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RESUME

La compréhension des mécanismes de maintien de la fzevre Jjaune selvatique et de ’appa-
rition de cas humains sporadiques n’est possible que grice & I’étude des paramétres ento-
mologiques des populations de vecteurs potentiels. Pour la premiere fois en Amérique
du Sud, au cours d’une enquéte réalisée sur le lieu exact de contamination d’un cas humain,
le taux de parturité moyen d’une population du moustique Haemagogus janthinomys a
été déterminé en période de transmission active du virus (60 % de femelles pares). En
supposant que ces moustiques étaient des survivants de la population ayant participé d’une
épizootie, les ‘auteurs montrent que les taux de survie (Ts = 0,95), de capture horaire
(0,60 ind./homme X heure) et d’infection (1,71 %) de ces vecteurs ont des valeurs compa-
tibles avec les conditions dans lesquelles I’homme a pu s’infecter. Des données complémen-
taires, concernant l’extension et la durée des épizooties, restent cependant nécessaires pour
déterminer si, dans cette région, le cycle de maintien du virus amaril est basé sur la trans-
mission @ bas niveau, avec le moustique jouant le rdle de « vecteur-réservoir » ou s’il
reléve du concept de « !I’épizootie mouvante ».
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SUMARIO

Avaliagées da taxa de sobrevivencia, densidade relativa e taxa de infecgdo
de uma populacdo do vetor Haemagogus janthinomys Dyar (Diptera, Culicidae),
do qual tem sido isoladas amostras de febre amarela na Amazonia Brasileira.

Pela primeira vez na America do Sul a taxa média de paridade foi determinada para
uma populacdo do vetor Haemagogus janthinomys durante um periodo de transmissdo
ativa (60 % de fémeas paridas). Supondo-se que 0os mosquitos estudados eram sobrevi-
ventes da populacdo que atuou numa epizootia, mostra-se que as taxas de sobrevivéncia
(Ts = 0,95), de captura horaria (0,60 mosquitos/homem X hora) e de infeccdo (1,71 %)
tém valores comipativeis com as condi¢bes provdveis da contaminacdo humana.

Palavras-chaves : FEBRE AMARELA, ISOLAMENTOS, Haemagogus janthinomys, Ecoroaia, Soro- -

LOGIA HUMANA, AMAZONIA, BRASIL.

SUMMARY

Study of the survival rate, relative density, and ‘infection rate of a population
of the sylvatic yellow fever vector Haemagogus janthinomys Dyar (Diptera, Culicidae),
from which the YF virus was isolated in brazilian Amazonia.

The conditions of maintenance of YF virus in brazilian Amazonia are not yet eluci-
dated. Generally, the presence of the virus is attested by human cases of sylvatic origin.
During a survey done at the exact place where a man have probably been contaminated,
it was possible for the first time in South America, to estimate the mean parity rate of
a population of the potential vector Haemagogus janthinomys, from which the YF virus
was actually isolated. The survival rate (Ts = 0.96), the biting rate (0,60 mosquitoes/
man X hour), and the infection rate (1.71 %) were also determinated for the same mosqui-
toes and have values compatible with the probable conditions of the human contamina-
tion. However, more data are needed, in particular in relation with other possible human
contaminations and/or circulation of the YF virus in the monkey population (extension

and duration of the epizootic episode), in order to know what maintenance cycle is preva-

lent in this region: a low level transmission, with the mosquito being a « vector-reservoir »,
or a « constantly moving epizootic wave ».

Key-words: YELLOW FEVER, ISOLATIONS, Haemagogus janthinomys, Ecorocy, Human
SEROLOGY, AMAZONIA, BRAZIL. ‘ ‘ o

INTRODUCTION

En Amazonie brésilienne, la fiévre jaune (FJ dans la suite de cet exposé) selva-
tique se manifeste de deux maniéres chez ’homme : par des cas isolés dans le
temps et dans I’espace et par des « épidémies » (HERVE ef al., 1985).

Le qualificatif « sporadique » a été attribué par les auteurs aux cas humains
de FJ dus a des infections contractées en dehors de tout contexte épidémique,
urbain ou non. ‘

Du fait de leur caractére « sporadique » et du manque apparent de relations
entre eux, ces cas humains sont interprétés soit comme des contaminations acci-
dentelles a partir d’un cycle de maintien & bas bruit (FJ « enzootique ») entre
singes et moustiques, soit comme des témoins du passage épizootique du virus
chez les populations simiennes sensibles. Par ailleurs, les cas sporadiques fatals
ne représenteraient qu’une minorité des contaminations, la plupart de celles-ci
étant inapparentes (HERVE et al., 1985).
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Ces deux hypothéses sont classiquement opposées ’une i I’autre, la premiére
supposant que le virus reste présent en permanence en tout lieu appartenant a
la région d’endémicité, la seconde impliquant son déplacement constant d’une
population simienne & une autre (PINHEIRO ef al., 1986).

Le qualificatif « épidémique » est utilisé lorsque le nombre de cas humains
est plus important et lorsqu’une transmission interhumaine semble exister
(« épidémie cryptique » de HERVE et al., 1985).

D’aprés des études récentes menées tant en Afrique occidentale qu’au Brésil,
il existerait plut6t une multiplicité de situations épidémiologiques qu’il reste diffi-

cile d’intégrer en une synthése cohérente. En Amérique du Sud, la difficulté réside .
principalement en la carence de données bioécologiques concernant les popula-

tions de moustiques, en particulier dans des circonstances ol le virus est isolé.
L’acquisition de ce type de données reste cependant I’unique moyen de contréler
les résultats obtenus en laboratoire et de comprendre les mécanismes du maintien
du virus amaril dans la nature.

MATERIEL ET METHODES

Notre étude est consécutive & un cas de FJ. Il s’agissait d’un biicheron 4gé
de 18 ans, tombé malade le 17 octobre 1987 et décédé 6 jours plus tard. Le
diagnostic clinique fiit confirmé par sérologie. Les renseignements ont été fournis
par la Superintendance des Campagnes de Santé Publique (SUCAM), a travers
I’Hopital Régional de la Fondation SESP de Breves (PA).

Situation de la zone d’étude.

Le travail de terrain s’est déroulé lors d’une enquéte réalisée du 17 novembre
au 6 décembre 1987 sur I'fle Japichaua (0°53,2’ S, 50°33,3” W). Cette ile fait’
partie de la multitude d’iles constituant tout I’extréme ouest de I’lle de Marajo,
dans I’Etat du Par4, Brésil (fig. 1). Deux points de collecte, distants d’environ
5 km, ont été utilisés. Cette région est occupée par une forét haute (30-40 m)
qui est exploitée par une population trés dispersée de biicherons, de récolteurs
de caoutchouc, de chasseurs et de fabricants de conserves de cceurs de palmiers.

Le climat est de type tropical humide avec une saison séche pouvant durer
de 2 & 5 mois (ANoNYME, 1978; Atlas Climatologico da Amazénia Brasileira,
1984). De fortes variations pluviométriques existent également d’une année a I’autre
(PETERSON ef al., 1981). Ainsi, ’année 1987 a connu un déficit pluviométrique
global de 13,4 % par rapport & une moyenne établie sur 12 années (tableau I),
ce dont nous reparlerons plus loin.

Isolement et identification du virus.

Les échantillons ayant fait I’objet de tentatives d’isolement étaient des préléve-
ment de sang de personnes fébriles, des lots constitués par les espéces de Culicidés
vecteurs potentiels de FJ et des prélévements de sang ou de viscéres d’animaux
sauvages. Ce matériel a été conservé en azote liquide sur le terrain avant d’&tre
transféré & —70° C de retour au laboratoire.

i
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Fig. 1. — Situation de la zone d’étude, d’aprés une carte fournie par la SUCAM (Ministére de la Santé).
Situation of the study zone, after a SUCAM (Ministry of Health)’s map.

La préparation et I'inoculation du matériel ont été réalisées selon la procédure . {
minutieusement décrite par CAUSEY et al. (1961). Des aliquots (0,1 ml) des suspen-

sions ont été inoculés & des cultures de cellules d’ Aedes albopictus ou de Toxorhyn-
chites amboinensis.

Les souches d’antigénes, préparées par dilution dans une solution tampon
(Veronal : SHOPE & SATHER, 1979) & partir du cerveau des souriceaux présentant
des signes cliniques (tremblements, paralysie, etc.), ont été identifiées par la micro-
technique de fixation du complément (FC : voir paragraphe suivant). . ;
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TABLEAU 1

Pluviométrie (mm et %) mensuelle durant ’année 1987 et mensuelle moyenne
de 1969 a 1978, 1983 et 1987 dans la région de Breves. La différence entre
I’année 1987 et la moyenne est exprimée en %.

Monthly rain (mm & monthly %) during 1987 and 1969-1978, 1983 and 1987

mean in the Breves county. The deviation of the year 1987 from the mean
is showed in %.

Mois/
month J F M A M J J A S (o} N D Total

Moy/Mean | 285,6 | 285,3 331,5 330,3 | 2434 .| 188,7 136,3 84,4 80,1 83,4 56,8 148,6 2254,4
mm 257,1 | 299,9 | 369,5 | 238,6 | 148,1 | 139,8 | 70,6 | 121,2 | 68,4 81,7 40,1 125,4 | 1960,4
% 13,1 15,3 18,8 12,2 7.6 7.1 3,6 6,2 3,5 4,2 2,0 6,4 100,0

Déviation (%) | -10,3 4,7 10,9 -28,0 -39,3 -26,1 -48,3 42,8 -15,0 2,4 -29,6 -15,9 -13,4

D’éventuels effets cyto-pathogénes ont été recherchés dans les cultures cellu-
laires mais au bout de 10 jours, un tube sur les trois inoculés a fait ’objet des
tests de FC et d’immunofluorescence indirecte (SHOPE & SATHER, op. cil.).

Sérologie.

La détection et I’identification d’anticorps dans les sérums humains et animaux
ont été réalisées par la technique d’inhibition de I’hémagglutination (IH : SHOPE
& SATHER, 1979).

Entomologie.

Les captures de moustiques ont eu lieu au niveau du sol et en canopée, de
10 heures a 16 heures, période d’activité maximale des vecteurs potentiels de FJ
(DEGALLIER ef al., 1978). Quatre personnes y ont participé qui sont des volon-
taires ayant été vaccinés contre la fiévre jaune et dont la protection immunitaire
a été confirmée sérologiquement. ‘

Les moustiques ont été tués au froid puis, de retour au laboratoire, identifiés
et répartis en lots monospécifiques au-dessus d’une table réfrigérante (—20° C).

Dans le cas des spécimens d’Haemagogus janthinomys, les abdomens ont été
disséqués et ’dge physiologique déterminé par I’étude de I’aspect des trachéoles
folliculaires (DETINOVA, 1963). Outre les thorax et tétes, ce qui restait des abdomens
a aussi été regroupé en lots pour tentative d’isolement du virus.

Dans le cas d’isolements positifs, [’estimation du taux d’infection des mous-
tiques peut étre réalisée grace a diverses formules dont les plus connues sont celles
développées par CHIANG & REEVES (1962). Or, ces derniéres ne sont utilisables

" que-lorsque la taille des lots est constante au cours d’une méme expérience ou

dans les populations & comparer, conditions rarement réalisées en pratique. WALTER
et al. (1980) ont cependant proposé une méthode permettant d’estimer un taux
d’infection « réel » lorsque la taille des lots est variable.
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RESULTATS

Enquéte virologique et sérologique chez la population humaine.

Aucun des onze cas fébriles prélevés n’a fourni de souche virale.

La recherche d’anticorps fut réalisée dans un total de 419 sérums humains,
y compris le cas clinique de FJ ayant déterminé l’enquéte épidémiologique.

Parmi les 290 personnes ayant déclaré avoir été vaccinées récemment (au cours
d’une campagne de vaccination intensive), seulement 76 (26,2 %) possédaient des
anticorps anti-amariles spécifiques. Parmi les autres, 129, soi-disant non vacci-
nées, 10 (7,7 %) furent « positives », leurs sérums inhibant a la fois la souche
vaccinale et une souche sauvage du virus.

Animaux sauvages.

Les singes qui ont pu €tre observés sur le lieu des récoltes entomologiques
appartenaient a I’espéce Alouatta belzebul (Cebidae) désignée communément singe
hurleur ou « guariba ». Un seul spécimen a pu faire I’objet d’un prélévement

qui s’est révélé positif pour le virus amaril (réaction confirmée par séroneutrali- -

sation).

Etudes entomologiques.

Espéces en cause et densité.

Un total de 516 moustihues anthropophiles ont été récoltés dont 476 en canopée,
se répartissant en au moins 21 espéces différentes (tableau II). ~

Les vecteurs potentiels de FJ, Haemagogus janthinomys, H. leucocelaenus
(DYAR & SHANNON) et Sabethes chloropterus (HuMBOLDT) représentaient respecti-
vement 32,9 %, 0,9 % et 9,3 % de cette récolte. Ces chiffres montrent la prépon-
dérance d’H. janthinomys dans ce type de capture en période de transmission
active de la FJ.

Les différents stades obtenus grice a I’élevage individuel des pontes de quelques
femelles gorgées nous ont permis de confirmer 'identité des H. janthmomys
(ARNELL, 1973).

Le taux de capture horaire de cette espéce en canopee fut égal a

0,60 moustique/homme X heure (165/275).

Taux d’infection.

Quatre souches de FJ ont été isolées d’H. janthinomys, dont deux a partir
des lots constitués des thorax et tétes (7 lots) et deux de ceux constitués des
abdomens des mémes moustiques (17 lots). Ils proviennent tous d’une seule des
deux localités ou ont été réalisées les captures. Dans les calculs qui suivent, nous
n’avons donc tenu compte que des récoltes provenant de la localité des isolements.

Les taux d’infection réels des thorax + tétes et des abdomens sont respective-
ment égaux a 1,71 % =+ i 23 % et 1,51 % =+ 1,07 %. Du fait du nombre diffé-
rent de lots dans les deux cas, il est probable que seuls deux moustiques étaient
infectés.
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TaBLEAU I

Moustiques anthropophiles récoltés durant une enquéte sur un cas
de fievre jaune sporadique dans la municipalité de Breves, Pard, Brésil.

Anthropophilic mosquitoes collected during a sporadic YF-case survey
in the Breves county, Para, Brazil.

s

Espéces/Species Nombre de moustiques | Nombre de lots inoculés
Mosquitoes Pools
Aedes serratus 1 1
Aedes argyrothorax (femelles) 5 "
Aedes argyrothorax (méles) 6 1
Haemagogus leucocelaenus 5 1
H. janthinomys (thorax et tétes) 170 7 *
H, janthinomys (dbdomens) (167). (17)**
Psorophora ferox 1 -
Culex species (femelles) 1 1
Coquillentidia arribalzagae (mile) 1 -
Johnbelkinia longipes 1 1
Limatus pseudomethysticus 1 1
Limatus durhamii 1 "
Phoniomyia species 9 1
Sabethes belisarioi 18 2
Sabethes amazonicus 3 1
Sabethes cyaneus 129 5
Sabethes quasicyaneus 10 1
Sabethes tarsopus 72 4
Sabethes chloropterus 48 3
Sabethes glaucodaemon 18 1
Wyeomyia species 16 2
Total 516 33(50)

T e P

* et **: lots ayant fourni respectivement les souches AR 472128/AR 472130 et AR 472479/

AR 472487.

* and **: pools from which were isolated the strains AR 472128/AR 472130 and AR 472479/

AR 472487, respectively.

Age physiologique et taux de survie.

Sur un total de 167 abdomens d’H. janthinomys disséqués, 150 ont permis
la lecture de 1’état des trachéoles. Parmi ceux-ci, 90 ont été « lus » pares, donnant

un taux de parturité global égal a 60 %.

TR
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Le calcul des taux de parturité pour les moustiques ayant constitué chacun
des lots d’abdomens donnent des valeurs comprises entre 28,6 % et 100 %. Il
devrait &tre possible a I’avenir de constituer les lots virologiques (abdomens) en
fonction de I’4ge physiologique. Cette méthode infligerait cependant une décongé-
lation supplémentaire au matériel, pouvant causer une baisse du titre viral.

Le taux de survie de cette population de moustiques a été estimé grice a la
formule de Coz et al. (1961) modifiée par GERMAIN et al. (1977). Avec une durée
moyenne du cycle gonotrophique égale a 15 jours, telle qu’elle a été déterminée
récemment (non publié) dans les conditions naturelles, le taux de survie est égal a :

t, =0,60 = 0,9665.

DiscussioN

L’exacte coincidence entre la localisation des vecteurs infectés et le dernier
lieu de travail de la personne décédée implique une relation indéniable entre ce
cas de FJ et la présence du virus dans la population de moustiques.

D’aprés les données fournies par TRAVASsOs DA Rosa e al. (1984), les taux
d’infection réels estimés pour les H. janthinomys récoltés & Faro et & Sdo Domingos
do Capim (Pard) lors d’enquétes précédentes sont respectivement égaux a
0,23 % + 0,2 % et 0,36 % =+ 0,2 %. Bien que ces derniers soient inférieurs aux
valeurs obtenues dans le cas précédent, leur comparaison deux a deux, a 1’aide
du test de I’écart réduit (WALTER ef al., 1980), n’a permis de mettre en évidence
aucune différence significative. : ,

La densité relative des H. janthinomys au moment de notre enquéte est nette-
ment inférieure aux valeurs calculées & partir des rares données existant dans la
littérature. TRAVASsOS DA RosA ef al. (1984) donnent respectivement 0,8 et 15,
pour deux enquétes ayant eu lieu respectivement a Faro et 4 Sdo Domingos do
Capim (Pard) et ayant aussi permis des isolements du virus amaril a partir
d’H. janthinomys. 1l est possible qu’en fin de saison séche lors d’une année a
pluviométrie déficitaire comme le fut 1987, la population de moustiques se trouve
a4 un niveau particuliérement bas.

A notre connaissance, seuls PAjor ef al. (1985) et HERVE et al. (1985) ont
déterminé des taux de parturité pour H. janthinomys. En Guyane francaise, les
premiers auteurs ont obtenu en saison séche des valeurs plus élevées (85-100 %)
que la valeur obtenue & Marajo durant la saison équivalente (bien que plus humide
en moyenne). HERVE et al. (op. cit.), en Amazonie brésilienne, ont obtenu en
milieu de saison des pluies un taux a peine supérieur (61,2 %) a celui obtenu
a Marajo. .

Il faut remarquer ici la grande différence de comportement que cette espéce
(en admettant qu’il s’agisse du méme taxon) montre entre le Brésil et la Guyane
francaise lorsque 1’on considére sa répartition sol/canopée. Au Brésil, ce mous-
tique n’est agressif au sol en densité notable que pendant les premiéres semaines
de la saison des pluies (non publié) tandis qu’en Guyane francaise, il est nette-
ment majoritaire au sol durant de longues périodes (Pajor ef al., 1985).

Bull. Soc. Path. Ex., n° 4, 1991 25
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Selon toute vraisemblance, 4 la suite d’HERVE ef al. (1985), on peut supposer
que les cas fatals sporadiques sont dus & des contaminations interhumaines
secondaires (« épidémie cryptique »), favorisant une expression trés pathogéne du
virus. L’enquéte réalisée aupres des proches du défunt n’a pas permis de mettre
en évidence de facteurs de risques particuliers pouvant expliquer une susceptibilité
accrue au virus de la FJ. Ainsi, compte tenu des durées comparables du cycle
gonotrophique et du cycle extrinséque de multiplication du virus, les moustiques
a DPorigine de ce.cas ont pu acquérir le virus & partir d’un cas non léthal aux
alentours du 27 septembre 1987, soit 15 (durée d’un cycle gonotrophique) + 5

(période d’incubation de la maladie) + 30 (délai entre la notification du déces

. et notre arrivée) = 50 jours avant notre arrivée. Un taux de survie trés élevé

et une longévité d’au moins 50 jours (au laboratoire BATES, 1946) pour H. janthi-
nomys nous permettent de supposer que les deux moustiques — au minimum
— & partir desquels le virus amaril a été isolé, étaient des survivants de la popula-
tion ayant infecté le malade un mois avant notre arrivée. Ces deux exemplaires
ne représentaient alors plus que 0,9665° = 18,20 % de la population infectée
au moment de I’épizootie. Le nombre minimum de moustiques contaminés a ce
moment-1a peut donc &tre estimé égal 4 onze. Ce nombre est tout a fait compa-
tible avec le nompre théorique de moustiques capables de s’infecter sur un singe
virémique (durée de la virémie = 2-6 jours; ir HERVE ef al., 1985a), étant donné
un taux de pigfires horaire d’au moins 0,6 moustique/homme X heure.

Ces déductions, aussi hypothétiques qu’elles puissent 1’étre (en particulier, le
taux d’infection était sans doute supérieur au moment de I’épizootie, du fait de
la présence probable de plusieurs singes virémiques), constituent une premiere
approche dans I’évaluation des paramétres bioécologiques et épidémiologiques qui
seront nécessaires a I’élaboration d’un modéle prévisionnel.

Enfin, le protocole adopté pour I’étude a la fois entomologique et virologique
des abdomens a incidemment permis d’étudier I’effet de la présence de sang sur
I’isolement de souches virales. En effet, les deux lots « positifs » contenaient respec-
tivement 4 et 3 abdomens avec du sang frais, provenant probablement des récol-
teurs les moins expérimentés mais possédant des anticorps anti-amarils. La
neutralisation d’un antigéne par les anticorps présents dans le sang ingéré par
des moustiques infectés a été démontrée expérimentalement par JOHNSON & VARMA
(1975, 1976) et a conduit LAEMMERT Jr ef al. (1946) & ne pas conserver les mous-

tiques gorgés. Les présents résultats nous ameénent a reconsidérer cette pratique
répandue dans divers laboratoires de virologie.

CONCLUSIONS

Les paramétres éco-épidémiologiques les plus souvent estimés dans les condi-
tions naturelles sont la densité relative des vecteurs, leur taux d’infection en cas

" d’isolement d’agents pathogénes et I’état immunitaire des populations humaines.

Dans ce dernier cas et suivant les techniques sérologiques disponibles, il est malheu-
reusement impossible de distinguer entre une immunité naturellement acquise et
une immunité due a la vaccination.

\




BULLETIN DE LA SOCIETE DE PATHOLOGIE EXOTIQUE 395

Lorsque 'homme n’est pas ["unique hote vertébré comme c’est le cas pour
le paludisme ou I’onchocercose (DyE, 1986), la situation est plus compliquée et
nous pensons que I’estimation du taux de survie moyen des vecteurs et, si possible,
du taux de protection de la population des hotes vertébrés sauvages est indispen-
sable pour évaluer le risque épidémiologique (capacité vectrice) que constitue une
population de vecteurs potentiels. L’estimation d’autres paramétres entomologiques
serait également nécessaire & la compréhension du déclenchement des épizooties
et des contaminations humaines fatales, la définition des zones « a risque » impli-
quant au préalable la modélisation du cycle selvatique du virus.

Les résultats de cette étude éco-épidémiologique préliminaire montrent, par
les questions soulevées, la complexité des phénoménes en jeu dans le maintien
selvatique du virus de la FJ.

La séparation des abdomens des moustiques durant la constitution des lots
virologiques ne semble pas avoir affecté le taux d’isolement d’arbovirus. Cette
technique qui, & notre connaissance, n’avait encore jamais été appliquée, permet
donc d’obtenir une estimation du taux de survie de ces vecteurs potentiels durant
des périodes de transmission active, en particulier lorsque les conditions locales
ne permettent pas de récolter de grands nombres d’exemplaires.
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