Dans les zones sans implantation d’Aedes albopictus, ce
test est réservé aux patients provenant d’'une zone d’épidémie avérée (recommandation
HCSP). Dans tous les cas, un test antigéne NS1 négatif isolé ne peut exclure le diagnostic et
doit étre complété par une sérologie ou un test moléculaire.

L'indication de tests virologiques dépend du moment ou le prélévement est réalisé par
rapport a la date de début des signes :

- jusqu’'a 5 jours aprés le début des signes (J5) : test direct par biologie moléculaire et
éventuellement test Ag NS1 pour les cas importés ;

- entre J5 et J7 : biologie moléculaire pour amplification génique et sérologie ;

- aprés J7 : sérodiagnostic uniquement (IgG et IgM). Il est impératif de rappeler aux
prescripteurs (cliniciens et biologistes) la nécessité de réaliser une 2« sérologie de
confirmation au plus tot 10 jours aprés le premier prélévement.

Point épidémiologique

Pour mémoire, la dengue est considérée comme endémique dans les TFA depuis le début des
années 2000 ; les dernieres épidémies d’ampleur remontent a 2010 et a 2013. Aprés un
nombre trés faible de cas de dengue diagnostiqués dans I’ensemble des TFA depuis I'épidémie
a virus Zika de 2016, une recrudescence marquée de la circulation de la dengue depuis le
mois de juillet 2019 a été observée.

La situation de la dengue au 26/12/2019 selon les Programmes de Surveillance, d’Alerte et
de Gestion des Epidémies (PSAGE) des TFA est la suivante :
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Guyane

Malgré une recrudescence marquée de la dengue en 2019 avec 250 cas confirmés depuis
le mois de juillet, la Guyane reste actuellement en phase inter-épidémique, sauf a Kourou
et Maripasoula ou des foyers de respectivement 155 et 38 cas confirmés sont actifs. Le
sérotype majoritaire est DENV-2.

Guadeloupe

Une épidémie de cas de dengue majoritairement de sérotype 2 est déclarée en Guadeloupe
depuis la mi-décembre 2019 au rythme de plus de 300 cas cliniqguement évocateurs de
dengue par semaine pour un total approchant les 3 500 cas. Initialement détectée a Marie-
Galante, I'épidémie se généralise a 'ensemble de 'archipel avec 26 communes touchées
sur les 32 communes.

Martiniqgue

Avec 1 210 cas cliniquement évocateurs de dengue depuis juillet 2019, la Martinique a été
placé en situation pré-épidémique. Les foyers de transmissions sont actuellement surtout
localisés dans le sud de I'lle avec 210 cas confirmés répartis dans 53% des 34 communes
de I'lle. Le sérotype actuellement majoritaire est DENV-3 pour lequel aucune circulation
soutenue n’a été mise en évidence depuis au moins une décennie.

Saint Barthélémy

La situation est inter-épidémique ; aprés une période sans la circulation de la dengue
confirmée biologiquement depuis octobre 2016, deux premiers cas confirmés ont été
rapportés dans I'ile fin novembre 2019.

Saint Martin

Avec 72 cas confirmés et 310 cas cliniquement évocateurs de dengue depuis juillet 2019,
Saint-Martin est en situation de recrudescence de la dengue avec un possible passage en
phase épidémique attendu début 2020. A ce stade, les sérotypes majoritairement mis en
évidence sont DENV-1 et, dans une moindre mesure, DENV-3.

Retour sur les expériences des TFA et de La Réunion

3.1 Expérience dans les TFA

Au cours des épidémies de dengue qui ont frappé les Départements Francais des Amériques
avant 2018, la collecte des dons de sang n’a pas été interrompue. Des mesures de
prévention du risque de transmission du virus de la dengue par les produits sanguins labiles
ont été déployées lors de chaque épidémie survenant aux Antilles comprenant une mesure
habituelle d’éviction de tous les cas suspects (présentant des signes de pathologies
infectieuses), la mise en place d’une quarantaine (qui a évolué dans le temps de 7 a 3 jours)
associée a un renforcement de la sensibilisation des donneurs a déclarer tous signes
cliniques évocateurs d’une infection pouvant survenir aprés leur don (Information post-don).
Concernant les donneurs ayant fait état d’une possible infection récente par le virus de la
dengue, une éviction de 28 jours (a partir de la date de disparition compléte des signes
cliniques) est pratiquée. Concernant les plasmas thérapeutiques, I'approvisionnement est
réalisé a 100% par la métropole. Enfin depuis 2006, les concentrés plaquettaires bénéficient
de la technique d’atténuation des pathogénes par traitement amotosalen + UVA (procédé
Intercept).
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3.2 Expérience a la Réunion

Depuis fin 2015, une trousse de Dépistage du Génome Viral (DGV) du virus de la dengue
(Procleix Dengue assay) marquée CE est disponible et peut étre utilisée par I'EFS sur
I’automate Panther System qui équipe les laboratoires de QBD ultramarins pour la réalisation
des tests de DGV : HIV, hépatites. Ce test de DGV de la dengue -basé sur la technique
d’amplification TMA- a été mis en ceuvre par I'EFS sur tous les dons et en test unitaire a I'EFS
de La Réunion a partir du 03 avril 2018.

Le DGV du virus de la dengue a donc été mis en place a La Réunion en 2018 et continue
d’étre pratiqué. La situation est cependant différente de celle observée dans les TFA :

- la population de la Réunion était considérée comme naive vis-a-vis de cet agent lors de la
prise de décision ;

- al'opposé, la circulation des virus de la dengue a toujours existé dans les TFA ;
- le génotype 2 en cause était considéré comme ré-émergent ;

- a La Réunion, depuis la mise en place du DGV en avril 2018 jusqu’en novembre 2019, le
taux de positivité observé est resté faible (de I'ordre de 0,09 % sur 45 000 dons testés) ;
toutefois la valeur de ce taux dépend de la période d’observation (des taux plus
importants ayant été relevés lors de pic épidémique) ;

- la part des dons positifs écartés par le DGV chez les donneurs restant asymptomatiques
aprés le don n’a pas pu étre évaluée.

L'introduction d’un DGV avec une trousse marquée CE serait techniquement possible dans
les TFA avec toutefois un délai de mise en place de I'ordre d’au moins 2 a 3 semaines.

4 Analyse du risque transfusionnel et du risque lié au don d’organes ou de moelle
osseuse au regard des données de la littérature

4.1 Produits sanguins labiles

En contraste avec I'ancienneté de cette maladie infectieuse, le premier cas documenté de
dengue post-transfusionnelle remonte a 2002 a Hong-Kong et n’a été publié qu’en 2008 [1].
Il s’agissait d’'une femme de 76 ans transfusée avec un concentré globulaire a la suite d’'une
anémie sévére. Deux jours plus tard, elle a présenté de la fievre qui s’est amendée
spontanément. Le diagnostic de dengue a été objectivé chez la receveuse sur des arguments
sérologiques (IgM spécifiques confirmées par séroneutralisation). La présence d’ARN de
virus de sérotype 1 (DENV-1) a été confirmée par PCR sur le produit transfusé.

En dehors de quelques revues générales sur le sujet [2-4], les publications rapportant des
cas de dengue post-transfusionnelle -au nombre de 7 [1,5-10]- sont résumées dans la Table
1 de I'annexe 3/1. Quinze cas d’imputabilité plus ou moins solide ont été observés entre
2002 et 2019. Tous les produits sanguins labiles sont concernés avec une prédominance
de concentrés de globules rouges (CGR). En termes de gravité, les receveurs ont présenté
une forme fébrile dans 6 cas et des manifestations hémorragiques plus ou moins sévéres
dans 6 autres cas. En dehors de deux déceés liés a la pathologie initiale, I'issue a été
favorable, y compris dans les formes hémorragiques.

La publication la plus informative est celle de Sabino et al. [9] qui ont analysé
rétrospectivement le risque transfusionnel au cours d’une épidémie a DENV-4 survenue en
2002 a Rio de Janeiro et Recife au Brésil. A partir d’une cohorte de 39134 donneurs, les
auteurs ont identifiés par TMA 42 produits sanguins contaminés qui ont été transfusés a 35
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4.2

receveurs, dont certains étaient immunisés contre la dengue (R+) et d’autres non (R-). Une
étude cas-témoins a pu étre construite a partir de 3 groupes : D+/R-, D+/R+ et D-/R-. Aucune
différence significative en termes de symptdmes ou de mortalité n’a été observée entre les
trois groupes. Ce travail a également montré que le taux de transmission a été de 35% chez
les receveurs réceptifs (6 sujets infectés sur 16 « R - » exposés). De fagon assez surprenante,
la transmissibilité a été indépendante de la charge virale du PSL. Ce risque transfusionnel
est beaucoup plus faible que celui associé a une piqure de moustique, malgré la taille trés
réduite de I'inoculum dans ce dernier cas par rapport a la charge infectieuse contenue dans
une poche de sang.

Selon I'OMS, environ 2,5 milliards de personnes sont exposées au DENV a travers le monde,
avec 50 a 100 millions d’infections chaque année, dont 20000 mortelles. En regard de ce
fardeau considérable, les quelques cas mentionnés plus haut de dengue post-
transfusionnelle paraissent assez anecdotiques. Plusieurs raisons peuvent expliquer cette
situation paradoxale : (i) en dehors des patients confinés dans des unités trés fermées, il est
souvent difficile d’exclure une contamination par piqure de moustique ; (ii) les symptomes
peuvent étre trés discrets tant chez le donneur que le receveur ; (iii) les outils diagnostiques
ne sont pas toujours disponibles pour expertiser les cas ; (iv) dans les zones de haute
endémicité, un grand nombre de transfusés peuvent étre déja immunisés ; (v) la courte durée
de la virémie a également été incriminée ; (vi) enfin plusieurs auteurs insistent sur le fait que
la salive du moustique comporte des adjuvants qui facilitent I'infection [11,12] et qui sont
absents des PSL.

Une autre fagon d’évaluer le risque transfusionnel est d’analyser les marqueurs d’infectivité
(IgM spécifiques, antigéne NS1 ou détection d’ARN viral) présents dans différentes cohortes
de donneurs de sang prélevés dans des régions ou les virus de la dengue circulent
intensément. La Table 2 de I'annexe 3/2 présente les résultats compilés a partir d’une
vingtaine d’études [13-34] réalisées dans le monde entre 2008 et 2019. A I'exception d’une
étude originaire d’Arabie Saoudite et rapportant un pourcentage de positivité de 5,5 chez
des donneurs de sang [30], la présence d’ARN viral a été détectée dans 0 a 0,62% des cas.
L'expérience de la Polynésie Francaise qui vient d’étre publiée tout récemment [34] montre
gue I'implémentation du DGV DENV dans ce territoire entre 2012 et 2018 a permis d’écarter
5 dons positifs sur 34000 testés (0,015%).

Lors de I'épidémie de Ribeirao Preto, Etat de Sao Paulo au Brésil, en 2016, un produit
sanguin a été montré doublement infecté par un virus zika (ZIKV) et un virus de la dengue de
type 4, a la fois en culture cellulaire et en RT-PCR, avec des titres élevés pour les deux virus
(13,1.108 copies/ml pour ZIKV et 5,1.106 copies/ml pour DENV-4). La donneuse était
asymptomatique au moment du don mais a signalé 3 jours plus tard un état fébrile
accompagné d’une conjonctivite et d’une éruption, ce qui a permis d’écarter le don [35].

L’ensemble de ces données permettent de conclure que la transmission par PSL du DENV
reste un événement rare, méme si quelques formes hémorragiques (moins d’une dizaine,
toutes résolutives) ont été rapportées a ce jour. De méme, la prévalence de ’ARN de DENV
chez les donneurs de PSL reste faible, méme en zone de forte circulation virale.

Donneurs d’organes ou de moelle osseuse

Une analyse assez exhaustive de la littérature -rapportée dans la Table 3 de I'annexe 3/3-
a permis d’identifier 11 cas publiés de receveurs d’organe ou de moelle osseuse a partir de
9 donneurs infectés [36-43]. Ces 11 cas incluent 4 greffes de foie, 4 greffes de rein, 2 greffes
de moelle osseuse et 1 greffe de coeur. Concernant les donneurs, 7 étaient vivants et 2
décédés a coeur battant.

L'imputabilité est faible dans trois cas (dont le premier cas décrit en 1994 mal documenté
et un cas de greffe de rein chez une jeune-fille dont la mére -donneuse- a présenté une
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dengue fébrile un mois avant la greffe) ; pour les autres cas, I'imputabilité est beaucoup plus
solide, avec, dans deux cas, une analyse phylogénétique démontrant l'identité des
séquences des virus du donneur et du receveur. En termes de clinique, sur les 11 cas
recensés, il a été rapporté 4 dengues hémorragiques et 3 formes sévéres.
L'immunodépression du receveur joue probablement un réle important dans cette gravité
accrue. Les auteurs insistent également sur la fréquence des perturbations hépatiques
(méme en dehors des greffes de foie) et de la thrombocytopénie.

A noter que la cornée peut également étre vectrice du DENV, comme l'illustre une publication
récente venant d’'Inde (44). Le donneur, un homme de 76 ans, étant décédé d’une fiévre
hémorragique, le don de cornée a été exclu ; le virus a été isolé par culture cellulaire a partir
du tissu scléro-cornéen et le génome viral a été isolé par PCR et typé DENV-3.

Argumentaire

D’un point de vue épidémiologique, la dengue est endémique aux Antilles avec des
bouffées épidémiques [45]. La situation épidémique actuelle ne présente pas de
particularités par rapport a celle de 2010 (épidémie la plus importante rapportée jusqu’a
présent aux Antilles).

A La Réunion, I'épidémie était différente avec une population considérée comme naive ;
le taux de séroprévalence chez les donneurs de sang adultes était en 2009, de 3,1%
(Intervalle de Confiance (IC) 95%: 2.2-3.9%) [46], trés inférieur a celui de 93.5% (IC 95% :
91.5-95.1%) observé, en 2011, aux Antilles francgaises [47].

Il n’existe a ce jour aucun critére permettant de déterminer la mise en place du DGV, qu'il
s'agisse d'un risque épidémique, d’un risque individuel ou de I'expérience d’autres
régions. De la méme facon, il n’existe pas de critére permettant de déterminer I'arrét du
DGV quand celui-ci a été mis en place.

La proposition de tester en DGV, a visée d’étude, un nombre de dons limité ne parait pas
souhaitable, méme si cette approche reste faisable. En effet, I'implémentation du DGV
dans le cadre d’une telle enquéte demanderait le méme investissement que dans le cadre
d’une mesure sanitaire.

Le bénéfice pour le receveur de la mise en place d’un DGV n’est pas établi compte tenu
de I'absence de gravité marquée observée dans la majorité des cas de transmission
transfusionnelle rapportés dans la littérature et du fait de leur grande rareté.

La justification de la mise en place du DGV pourrait étre réévaluée dans I’hypothése d’une
aggravation de la situation clinico-épidémiologique.
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En conséquence, le HCSP recommande :

1. Pourles TFA

Attitude conservatoire avec maintien des mesures actuellement appliquées [48]

Pour tout donneur, délai de quarantaine des CGR de 3 jours en attendant le retour des
informations post-don.

Surveillance épidémique renforcée (voir PSAGE).

Réévaluation des mesures en cas de modification épidémique importante ou
d’augmentation du nombre de formes graves hospitalisées.

Par ailleurs, une évaluation préalable du rapport colt/bénéfice du DGV dans la perspective
de la mise en place de cette mesure dans les TFA est souhaitable.

2. Surl’ensemble du territoire

Pour les dons de cellules, tissus et organes : les mesures sont précisées dans I'avis du 14
juin 2019. Ainsi, la qualification biologique des donneurs d’organes, de tissus et de cellules,
est réalisée par la recherche du génome du virus de la dengue et par la réalisation d’'une
sérologie, avant le prélévement et idéalement au plus prés du jour du don. Différentes
conduites a tenir sont mises en ceuvre selon que le don concerne des organes, des tissus
ou des cellules, que le donneur est vivant ou décédé, qu’il est possible ou non de repousser
la greffe.

Délai d’ajournement de 28 jours pour les donneurs de sang de retour de TFA (cf. avis HCSP
du 14 juin 2019).

Ces recommandations, élaborées sur la base des connaissances disponibles a la date de
publication de cet avis, peuvent évoluer en fonction de I'actualisation des connaissances et des
données épidémiologiques.

Avis rédigé par le groupe de travail permanent Secproch, composé d’experts membres ou non du
HCSP. Aucun conflit d’intérét identifié.

Avis validé par le président du HCSP le 16 janvier 2020
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ANNEXES
Annexe 1

Saisine de la direction générale de la santé par courrier daté du 17 décembre 2019
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MIMNISTERE DES SOLIDARITES ET DE LA SANTE
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Monsieur ke Présicent, Cher Framek,

La circulation du vins de la dengee s'miengifie actuellement dans les termitoires frangais
" Aménguee aves une shmtion épidémigee en Guadeloupe. | me pamit imzortant de vérifier = les
macaure de prévenison vis-i-ves des dommeurs do sang, Bssus oo cellules s8joamant ou avant séoums
dans |"um de e territalres restent adapodes & "évolution de la siuation dpidémiologg ue,

Par mesure d'antcipation, I"EFS a renfonsd e dispositi§ f infonsstion pest-don & irstaund e
quarantaine de 3 jours des concentnds de globules rouges en sttendant un dvenoue] resour d information
du dannesr sur des signes évocatears d infection par b winus de la dengee aprés ke don. Les concenirés
de plaquettes bénéficient guant i eux de procédures d'msctivation des agenits pathapénes et le plasma
provient de métropale.

[Dhans ce contexie, je vous remercie de hien vouloir me faire part de vos recommandations sur
les mezsures de prévention & appliquer aux produsts issus du corps humain, produits sanguins abiles,
greffons, cellubes e tssas, en tenant comple de lear impac sur la dispoaibalig des produss.

le spulhaite pouvoir disposer des conclusions préliminaires du groupe de trsail pour b 26
décembee 201% ¢ de "avis défindtl pour be 15 janvier 20200
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Jiz vious prie " agrier, Monsiewr ke Président, I"expression de ma consslération distingude.

Morsieur Franck CHAUVIN
Haist Corsedl de la sinté publique
14 avenise Doguesne

75350 Paris 0T 5P
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Annexe 2

Composition du groupe de travail :

Liste des membres du groupe de travail réuni les 20, 23 décembre et 8 janvier pour
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Benoit Clavier, Centre de transfusion sanguine des armées (CTSA)
Muriel Fromage, ANSM

Pierre Gallian, EFS

Sophie Lucas-Samuel, Agence de la Biomédecine (ABM)

Pascal Morel, EFS

Harold Noél, Santé publique France (SPF)

Invitées
Elodie Pouchol, DGS
Bernadette Worms, DGS

Secrétariat général du HCSP
Bernard FALIU
Sylvie FLOREANI
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Table 1. Publications (n = 7) rapportant des cas probables ou possibles (n = 15) de transmission du virus de la dengue (DENV) par des produits sanguins labiles (PSL) entre 2008

et 2019.
Pays/Région Période  Donneur PSL Receveur(s)
(référence) Sexe/Age  Diagnostic Clinique Sexe/Age  Diagnostic Clinique Evolution
Hong-Kong (1) 2002 M/17 PCR+ (DENV-1) Forme fébrile CGR F/76 IgM+ Forme fébrile Survie
Singapour (5) 2007 M/52 PCR+ (DENV-2) Forme fébrile Plasma M/64 PCR+ (DENV-2) Dengue hémorragique peu Survie
Séroconversion sévere
CGR M/72 PCR+ (DENV-2) Forme fébrile avec ictére et Survie
18G + suffusion pleurale
Plaquettes M/74 IgM+ Forme asymptomatique Survie
Porto-Rico* (6) 2007 ?/? TMA+ (DENV-2)  Non précisé CGR M/80 PCR+ (DENV-2) Dengue hémorragique Survie
Porto-Rico** 2010- F/49 PCR et TMA+ Non précisé CGR M/75 Non testé Dengue hémorragique Décés lié au
(7) 2012 (DENV-4) cancer initial
M/41 TMA+ Non précisé CGR F/82 Non testé Forme fébrile Déces lié au
IgG+ ; IgM+ cancer initial
Singapour (8) Non ?/? PCR+ (DENV-2) Dengue post-don CGR F/37 PCR+ (DENV-2, Forme fébrile Survie
précisé non signalée par séquence idem
le donneur donneur) ; IM+
Brésil (9) 2012 ?/? NAT+ (DENV-4) Non précisé Plaquettes F/ 50 NAT+ (DENV-4) Hémorragies sans fievre Survie
Rio de Janeiro
Recife ?/? NAT+ (DENV-4) Non précisé Plasma M/ 71 NAT+ (DENV-4) Hémorragies sans fiévre Survie
?/? NAT+ (DENV-4) Non précisé CGR M/ 29 NAT+ (DENV-4) Hémorragies sans fievre Survie
?/? NAT+ (DENV-4) Non précisé CGR M/ 38 NAT+ (DENV-4) Forme fébrile Survie
IgM+
?/? NAT+ (DENV-4) Non précisé Plaquettes M/ 26 NAT+ (DENV-4) Pas de fievre Survie
?/? NAT+ (DENV-4) Non précisé Plasma ?/? NAT- ; IgM+ Non documenté ?
Brésil**** 2014 F/ 7 NAT- Forme fébrile Plaquettes M/56 NAT+ (DENV-1) Forme fébrile Survie
Sao Paulo (10) Séroconversion IgM+

* 29 produits sanguins positifs par TMA sur 15350 dons testés. Pas d’autre cas de transmission identifié.
** 98 produits sanguins testés positifs rétrospectivement par TMA sur 53449 dons testés. Sur 41 receveurs de ces produits testés +, 3 autres cas non retenus (1 cas avec
fievre probablement liée a un sepsis et 2 formes asymptomatiques).
*** Un autre patient a recu les mémes produits sans faire de signes cliniques ni de séroconversion.
PSL : Produit sanguin labile. CGR : concentré de globules rouges. PCR : Polymerase chain reaction. TMA : transcription mediated amplification. NAT : nucleic acid testing.
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Table 2. Présence de marqueurs d’infection active par le virus de la dengue (ARN viral, antigéne NS1, anticorps de classe IgM) dans des cohortes de donneurs de sang dans des
régions ou le virus de la dengue (DENV) circule de fagon épidémique). Les références sont dans le texte principal.

Pays (référence) Année Taille de ARN (%) Sérotype Ag NS1 IgM (%) 18G (%)
I’échantillon (%)
Australie (13) 2003 5879 0 ND NT NT NT
Brésil, Sao Paulo, SP (13) 2003 4858 3(0,06) DENV-1/3 NT NT NT
Honduras (13) 2004-2005 2994 9(0,3) DENV-1/2/4 NT 2 (0,07) 4 (0,134)
Porto-Rico (14) 2005 16521 12 (0,07) DENV-2/3 NT 1 (0,0006) 9 (0,055)
Mexique (15) 2006-2007 800 NT ND NT 16 (2.00) 472 (59,0)
Australie (16) 2008-2009 NT ND NT
Queensland 5453 12 (0,22) (9,43)*
Carins 2416 8(0,33) (7,18)*
Townsville 3037 4(0,13) (11,48)*
Malaisie (17) 2009-2010 360 NT ND NT 15 (4,2) 141 (39,12)
Brésil, Ribeirao Preto, SP (18) 2010 500 2(0,4) DENV-3 NT NT NT
Singapour (19) 2009-2010 3995 NT ND NT 113 (2,83) 2077 (52)
Mexique (20) 2010-2012 2061 NT ND NT 23(1,12) 30 (1,46)
Brésil, Rio de Janeiro, SP (21) 2012 16241 87 (0,54) DENV-4 NT (2,8a8,8)** (88,72a90,9)**
Inde, Delhi (22) 2012 200 0 ND NT 27 (13,5) 116 (58)
Inde, Nord du pays (23) 2013 1709 NT ND 0 NT NT
Chine, Guangxi (24) 2013-2014 1685 0 ND NT 6 (0,36) 7 (0,42)
Arabie Saoudite (25) 2014 100 NT ND 1(1) 6 (6) 7 (7)
Chine, Guangzhou (26) 2014 3000 2 (0,007) ND NT NT NT
Chine, Guangzhou (27) 2014 3000 NT ND NT 71 (2,40) NT
Brésil, Ribeirao Preto, SP (28) 2015 631 1(0,2) DENV-1 NT NT NT
Taiwan (29) 2015 8000 1(0,013) DENV-2 0 17 (0,21) 13 (0,16)
Arabie Saoudite (30) 2015-2016 910 50 (5,5) DENV-1/2/3/4 NT 50 (5,5) 355 (39,01)
Brésil, Campinas, SP (31) 2015 1962 3(0,15) ND NT NT NT
2016 1775 11 (0,62) ND NT NT NT
Brésil, Ribeirao Preto, SP (32) 2016 475 0 ND 0 32 (6,74) NT
Inde, Pune (33) 2016-2017 209en 2016 NT ND 1(0,48) 11(5,3) 157 (75)
311 en 2017 2(0,64) 20(6,4) 271 (87)
Polynésie Francaise (34) 2012-2018 34000 ((0,015) ND NT NT NT

* Seulement une partie des sérums a été testé pour la présence des IgG.

** Les deux séries de résultats correspondent a des échantillons prélevés a la phase précoce et a la phase tardive de I’épidémie.
NT : non testé ; ND : non déterminé.
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Table 3. Analyse comparative des cas publiés décrivant une transmission du virus de la dengue (DENV) par une greffe d’organe ou de moelle osseuse.

Pays Période Donneur Organe Receveur(s) Imputabilité
(référence) Sexe/Age/Statut  Diagnostic Clinique Sexe/Age Diagnostic Clinique Evolution
Porto-Rico 1994 ?/?/Vivant Non testé Forme fébrile 2 Moelle ?/6 Non testé Non précisé Déces Faible
(36) jours post-don osseuse
Singapour Non F/ ?/Vivant Non testé Forme fébrile Rein M/23 PCR+ (DENV-1) Dengue hémorragique Survie Inter-
(37) précisé médiaire
Thailande Non F/ ?/Vivant Sérologie Forme fébrile un Rein F/16 NS1+ Dengue Survie Faible
(38) précisé rapportée mois avant le don PCR+ (DENV-1) hémorragique
comme + Culture+
Inde Non M/19/Vivant NS1+ Non précisé Foie M/38 NS1+ Forme fébrile + Survie Forte
(39) précisé PCR+ (type ?) PCR+ (type ?) hépatite
Allemagne 2013 F/24/Vivant I8M-/1gG- Forme fébrile la Moelle M/51 IgM+/1gG+ Aggravation de la Déces Trés forte
(40) NS1+ veille du don, 8 osseuse NS1+ leucémie et apparition sans lien (méme
PCR+ (DENV-1) jours aprés son PCR+ (DENV-1) de complications a avec la séquence)
retour du Sri Lanka type d’entérocolite et dengue
de maladie veino-
occlusive
Inde Non M/29/Vivant NS1+ Forme fébrile 3 Foie M/40 NS1+ Forme fébrile Survie Forte
(41) précisé jours post-don
Colombie 2007 M/40/Décédé IgM+/1gG+ Forme fébrile Foie M/53 IgM+/18G- Forme fébrile + Survie Forte
(42) PCR+ (DENV-3)  encéphalopathie
transitoire + hépatite
Ceeur M/41 18M-/1gG- Dengue hémorragique Survie Forte
PCR+ (DENV-3)  + choc
2010 M/32/Décédé IgM-/1gG+ Forme Rein F/31 IgM-/18G- Dengue Survie Forte
NS1+ asymptomatique NS1+ hémorragique
PCR+ (DENV-4)
Rein F/48 IgM+/1gG- Forme fébrile Survie Forte
NS1-, PCR-
Inde 2016 58/M/Vivant IgM+/1gG+ Forme fébrile 6 Foie M/58 IgM-/1gG- Forme fébrile + Déces Trés forte
(43) NS1- jours post-don NS1+ encéphalopathie + (méme
PCR+ (DENV-1) Encéphalopathie PCR+ (DENV-1) insuffisance séquence)
hépatorénale
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