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Séroprévalence et incidence sérologique de la fievre de la Vallée du Rift dans I'Océan Indien

INTRODUCTION

Les changements environnementaux et les échanges commerciaux peuvent avoir de nombreuses
conséqguences sur le risque d’introduction des maladies, des vecteurs et des hétes intermédiaires, sur le
risque de pérennisation des cycles de transmission si les conditions météorologiques sont favorables et sur
le risque d’expansion de la zone géographique de répartition des vecteurs, des hétes intermédiaires et
donc des maladies (Gauchard, 2005).

Dans son rapport de 2005 sur le réchauffement climatique et son impact sur I’évolution des maladies
infectieuses animales (Gauchard, 2005), I’Agence nationale pour la sécurité sanitaire (ANSES) a listé la

fievre de la Vallée du Rift (FVR) parmi les|six maladies|animales prioritaires en terme de santé publique.

La FVR est une maladie abortive zoonotique due a un arbovirus (famille des Bunyaviridae, genre
Phlebovirus). Cette maladie est essentiellement présente en Afrique Sub-saharienne et s’est récemment
étendue a la péninsule arabique et a I'Egypte (Balkhy and Memish, 2003; Madani et al., 2003; Shoemaker et
al., 2012). En raison de la diversité de vecteurs de la FVR et de la forte capacité de transmission du virus, la
FVR est une maladie infectieuse susceptible d’émerger |a ou elle n’est pas encore connue (Bird et al., 2009;
OIE., 2009).

Avec l'arrivée de la FVR dans la zone Océan Indien, nous sommes amenés a nous interroger sur la
circulation virale intra-iles et inter-iles. Cependant, I’évolution du statut sanitaire des cheptels de ruminants
domestiques au regard de cette zoonose ainsi que les facteurs pouvant favoriser la propagation du virus
restent encore peu connus dans cette zone.

Dans ce contexte, les acteurs de la santé animale de I'Océan Indien ont mis en place depuis 2009 le
réseau AnimalRisk-Ol (CRVOI. and CIRAD., 2010; Cardinale et al., 2011). Pour répondre a ce risque
d’émergence de la FVR, ce réseau a mis en place une étude éco-épidémiologique dans les pays de I’'Océan
Indien (Madagascar, Comores, ile de Mayotte), comportant notamment un suivi de ruminants sentinelles
afin d’évaluer la persistance de l'infection dans des écosystémes considérés comme favorables. Ce
programme vise a comprendre les facteurs d’émergence de la FVR dans I'Océan Indien et d’estimer le
risque d’introduction du virus dans les fles indemnes comme la Réunion ou Maurice.

Le premier objectif de ce travail est d’étudier la dynamique de I'incidence sérologique de la FVR dans
I’Océan Indien en période inter-épizootique. Le second objectif est d’identifier les facteurs
environnementaux pouvant expliquer les variations de I'incidence.

L’étude de I'incidence sérologique et des facteurs associés a la FVR a Madagascar et dans I'archipel des
Comores s’est appuyée sur le suivi de troupeaux de ruminants sentinelles. Nous exploitons des données
sérologiques, entomologiques, environnementales et météorologiques afin de répondre a cette
problématique.
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1. LA FIEVRE DE LA VALLEE DU RIFT

1.1.Etiologie

La FVR est une maladie zoonotique due a un arbovirus constitué de trois segments d’ARN simple brin
négatif (segments Small, Medium et Large). Ce virus appartient a la famille des Bunyaviridae, du genre
Phlebovirus. Les souches du virus FVR peuvent étre caractérisée selon leur tropisme cellulaire : souches
pantropes® (pour la plupart), neurotropes ou viscérotropes (Greboval, 2004).

1.2.Epidémiologie
1.2.1.Hébtes
Le cycle de transmission du virus de la FVR (VFVR) (Figure 1) implique les moustiques comme espéces
vectrices. Le VFVR affecte de nombreuses especes de mammiferes comme hoéte, principalement les

ruminants domestiques (ovins, caprins et bovins) et sauvages (tels que le buffle africain, le phacochere, la
gazelle et I'impala) (Olive et al., 2012) mais également I'Homme.

Cycle sylvatique

Moustiques Culex/Aedes

Aedes
(Ae. mcintoshi)
Transmission trans-ovarienne

Cycle domestique

= =

Contact direct
Aérosol

3
g

Faune Domestique

Saison des pluies prolongées
Fortes précipitations

Figure 1. Cycle de transmission du virus de la FVR

Les ovins, caprins et bovins sont réceptifs et sensibles au VFVR (Swanepoel and Coetzer, 1994; Lefévre,
2000) (Tableau 1). De plus, I'importance et la durée de la virémie observée chez ces espéces leur confére un
role majeur dans I'épidémiologie de cette maladie (Lefevre, 2003).

Tableau 1. Sensibilité des especes hotes au virus de la fievre de la vallée du Rift (Lefevre, 2003)

. Hautement Sensibles Modérément Faiblement sensibles
g'b'l't ) Sensibles Létalité Sensibles (infection asymptomatique ; Résistants
sensibilité
(Létalite >70 %) (élevée 10-70 %)  (rarement mortelle ~10 %) Elaboration d’Anticorps)
Agneaux . Cham.ea’\ux
Bovins Equidés .
Chevreaux . R Oiseaux
. . Veaux Caprins Porcins .
Espéces Chiots R . Reptiles
Ovins Buffles Chiens L
Chatons Amphibiens
. Homme Chats
Souris, Rats EE—

Cobayes, Lapins

' Qui a une affinité pour plusieurs types de tissus
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Jusqu’a présent, le role de réservoir des petits mammiferes, en particulier les rongeurs (rats noirs et
rats surmulots), n’a pas pu étre démontré (Pretorius et al., 1997; Diop et al., 2000; Chevalier et al., 2010).

1.2.2.Transmission

En période épidémique, le virus est retrouvé chez de nombreuses especes de moustiques appartenant
aux genres Aedes, Anopheles, Culex, Eretmapodites et Mansonia (AFSSA., 2008; Bird et al., 2009). Cela ne
signifie pas pour autant que tous ces moustiques jouent effectivement un réle de vecteur biologique. Un
vecteur biologique se définit comme un arthropode hématophage qui assure la transmission active
(compétence vectorielle) d’'un agent du virus par piqlre entre les vertébrés. Ceci implique une
multiplication du virus chez I'arthropode (sans effet pathogéne) et une migration du virus dans les glandes
salivaires pour assurer sa transmission. Aedes aegypti et Cx. pipiens ont été déterminés comme vecteur de
la FVR (Moutailler et al., 2008) ainsi que Ae. mcintoshi et Ae. Palpalis (Turell et al., 2008).

Dans le cas d’une situation épizootique et d’une forte expression virale, la transmission directe du
virus par aérosols, entre ruminants domestiques, est possible (Pépin et al., 2010).

Chez 'homme, le virus se transmet par contact direct avec des tissus et liquides physiologiques
d’animaux infectés (passage de la barriére cutanée au niveau de plaies) ou par aérosols. La transmission
vectorielle par les moustiques du genre Culex (tel que Cx. pipiens) pourrait intervenir (Balkhy and Memish,
2003) mais cela n’a jamais été démontré.

La transmission directe du virus étant possible, ce sont les contacts entre les hotes et des flux
organiques contaminés qui peuvent représenter une augmentation du risque. Le type de logement des
animaux ou le groupement de troupeaux peut engendrer une augmentation des contacts entre les animaux
sains et les animaux infectés. De plus, I'introduction de nouveaux animaux potentiellement infectés par le
virus peut entrainer une réémergence virale (cycle domestique) (Chevalier et al., 2011).

D’aprés Jégo (2011), I'abattage des animaux sur I'exploitation agricole engendre une augmentation du
risque de transmission du virus aux animaux sains.

1.2.3.Biologie des vecteurs préférentiels et réle des facteurs météorologiques

Les especes des genres Culex et Aedes semblent les meilleures candidates au role de vecteur
biologique du virus de la FVR, mais quarante especes de moustiques, tiques et phlébotomes ont été
identifiées comme vecteurs potentiels du virus (Gerdes, 2004; Bird et al., 2009). Les Aedes permettraient
en particulier 'amplification initiale du virus. La transmission trans-ovarienne du virus est a été démontrée
chez I'espece Ae. mcintoshi (Linthicum et al., 1986) et les ceufs sont résistants a la dessiccation grace a un
chorion étanche. Les Culex participeraient a la diffusion et a I'émergence de la maladie en amplifiant le
cycle viral (Fontenille et al., 1998).

Les conditions météorologiques influent sur le cycle de vie des moustiques, notamment la
température et la pluviométrie. En effet, la densité de ces insectes est corrélée positivement avec une
température moyenne jour/nuit de 23 °C (Gerry and Mullens, 2000). La pluviométrie, quant a elle,
conditionne la présence, la taille et la persistance des gites de ponte et des gites larvaires (Mellor and
Leake, 2000). Le développement des larves nécessiterait un cumul journalier supérieur a 20 mm en début
de la saison des pluies (Greboval, 2004). De plus, les ceufs d’Aedes embryonnés en diapause ont besoin de
plusieurs séries d’hydratation et de déshydratation pour pouvoir éclore (Mondet et al., 2005).

L’environnement, dans lequel évoluent ces vecteurs, est également important. Le type de végétation
ou de point d’eau peut étre ou non favorable au développement morphologique des moustiques. En effet,
les moustiques Aedes se développent plus favorablement dans des mares temporaires, sur des sols ou
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végétations humides et a I'interface air-eau. Quant aux moustiques Culex, ils se développent a la surface
de I'eau sur des zones irriguées ou des mares permanentes. Une végétation dense semble accélérer la
durée de développement larvaire (Wynn and Paradise, 2001). De plus, une végétation de type forét
associée a un point d’eau proche représente les conditions favorables au développement des moustiques
(Chevalier et al., 2011; Jégo, 2011).

1.3.Répartition géographique

1.3.1.Historique des épizooties

Le VFVR a été identifié pour la 1%® fois en 1930, au Kenya (Daubney et al., 1931). Jusque dans les
années 70, de nombreuses épizooties ont touché I’Afrique Subsaharienne causant de lourdes pertes
économiques. A partir de 1976 (épidémies au Soudan et en Egypte), des cas humains sont diagnostiqués
placant ainsi la FVR comme une préoccupation majeure en santé publique. La FVR sévit depuis de maniére
cyclique en Afrique de I'Est, en Afrique de I'Ouest, au sud du continent africain et dans la péninsule arabe
(certaines parties du Yémen et de I'Arabie Saoudite).

1.3.2.Situation de la FVR dans I’Océan Indien et dans I’Afrique de I’Est

L’expression clinique de la FVR a été identifiée a Madagascar depuis 1990 et dans I'archipel des
Comores, incluant I'lle frangaise de Mayotte depuis 2004 (Cétre-Sossah et al., 2012).

Madagascar
Madagascar a connu plusieurs épizooties de FVR avec une importante épizootie en 1990 (Morvan et

al., 1991). Le virus de la FVR avait déja été isolé en 1979 dans ce pays et la phylogénie de cette souche
montre qu’elle est trés proche des souches isolées en Egypte en 1977 et 1978 (Bird et al., 2007b).
Toutefois, qu’aucune épizootie ou épidémie n’a été rapportée en 1979 (Mathiot et al., 1984).

L’épizootie/épidémie de 2008-2009 a touché plusieurs régions de Madagascar avec un nombre
important de cas humains (418 cas suspectés et recensés, 59 confirmés dont 7 décés) (Andriamandimby et
al., 2010). La phylogénie des souches isolées durant I'épidémie 2008-2009 montre que celles-ci sont
proches de celles du Kenya isolée durant I'épidémie de 2007 (Carroll et al., 2011). Ceci peut suggérer une
introduction du virus en provenance d’Afrique de I'Est, comme cela a été proposé par Carroll et al. (2011),
sans exclure la présence d’un cycle d’entretien, a bas bruit, domestique ou sylvatique qui peut étre a
I’origine de la résurgence de la maladie (Pepin, 2010).

L’archipel des Comores

Dans l'archipel des Comores, la FVR n’a jamais été signalée officiellement bien que des cas aient été
détectés en 2007 (Institut De Veille Sanitaire, 2007). L'union des Comores importe régulierement des
bovins sur pied en provenance de I'Afrique de I'Est (Tanzanie et Kenya), a I'occasion des « Grands
Mariages » (OIE., 2009). Avant I’embargo commercial de Madagascar, les Comores importaient également
des animaux sur pied depuis Madagascar. En I"absence des contrdles sanitaires (Roger, M., communication
personnelle, Saint-Denis (La Réunion), mai 2012), ces importations sont une voie probable d’introduction
du virus sur ces iles.

Par la suite, des importations commerciales illégales d’animaux sur pied depuis Anjouan vers I'fle de
Mayotte (Annexe 1) ont probablement permis I'introduction du virus de la FVR a Mayotte (Cétre-Sossah et
al., 2012). Nous pouvons également supposer que des vecteurs infectés par la FVR, transportés par ce
méme flux commercial ou le flux humain, peuvent conduire a une introduction du virus dans I'Océan Indien
(AFSSA., 2008).

La situation épidémiologique de I'Océan Indien et de I’Afrique de I'Est est représentée sur la carte ci-
dessous (Figure 2) (AFSSA., 2008; WAHIDInterface., 2012)
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Figure 2. Situation actuelle de la FVR dans I'Océan Indien (avec les dates de derniéres épizooties connues)

1.4.Diagnostic

1.4.1.Diagnostic clinique : manifestation clinique

Chez les ruminants, la maladie se manifeste par de I’hyperthermie (40-42 °C), de I'asthénie musculaire,
de la diarrhée, des avortements (jusqu’a 85 % chez les bovins et jusqu’a 100 % chez les petits ruminants)
ainsi qu’une morbidité et une mortalité fortes, surtout chez les jeunes, ayant des conséquences
désastreuses sur le cheptel (Davies and Martin, 2003). Les deux signes cliniques d’alerte sont les
avortements et la forte mortalité des jeunes (surtout agés de moins de deux semaines) avec une hépatite
nécrosante tres caractéristique chez les agneaux.

Chez les femelles en gestation, le virus présente un tropisme pour les cotylédons placentaires qu’il
colonise par voie sanguine. Les avortements sont dus a une infection généralisée et a un pic
hyperthermique chez la mere.

L'infection chez I'homme est généralement asymptomatique ou présente sous forme de syndrome
grippal. Chez certains patients, la maladie peut évoluer en fievre hémorragique, en encéphalite

(inflammation cérébrale), ou en pathologie oculaire (rétinite) (Madani et al., 2003).

1.4.2.Diagnostic biologigue : détection virale et tests sérologiques

L'identification de la circulation de la FVR s’effectue soit par détection du virus, soit par la détection
des anticorps dirigés contre le virus développés par I'organisme hote (OIE., 2008).

La détection du virus peut s’effectuer soit par isolement (inoculation virale), soit par identification de
I’antigéne viral sur des coupes d’organes (épreuve de fixation), soit par identification de I'antigéne dans le
sang (immunocapture ELISA) soit par amplification de 'ARN viral par RT-PCR (Reverse Transcriptase -
Polymerase Chain Reaction).

Des tests sérologiques sont également utilisés pour déceler la présence;d’une immunité chez
I'organisme ayant été infecté. Les tests les plus couramment utilisés sont les tests ELISA détectant les
Immunoglobulines (Ig) G ou M, la séroneutralisation (SN) détectant les anticorps neutralisants ou encore
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I'immunofluorescence. Chez les individus naifs, les IgM se développent 4 jours apres I'infection et les IgG a
compter du 9°™ jour (Bird et al., 2009).

Chez les jeunes, les Ac (Anticorps) colostraux sont présents jusqu’a 2 mois chez les bovins et jusqu’a 1
mois chez les petits ruminants (Detiffe, 2010; Mercier, 2010).

1.5.Impact économigque et sanitaire

La FVR a un impact en matiéere de santé publique (transmission du virus aux populations a risque) et
sur I'économie des pays touchés. La mortalité animale, les avortements, la diminution de la production
laitiere ont un fort impact économique pour le secteur de I'élevage. De plus, les cas de FVR doivent étre
notifiés a I'OIE. Par la suite, les pays prennent des mesures d’interdiction des importations en provenance
des zones infectées jusqu’a preuve du contrdle de la maladie. Les conséquences pour I’économie nationale
peuvent étre dramatiques dans les pays dépendant fortement de I'élevage, comme dans la Corne de
I’Afrique (Pratt et al., 2005).

Pour mieux comprendre I'impact économique que peut avoir la FVR dans les fles de I'Océan Indien, il
faut apprécier la place de I'élevage des ruminants domestiques dans cette région.

La production animale de I'Union des Comores constitue (1) 'une des sources pour couvrir les besoins
en protéines animales (consommation laitiére) et (2) une source financiére pour les éleveurs de la région.
La production animale de I'Union des Comores est constituée majoritairement de la filiere caprine. Les
bovins sont également tres recherchés pour les grands mariages, ce qui justifie un élevage local et surtout
des importations massives depuis la Tanzanie durant les mois de Juin, Juillet et Ao(t.

L’élevage bovin comorien a subi de lourdes pertes depuis une dizaine d’années, avec l'introduction
successive du charbon symptomatique, de la théleiriose bovine et de son vecteur Rhipicephalus
appendiculatus (De Deken et al., 2007; Yssouf et al., 2011) puis de la FVR.

A Mayotte, le cheptel bovin, composé de zébus ou croisés, est conduit le plus souvent au piquet (peu
de tétes de bétail par famille ; en moyenne 4,8 bovins et 5,8 petits ruminants (Ministére de I'agriculture,
2011)) et constitue une épargne. La filiere bovine produit a la fois de la viande et du lait. Les deux filieres
caprines et ovines ne sont pas organisées et produisent uniquement de la viande. |l y a peu de ventes, car
ce cheptel est considéré comme une épargne ou réservé a la consommation familiale (Ministére de
I'agriculture, 2011). Les mouvements d’animaux d’une exploitation agricole a une autre sont limités et
permettent ainsi de contenir les foyers épizootiques de FVR.

A Madagascar, I'élevage a une fonction sociale importante, surtout dans la filiere bovine. L'élevage des
petits ruminants est tres développé dans le sud-ouest malgache, région semi-aride. La redistribution du
bétail se fait au moment du déces des propriétaires de troupeaux : les bovins sont abattus et consommeés
par tout le village. L’élevage est axé essentiellement sur la filiere bovine, notamment les zébus. Toutefois, la
part de la filiere caprine et ovine tient une place importante sur ce marché. Cette culture sociale, ainsi que
le commerce de zébu pour la consommation courante, induit de forts mouvements d’animaux sur pied et
induit une potentielle diffusion du virus au sein de ce pays (Jeanmaire et al., 2011).

2. SUIVI DE LA FVR DANS L'OCEAN INDIEN

2.1.Le réseau de surveillance AnimalRisk-Ol

Dans I'Océan Indien, le réseau de surveillance AnimalRisk-Ol a été mis en place depuis 2009 (CRVOI.
and CIRAD., 2010; Cardinale et al., 2011). Ce réseau de surveillance a pour objectif de connaitre les risques
zoo-sanitaires afin de mieux les maitriser. AnimalRisk-Ol apporte un appui technique et scientifique aux
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services vétérinaires pour établir des actions raisonnées en santé animale et construire un systeme de
surveillance et de lutte adapté afin de limiter I'introduction des maladies contagieuses dans I'Océan Indien
et mieux controler les maladies présentes.

Suite a I'émergence de la FVR dans I'Océan Indien, le réseau AnimalRisk-Ol a mis en place une étude
éco-épidémiologique dans les pays de I'Océan Indien (Madagascar, Comores, Mayotte), comportant
notamment un suivi de ruminants sentinelles pour évaluer la persistance de linfection dans des
écosystéemes considérés comme favorables. Les paragraphes suivants expliquent le protocole de cette
étude.

2.2.Espéces suivies

La FVR, de par les préférences trophiques de ses vecteurs, est transmise préférentiellement aux
ruminants (Lefévre, 2003; Swanepoel and Coetzer, 2004). Il est essentiel de s’intéresser a I'infection par la
FVR chez les ruminants car il représente I'hOte principal mais également une source virale pour une
infection humaine. La surveillance de la FVR chez les ruminants représente ainsi un enjeu en terme de
santé publique pour les populations les plus a risque (les éleveurs et les personnes travaillant en abattoir)
(zeller et al., 1998; Cétre-Sossah and Albina, 2009) mais aussi en terme d’économie (échanges
commerciaux, productivité de I'élevage, etc.). La surveillance ciblée de la FVR, dans des zones favorables
aux vecteurs, permet ainsi de mettre en évidence la réémergence de la maladie (Linthicum et al., 1999).

Le suivi d’élevages sentinelles le réseau AnimalRisk-Ol (CRVOI. and CIRAD., 2010; Cardinale et al.,
2011), programme Sentinelles-Rift, permet d’évaluer la persistance de l'infection dans des écosystemes
considérés comme favorables a la circulation du VFVR.

De par leur sensibilité et I'importance des filieres, les ruminants domestiques semblent étre des
modeles biologiques intéressants pour estimer l'incidence sérologique de la FVR. De plus, I'importance
numérique du cheptel bovin et leur sensibilité modérée au virus induit un portage viral sans fortes
mortalités.

2.3.Description du suivi

Le suivi de la FVR dans I'Océan Indien s’est déroulé sous la forme d’enquétes de la fagon suivante :
(1) Aupres des éleveurs : un questionnaire « éleveur » a été renseigné sur la population du cheptel

(structure d’age, parité sexuelle, etc.), les pratiques d’élevages, I'environnement (couverture végétale,
points d’eau, etc.), les mouvements des animaux (entrées et sorties au sein du cheptel) et les aspects
sanitaires a la fois du cheptel et de I'éleveur/famille.

(2) Un suivi individuel des animaux du cheptel : un formulaire « animal » individualisé a été renseigné et

des préléevements sanguins sur tubes secs (analyses sérologiques) et EDTA (anticoagulant : acide éthylene
diamine tétra-acétique ; capteur Ca** pour analyses virologiques) ont été réalisés régulierement sur une
sélection d’animaux n’ayant pas encore développés de séroconversion. Le choix des animaux est expliqué
dans le paragraphe 2.4.3 ci-dessous.

(3) Des données entomologiques aux alentours des sites suivis : une capture de moustiques sur I'élevage a

été réalisée a I'aide de piéges. Les pieges ont été posés sur une période de 3 jours par zone ou par élevage.
Les moustiques ont, par la suite, été triés en fonction de leur famille et genre, de leur sexe et de leur état
physiologique (gorgée ou non gorgée).

(4) Analyses en laboratoire :

(a) Sur les prélevements sanguins: La séropositivité des animaux vis-a-vis du virus FVR a été

déterminée par un test ELISA de compétition par inhibition des IgG (signe d’une infection ancienne) mais
aussi par inhibition des IgM (signe d’une infection récente). Trois tests ELISA ont été utilisés en fonction de

Marina BERAL Page 7



Séroprévalence et incidence sérologique de la fievre de la Vallée du Rift dans I'Océan Indien

leurs parameétres intrinseques et des disponibilités chez les fournisseurs. Le test CDCO a été utilisé a
Madagascar sur I1gG et IgM avec titrage des Ac. Les tests BDSLO et IdVet© ont été utilisés a Mayotte, sans
titrage des Ac. Les tests BDSLO, CDCO et IdVet© ont été utilisés aux Comores avec titrage des Ac. Les
parametres intrinséques des tests ELISA utilisés lors de ce suivi sont présentés en Annexe 2.

Tous les sérums ont été également testés par RT-PCR en temps réel sous le protocole de Maquart et
al. (2012, Publication en cours). Ce protocole est plus sensible que les systemes de détection publiés par
Bird et al. (2007a) et Drosten et al. (2002).

(b) Sur les pieces entomologiques : Une dissection des femelles non gorgées capturées a été réalisée

et la présence du virus de la FVR a été recherchée par RT-PCR par la méthode de Weidmann et al. (2008) et
par la méthode de Maquart et al. (2012). Ceci permet de déterminer le portage du virus (réplication du
virus et migration dans les glandes salivaires). Par la méme technique, les males (nectarivores) ont été
testés pour déterminer si une transmission trans-ovarienne du virus est possible.

2.4. Zone d’étude et suivi des élevages

2.4.1.Zone d’étude

La zone de surveillance considérée est composée de 4 iles (Grande Comore, Mohéli et Anjouan (Union
des Comores) ; Mayotte (département francais)) et de Madagascar.
Les élevages de ruminants domestiques suivis (ovins, caprins et bovins) sont regroupés par sites
représentés sur les cartes en Figure 3. Ces élevages sentinelles permettent d’apprécier la circulation de la
FVR a I’échelle des iles.

N

ﬂL
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*
*
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2 Nombre d'élevage par groupe
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o 0 25 50
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Figure 3. Site d'échantillonnage aux Comores, a Mayotte et a Madagascar avec le nombre d’animaux suivis par
élevages ou par groupement d’élevage. (Milieu A : mangrove, B : agricole, C : périurbain, D : périurbain-forét, E : forét)

2.4.2.5élection des élevages et périodicité du suivi

Les élevages suivis ont été sélectionnés selon des critéres épidémiologiques (prévalences sérologiques
antérieures, variabilité de I'’environnement) et des criteres pratiques (accord des éleveurs, accessibilité des

élevages, etc.).

Dans I’"Union des Comores

A la Grande Comore, 4 sites ont été sélectionnés en 2009, d’aprés I'étude de Roger et al. (2011) : 2
sites localisés au nord ou une faible séroprévalence avait été détectée et 2 sites localisés au sud ou une
forte séroprévalence avait été détectée (Annexe 3). Au nord, comme au sud, un des sites est situé a de
faibles altitudes (entre 0 et 200 m) et I'autre site, a des altitudes plus élevées (entre 500 et 650 m) ; ceci
afin de rendre compte des différents environnements et de la dispersion des vecteurs (59 éleveurs). A
Mohéli, un seul site a été sélectionné en fonction de la plus grande prévalence observée sur cette ile (Roger
et al., 2011) (15 éleveurs). Ce site se situe dans un environnement de type riziere. A Anjouan, un seul site a
été sélectionné, proche de I'aéroport, pour des raisons de commodité (16 éleveurs).

Tous ces élevages ont été suivis mensuellement (de avril a ao(t 2010) puis bimensuellement de ao(t
2010 a ao(t 2011.

Sur l'ile de Mayotte
Les élevages sélectionnés sont les élevages suivis par le programme SESAM (Systéme
d’EpidémioSurveillance Animale a Mayotte) et Sentinelle-Rift.
- Suivi par le programme SESAM : 5 élevages sentinelles ont été suivis mensuellement. lls sont situés
dans des milieux agro-forestiers différents® et avaient, au début du suivi, une séroprévalence faible, voir

* Milieu agro-forestier différents : mangrove (A), agricole (B), périurbain (C), périurbain-forét (D), forét (E) (figure 3)
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nulle (Lernout et al., 2009). Le programme SESAM est en collaboration avec I’ARS (Agence Régional de
Santé) qui permet d’effectuer, sur ces 5 élevages sentinelles, un suivi entomologique.

- Suivi par le programme SentinellesRift-Ol : 29 élevages ont été suivis trimestriellement. Les élevages ont

été choisis avec une répartition géographique homogene sur l'le.

A Madagascar
De la méme maniere qu’a la Grande Comore, deux zones pilotes ont été sélectionnées. Elles sont

situées dans les régions de Sofia au nord (18 éleveurs) et d’Atsimo-Andrefana au sud (19 éleveurs) en
fonction des séroprévalences détectées suite a I'épidémie de 2008-2009. Dans la région de Sofia, une
séroprévalence forte de 50 % a été atteinte en 2008 tandis qu’une séroprévalence de 10 % a été atteinte
dans la région d’Atsimo-Andrefana (Jeanmaire et al., 2011). Trois a cing sites d’études par zones pilotes ont
été choisis en concertation avec les Services Vétérinaires Régionaux (SVR) et les Vétérinaires Sanitaires (VS)
et rendant compte d’environnement différents (périurbain, brousse). Sur ces élevages, le suivi des animaux
s’est effectué mensuellement.

2.4.3.5élection des animaux

Nous disposons des données d’un suivi régulier de ces élevages sentinelles de :
- Mai 2009 a Ao(t 2011 pour Mayotte
- Avril 2010 a Ao(t 2011 pour les Comores
- Avril 2010 a Mai 2011 pour Madagascar

Les animaux des élevages suivis ont été intégrés au programme lorsqu’ils avaient entre 10 mois et 1an
pour les bovins et entre 3 a 8 mois pour les petits ruminants. Cette tranche d’age permet d’observer des
individus naifs en fin d’'immunité colostrale.

Toutefois, I'ensemble des animaux des 29 élevages sentinelles de Mayotte ont été suivis, quelque soit I'dge.

Une 1°° série d’analyses sérologiques permet de déterminer le statut immunitaire de I’animal. En cas
de séropositivité, les animaux sont exclus du suivi. En cas de séronégativité, les animaux sont inclus dans le
suivi jusqu’a ce qu’une séroconversion soit observée.

Ce programme de surveillance a permis de suivre 635 animaux (séronégatifs au 1°" prélévement sur 889
animaux testés) appartenant a 159 éleveurs. Le tableau ci-dessous (Tableau 2) reprend les effectifs suivis.
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Tableau 2. Nombre d'élevages et d'animaux suivis par le réseau AnimalRisk-Ol

Nb d'animaux Nb d'animaux
’A . . - . e P
lle/ site LLICHALTE Nb d'animaux testés séronégatifs suivis/élevage

suivi Espéces suivies
au début du suivi  Min Moy Max

Madagascar 37 210 207 1 6 21 bovins

Madagascar - site nord 18 78 1 4 10

Madagascar — site sud 19 132 1 7 21

Mayote . o0 oi020n)  1ofraotoa) 1 % v 61 caprn

Mayotte - site A (mangrove) / 2010-11 1 17

Mayotte - site B (agricole) 1 34

Mayotte - site C (périurbain) / 2010-11 1 26

Mayotte - site D (périurbain — forét) 1 18

Mayotte - site E (forét) 1 52

Union des Comores 88 233 193 1 3 3 107bovins 2ovins,
124 caprins

Comores — Grande Comore 58 168 1 3 23

Comores — Mohéli 14 33 1 2 12

Comores — Anjouan 16 32 1 2 5

3. OBIJECTIFS DE L'ETUDE

L'objectif de cette étude est d’estimer l'incidence sérologique de la FVR a Madagascar et dans
I'archipel des Comores (y compris I'lle Mayotte). Nous identifions les facteurs pouvant potentiellement
expliquer 'incidence sérologique de la FVR, a Madagascar, chez les populations de bovins en période inter-
épidémique.

Le systéme de surveillance de la FVR, mis en place, nous a permis de répondre quant a la circulation
virale de la FVR en période non épizootique.

De quelle maniére évolue I'incidence de la FVR sur les iles de I’Océan Indien en période endémique
et quels facteurs peuvent I’expliquer ?

Nous faisons I'hypothese que des variations d’incidence chez les ruminants domestiques s’expliquent
en fonction de la transmission vectorielle du virus. Celle-ci dépend de :
(1) La capacité et la dynamique vectorielle qui sont associées a des facteurs extrinseques. En effet, un
systéme vecteur/virus donné n’a de sens que dans un environnement défini (Rodhain, 1991). La dynamique
des vecteurs préférentiels de la FVR est fonction du cumul pluviométrique et de la formation de points
d’eau permanents ou temporaires, stagnants ou courants, dans des réceptacles naturels ou artificiels ou
sur des terres inondables (marécage, riziere, etc.)

(2) La présence des ruminants qui dépend de la conduite d’élevage.
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4. MATERIELS ET METHODES

4.1.Construction d’'une base de données commune et homogene du suivi Sentinelle

4.1.1.Base de données sous Access

L'ensemble des données pour chaque fle a été recueilli par les animateurs du réseau AnimalRisk-Ol.
Afin de créer une homogénéité des données pour les élevages suivis des trois iles, une base de données
sous Access (pack office 2007) a été construite pour regrouper les données relatives suivantes :

- Aux éleveurs : pratiques, troupeaux, environnement

- Aux animaux: caractéristiques générales, prélévements sanguins, résultats sérologiques et
virologiques

- Al'entomologie : les sites de piégeages, types de pieges, pools formés et résultats virologiques

4.1.2.Base de données sous Laser

Afin de faciliter le calcul du taux d’incidence, et plus précisément celui du nombre d’animaux.période a
risque (paragraphe 4.2), nous avons transcrit une partie de la base Access en format Laser (Méthode basée
sur une enquéte de suivi d’animaux) (Juanés et al., 2010; Lesnoff et al., 2011). Les tables, concernant les
éleveurs, les troupeaux, les animaux, les prélevements et les résultats associés, sont retranscrites sous ce
format. Les identifiants « Elevage » et « Animaux » étant standardisés, des tables ont été incrémentées
dans la base Access afin de faire le lien entre ces deux bases.

Des routines de calcul programmées sous R permettent d’effectuer automatiquement les calculs des
effectifs a risque depuis la base Laser, a I'aide du package LaserDemog, v.1.4-2 (Calcul des parametres
démographiques a partir de données Laser) (Livtools CIRAD, 2009).

4.2.Variables a expliquer : I'incidence apparente des ruminants

4.2.1.Définition de I'incidence et du taux d’incidence

Nous disposons des résultats sérologiques des animaux suivis sur les élevages sentinelles.
L'incidence d’'une maladie se définit comme « le nombre de cas ou de foyers nouveaux dans une population
déterminée, au cours d’une période donnée » (Toma et al., 2010). Le taux d’incidence (Tx;) se décrit alors,
comme :

Nb de nouveaux cas (sérologique)

Txi = — - N
Nb d animaux. période a rique

De ce fait, les animaux présentant une séroconversion (présence sérologique d’lgG ou d’IgM suivi
d’lgG anti-FVR) ne sont plus considérés, car ils ne représentent pas des sujets a risque.

Il existe deux méthodes pour calculer le taux d’incidence (Lesnoff et al., 2011): soit en déterminant des
risques instantanés d’incidence (le risque qu’un animal soit infecté sur une période donnée), soit en
déterminant des probabilités d’incidence. Nous avons travaillé en calculant des risques instantanés nous
permettant de nous affranchir des risques compétitifs de sortie du suivi (mort, abattage, perte) et de
séroconversion. Ces deux risques sont mutuellement exclusifs et la survenue d’un des ces évenements sans
tenir compte de la compétition entre ces deux risque entraine, sous un calcul de probabilité, un taux
d’incidence biaisé (Lesnoff et al., 2011).

La taille d’un échantillon influence sur la précision des estimateurs épidémiologiques (Toma et al.,
2010). Afin d’obtenir un intervalle de confiance des taux d’incidence qui tiennent compte des méthodes
d’échantillonnage, nous y appliquons un facteur de correction, appelé Design effet (D). Celui-ci est calculé
pour chaque région suivie suivant la méthode décrite par Gabler et al. (2006). Le Design effet dépend du
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nombre d’animaux échantillonnés par élevage et d’'un coefficient de corrélation intra-groupe définit par la
contagiosité de la maladie étudiée.

De plus, pour chaque animal et pour chaque période de suivi, I'apparition d’une séroconversion suit
une loi de Bernoulli de probabilité faible. Ceci suggére que le taux d’incidence suit une loi de Poisson
(Lesnoff et al., 2011). Sous cette hypothese, I'intervalle de confiance du taux d’incidence sérologique (pour
espéce a = 0,05) sera établi par la formule suivante (Bouyer, 2002; Toma et al., 2010) :

ere

un risque de 1

Nb de nouveaux cas

[Borne inférieure ; Borne Supérieure] = Txi + 1.96 x \/Design Ef fet x Nb dindividus. temps & risque?

Cet intervalle de confiance permettra d’apprécier I'évolution du taux d’incidence sérologique pour
I’ensemble des élevages considérés a risque pour la FVR, bien que les pas de temps de suivi soit différents.

4.2.2.Interprétation des résultats sérologiques pour déterminer l'incidence

Les sensibilités et spécificités des tests sont variables entre les tests BDSLO, CDCO et Id-Vet© et des
discordances entre les résultats sérologiques sont apparus. Le statut positif ou négatif des animaux a ainsi
été difficile a déterminer. Nous avons confirmé les prélevements IgG positif par SN. Certains prélevements
de Madagascar (7 prélevements) sont IgM positifs sur le dernier prélevement. Dans 70 % des cas, les
prélévements observés IgM positifs au cours du suivi ne présentent pas d’'lgG positif par la suite. Nous
avons ainsi considéré ces échantillons comme négatifs.

Par la suite, nous avons construit un arbre de décision (Figure 4) nous permettant de statuer sur le
caractére positif ou négatif d’'un animal. La date de séroconversion retenue est la date du 1* prélévement
positif. Lorsqu’un échantillon a été testé par différents tests, le test ELISA BDSLO prédomine sur le test
IdVet© qui prédomine sur le test CDCO (Paweska et al., 2005a; Paweska et al., 2005b; Cétre-Sossah et al.,

2009).
ler prélévement Prélévement n Prélevement n+i Prélévement n+2i Dernier prélévement Conclusion
Négatif ou Douteux Négatif
Mégatif ou Douteux -<
Négatif Positif IsM {=400) ————— Négatif
Négatif Négatif
Positif 1gM Négatif
Neégatif Positif IgM
Positif IgG (=400) POSITIF
Positif SN POSITIF
Positif 13G (2400) POSITIF
Positif SN POSITIF
Positif hors suivi incidence
Neégatif Négatif
Positif g
Positif IgM Positif IgG (2400) POSITIF
Negatif Positif IgM Négatif
Positif 1gG (=400} POSITIF
Négatif Négatif

Neégatif hors suivi incidence
Positif G <
Positif

hors suivi incidence

Figure 4. Arbre de décision pour le statut Animal vis a vis de la FVR
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Nous avons également déterminé qu’elle peut étre la dynamique de I'incidence au cours du temps. Les
durées entre deux prélevements pour chaque animal pouvant étre différentes, nous avons établi une
période de séroconversion possible pour chaque animal. Par la suite, nous avons calculé un cumul
d’animaux ayant séroconverti sur chaque intervalle de temps du suivi. Une courbe basée sur une tendance
de moyenne mobile centrée (méthode des moindres carrés ; (Nicolau, 2006)) entre deux périodes nous a
permis de comprendre la dynamique des séroconversions.

Dans le cadre du calcul du taux d’incidence par la méthode Laser, les animaux absents sur une série de
prélevement ne sont pas pris en compte dans le calcul du taux puisque I'estimation de leur temps a risque
est biaisée.

4.3.Variables explicatives

Nous distinguons deux catégories de variables explicatives : (1) les variables associées a la présence
des vecteurs et (2) les variables associées a la présence des ruminants dans I'aire de répartition du vecteur.

4.3.1. Variables associées a la présence du vecteur

Ces variables explicatives dépendent essentiellement des facteurs environnementaux influencant Ila
capacité et la dynamique vectorielle. Nous avons considéré les variables météorologiques et
environnementales suivantes:

- La température extérieure de jour et de nuit: Afin de rendre compte d’un effet potentiel de la

température sur les variations d’incidence, nous avons utilisé les données satellitaires MODIS (Moderate
Resolution Imaging Spectroradiometer) (NASA., 2012), avec une précision de 1 km, sous une projection
sinusoidale. Les données de température sont des moyennes sur 8 jours.

- Les NDVI (Normalized Difference Vegetation index): Nous avons considéré les valeurs de NDVI
comme un indicateur de données EVI (Enhanced Vegetation Index)(Brun, 2004; Ramarohetra, 2009). Les
données NDVI (données MODIS) sont des moyennes sur 16 jours produites tous les 8 jours.

- La_pluviométrie: Nous avons considéré le cumul pluviométrique décadaire. Les données

pluviométriques sont obtenues a partir d’images satellitaires issues du programme MEWS (Malaria Early
Warning System) (MEWS., 2012), avec une précision de 11 km, sur des périodes décadaires.

Les données météorologiques et environnementales ont été analysées pour identifier les valeurs
aberrantes (données satellitaires biaisées par une couche nuageuse). Ces erreurs sont corrigées par un
spline* d’interpolation (Becker et al., 1988). Les données MODIS ont été découpées par période décadaire
pour correspondre au pas de temps des données pluviométriques.

Les données météorologiques ont été prises pour chaque fle, un mois avant le début de chaque suivi
pour tenir compte du développement larvaire des moustiques. L’observation des courbes de pluviométrie

nous a permis de déterminer les saisons des pluies et les saisons séches.

4.3.2.Variables associées a l'introduction et a la transmission directe du virus

Ces variables explicatives dépendent essentiellement des pratiques d’élevage influencant Ia
probabilité de contact avec le vecteur, le virus et les ruminants domestiques (causalité directe entre
incidence de la FVR et pratiques d’élevage). Nous avons considéré les variables disponibles suivantes :

® Les NDVI sont un indice qui varie de -1 a 1 et rend compte de la réflectance spectrale dans I'infrarouge et dans le rouge de la
couverture végétale. Une forte activité photosynthétique implique une forte biomasse et de fortes valeurs du NDVI. Les faibles
valeurs du NDVI surviennent dans les régions dépourvues de végétation ou lorsque la végétation est sénescente. L’eau, la neige et

les nuages donnent des NDVI négatifs.

4 . ; P .
Fonction polynomiale par morceaux définie sur un intervalle
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- Type de points d’eau (modalités de la variable : lac, mare, riviere, canaux irrigués, rizieres, cuve)

- Abattage sur 'exploitation (variable binaire)

- Renouvellement du troupeau : nous avons considéré les mouvements entrants (achat, réception).

- Troupeaux groupés avec d’autres élevages (variables binaire)

4.4. Analyses statistiques

4.4.1.Analyse des différences d’incidence entre les sites suivis

Nous souhaitons savoir si la localisation des élevages suivis peut avoir un effet sur le nombre de
séroconversion. L’incidence peut étre modélisée par une loi de Poisson (ou la moyenne est égale a I'écart-
type). Toutefois, en période inter-épidémique, le nombre de séroconversion est faible et nous observons
une surreprésentation des individus sains. Pour corriger la sur-dispersion, nous avons testons |'effet site par
un modele GLM (modele linéaire généralisé) sous une loi binomiale négative (fonction de lien log) (Hilbe,
2011). Nous avons utilisé une variable d’échelle (ou offset en anglais) pour tenir compte du nombre
d’animaux.période a risque pour chaque site (Crawley, 2007).

Grace a ce modele, nous avons pu tester I'effet site inter-iles et intra-iles. Nous avons également
testés la différence d’incidence entre les deux années de suivi a Mayotte. L'effet de I'espéece sur I'incidence
a également été testé.

4.4.2. Exploration des données d’enquéte, entomologiques et environnementales

Pour chaque variable, une analyse descriptive (moyenne, variance, distribution de la variable Txi en
fonction des variables explicatives) a été réalisée afin de conserver les facteurs dont la variabilité entre les
sites est notable.

Analyse des questionnaires « Elevage »

Les données extraites des questionnaires soumis aux éleveurs ont été analysées afin de déterminer
une typologie. Une Analyse en Composante Multiple (ACM) (Cornillon, 2010) nous a permis d’observer des
ressemblances entre les élevages du point de vue de I'ensemble des pratiques d’é

evage. Une Classification
Ascendante Hiérarchique (CAH), basé sur la méthode de Ward (distance statistique entre les élevages), a
permis de déterminer des groupes. Les valeurs-tests® permettent de déterminer les variables définissant
chacun des groupes.

Par la suite et afin d’identifier les facteurs de risque de la FVR les plus probables, une ACM a été
réalisée sur les pratiques d’élevages considérées a risque (causalité directe) pour la FVR. Aprés une CAH et
une étude des corrélations inter-variables, nous avons envisagé d’utiliser les variables « synthétiques » qui
étaient le plus a méme d’expliquer I'incidence.

Analyse des données « piégeage »

Cette méthode a également été effectuée pour déterminer des caractéristiques des sites en fonction
des captures de Culicidae afin de déterminer des groupes ayant des ressemblances par especes présentes.
Une analyse quantitative et temporelle n’est pas possible sur les données entomologiques puisque les
pieges n'ont pas été posés sur les mémes pas de temps.

Analyse des données météorologigues et couvert végétal

L’association entre les variables météorologiques et le couvert végétal a également été étudiée en
utilisant une Analyse Triadique Partielle (ATP) ou analyse multi-tableaux (Thioulouse and Chessel, 1987;
Blanc et al., 1998). Les données ont été normalisées (centrées réduites) pour pouvoir les comparer. Nous
avons réalisé la construction de k-tableaux.(Figure 5) représentant chacune, des_décades (de mars 2010 a

5 , ). (. . s
Les valeurs-tests représentent I’écart entre la moyenne dans la classe et la moyenne générale exprimée en nombre d’écarts-types
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aoQt 2011). Par la suite, une ATP suivie d’'une CAH (selon la méthode de Ward) ont été effectuées pour
déterminer une typologie du fonctionnement climatique des différents sites suivis.

DECADE3
DECADE2
DECADE 1 ‘ Site | Temp_Jour ‘ Temp_Nuit ‘ NDVI Pluviométrie

Site | Temp_Jour ‘ Temp_Nuit ‘ NDVI ‘Pluviomém'e valeur1

Site Temp_Jour | Temp_Nuit NDVI Pluviométrie | valeur1 valeur 2

3 A valeur 1 valeur 1 valeur1 valeur 1 valeur2 valeur 3

'(7, B valeur 2 valeur 2 valeur 2 valeur 2 valeur 3 valeur 4

C valeur 3 valeur 3 valeur 3 valeur 3 valeur 4
X valeur 4 valeur 4 valeur 4 valeur 4 /“{(7
of2
: 1eﬁ\'9
Variables
ACM Décade 1 ACM Décade 2 ACM Décade 3

Pondérption X,

Pondération X; Pondération X,
Pondération par matrice de

corrélation vectorielle

Var.1

i Construction de la
Var.2 k structure moyenne des compromis

Compromis Inter-structure

ACM de la structure moyenne
des compromis

Figure 5. Principe de I'analyse multi-tableaux

4.4.3. Méthodologie pour expliquer I'incidence

Par souci de temps, nous avons décidé de nous limiter a la région de Madagascar pour l'identification
des facteurs de risque de la FVR. Afin d’identifier ces facteurs, nous avons voulu intégrer les variables au
sein de modeles de type régression logistique pour expliquer le statut sanitaire (infecté ou non infecté) de
chaque animal suivi a I’échelle de I'élevage (unité statistique). Notre choix s’était porté sur un modéle GLM
sous une loi binomiale (répétition d’'une épreuve de Bernoulli a I’échelle du troupeau).

Au vu des résultats de I'incidence de la FVR, nous n’avons pas pu construire un modéle statistique pour
identifier les facteurs de risque a Madagascar. Nous en verrons les raisons dans la partie 5.3.

Les facteurs potentiels expliquant la FVR ont pu étre identifiés en analysant de maniéere descriptive les
données et en soulevant des hypothéses biologiques et environnementales sur les zones touchées.

5. RESULTATS

5.1.Estimation de l'incidence et du taux d’incidence sérologique

Nous avons estimé l'incidence et les taux d’incidence par fle (Tableau 3), par site et localisé les élevages
sur lesquels des séroconversions ont été observées (Figure 6).
Les intervalles de confiance tiennent compte du facteur de correction (Design effect, noté D) qui est de :

- A Madagascar, D= 4
- Aux Comores, D=2,5
- A Mayotte, D=16
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Tableau 3. Incidence et taux d'incidence sérologique observés dans ile et par site
Incidence observée Taux d'incidence

leul dut d'incid (ou considérée sous Laser) Intervalle de confiance [IC]
calcul du taux d'incidence
Annuelle Sa;;?‘?e‘:es S:él:;): Annuel Saison des pluies Saison séche
0,070 0,000 0,068
Madagascar 2010-2011 11 0 11 0,000 ; 0,152] 0,000 ; 0,149]
Madagascar - site nord 0 0 0 0,000 0,000 0,000
. 0,113 0,109
Madagascar - site sud 11 0 11 0,000 ; 0,247] 0,000 0,000 ; 0,238]
0,086
Mayotte 2009-2010 15 (14) [0,000 ; 0,265]
0,131
Mayotte 2010-2011 17 (12) [0,000; 0,429]
. 0,144 0,053 0,092
Union des Comores 2010-2011 14 5 9 0,130 ; 0,257] (0,000 : 0,090] (0,030 : 0,183]
0,024 0,02
Comores — Grande Comore (nord) 1 0 1 0,000 : 0,150] 0,000 0,000 : 0,109]
0,139 0,057 0,080
Comores — Grande Comore (sud) 3 1 2 (0,000 ; 0,492] 0,000 ; 0,223] 0,000 : 0,270]
. 0,726 0,413 0,415
Comores ~ Moheli 10 4 6 0,05 ; 1,000] [0,000 ; 1,000] (0,000 ; 0,913]
Comores — Anjouan 0 0 0 0,000 0,000 0,000

Les taux d’incidence saisonnier a Mayotte n’ont pas été calculés. Les périodes entre deux prélévements
étant souvent plus longues que les trois mois protocolaires (Annexe 4), la coupure entre les deux saisons
n’a pas pu étre faite.

6a.

0,50

oas Tendance temporelle de I'incidence

0,40 ~
0,35 / \

0,30 / \ —— Mohéli

0.25 / \ --- G@Grande Comore
’ /

0,20 \\
0,15

Risque instantané d'étre infecté

0,10 \ / . N
\ / <--> Saison séche
0,05
0,00 ~ - \ -7 //“ -~ <—> Saison chaude
mars-10 juin-10 sept.-10 janv.-11 avr.-11 juil.-11

Localisation des élevages ou
des animaux ont séroconverti
Nombre d'animaux par élevage

ayant séroconverti
o 1

Q@ 2 0 125 25 =

. Y e 1 ;
3-4 Anjouan
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Figure 6 (a, b, c). Incidence, localisation géographique des nouveaux cas et périodicité des cas de FVR sur les sites
suivis par AnimalRisk - Ol
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La construction d’'un modeéle sous une loi binomiale négative nous a permis d’observer une
différence significative des taux d’incidence entre le nord et le sud de Madagascar (test Z, p = 0,017) et
aussi entre les iles de I'Union des Comores (test Z p = 5,984.10%). Cependant, nous ne pouvons pas
conclure quant a une différence significative des taux d’incidence entre les différents milieux agro-
forestiers de Mayotte. Il n’existe pas de différence significative des taux d’incidence a Mayotte entre les
périodes Mai 2009 - Mai 2010 et Juin 2010-Ao0t 2011. Il n’existe pas non plus de différence entre les taux
d’incidence des différentes fles suivies (Madagascar, Mayotte et les Comores).

A la Grande Comore, les nouveaux cas se manifestent préférentiellement durant la saison des pluies
et jusqu’a deux mois apres la saison des pluies. Pour Mohéli, les nouveaux cas sont rencontrés hors saison
des pluies. A Anjouan, aucun cas n’a été observé.

A Mayotte, il semble y avoir une périodicité de|l'incidence. || semble que le risque instantané d’'étre

infecté soit plus élevé en saison séche qu’en saison des pluies. Ceci ne peut pas étre vérifié puisque nous
sommes dans l'incapacité de déterminer des taux d’incidence saisonniers. Il semble y avoir une diminution
du risque au cours du temps. Pourtant, le modele GLM ne révele pas que cette diminution soit significative.

A Madagascar, les cas de FVR ont été observés uniquement sur un seul site, au sud de Madagascar,
pour un taux d’incidence local de 0,532 (IC = [0,220 ; 0,858]). Les cas se sont manifestés uniquement durant
la saison séche 2010, principalement entre juin et juillet.

La représentation au cours du temps des nouveaux cas de FVR dans I'Océan Indien (Annexe 5) révele
un pic commun d’incidence, en saison seche 2010, pour Mayotte, Madagascar et Mohéli.

Nous avons également déterminé les incidences par ile en fonction de I'espéce (pour les Comores et
Mayotte). Nous observons (1) 6 bovins et 8 caprins ayant séroconverti sur les Comores, (2i) 14 bovins et 1
caprin a Mayotte entre 2009-2010 et (2ii) 8 bovins, 1 ovin et 8 caprins a Mayotte entre 2010 et 2011. Il
n’existe pas de différence significative de I'incidence en fonction de I'espéce.

5.2.Exploration des données récoltées

5.2.1.Description des pratiques d’élevages

Dans I"archipel des Comores

La typologie des pratiques d’élevage de I'archipel des Comores a été effectuée précédemment par
Jégo (2011) et Foray (2010).

A Madagascar
Chaque variable utilisée pour déterminer la typologie des pratiques d’élevage (28 variables au total) a

été codée en différentes modalités.

L'analyse des valeurs propres de I’ACM nous permet d’observer deux axes factoriels expliquant 50 %
de l'inertie totale. Les modalités qui expliquent ces axes sont les suivantes :

Axe 1 : Condition de I'abattage, accés a la forét le jour et la nuit, type de point d’eau le jour

Axe 2 : Type de végétation le jour et type de point d’eau la nuit

La représentation graphique des individus et des modalités de variables sur les axes factoriels permet
d’acquérir I'allure générale du nuage de points. La réalisation d’'un diagramme des indices de niveau et
d’un dendrogramme permet de mettre en évidence cing groupes d’éleveurs. Les valeurs tests ont permis
de caractériser ces groupes. Les groupes de cette typologie correspondent aux sites des groupes
d’éleveurs suivis.
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- Le 1% groupe d’éleveurs (3 sites suivis : Mahiagogo, Marojia et Ambalafety) possédent des animaux en
divagation le jour et enclos la nuit. Les animaux ont acces a un point d’eau de type riziére. Ces éleveurs ne
pratiquent pas d’abattage sur I'exploitation.
Le 2™ groupe d’éleveurs (site de Bekoratsaka) abattent sur leur exploitation sans local et sans
protection. Les abats sont mangés.

Ces deux groupes sont les élevages suivis au nord et leurs animaux n’ont pas d’acces a une forét.

ieme

- Le3 groupe

(site de Betaola) possede des animaux qui ont acces a un point d’eau de type riviere le

jour et de type mare la nuit. Les troupeaux suivis ne sont pas regroupés avec d’autres troupeaux voisins.

- Le 4®°™ groupe (site d’Ankilibe) posséde des animaux qui ont accés a la forét le jour avec un

environnement de type steppe herbacée. Les animaux ont acces a un point d’eau de type mare le jour.

- Le 5°™ groupe (site d’Ankililoaka) posséde des troupeaux mixtes jour et nuit (bovins et petits

ruminants). Les éleveurs pratiquent I'abattage sur I'exploitation, dans un local mais sans protection. Les

abats sont mangés.

5.2.2.Description des populations d’arthropodes capturées

La classification des sites de piégeage en fonction des espéces présentes (absence/présence ; analyse

qualitative) révele 4 groupes caractéristiques (Tableau 4) : Mayotte, Union des Comores, Madagascar-site

du nord et Madagascar-site du sud. Le tableau suivant renseigne les espéces de Culicidae présentes sur les

4 groupes en fonction des saisons et en fonction de deux critéres : VFVR isolé en laboratoire chez ces
especes et VFVR isolé sur le terrain (AFSSA., 2008).

Tableau 4. Espéces présentes sur les sites de capture

Saison seche
Culex carleti
Culex quinquefasciatus
/
/

Saison des pluies

/

Culex quinquefasciatus

Eretmapodites quinquevittatus
Aedes albopictus

Culex univittatus/neavei

Anopheles pauliani/radama

/

Anopheles pauliani/radama

Aedeomyia madagascarica

Aedeomyia madagascarica

Anopheles grassei /
Anopheles rufipes Anopheles rufipes
Anopheles coustani /
Culex poicilipes Culex poicilipes

Aedeomyia furfurea /
Culex bitaeniorhynchus /

Mansonia uniformis

Mansonia uniformis

/ Anopheles squamosus/cydippis
/ Anopheles maculipalpis
/ Culex tritaeniorhynchus

Aedes durbanensis
Culex tritaeniorhynchus

Aedes durbanensis
Culex tritaeniorhynchus

Eretmapodites subsimplicipes
Aedes aegypti

pas d'espéces dominantes
pas d'espéces dominantes

En gras, les espéces dont le virus a été isolé sur le terrain ; en souligné, les espéces ou le virus a été
isolé en laboratoire d’apres le rapport de AFSSA (2008).
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Sur 'ensemble des sites, les populations de Culicidae sont plus importantes (facteurs moyen de 5)
durant la saison des pluies.

5.3.Hypothéses avancées pour expliquer I'incidence sur Madagascar

D’apres les résultats ELISA, SN et I'arbre de décision, seulement 11 cas de FVR ont été observés sur un
seul des sites suivis a Madagascar. Aprées avoir regroupé les élevages par unité épidémiologique, nous
n’avons que 3 unités statistiques au sud de Madagascar ce qui est insuffisant pour construire un modeéle
statistique explicatif.

Les paragraphes qui vont suivre décrivent une analyse des données qui nous permettent de poser des
hypothéses pour expliquer les cas de FVR sur ce site au sud de Madagascar (Ankilibe).

5.3.1.Analyse des pratiques d’élevage a risque pour la FVR a Ankilibe

Nous avons réalisé une ACM a partir des pratiques considérées a risque pour la FVR (abattage sur
I'exploitation, élevage regroupé le jour et/ou la nuit, accés a un point d’eau et type de point d’eau le jour
et/ou la nuit, mouvement de type « entrée » dans le troupeau). Une CAH nous a permis de décrire 5
groupes d’éleveurs caractérisés par 3 pratiques : mouvement d’animaux de type « entrée », type de point
d’eau le jour et/ou la nuit, élevages groupés le jour.

Cette analyse révele que les élevages du site d’Ankilibe sont caractérisés par des transactions (achats
ou réception d’animaux) induisant des mouvements de type « entrée » dans les élevages. Les autres
élevages sont caractérisés soit par un regroupement des animaux au sein d’'une méme zone ou par le type
de point d’eau a proximité.

5.3.2.Description de I'environnement du site d’Ankilibe

D’apres les observations sur le terrain, le site est en zone périurbaine de Tuléar sur la route de
I'aéroport. La présence de mares temporaires, ou les animaux vont s’abreuver, a été observée.

Les photographies ci-dessous (Figure 7) et le croquis du site (sur un rayon de 2 km) (Figure 8) nous
décrivent I'’environnement que les animaux cétoient.

Figure 7. Photographies du site Ankilibe (Olive, 2010 ©)
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Figure 8. Croquis du site Ankilibe (sur un rayon de 2 km) a partir d'une image satellite de octobre 2010 (Google Earth
6.2, 2012) et de la base de données géographiques CORINE Land Cover

5.3.3.Description des variables météorologiques et du couvert végétal

Pluviométrie

Nous avons pu observer que le cumul pluviométrique était globalement faible sur la période de suivi
comparativement aux autres sites. Sur ce site, la saison des pluies est observable de janvier 2011 a avril
2011 (pour une période de novembre a avril sur les autres sites) avec un faible cumul (239,440 mm pour
toute la saison et cumul décadaire de 29,930 mm). Le cumul moyen pour la saison des pluies au sud de
Madagascar 440 mm et est de 1242 mm pour les 8 sites suivis. Cette saison des pluies est marquée a
Ankilibe par deux pics ; I'un entre février et mars (cumul de 150 mm), I'autre en avril (cumul de 55 mm).

De plus, de fortes pluies ont été observées en Juin 2010 pour un cumul de 155,130 mm.

Température de jour et de nuit

Sur le site d’Ankilibe, la température de jour est en moyenne de 33 °C quelle que soit la saison. Cette
température est supérieure de 1 °C par rapport a la température moyenne au sud. Cette stabilité des
températures de jour intersaison est observable aussi sur les autres sites du sud, mais pas sur les sites du
nord ou un écart de 3 °C supplémentaire durant la saison seche se crée.

Les températures de nuit sont en moyenne stables en fonction des saisons, aux alentours de 20,5 °C
(pour un delta moyen entre température de jour et température de nuit de 15 °C). Celles-ci sont
supérieures a la moyenne des températures de nuit (15 °C).

Les NDVI
Quels que soient les sites, nous observons une nette augmentation des indices NDVI entre la saison
seche et la saison des pluies (gain de 0,100 au nord, gain de 0,142 au sud). Sur le site d’Ankilibe, les NDVI en
saison des pluies sont de 0,375 (contre 0,411 en moyenne au sud), et durant la saison séche de 0,230
(contre 0,269 en moyenne au sud). Ces valeurs sont plus basses que celles des autres sites.

Marina BERAL Page 22



Séroprévalence et incidence sérologique de la fievre de la Vallée du Rift dans I'Océan Indien

Résultats de I’ATP et bilan
L'ATP révele que la typologie environnementale peut étre expliquée par des températures de jour qui

sont corrélées négativement aux NDVI (55 % de I'inertie expliquée par I'axe 1). Plus les températures le jour
sont élevées, plus les NDVI sont faibles (la végétation souffre d’une trop grande évapotranspiration). La
CAH a révélé 4 groupes : 4 sites au nord, le site de Bekoratsaka (au nord; qui possede des NDVI trés
élevés), le site d’Ankililoaka (au sud ; qui posséde des températures globalement plus faibles et des NDVI
plus élevés), et les deux autres sites du sud dont Ankilibe. Les sites d’Ankilibe et Betaola sont tres proches si
I'on se réfere aux données de température et de NDVI, mais le site de Betaola est caractérisé par une
saison des pluies plus longue et intense.

Le site d’Ankilibe est caractérisé par des températures stables entre saison séche et saison des pluies,
des NDVI faibles, une pluviométrie relativement faible. Le sol est sableux ou calcaire et la végétation est
éparse. Nous pouvons dire que ce site est aride c’est-a-dire avec des précipitations inférieures a 300 mm
mais fortes, une évapotranspiration qui excede les précipitations, une végétation qui a du mal a se
maintenir sur un sol sableux ou poreux.

5.3.4.Description des Culicidae retrouvés sur le site d’Ankilibe

Sur ce site, deux espéeces de Culicidae ont été capturées en abondance : Cx. tritaeniorhynchus (5288
individus capturés ; VFVR isolé en laboratoire chez cette espéce (Jupp et al., 2002)) et Ae. durbanensis (926
individus capturés ; VFVR non isolé). Cette derniére espéce a seulement été retrouvée sur le site d’Ankilibe.

Notons que sur les sites de suivi au nord de Madagascar, aucun vecteur n’a été capturé en abondance
hormis Cx. tritaeniorhynchus en saison seéche et Ae. Durbanensis en saison des pluies.

Ecologie d’Ae. durbanensis

Cette espece est une espéce commune du continent africain (surtout au Mozambique, en Tanzanie et
en République Démocratique du Congo). Elle a également été retrouvée aux alentours de Tuléar en 1968
(Ravaonjanahary, 1968). Aedes durbanensis est qualifiée d’espéce « d’eau de crue », c'est-a-dire que la
ponte s’effectue a la surface de sols susceptibles d’étre inondés par de fortes pluies (Van Der Linde et al.,
1982). Les larves se développent ainsi dans les mares d'eau de pluie, les bas-fonds herbeux ou les fossés
avec végétation (Ravaonjanahary, 1968). L'immersion totale est une condition parfaite pour I'éclosion. Des
expériences de préférence trophique (Sharp, 1988) ont montré que Ae. durbanensis se gorge
préférentiellement sur des ovins et des bovins.
La durée de développement des larves de cette espéce n’a pas été trouvée mais, nous pouvons supposer
gu’elle soit de 7 a 12 jours, tout comme la plupart des Aedes (EID., 2011).

Ecologie de Cx. tritaeniorhynchus

Cette espece possede une tres large répartition géographique et couvre toute la région Afro-tropicale,
le Moyen Orient, I'Inde et le sud de la Russie (Abdel-Malek, 1960). Les larves de Cx. tritaeniorhynchus se
développent en eau douce mais peuvent supporter une certaine quantité de sel. Les gites les plus fréquents
sont : les rizieres, les mares, les prairies inondées, les canaux d'irrigation. Les femelles piquent, de nuit, tous
les mammiferes (Harbach et al., 1988). La durée moyenne de développement larvaire est de deux
semaines. Le VFVR a pu été isolé en laboratoire chez Cx. tritaeniorhynchus par Jupp et al. (2002).

5.4.Variables explicatives probables

La zone d’Ankilibe est un site dont les températures moyennes jour/nuit sont supérieures a 23 °C. Les
différences de températures entre le jour et la nuit sont fortes mais, les températures de nuit sur ce site
chutent peu (Tmoy = 20 °C). Ceci est favorable aux développements des moustiques.

La végétation est de type arbustif. Ceci peut permettre, lors des pluies, la ponte des ceufs
d’Ae. durbanensis. De plus, la formation de mares temporaires est favorable a la ponte des Aedes et des
Culex.
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La saison des pluies d’un faible cumul, mais avec deux pics, a été suivie par une pluviométrie
importante en juin 2010. Ceci a pu créer plusieurs séries d’hydratation et déshydrations et une immersion
totale aidant a I’éclosion des ceufs. De plus, les cas de FVR apparaissent majoritairement mi-juin, soit une
quinzaine de jours apreés les fortes pluies survenues sur cette période. Cette période correspond a la durée
du cycle d’éclosion des moustiques Cx. tritaeniorhynchus.

L'introduction d’animaux virémiques par I'achat ou la réception d’animaux dans le troupeau est
également possible. L'infection des animaux sains s’effectue ensuite par le biais des vecteurs. Nous
pouvons envisager un cycle initié par les moustiques Ae. durbanensis durant la saison des pluies puis relayé
par les moustiques Cx. tritaeniorhynchus en fin de saison des pluies. Le virus est soit déja présent sur le site,
soit introduit par des animaux achetés ou recu en prét.

6. DISCUSSION

6.1. Estimation de I'incidence sérologique

6.1.1.Incidence a Madagascar

A Madagascar, un seul site de séroconversion a été observé. Ce site se situe au sud de Madagascar,
zone ou la séroprévalence était faible en 2009 (10 %) (Jeanmaire et al., 2011) et par conséquent, avec un
nombre d’animaux naifs plus important. Les cas se sont manifestés uniqguement en début de saison seche
2010, a la suite de fortes pluies en juin. Les conditions météorologiques (pluviométrie et température
nocturne supérieure a 20 °C) induisent I'émergence potentielle de vecteurs de la FVR.

6.1.2.Incidence aux Comores

A la Grande Comore, nous avons pu voir que les cas se manifestent préférentiellement durant la saison
des pluies. Ceci peut étre corrélé a la présence d’Ae. aegypti présent sur cette fle et qui est un vecteur de la
FVR (Turell et al., 2008).

A Mohéli, la majorité des cas sont observés hors saison des pluies, sur la période de juillet-ao(t 2010.
Cette période correspond aux grands mariages durant laquelle des importations depuis I’Afrique de I'Est
ont lieu. L'introduction d’animaux, potentiellement virémiques, peut expliquer ce pic d’incidence a Mohéli.
De plus, le site de Mohéli se situe dans une zone de riziere ce qui peut également entrainer une
surpopulation vectorielle en saison des pluies, comme en saison seche. Paradoxalement, les élevages suivis
a Mohéli se situaient dans une zone ol la séroprévalence était tres forte en 2009 (comprise entre 50 et
60 % (Roger et al., 2011)). Les populations présentes avaient été exposées au virus. Ce fort taux d’incidence
peut s’expliquer par un fort mouvement des animaux dans cette zone, di au commerce d’animaux sur pied
et par a un renouvellement important de la population de ruminants conduisant a des élevages naifs
immunologiquement dans une zone a risque (échanges commerciaux, zone de riziére).

A Anjouan, aucun cas n’a été décelé. Ceci est inattendu puisque de nombreux échanges commerciaux
ont lieu entre Mohéli et Anjouan. De plus, la circulation du virus a été démontrée en 2009 puisque la
séroprévalence a été estimée a 26 % (Roger et al., 2011).

6.1.3.Incidence a Mayotte

Sur la 1% année de suivi (2009-2010), les cas de FVR sont observés durant la saison seche. Toutefois,
les temps entre chaque prise de sang ne sont pas réguliers et sont trés longs sur la 1% année de suivi
(jusgu’a 8 mois). Le déroulement du suivi n’a pas permis d’avoir une précision suffisante pour déterminer
les dates de séroconversion. L'allure du risque nous révélait une périodicité de I'incidence mais celle-ci est
biaisée par les méthodes d’échantillonnage. Sur la deuxieme année de suivi (2010-2011), le nombre
d’éleveurs suivis a considérablement chuté (de 34 éleveurs, a 20 puis a 5 sur les derniers mois du suivi).
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Ceci a permis de maintenir une régularité des prises de sang et de déterminer des dates de séroconversion
plus précise. Au vu de la non-régularité des prélevements, il est difficile de conclure a un effet des saisons
sur l'incidence.

6.1.4.Incidence et espéce

La relation entre espéce et incidence n’a pas pu étre testée a Madagascar puisque seulement des bovins
ont été prélevés. Toutefois, 'enquéte sérologique dans I'archipel des Comores ne permet pas d’observer
de différence d’incidence entre bovins, ovins et caprins. Nous pouvons supposer les vecteurs ont une
préférence trophique équivalente entre les bovins et les petits ruminants.

6.2. Facteurs potentiels associés a la FVR

6.2.1.Hypotheses pour le site d’Ankilibe, Madagascar

A Madagascar, nous supposons que les cas sérologiques de FVR sont liés aux conditions
environnementales, météorologiques, entomologiques et aux pratiques d’élevage. Les conditions
météorologiques et environnementales semblent adéquates au développement des moustiques. La
présence de Cx. tritaeniorhynchus, moustique ubiquiste, montre que ce site possede des moustiques
potentiellement vecteur (VFVR isolé en laboratoire (Jupp et al., 2002)) pour véhiculer le virus d’un individu
infecté a un individu sain. De plus, les moustiques Ae. durbanensis ont été capturés uniquement sur le site
touché a Madagascar, ce qui est surprenant. Nous pouvons supposer que cet Aedes soit une nouvelle
espece de moustiques potentiellement vectrice.

En effet, les recherches du VFVR chez les moustiques n’ont été faites que sur des moustiques dont le
risque pour 'homme était avéré. Les moustiques capturés non gorgés sur ce site ont été analysés par PCR
en temps réel par deux méthodes mais celles-ci ont donné des résultats négatifs. Nous pouvons nous
demander si ces méthodes sont assez sensibles pour permettre d’identification du génome viral. Ceci ne
permet pas de déduire que le passage du virus entre un animal infecté, le moustique puis un animal sain ne
soit pas possible.

Nous pouvons noter aussi que les élevages touchés sont caractérisés par des mouvements d’entrées
(achat ou réception d’animaux). Ceci entraine une introduction possible d’animaux infectés.

Nous pouvons supposer que le virus a été introduit dans la zone par les mouvements de type « entrée »
puis maintenu dans I'environnement par des moustiques du genre Aedes (potentiellement par I'espece
Ae. durbanensis). Puis, suite a de fortes précipitations en Juin 2010, les Cx. tritaeniorhynchus auraient
permis la circulation du virus dans les élevages suivis.

6.2.2.Ces hypothéses sont-elles transposables sur les autres sites touchés ?

Nous pouvons nous demander si les hypothéses proposées a Madagascar peuvent étre les mémes sur
les autres sites touchés par la FVR.

Comparaison des conditions météorologiques et environnementales

Malgré de nombreuses données MODIS manquantes (couverture nuageuse trop importante), nous
avons pu observer que, sur Mayotte, les températures de jour et de nuit sont rarement inférieures a 20 °C.
La courbe de la pluviométrie est globalement la méme pour tous les sites. Nous avons observé un pic en
janvier 2010 avec en moyenne 365 mm en cumul mensuel et une saison des pluies prolongées en 2010-
2011 avec un cumul total moyen de 3329 mm. Les NDVI sont tres faibles, avec une moyenne de 0,130, et
des valeurs sont le plus souvent négatives. Les précipitations ont pu amener;a la formation de mares.

Nous pouvons alors supposer que des températures aux alentours de 23 °C et des étendues d’eau a
proximité des élevages peuvent conduire a des conditions favorables aux développements larvaires des
Culicidae (Ravaonjanahary, 1968; Mellor and Leake, 2000).
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A la Grande Comore, nous observons une saison des pluies 2010 de faible cumul (pic décadaire a
200 mm). La saison des pluies 2010-2011 est de plus forte intensité et plus longue avec deux pics en Février
et en Avril avec 500 mm d’eau et un cumul total sur la saison de 2208 mm. A Mohéli, les pluies sont
régulieres sur la saison avec tout de méme un pic en mars 2011 (300 mm) mais un cumul total sur la saison
de 1265 mm. A Anjouan, les pluies sont régulieres avec un cumul total de 1460 mm. Nous pouvons
remarquer que la quantité d’eau est moins importante a Mohéli et Anjouan qu’a la Grande Comore.

Nous avons rencontré des difficultés a extraire des données MODIS pour les Comores. Toutefois,
d’apres les données recueillies de la station météorologique de Hahaya (Grande Comore) et a I'aide d’'une
extrapolation linéaire des données (Chopart et al., 2002), nous pouvons observer que les températures de
jour sont comprises entre 20 et 29 °C tout au long de I'année. Les températures les plus élevées sont
observées a Mohéli. De plus, d’apres les acteurs de terrain du réseau AnimalRisk (communication
personnelle, Saint-Denis (La Réunion), aolt 2012) et d’apres I’Atlas des Ressources Cotieres de I’Afrique de
I’Ouest (UNEP., 2002), le sol est rocheux et poreux. A la Grande Comore, au nord, la végétation est de type
arbustif avec des zones de forét plus dense. Au sud, c’est une zone vivrieére avec une association arborée
claire. A Mohéli, les animaux sont conduits soit dans un environnement de type riziére, soit dans une
cocoteraie (réservoir d’eau). A Anjouan, il est observé une zone boisée dense ou une zone agraire avec
présence de réservoir d’eau.

Nous pouvons supposer que, a Mohéli, les températures élevées et les retenues d’eau sont favorables
au développement des moustiques. Une végétation plus dense au sud de la Grande Comore peut aussi
expliquer que le taux d’incidence dans cette zone (13,90 %) soit plus important qu’au nord (2,60 %). A
Anjouan, les retenues d’eau et la végétation dense semble étre favorable mais aucun cas sérologiques de
FVR n’a été observé. Les températures de nuit sont peut-étre trop faibles pour permettre le
développement des larves de moustiques.

Comparaison des données entomologiques

Les sites de Mayotte sont riches en espéces de Culicidae. Nous observons notamment I'espéce vectrice
Cx. quinquefasciatus (Turell et al., 2008) toute I'année. En saison séche, il a été capturé majoritairement
I’espece vectrice Ae. albopictus et I'espece E. quinquevittatus (VFVR isolé sur le terrain (Mcintosh, 1972)).
Nous pouvons envisager une circulation potentielle permanente du virus au cours de I'année.

A la Grande Comore, Ae. aegypti et Cx. quinquefasciatus sont présentes durant la saison des pluies. Les
cas de FVR, a la Grande Comore, sont observés durant la saison des pluies et en début de saison séche.
Nous pouvons supposer que la circulation du virus est corrélée a une augmentation de la population des
moustiques sur cette saison. Toutefois, la population de moustiques capturés est faible. Ceci peut expliquer
le nombre de cas observés relativement faible (4 cas seulement). A Anjouan, nous observons une espéece
supplémentaire Ae. fowleri chez laquelle le VFVR a été isolé en laboratoire (Turell et al., 1988). Bien que des
especes de moustiques vecteurs du virus soient présentes, la circulation du virus sur cette zone n’est pas
observable. A Mohéli, une population importante de Cx. quinquefasciatus a été capturée. Nous pouvons
envisager que la zone de riziere a proximité des élevages peut permettre les pontes en radeau a la surface
de I'eau des Culex et ainsi conduire a une importante population de ces moustiques.

Comparaison des pratiques d’élevage

Une typologie d’élevage a été faite par Jégo (2011) a Mayotte. Celle-ci révele que (1) certains éleveurs
conduisent leur troupeau dans un abri clos, sans acces libre a un point d’eau a plus de 1km de I'élevage et
que (2) d’autres, recoivent des animaux en préts. Ces derniers élevages sont plus touchés par la FVR. De
plus, d’apres I'étude de la séroprévalence des élevages suivis par le réseau AnimalRisk, il a été montré que
I'acces a un point d’eau et de faibles distances a celui-ci sont des facteurs de risque (Jégo, 2011).

Il serait intéressant de voir si ces deux pratiques peuvent effectivement influencer le risque de
contracter la FVR, tout comme les mouvements de type « entrée » semblent I'étre a Madagascar. Dans
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I’étude des facteurs de risque de la séroprévalence (Jégo, 2011), les conditions météorologiques n’ont pas
été prises en compte. Bien que l'incidence ne semble pas étre saisonniere a Mayotte, les conditions
météorologiques sont a intégrer a un modele explicatif afin de mieux comprendre I'épidémiologie de cette
maladie et la dynamique vectorielle.

Une typologie des élevages suivis aux Comores a été faite par Foray (2010). Celle-ci permet de
distinguer les élevages en trois groupes : (1) ceux dont la gestion des cadavres et avortons est inexistante
(éleveurs de la Grande Comore), (2) ceux qui conduisent leur troupeau dans un environnement de type
forét mais dont la gestion des avortons est contrblée (éleveurs d’Anjouan) et (3) ceux qui conduisent leur
troupeau dans un milieu de type savane la journée (éleveurs de Mohéli).

Nous supposons que I'absence de gestion des avortons permettrait, par contact direct, d’expliquer
I"apparition de cas a la Grande Comore. A Mohéli, les animaux semblent étre conduit la journée dans un
milieu de type savane mais la nuit, les animaux sont reconduits sur les exploitations, proches d’une riziere.
De plus, lors des importations de bétails lors des grands mariages, la majorité des éleveurs abattent les
animaux sur I'exploitation. Ce qui représente un risque puisque la transmission du virus par contact direct
est possible (Pépin et al., 2010).

Bilan
A Mayotte, nous supposons que les cas sérologiques de FVR sont corrélés a la fois aux conditions
environnementales favorables aux développements des moustiques tout au long de I'année et a une
conduite a risque des troupeaux amenés a proximité des points d’eau, zone de développement larvaire.

A Mohéli, nous pouvons supposer que le pic d’incidence observé en saison séche est a la fois di a une
exposition aux moustiques la nuit et a une pratique d’abattage a risque. Le développement larvaire est
favorisé par les étendues d’eau a proximité des animaux.

A la Grande Comore, les cas semblent étre saisonniers. Le faible nombre de cas de FVR sur cette zone peut-
étre expliqué par une faible représentativité des populations vectorielles. Au sud, il a été observé plus de
cas qu’au nord. Ceci peut étre expliqué par une végétation plus dense.

A Anjouan, bien que les populations de moustiques vecteurs soient présentes, I'environnement (de type
forét) ne semble pas étre favorable. De plus, la gestion des cadavres et des avortons permet peut-étre de
limiter la transmission du virus. Anjouan ayant été une porte d’entrée potentielle du virus vers Mayotte en
2004 (Annexe 1), nous pouvons penser que le virus est maintenant inféodé a ce département frangais.

Les deux hypotheses développées pour expliquer l'incidence a Madagascar, d’'une part les
conditions météorologiques et environnementales favorables et d’autre part importations d’animaux sur

I’élevage, semblent étre des hypotheses transposables sur les autres sites concernés par le suivi.

6.3.Critiques de I'étude et perspectives de travail

6.3.1.Quels points auraient pu étre améliorés ?

Questionnaire au preés des éleveurs

Dans l'objectif de construire un modeéle explicatif de I'incidence a Madagascar, nous avions choisi
I’élevage comme unité statistique. Méme si les questionnaires prévoyaient de décrire des pratiques
différentes pour chaque sous-troupeau, nous ne sommes pas capables d’attribuer une pratique d’élevage a
un animal. Ceci aurait peut-étre été intéressant puisque certains animaux sont concernés par des pratiques
plus a risque que d’autres.
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Critiques sur I'estimation de I’incidence

Afin de permettre le calcul de lI'incidence, nous avons considéré les dates des préléevements positifs
comme étant la date de séroconversion. Ceci induit, une augmentation du nombre d’animaux.période. De
plus, sous Laser, les animaux n’ayant pas été présents sur une série de prélevement sont écartés pour le
calcul du taux d’incidence. Ces deux méthodes induisent une sous-estimation du taux d’incidence.

Au regard des Design effect obtenus, nous pouvons nous demander si le nombre d’animaux
échantillonnés est suffisant pour permettre I’estimation de I'incidence. Sur un recensement en 2000 (FAO.,
2008), il est comptabilisé prés de 6 826 008 bovins. Aux Comores, en 2004, il est recensé 35 200 bovins et
177 000 caprins. A Mayotte, en 2008, le nombre de bovins s’éleve a 17 235. Si I'on considére une incidence
moyenne de 20 % et un risque de 20 %, le nombre d’animaux sains au 1% prélévement 3 intégrer dans le
suivi serait de 385 animaux par site. A Madagascar, 207 bovins ont été intégrés au suivi ; aux Comores, 193
ruminants (bovins et caprins) et a Mayotte, 235 ruminants (bovins, et caprins) ont été suivis entre 2009-
2010 ; 170 animaux entre 2010-2011. Un sous-échantillonnage de la population a risque peut entrainer une
sous-évaluation du risque et de la circulation du virus sur les sites.

Nous remarquons tout de méme une circulation a bas bruit du virus (peu de nouveau cas et absence de
signe clinique). Les populations de moustiques vecteurs sont présentes sur les sites pour permettre cette
circulation. Toutefois, nous sommes amenés a nous demander si le virus circulant n’est pas un variant
moins virulent du VFVR.

Les tests ELISA et SN
Malgré des résultats ELISA positifs, a Madagascar et aux Comores, les animaux ont continué a étre

suivis afin de comprendre la dynamique immunitaire face a la FVR. Nous avons remarqué qu’un nombre
important d’animaux ressortent positif IgG a un prélévement N et ne le sont plus a un préléevement N + 1.
Ceci peut s’expliquer par un état général d’affaiblissement de I'animal entrainant une sous-production des
Ac (Passwell et al., 1974) qui ne sont alors plus détectables par le kit ELISA. Par contre, un nombre
important d’animaux qui ressortent positif IgM a un ou plusieurs prélevements mais, ne ressortent jamais
IgG positif (70 % des cas). Nous pouvons alors nous demander si les ELISA IgM sont assez spécifiques ou si
les tests IgG sont assez sensibles. De plus, il a été démontré que certains échantillons sont virémiques a
Anjouan (Maquart et al., 2012) alors qu’aucun animal n’a pu étre considéré séropositif sur cette fle. Ces
résultats posent une réelle question sur les caracteres intrinseques des tests CDCO, BDSLO et Id-Vet©.

Les tests BDSLO et Id-Vet© utilisés a Mayotte n’ont pas permis de distinguer les échantillons IgM
positif des échantillons IgG positif. Le choix de considérer chaque échantillon positif comme IgG positif
induit une surestimation importante du nombre de séroconversions.

La pose de pieges

Comme nous avons pu le voir, une analyse temporelle et quantitative des piégeages entomologiques
n’a pas pu étre effectuée. Le tableau suivant (Tableau 5) représente les périodes pour les poses des pieges :
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Tableau 5. Calendrier des poses de pieges (en bleu, la saison des pluies ; en rouge, la saison séche)

nov-10  déc-10 janv-11  févr-1l  marsll avell  maill juinll  juikll  aoltll 1;2‘:::11
Mayotte A X X X X X X X X X
Mayotte B X X X X
Mayotte C X X X X X X X X X
Mayotte D X X X X X X X X X
Mayotte E X X X X X X X X X
Madagascar (8
sites) X X
Grande Comore X X X
Mohéli X X X
Anjouan X X X

Nous pouvons voir qu’une étude comparative temporelle (par une ATP) pourrait étre faite uniquement
sur les sites de Mayotte (hormis le site B). A Madagascar, les piéges ont été posés en avril 2011 (fin de la
saison des pluies) et en septembre-octobre 2011. La pose des pieges en avril 2011 ne permet pas d’estimer
la population réelle de moustiques en saison des pluies. A la Grande Comore, aucun piege n’a été posé en
juillet 2011. Etant donné que la saison des pluies s’est étendue jusqu’en mai 2011, il est difficile d’estimer
les populations de moustiques durant la saison seche sur ce site.

L’irrégularité des piégeages ne permet pas de faire une comparaison quantitative et temporelle inter-
sites des populations de vecteurs. A Madagascar, les espéces de moustiques présentes durant la saison des
pluies sont sous-évaluées. En effet, il est possible qu’une autre espéce d’Aedes, vectrice cette fois-ci, soit
présente sur le site d’Ankilibe et ne soit pas capturée.

6.3.2.5uivi sentinelle

Les troupeaux sentinelles permettent de mettre en évidence une circulation du VFVR dans la zone de
suivi, mais cette surveillance ciblée ne permet pas une alerte précoce de la maladie (Zeller et al., 1995;
Lancelot, 2009). Pour augmenter la sensibilité de ce suivi sentinelle, il faut augmenter le nombre de
troupeaux sentinelles, mais ceci a souvent un co(t trop élevé pour étre mis en place et demande une
logistique de terrain difficile a mettre en place. Il est ainsi intéressant de développer « des modeles
spatialisés et prédictifs d’occurrence et de diffusion, dépendants de la pluviométrie et d’autres variables
environnementales pour choisir I'implantation des troupeaux sentinelles » (Lancelot, 2009).

6.3.3.Perspectives de travail

Afin de mieux comprendre |'épidémiologie inter-épizootique de la FVR a Madagascar, il serait
intéressant d’organiser des captures de Culicidae en début et en fin de saison des pluies avec une
recherche du virus chez les femelles non gorgés (espéces vectrices) et une analyse des repas sanguins chez
les individus gorgés. La recherche de suspicions cliniques chez les ruminants, en parallele d’'une enquéte
sérologique, est également a suggérer.

Afin d’identifier plus sGrement les facteurs de risque de la FVR dans I'archipel des Comores, il serait
intéressant de construire un modéle de I'incidence aux Comores (sur les données 2010-2011) en utilisant
les données météorologiques et environnementales, comme ont pu le faire Sumilo et al. (2007), afin de
rendre compte des changements temporels de telles variables. Dans la mesure ou il nous est difficile de
déterminer plus finement des dates de séroconversion des animaux de Mayotte, il serait intéressant de
reconstruire le modele de prévalence en y ajoutant les données environnementales et les données
météorologiques moyennes annuelles ou saisonnieres.
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De plus, des modeles statistiques prenant en compte des variables météorologiques et des indices de
végétations, tel que les NDVI, permettre de construire des modeles de prédictions des épizooties avec une
sensibilité et une spécificité satisfaisantes (Linthicum et al., 1999; Clements et al., 2006; Anyamba et al.,
2009). Ces modeles prédictifs permettraient également de mieux positionner les élevages sentinelles pour
une détection plus précoce de la circulation de la FVR.

CONCLUSION

Nous avons pu mettre en évidence la circulation du virus a bas bruit a Madagascar et dans I'archipel des
Comores. L'incidence est globalement faible hormis sur les sites de suivi de Mohéli et d’Ankilibe
(Madagascar) pour lesquels les taux d’incidence sont extrémement élevés.

N’ayant pas pu développer un modele explicatif de I'incidence a Madagascar, des hypothéses ont été
avancées : les espéces vectrices présentes dans un milieu aride favorable et I'importation d’animaux
potentiellement virémiques sur le site. Ces hypotheses sont probablement transposables aux autres sites
du suivi, mais ceci pourrait étre affiné par la construction de modeéles statistiques sur I'archipel des
Comores.

Les méthodes d’échantillonnages et de suivis sont a améliorer pour permettre une détection précoce
de la maladie. Ceci pourra étre fait en développant des modeéles prédictifs afin de choisir les élevages
sentinelles les plus a risque.
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ANNEXES

ANNEXE 1 : Flux d'animaux sur pied entre I’archipel des Comores ; Madagascar et I’Afrique de I'Ouest
entre 2007 et 2012.

(Les éléments ayant permis de construire cette carte sont issus d’enquétes ponctuelles, de données
officielles ou de communications personnelles).
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ANNEXE 2 : Caractéristiques intrinséques des tests ELISA utilisés

Fabricant test Principe du o -
Sensibilité Spécificité
ELISA test
ELISA 100 % : bovins 99,52 % : bovins
BDSL d’inhibition 99,56 % : caprins 99,65 % : caprins
IgG et IgM 100 % : ovins 99,29 % : ovins

Les paramétres intrinseques (sensibilité et spécificité) des tests Id-Vet et CDC ne sont pas encore
définis par les concepteurs. Le test CDC est considéré comme « home-made » et le test Id-Vet a été trés
récemment développé (Cétre-Sossah, C., communication personnelle, Avr. 2012, Montpellier). Toutefois,
au vu de nos résultats sérologiques, la sensibilité du test Id-Vet semble plus forte que le test CDC.
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ANNEXE 3 : Séroprévalence de la FVR en 2009 dans I’archipel des Comores et a Madagascar
(Foray C., 2012 ©) ; données AnimalRisk et FAO (Jeanmaire et al., 2011)
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ANNEXE 4 : Graphiques représentant la période de séroconversion des animaux pour Madagascar et I'archipel des Comores
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ANNEXE 5 : Nouveaux cas de FVR au cours du temps dans I’Océan Indien
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Ce graphique est construit a partir des périodes de séroconversion présentées en Annexe 4.
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