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Résumé 

Objectif(s) 

La Haute Autorité de Santé (HAS) a été saisie par la Ministre en charge de la santé afin 

d’évaluer le test d’amplification des acides nucléiques (TAAN) pour le diagnostic biologique 

de l’infection par le virus du Nil occidental (VNO), en vue de son inscription pour raison de 

santé publique à la Nomenclature des Actes de Biologie Médicale (NABM). Conformément à 

la saisine, la HAS devait déterminer l’intérêt de la technique et également la positionner vis-

à-vis de la sérologie, définissant ainsi les situations pertinentes pour la réalisation de ce test. 

Méthode 

Conformément à la feuille de route de cette évaluation, la méthode a consisté en une ana-

lyse critique de la littérature essentiellement synthétique et au recueil, au moyen d’un ques-

tionnaire, du point de vue argumenté des parties prenantes professionnelles (biologistes, 

spécialistes exclusifs des arboviroses (Centre National de Référence), infectiologues, épi-

démiologistes) et institutionnelles (Agence de la biomédecine (ABM), Etablissement Français 

du Sang (EFS), Santé Publique France). Un état des lieux des tests PCR marqué CE de 

détection du VNO a également été réalisé par l’Agence Nationale de Sécurité du Médica-

ment et des produits de santé (ANSM). 

Conclusion 

Au total, les données recueillies dans le rapport d’évaluation (littérature et position des par-

ties prenantes) permettent de conclure que la recherche du VNO par TAAN présente un 

intérêt pour accéder à un diagnostic plus précoce afin de mettre en place une prise en 

charge ou une surveillance individuelle adaptée et des mesures collectives visant à limiter la 

propagation du virus, dans les indications suivantes : 

 présence de signes cliniques faisant suspecter une infection à VNO dans les 7 jours 
(14 jours pour les patients immunodéprimés) suivant l’apparition de ces signes, chez un 
patient résidant ou ayant voyagé dans une zone et en période de circulation de ce virus, 
en complément de la recherche des anticorps (IgM et IgG) sériques à partir du 5ème jour ; 

 femmes enceintes ou allaitantes, résidantes ou ayant voyagé dans une zone et en 
période de circulation de ce virus (mise en place d’une surveillance renforcée durant la 
grossesse et la suspension de l’allaitement maternel) ; 

 donneur de greffes cellulaires, tissulaires ou d’organes, résidant ou ayant voyagé dans 
une zone et en période de circulation de ce virus, ainsi que les receveurs de ces dons. 

 

Cette recherche devant avoir lieu dans les conditions suivantes : 

 à réaliser sur sérum ou plasma, urine pour une symptomatologie pseudogrippale ; et sur 
liquide cérébro-spinal en présence de signes neurologiques ; 

 les renseignements cliniques à fournir sont : 

 jour d’apparition et la qualification des signes cliniques ; 
 zone géographique probable de contact, et si possible, la date probable de contact ; 
 notion de voyage ou de résidence dans une région et une période où circule le VNO, dans 

les 28 jours précédents l’apparition des signes cliniques, avec précision de la date d’aller 
(ou de début) et la date de retour (ou de fin) ; 

 doit permettre de détecter les lignages 1 & 2 du VNO ; elle ne doit pas détecter les virus 
proches du VNO ; 

 le résultat de cet examen est a minima qualitatif et doit être rendu au maximum dans les 
48 heures ;  

 il est recommandé de participer à un programme d’évaluation externe de la qualité. 
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1. Saisine 

Le virus du Nil occidental (VNO) ou West Nile Virus en anglais est un flavivirus transmis 

par la piqûre d’un moustique du genre culex, le moustique commun en Europe occiden-

tale. Ce virus a été à l’origine d’une très importante épidémie aux États-Unis en 1999, 

suivie de plusieurs réémergences épidémiques les années suivantes ; il est actuellement 

endémique en Amérique du Nord. 

La majorité des personnes infectées ne présentent pas d’expression symptomatique (80 %) 

(1, 2). Pour les patients présentant une symptomatologie, le tableau est principalement sous 

la forme d’un syndrome para-grippal. Enfin, chez une minorité de patients représentant pro-

bablement de 1 à 3 % des personnes contaminées, une forme neurologique est présente, 

forme toujours grave et pouvant conduire chez 10 % de ces patients au décès – soit 0,1 % 

des personnes contaminées – (comme illustrée dans la Figure 1). 

 

Figure 1. Répartition des formes cliniques d’après Pealer et al., 2003, Ravindra et al., 2004 et 
les Centers for Disease Control and Prevention, 2010 (1-3) 

 

Compte tenu du risque de maladie neurologique associé à une infection par le VNO, de la 

situation épidémiologique actuelle dans les pays du Sud et de l’Est de l’Europe et du poten-

tiel épidémiologique pour la France métropolitaine où le vecteur Culex est présent, la HAS a 

été saisie par la Ministre en charge de la Santé pour l’obtention en urgence d’un avis con-

cernant le test d’amplification des acides nucléiques (TAAN) pour le diagnostic biologique de 

l’infection par le VNO. Cet avis devant lui permettre l’inscription pour raison de santé pu-

blique de ce test sur la Nomenclature des actes de biologie médicale (NABM). 

 

79,42% 

19,85% 

0,66% 

0,07% 

0,73% 

Asymptomatique Syndrome para-grippal

Atteinte neurologique Atteinte neurologique avec décès
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2. Contexte 

2.1 Sources d’information 

Ce chapitre de contexte a été rédigé à partir d’une revue non systématique de la littérature 

ayant inclus notamment : 

 plusieurs rapports de l’Organisation mondiale de la santé (OMS) (le dernier en 2017 (4)) 
et de l’European Centre for Disease Prevention and control (ECDC) (le dernier en 2018 
(5)) portant sur le suivi et la surveillance du VNO ; 

 un guide de bon usage de la Food and Drug Administration (FDA) aux Etats-Unis à desti-
nation des industriels pour limiter la transmission du VNO (2017) (6) ; 

 des recommandations de surveillance et de prévention, publiées dans plusieurs pays ou 
régions, depuis une quinzaine d’années (Etats-Unis 4ème révision 2013 (7), Italie 2016 (8), 
Wallonie 2016 (9), Canada 2005 (10)) ; 

 des recommandations pour la prévention de la transmission transfusionnelle (Suisse 2003 
(11)) ; 

 un dispositif de surveillance (France : Santé publique France [SPF] en 2018 (12, 13), 
Direction générale de la santé [DGS], circulaire 2012 (14)) ; 

 une abondante littérature descriptive des cas et des épidémies dans différents pays (es-
sentiellement des revues générales) ; 

 quelques consensus d’experts sur la stratégie diagnostique.  

2.2 Infection asymptomatique au virus du Nil occidental (VNO), 
fièvre du Nil occidental, syndrome neurologique dû à cette 
infection 

2.2.1 Historique du VNO 

Le VNO est un virus isolé pour la première fois dans le Protectorat de l'Ouganda (actuelle-

ment République d’Ouganda), dans la province du Nil occidental (West Nile Province, actuel-

lement West Nile sub-region) en 1937. Au cours des années 1950, plusieurs épidémies sont 

documentées en Égypte et en Israël. 

En France, le virus est présent et attesté de manière discontinue depuis le milieu du XXème 

siècle : en Camargue, entre 1962 et 1964, treize cas humains ont été dénombrés (15).  

Dans les années 1990, le virus gagne définitivement l’Europe orientale avec plusieurs épi-

démies et épizooties (Bucarest en 1996, Volgograd en 1999), s’endémisant également au 

Maghreb. 

Les années 2000 sont marquées par l’apparition du virus en Amérique, d’abord sur la côte 

Est (New-York en 1999), puis très rapidement la côte Ouest (Californie en 2003) ; la rapidité 

de l’augmentation de la zone endémique n’est actuellement pas complètement comprise 

d’autant qu’une autre arbovirose était présente aux États-Unis, l’encéphalite de Saint-Louis, 

partageant un même réservoir et un même vecteur. Entre 1999 et 2006, l’infection à VNO 

aux États-Unis a causé la mort de 962 individus et près de 24 000 infections ont été docu-

mentées (dont près de 9 900 formes neuro-invasives). 

En 2003 de nouveau, des cas humains ont été identifiés en France, et depuis 2015 un ac-

croissement de la circulation virale est observé (12). En 2018, 27 cas ont été rapportés (5), et 

bien que l’évolution épidémique et l’endémisation soit peu prévisible, l’hypothèse d’une flam-

bée épidémique pour 2019 a été prise en compte par le Ministère en charge de la Santé 

pour demander l’évaluation de méthodes pour un diagnostic précoce des contaminations au 

virus du Nil Occidental. 
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2.2.2 Généralité de l’infection au VNO 

L’infection par le VNO est une zoonose dont la transmission se fait via la piqûre d’un mous-

tique, principalement du genre Culex que l’on retrouve largement en Europe (à la différence 

du vecteur du Zika, de la fièvre jaune ou de la dengue - moustique du genre Aedes). 

Les virus transmis par des arthropodes (essentiellement moustiques, tiques et phlébotomes) 

sont regroupés sous la terminologie d’arbovirus (de l’anglais arthropod-borne virus) qui n’est 

pas une catégorisation phylogénétique. 

Cette catégorie regroupe les virus des vertébrés ayant la capacité d’infecter des arthropodes 

hématophages qui vont ainsi devenir vecteurs et réservoirs (voir le Tableau 1 qui montre les 

principaux exemples d’espèces virales que l’on retrouve dans les arbovirus et un exemple 

des mêmes familles mais non inclus dans les arbovirus). 

Tableau 1. Comparaison dans des familles de virus pathogènes pour l’homme les arbovirus et 
les non arbovirus 

Principales 
familles 
virales 

Espèce / Pathologie Arbovirus 

Togaviridae 
Chikungunya* OUI 

Virus de la rubéole NON 

Flaviviridae 

Virus du Nil occidental, virus de la fièvre jaune*, Zika*, virus de la 
dengue, virus de l’encéphalite japonaise, virus de l’encéphalite à 
tiques 

OUI 

Virus de l'hépatite C, virus de la peste porcine NON 

Bunyaviridae 

Virus de la fièvre à phlébotomes*, virus de la fièvre de la vallée du 
Rift*, virus de l’encéphalite de Californie, virus de la fièvre de Crimée-
Congo, virus Toscana, virus Tahyna, virus de Schmallenberg, virus de 
l’encéphalite de La Crosse 

OUI 

Syndrome pulmonaire à Hantavirus NON 

Reoviridae 
Fièvre à tiques du Colorado OUI 

Rotavirus A à I (gastro-entérite à rotavirus) NON 

Rhabdoviridae 
Virus de la stomatite vésiculaire OUI 

Virus de la rage NON 

* : virus n’ayant pas atteint les zones tempérées. 

 

Le VNO est un rétrovirus (virus à ARN) de la famille des Flaviviridae comme la fièvre jaune, 

le Zika ou la dengue. 

Il y a actuellement plus de 500 virus qui intègrent cette classification d’arbovirus dont une 

centaine de pathogènes pour l’Homme. La répartition de ces virus est large et pas unique-

ment tropicale ; elle dépend de son vecteur et de la présence de son hôte ; pour certains 

virus, la transmission est possible sans vecteur (aérosol, contamination alimentaire…). Une 

grande partie des arbovirus sont classés par l’Organisation mondiale de la santé (OMS) 

comme pathogènes émergents. 

La modification des aires de migration ou des zones de vie des hôtes est responsable 

de l’émergence actuelle de plusieurs de ces arbovirus, dont le VNO. 
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2.2.3 Cycle et mode de transmission du VNO 

Le VNO a pour réservoir l’oiseau (hôte principal, plus de 300 espèces d’oiseaux identifiées 

par les Centers for Disease Control and Prevention) et des hôtes accidentels dont l’Homme 

(également le cheval et d’autres mammifères) formant une impasse et ne permettant pas la 

transmission interhumaine (il n’a pas été mis en évidence d’infection du moustique après la 

piqûre d’un homme - ou d’un autre mammifère - infecté), sauf dans le cadre de la transfusion 

sanguine (transmission avérée dans le cadre d’un accident d’exposition au sang) ou d’une 

greffe de matériel humain, rarement par l’allaitement (et un seul cas de transmission trans-

placentaire décrit) (16-21). 

 

 

Figure 2. Cycle de transmission du VNO 

 

Le VNO est un virus présent en Afrique, dans certaines parties de l’Europe (Grèce, Rouma-

nie, Russie), au Moyen-Orient, en Asie occidentale et en Australie (22, 23). 

En 1999, le VNO circulant en Tunisie et en Israël a été importé à New-York y provoquant de 

grandes épidémies (voir 2.2.1 Historique du VNO). Le virus est maintenant endémique aux 

États-Unis, au Canada et au Vénézuela (24, 25). 

Depuis une quinzaine d’années, le virus progresse vers l’Europe de l’Ouest (cf. carte ci-

dessous) à la faveur de l’évolution des schémas de migration du réservoir (oiseau). 
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Figure 3. Comparaison de la localisation des cas entre 2010 et 2018 

 

En 2018, le Centre européen de prévention et de contrôle des maladies, ou European 

Centre for Disease Prevention and Control (ECDC) (26) a reporté 2 083 cas autochtones 

d’infection à WNV (7,8 fois plus qu’en 2017) en Europe ; pour la France, il y a eu 13,5 fois 

plus de cas en 2018 (n=27) qu’en 2017 (n=2). Sur la même saison de 2018, il y a eu 181 

décès (soit 8,7 % des cas rapportés) en Europe et aucun décès en France. 

2.2.4 Aspects cliniques 

Il est estimé que la majorité des patients contaminés sont asymptomatiques, mais dans 20 % 

des cas un syndrome para-grippal va survenir (fièvre du Nil occidental), et moins de 1 % des 

patients contaminés vont développer une forme neuro-invasive (une encéphalite, une mé-

ningite, polyradiculonévrite ou une paralysie flasque aiguë) ; enfin, parmi ces patients, cer-

tains vont décéder (22). 

Classiquement, l’incubation serait comprise entre trois et sept jours après la piqûre de mous-

tique ; dans cette période, une virémie est présente et une virurie apparaît. Les symptômes 

apparaissent une dizaine de jours après l’exposition concomitamment à la disparition de la 

virémie et à l’émergence de la virorachie et le début de la fabrication d’anticorps spécifiques, 

d’abord des IgM puis des IgG vers le quinzième jour post-exposition. Il existe une variabilité 

dans la cinétique d’apparition de ces étapes avec des incubations pouvant aller jusqu’à 14 

jours, voire même 21 jours chez des patients immunodéprimés (18). La Figure 4, ci-dessous, 

présente schématiquement ces différentes cinétiques ; il est important de noter qu’il existe 

une très grande variabilité inter-individuelle (27, 28). 
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Figure 4. Présentation schématique des cinétiques de présence des ARN viraux (sang, LCS, 
urine) et des anticorps (IgM, IgG) après l’exposition selon Barzon et al., 2013 (27) et Lustig et 
al., 2018 (28) 

 

2.3 Test d’amplification des acides nucléiques 

Les tests d’amplification des acides nucléiques (acronyme français TAAN et en anglais 

NAAT pour Nucleic Acid Amplification Test) regroupent essentiellement trois grandes tech-

niques de biologie moléculaire en pratique courante dans les laboratoires de biologie médi-

cale (LBM), il y a la PCR (Polymerase chain reaction), la TMA (Transcription-mediated ampli-

fication) et la SDA (strand displacement assay). 

2.3.1 Polymerase chain reaction (PCR) 

Il existe de très nombreuses variantes de cette technique dont le principe vise à amplifier 

une séquence spécifique d’ADN (l’amplicon) encadrée par des amorces spécifiques de 20 à 

25 oligonucléotides au moyen d’une ADN polymérase thermostable dans une préparation où 

l’on va faire varier la température pour faire alterner trois phases, la dénaturation, 

l’hybridation et l’élongation. 

Les variantes de la PCR vont se faire par l’ajout d’étape ou la modification des couples 

d’amorces. 

La PCR peut être multiplexée, amplifiant plusieurs amplicons qui seront détectés par des 

sondes spécifiques ou par leurs poids moléculaires. 

La PCR peut être nichée ou emboîtée, par un premier couple d’amorce qui va amplifier un 

long fragment puis une deuxième couple reconnaissant des zones à l’intérieur du premier 

amplicon vont amplifier une deuxième séquence plus courte. 

La PCR peut être quantitative ou semi-quantitative grâce à l’évaluation de la compétition 

pour les réactifs ou grâce à un marqueur fluorescent et l’évaluation du niveau d’incorporation 

des réactifs. 

La PCR peut se voir ajouter une étape de transcription inverse pour obtenir de l’ADNc à 

partir d’ARN via une ADN polymérase ARN dépendante, permettant la détection de la pré-

sence d’ARN ce qui est nécessaire pour le VNO qui est un rétrovirus. 

Enfin, il existe de nombreuses autres techniques de PCR en lien avec des applications spé-

cifiques (séquençage, détection de variants, création de mutants, single cell, en faible quanti-

té,…). 
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Une variante de la PCR, l’HDA (helicase-dependent amplification), a été créée en rempla-

çant l’étape de dénaturation par une hélicase, c’est donc une technique isotherme. 

2.3.2 Transcription-mediated amplification (TMA) 

Cette technique, à la différence de la RT-PCR, n’amplifie pas une séquence d’ADNc mais 

directement une séquence d’ARN, ce sont ces amplicons d’ARN qui seront ensuite transcrits 

en ADNc par une ADN polymérase ARN dépendante. 

Une des caractéristiques de cette technique est l’absence de phase de dénaturation, en effet 

l’ARN est simple brin, la TMA est ainsi isotherme. 

Cette technique présente des avantages, elle est moins sensible à la contamination et pro-

duit plus de copies par cycle que la RT-PCR. En revanche, elle génère également plus de 

variants artefactuels liés aux erreurs de recopie, cette technique nécessite donc une profon-

deur (= nombre de copies d’un même nucléotide nécessaire pour réduire le bruit de fond) 

plus importante en cas de séquençage des amplicons. 

Cette technique peut être rendue semi-quantitative par l’introduction de contrôles internes. 

2.3.3 Strand Displacement Amplification (SDA) 

Cette technique est également une technique isotherme. Elle est plus complexe car en deux 

phases, la première va créer des cibles et la deuxième va les amplifier. 

Dans la première phase, l’ADN est dénaturé puis l’ADN polymérase va faire l’élongation des 

amorces, puis sans dénaturation le brin complémentaire à la séquence amplifiée va être 

déplacé, grâce aux conditions du milieu réactionnel, pendant le travail de synthèse de l’ADN 

polymérase créant ainsi les cibles. 

Puis, dans une seconde phase, des enzymes de restriction vont couper un seul des brins 

d’ADN des cibles créant une amorce et un site de fixation pour l’ADN polymérase qui va 

pouvoir synthétiser l’amplicon toujours en repoussant le brin complémentaire. Dans cette 

deuxième phase, l’ADN polymérase va travailler sans action de l’enzyme de restriction sur 

les simples brins d’ADN et avec action de l’enzyme de restriction sur les doubles brins 

d’ADN. 

Cette technique peut être rendue en temps réel par des sondes fluorescentes de type 

« molecular beacons ». 

2.4 Stratégie diagnostique et thérapeutique actuelle de prise en 
charge d’une infection par le virus du Nil occidental 

Actuellement, le diagnostic est fondé sur la clinique, les données épidémiologiques et pour la 

biologie, sur la détection des anticorps sériques (29). 

Par ailleurs, il existe une politique de dépistage dans le cadre des dons (organes, tissus, 

cellules) ; la détection du génome viral (DGV) est alors pratiquée soit en pool, soit en unitaire 

lors de la qualification biologique du don (QBD) en conformité avec les aspects réglemen-

taires (voir ci-dessous) et les instructions propres de l’Agence de la biomédecine (ABM) et 

du Haut conseil de la santé publique (HCSP). 

Il n’y a pas de traitement spécifique de l’infection au VNO ; la prise en charge individuelle 

consiste à prendre en charge les symptômes (para-grippaux et neurologiques) (29). À noter 

que la ribavirine pourrait présenter une efficacité contre ce virus et pourrait être utilisée dans 

une indication prophylactique et dans des conditions particulières et sous une surveillance 

renforcée (30).  
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Au niveau collectif, la prise en charge est définie en France par une circulaire de 2012 (14) 

(voir ci-dessous) ; elle consiste notamment en des mesures de protection individuelle, de 

prévention des personnes exposées et de limitation de la propagation du virus.  

2.5 Aspects réglementaires 

Une circulaire interministérielle de 2012 encadre en France la prévention, la surveillance et 

le diagnostic des infections à VNO (14) (voir ci-dessous). 

Il existe par ailleurs des textes encadrant spécifiquement le don, essentiellement sanguin, à 

l’échelle européenne (31, 32) et nationale (33, 34). 

Enfin, un décret de 2019 (35), qui modifie les champs de compétence de l’Agence nationale 

de sécurité sanitaire de l'alimentation, de l'environnement et du travail (ANSES), rappelle les 

prérogatives d'hygiène et de salubrité pour agir aux fins de prévenir l'implantation et le déve-

loppement d'insectes vecteurs, d’informer les populations, mettre en place des programmes 

de détection, traitement et contrôle dans les sites publics, de décliner le plan ORSEC dépar-

temental en intégrant un volet relatif à la lutte anti-vectorielle dans le plan communal de sau-

vegarde, d’imposer aux propriétaires la mise en place de mesures préventives et/ou cura-

tives du développement des insectes vecteurs sur leurs terrains ; enfin, il doit informer le 

préfet de la détection inhabituelle d'insectes vecteurs et des mesures prises pour en limiter 

l’impact sanitaire. 

La circulaire de 2012 (14) se présente comme un guide de procédure de lutte contre la circu-

lation du VNO en France métropolitaine, composé de quatre parties et quatre annexes. La 

première partie porte sur la surveillance, avec quatre fiches (volet humain de la surveillance, 

volet équin de la surveillance, volet aviaire de la surveillance, volet entomologique de la 

surveillance). Ces fiches identifient les zones de surveillance (voir la carte ci-dessous), les 

objectifs et missions, les dispositifs pour chacun des volets de surveillance. Cette première 

partie définit également la période de surveillance saisonnière du 1er juin au 31 octobre. 
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Figure 5. Carte de la France présentant les différentes modalités de surveillance 

 

La deuxième partie possède cinq fiches, avec pour objectif la limitation de la propagation du 

virus et la prévention des personnes exposées au virus et portant sur les stratégies de ré-

ponse en cas de mise en évidence d’une circulation du virus du Nil occidental (renforcement 

de la surveillance, réactivation de la surveillance entomologique, mesures de protection 

individuelle contre les vecteurs, lutte anti-vectorielle, mesures vis-à-vis des éléments et pro-

duits du corps humain). Ainsi, les mesures de protection individuelle consistent notamment à 

l’utilisation de moustiquaires, de produits répulsifs et de vêtements couvrants ; la prévention 

des personnes exposées consiste à intensifier les mesures de protection individuelle ; au 

niveau collectif, il s’agit de limiter les activités à l’extérieur aux périodes préférentielles de 

piqûres (soirée et début de nuit), ainsi que l’identification et la destruction des gîtes larvaires. 

La dernière fiche de cette partie présente les mesures vis-à-vis des éléments et produits du 

corps humain, elle identifie des zones d’alerte pour les greffons et les produits sanguins 

labiles (PSL) (cf. carte des zones d’alerte pour 2012). 
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Figure 6. Carte du monde présentant les différents niveaux de risques au travers de la 
catégorisation des pays (zone d’alerte pour les PSL, cas humains récents, présence viral) 

 

La troisième partie aborde la question de l’information et de la communication auprès des 

populations et des professionnels. 

La quatrième partie traite de l’organisation du dispositif avec trois fiches (la cellule nationale 

d’aide à la décision, synthèse des mesures de gestion envisagées en cas de détection d’une 

activité virale du VNO en France, fonction et composition de la cellule d’aide à la décision 

« éléments et produits du corps humain »). 

2.6 Conditions actuelles de la prise en charge par l’Assurance 
maladie 

Il n’existe pas actuellement de prise en charge par l’Assurance maladie des TAAN pour le 

diagnostic des infections à VNO, via une inscription de cet examen sur la NABM. 

Actuellement, la NABM comporte à l’item « Arboviroses (autres que les infections par les 

virus de la dengue ou du chikungunya » (sous-chapitre « sérologie virale ») deux actes de 

recherche des anticorps sériques (voir tableau ci-dessous).  
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Tableau 2. Nomenclature de la NABM concernant le diagnostic biologique d’une arbovirose 
autre que la dengue ou le chikungunya 

* EIA : technique immuno-enzymatique (y compris immunocapture) 

 

Ces deux actes étant accompagnés de la précision suivante : « La connaissance du con-

texte épidémiologique, de l’éventuel pays d’importation et de la date d’apparition des symp-

tômes est indispensable à la réalisation et à l’interprétation de ces examens ». 

C’est actuellement le Centre national de référence (CNR) des Arbovirus (Service de Santé 

des Armées), qui effectue principalement cette recherche sur des échantillons sanguin 

(plasma ou sérum) majoritairement, mais également urinaires ou de liquide cérébrospinal. 

Il est à noter que les laboratoires de biologie médicale d’établissement de santé peuvent éga-

lement codifier l’acte de RT-PCR via deux codes génériques de la Liste complémentaire du 

Référentiel des actes innovants hors nomenclature (RIHN) (voir Tableau 3). 

Tableau 3. Codes RIHN génériques 

 

 

Code NABM Libellé 

Recherche des IgM et des IgG 

1253 par EIA*, cotation limité à 2 antigènes 

Recherche des IgM et des IgG + examen itératif 

3253 par EIA*, cotation limité à 2 antigènes 

Code acte liste 
complémentaire 

Libellé de l’acte de la liste complémentaire 

Détection du génome infectieux (applicables aux détections de génomes bactériens, viraux, 
parasitaires ou fongiques) 

N138 RT-PCR temps réel qualitative simplex en 1 étape sur ARN infectieux  

N139 RT-PCR temps réel quantitative simplex en 1 étape sur ARN infectieux  
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3. Méthode d’évaluation 

Conformément à la feuille de route de cette évaluation (36), la méthode choisie pour réaliser 

cette évaluation est la suivante : 

 analyse critique de la littérature essentiellement synthétique ; 

 recueil du point de vue argumenté de parties prenantes au moyen d’un questionnaire ; 

 état des lieux des tests PCR marqué CE de détection du VNO par l’ANSM. 

3.1 Recherche documentaire 

Ont été recherchés les documents de la littérature synthétique, c’est-à-dire les recommanda-

tions de bonne pratique, les rapports d’évaluation technologique, les méta-analyses / revues 

systématiques, ainsi que les revues générales et les ouvrages de référence de langue an-

glaise et française. 

Ont été également recherchés des documents institutionnels et les séries de cas traitant du 

diagnostic des personnes provenant des zones endémiques. 

L’extension de la recherche documentaire aux documents de faible qualité méthodologique 

(revues générales, séries de cas…) s’explique par le peu de quantité de littérature synthé-

tique identifiée lors de cette recherche. 

3.1.1 Bases automatisées de données bibliographiques 

► Liste des bases interrogées 

Les bases bibliographiques suivantes ont été interrogées : 

 la base de données Medline ; 

 la base de données Embase ; 

 la Cochrane Library ; 

 la base de données Lissa (Littérature scientifique en santé) ; 

 Science Direct (Elsevier) ; 
 

► Stratégie d’interrogation des bases et résultats 

La stratégie d’interrogation est détaillée dans le Tableau 8 de l’Annexe 1. 

La recherche a porté sur la période de janvier 1999 à mars 2019. Une veille documentaire a 

été réalisée jusqu’en mai 2019. 

Cette recherche a permis d’identifier 585 documents. 

3.1.2 Sites Internet 

► Liste des sites consultés 

La liste des sites consultés est présentée en partie 2 de l’Annexe 1. 

► Stratégie d’interrogation et résultats 

Les sites Internet ont été interrogés en fonction des modalités de recherche propres à cha-

cun : consultation de la liste des publications et/ou requête dans le moteur de recherche 

avec des mots-clés. 

Elle a eu lieu en mars 2019. Une veille documentaire a été réalisée jusqu’en mai 2019 (la 

veille est effectuée jusqu’au passage en Collège). 
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Le Tableau 4 présente la liste des 25 documents identifiés par cette recherche sur les sites. 

Tableau 4. Documents identifiés par la recherche sur les sites Internet 

Organisme Type de document Titre (année) (référence) 

France 

Ministère des affaires 
sociales et de la santé 

Information légale 

Circulaire interministérielle 
N°DGS/RI1/DGALN/DGAL/2012/360 du 
1

er 
octobre 2012 relative aux mesures visant à 

limiter la circulation du virus West Nile en 
France métropolitaine (2012) (14) 

Santé publique 
France 

Note d’information 

Cinétique du virus et des anticorps IgM et IgG 
au cours d'une infection par le West Nile Virus 
(2018) (12) 

WEST NILE. Dispositifs de surveillance (2018) 
(13) 

ARS PACA Communiqué de presse 
Circulation du virus West Nile en Paca : le point 
sur la situation (2018) (37) 

Mission COREB 
nationale 

Memo épidémio-clinique 
Infection à West-Nile virus (VWN) : repérer et 
prendre en charge un patient suspect (2018) 
(38) 

Belgique 

Agence pour une Vie 
de Qualité (AViQ) 

Recommandations Virus du Nil occidental (2016) (9) 

Canada 

Alberta Health Recommandations 
West Nile Virus. Public Health Disease 
Management Guidelines (2018) (39) 

Public Health Agency 
of Canada 

Recommandations 
Management of patients with West Nile virus: 
guidelines for health care providers (2005) (10) 

États-Unis d’Amérique 

Centers for Disease 
Control and 
Prevention 

Note d’information 
Monitoring and controlling West Nile virus: are 
your prevention practices in place? (2013) (40) 

Recommandations 
West Nile Virus in the United States: guidelines 
for surveillance, prevention, and control. 4

th
 

revision (2013) (7) 

U.S. Food and Drug 
Administration 

Guide pour les industriels 

Use of nucleic acid tests to reduce the risk of 
transmission of West Nile virus from living 
donors of human cells, tissues, and cellular and 
tissue-based products (HCT/Ps) (2017) (6) 

Italie 

Ministero della Salute 
e relativi allegati  

Recommandations 
Piano Nazionale integrato di sorveglianza e 
risposta al virus della West Nile – 2016 (2016) 
(8) 

Suisse 

Office fédéral de la 
santé publique 

Recommandations 
Recommandations pour la prévention de la 
transmission du West Nile Virus par transfusion 
en Suisse (2003) (11) 

Europe 
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Organisme Type de document Titre (année) (référence) 

European Center for 
Disease Prevention 
and Control 

Rapport de surveillance 
Communicable disease threats to public health 
in the European Union. Annual epidemiological 
report for 2017 (2018) (5) 

Monde 

World Health 
Organization - 
Regional Office for 
Europe 

Mémo épidémio-clinique 
West Nile virus in the WHO European region 
(2014) (41) 

Rapport de surveillance 

Mise en œuvre du Cadre régional pour la 
surveillance et la lutte contre les moustiques 
invasifs et vecteurs de maladies et les maladies 
réémergentes à transmission vectorielle 2014-
2020 : enseignements acquis et voie à suivre 
(2018) (42) 

Communiqué de presse Virus du Nil occidental (2017) (4) 

Autres documents 

BMC Infectious 
Diseases 

Revue générale 
Epidemiologic and clinical parameters of West 
Nile virus infections in humans: a scoping 
review (2017) (43) 

Biomnis Guide de prélèvement West Nile (virus) (44) 

Clinical Microbiology 
and Infection 

Revue générale 
West Nile virus in Europe: emergence, 
epidemiology, diagnosis, treatment, and 
prevention (2013) (45) 

Emerging Infectious 
Diseases 

Revue générale 
Use of testing for West Nile virus and other 
arboviruses (2016) (46) 

Viruses Revue générale 

Diagnosis of West Nile virus human infections: 
overview and proposal of diagnostic protocols 
considering the results of external quality 
assessment studies (2013) (47) 

Journal of the 
American Medical 
Association 

Revue générale 
West Nile virus: review of the literature (2013) 
(48) 

Médecine/sciences Revue générale 

Le virus West Nile - I. La conquête de l’Ouest 
(2011) (49) 

Infection par le virus West Nile chez l’homme - 
II. Aspects physiopathologiques et réponses 
immunitaires (2011) (50) 

 

3.2 Sélection des documents identifiés 

Une première sélection des documents identifiés a été effectuée sur titre et résumé ; seuls 

ont été retenus les documents traitant du diagnostic du VNO ; cette première sélection a 

abouti à sélectionner 152 documents. 

Une seconde sélection a ensuite été réalisée sur les publications complètes en retenant les 

documents répondant aux critères suivants présentés dans le Tableau 5. 
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Tableau 5. Présentation des critères de sélection 

Problématique TAAN pour le diagnostic du VNO Place vis-à-vis de la sérologie 

Patients 

Donneur de sang ou d’organe 
asymptomatique 

Patient avec le tableau clinique 
d’infection à VNO (forme pseudo-
grippal, forme neuro-invasive) 

Patient avec le tableau clinique 
d’infection à VNO (forme pseudo-
grippal, forme neuro-invasive) 

Intervention TAAN pour le diagnostic du VNO TAAN pour le diagnostic du VNO 

Comparateurs s. o. 
Principal : Sérologie 

A défaut :  

Critères de 
jugement 

Fenêtre virologique 
Sensibilité 

Spécificité 

Délai de suivi s. o. s. o. 

Schéma d’étude 
En priorité :  

A défaut : Recommandation 

En priorité :  

A défaut : Recommandation 

 

À l’issue de cette seconde sélection, un seul document a été retenu ; il s’agit de l’étude de 

Tilley et al. de 2006, qui a recherché rétrospectivement dans des sérums et plasma de don-

neurs de sang nord-américains (plus de 2 500) la présence de VNO de manière indirecte par 

la détection d’IgM et d’IgG, et de manière directe par la recherche du génome par un TAAN 

(51). 

3.3 Recueil du point de vue argumenté des organismes 
professionnels et institutionnels 

3.3.1 Liste des organismes sollicités 

S’agissant d’une pathologie émergente, le virus du Nil occidental, le point de vue des profes-

sionnels recherchés est celui des spécialités confrontées aux pathologies infectieuses et 

tropicales.  

Cette consultation a été menée conformément à la procédure de consultation des parties 

prenantes mise en place par la HAS1, auprès des groupes concernés, ou susceptibles de 

l’être, par les conséquences de cette évaluation.  

La liste des organismes contactés est présentée dans le tableau ci-après. 

Tableau 6. Liste des organismes interrogés par champ disciplinaire 

Champ disciplinaire Organisme 

Arboviroses 
Centre national de références (CNR) des Arbovirus (Service de Santé des 
Armées) 

Biologie 
Conseil National Professionnel (CNP) de Biologie des agents infectieux - 
Hygiène hospitalière 

Biologie Établissement Français du Sang (EFS)  

Biologie Centre de Transfusion Sanguine des Armées (CTSA) (Service de Santé 

 
1
 Procédure de consultation des parties prenantes de la HAS, juin 2014. http://www.has-

sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/2014-09/c_2014_0115_adoption_procedure_parties_prenantes.pdf 

http://www.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/2014-09/c_2014_0115_adoption_procedure_parties_prenantes.pdf
http://www.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/2014-09/c_2014_0115_adoption_procedure_parties_prenantes.pdf
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Champ disciplinaire Organisme 

des Armées) 

Biologie Agence de la Biomédecine (ABM) 

Epidémiologie / Clinique CNP d’Infectiologie 

Epidémiologie / Clinique Agence nationale de santé publique (ANSP) 

Epidémiologie / Clinique 
Centre d'épidémiologie et de Santé Publique des Armées (CESPA) 
(Service de Santé des Armées) 

 

3.3.2 Modalités de consultation  

Le représentant, directeur, ou président de chacun des organismes a été directement sollici-

té afin que le groupe professionnel/institution qu’il représente exprime son point de vue ar-

gumenté. Il lui a été adressé à cette fin un questionnaire ouvert rédigé par la HAS ainsi 

qu’une lettre d’accompagnement explicative. 

Trois questionnaires ont ainsi été produits couvrant les trois composantes de la consultation, 

un questionnaire large à destination du CNR et deux questionnaires spécifiques, un adapté 

au champ de la biologie médicale et un adapté au champ épidémio-clinique. 

Cette sollicitation a été envoyée le 19 avril 2019. Les retours ont eu lieu du 29 avril au 7 mai 

2019. 

Les réponses sont intégralement reproduites dans les annexes de ce rapport. 

Tableau 7. Etat des réponses par organisme interrogé 

Organisme Date de réponse et Annexe 

CNR des Arbovirus (Service de Santé des Armées) 7 mai 2019, Annexe 3 

CNP de Biologie des agents infectieux - Hygiène 
hospitalière 

Pas de réponse 

EFS 29 avril 2019 et Annexe 4 

CTSA 7 mai 2019 et Annexe 5 

ABM 7 mai 2019 et Annexe 6 

CNP d’Infectiologie 3 mai 2019 et Annexe 7 

ANSP 29 avril 2019 et Annexe 8 

CESPA 7 mai 2019 et Annexe 9 

 

Une synthèse de ces réponses, réalisée par la HAS, a été intégrée à l’argumentaire (4.2 

Point de vue des organismes interrogés). 

3.4 Etat des lieux des tests PCR marqué CE de détection du VNO 
par l’ANSM 

La HAS a interrogé l’ANSM pour connaître les dispositifs médicaux de diagnostic in vitro 

(DMDIV) permettant de réaliser un TAAN pour détecter le VNO, ayant un marquage CE et 

donc potentiellement présents sur le marché français. Il a été demandé à l’ANSM la liste de 



TAAN pour la détection du VNO - Rapport d’évaluation technologique 

HAS / Service évaluation des actes professionnels / mai 2019 
23 

ces DMDIV, ainsi que leurs principales caractéristiques : prélèvement(s) validé(s), seuil de 

détection, lignage(s) détecté(s), éventuelles réactions croisées avec des virus proches. 

L’ANSM a été interrogée le 18 avril et a répondu le 16 mai 2019 (voir Annexe 10). 
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4. Résultats de l’évaluation 

4.1 Données de la littérature 

La recherche documentaire a permis l’identification d’une très abondante littérature, mais 

quasi exclusivement portée sur les problématiques d’épidémiologie, de médecine vétérinaire 

ou d’études de cas axées sur les modalités de transmission (en cohorte ou individuel) par 

transfusion, allaitement ou greffe. Il s’agissait de plus d’études rétrospectives. Au final, cette 

littérature abondante ne traite pas réellement du sujet de l’évaluation et présente un faible 

niveau de preuve ; les documents en question n’ont pas été retenus dans l’analyse. 

Quelques articles abordant le diagnostic et la comparaison des tests diagnostiques ont 

néanmoins été publiés. Cependant, ces études n’ont inclus que peu de patients (quelques 

dizaines au mieux) et leurs caractéristiques, ainsi que les types d’examens réalisés, étaient 

très divers, ce qui n’a pas permis de réaliser une revue systématique pertinente. 

Au final, les articles les plus utiles pour l’évaluation sont des revues générales, des édito-

riaux et des recommandations, relevant de l’avis d’experts et faisant référence à quelques 

études de faible niveau de preuve (études rétrospectives, séries de cas, études épidémiolo-

giques descriptives), ainsi que l’étude de Tilley et al. (51). Ces documents sont ceux identi-

fiés par la recherche sur les sites Internet (voir ci-dessus Tableau 4). Le contenu de ces 

documents est consensuel et la synthèse qui peut en être faite est la suivante : 

 le TAAN est la technique de référence pour le dépistage du VNO dans le cadre de la 
qualification biologique du don (QBD) ; 

 la sérologie (recherche des IgM et des IgG) est la technique de référence pour le diagnos-
tic des infections à VNO ; 

 mais il y a une possibilité de reconnaissance croisée des anticorps entre les différents 
épitopes des flavivirus induisant une perte de spécificité des sérologies comme critère 
diagnostique ; 

 après l’apparition des symptômes, le virus est présent dans le sang et les urines avec une 
virurie qui semble persister plus longtemps (7-9J) que la virémie (5J) ; 

 les charges virales sont faibles et fugaces, avec une variabilité interindividuelle ; 

 plus on s’éloigne du début des symptômes, moins la probabilité de détecter la charge viral 
est importante. 

4.2 Point de vue des organismes interrogés 

Tous les organismes professionnels et institutionnels ont répondu à la sollicitation, sauf un 

(voir chapitre 3.3.2). L’intégralité de leurs réponses se trouve dans les annexes (Annexe 3 à 

Annexe 9). 

Les points principaux que l’on peut tirer de ces réponses, sont les suivants : 

 Il n’existe pas de littérature ayant évalué correctement et rigoureusement le TAAN dans la 
détection du VNO ; 

 Il y a consensus pour proposer le TAAN comme méthode diagnostique avant J5 chez les 
patients présentant une fièvre dans un contexte épidémique (unicité de lieu et de temps) ; 

 En revanche, la période en J5 et J7 ne fait pas l’objet d’un consensus, de même que 
l’utilisation des TAAN dans un contexte de syndrome neurologique (risque plus élevé de 
disparition du virus [clearance virale] et / ou de non détection du virus) ; 

 La demande d’examen doit comporter, outre les éléments usuels de bonnes pratiques, la 
date de début des signes cliniques, l’identification de ces signes cliniques, la notion de 
voyage ou résidence dans une zone épidémique (en France ou à l’étranger), ainsi que la 
date de retour ; 



TAAN pour la détection du VNO - Rapport d’évaluation technologique 

HAS / Service évaluation des actes professionnels / mai 2019 
25 

 La phase pré-analytique doit être conforme au guide de prélèvement du CNR des arbovi-
rus ; 

 L’intérêt majeur est la précocité et la certitude du diagnostic, avec également le fait 
d’éviter des réactions croisées entre les anticorps dirigés contre les différents flavivirus, et 
l’identification directe du lignage ; 

 En cas de résultat positif (sérologie et/ou TAAN), il convient d’envoyer un échantillon au 
CNR, puis de faire la déclaration à la CIRE compétente (ARS/ANSP) et à l’échelon natio-
nal à l’ANSP.  

4.3 Réponse de l’ANSM 

Il existe plusieurs DMDIV de TAAN VNO ayant le marquage CE et donc potentiellement 
présents sur le marché français (voir en Annexe 10 les tableaux de l’ANSM). 

Certains (n=3) sont destinés spécifiquement à la qualification biologique du don de sang 
(champ non couvert par la présente évaluation), mais d’autres (n=7) sont destinés à la 
réalisation d’examen de biologie médicale. 

Pour ces derniers, leurs principales caractéristiques sont les suivantes : 

 quand cette information est connue (quatre sur sept), ils ont été validés le plus souvent 
sur les composants du sang (sérum, plasma ou sang total) sur les urines, ou sur le LCS ; 

 leurs seuils de détection (précisés pour six sur sept) varient entre 0,1 à 5 copies / µl ; 

 l’absence de réactions croisées avec des virus proches n’est pas toujours précisée (au-
cune information pour trois sur sept et information partielle pour deux sur sept), comme la 
reconnaissance des lignages 1 & 2 du VNO (précisée seulement pour deux sur sept). 
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Conclusion et perspectives 

Sur la base des données recueillies lors de cette évaluation (données de la littérature, point 

de vue des organismes professionnels, réponse de l’ANSM), essentiellement composées 

d’avis d’experts, il peut être conclu que la recherche du VNO par TAAN présente un intérêt 

dans les situations suivantes : 

 Présence de signes cliniques faisant suspecter une infection à VNO et dans les 7 jours 
suivant l’apparition de ces signes, chez un patient résidant ou ayant voyagé dans une 
zone et en période de circulation de ce virus, en complément de la recherche des anti-
corps (IgM et IgG) sériques à partir du 5ème jour ; cette recherche par TAAN pouvant être 
prolongée chez les patients immunodéprimés jusque 14 jours. 
L’intérêt de cette recherche est de permettre un diagnostic plus précoce (ainsi qu’un dia-
gnostic différentiel), afin de mettre en place plus rapidement la prise en charge indivi-
duelle (traitements des symptômes pseudogrippaux et neurologiques) et collective (me-
sures de protection individuelle, prévention des personnes exposées et limitation de la 
propagation du virus) de l’infection. 

 Femmes enceintes ou allaitantes, résidantes ou ayant voyagé dans une zone et en pé-
riode de circulation de ce virus. 

 L’intérêt de cette recherche est de permettre la mise en place d’une surveillance renfor-
cée chez la femme enceinte et de suspendre l’allaitement maternel. 

 Donneur de greffes cellulaires, tissulaires ou d’organes, résidant ou ayant voyagé dans 
une zone et en période de circulation de ce virus, ainsi que les receveurs de ces dons. 
L’intérêt de cette recherche est de participer à la qualification de ces donneurs et de 
suivre les receveurs. 

Cette recherche devant avoir lieu dans les conditions suivantes : 

 Cet examen est à réaliser sur sérum ou plasma, voire urine lorsqu’il s’agit de signes 
pseudogrippaux, et sur liquide cérébro-spinal lorsqu’il s’agit de signes neurologiques. 

 Les renseignements cliniques à fournir sont : 

 jour d’apparition et la qualification des signes cliniques ; 
 zone géographique probable de contact, et si possible la date probable de contact ; 
 notion de voyage ou de résidence dans une région et une période où circule le VNO, dans 

les 28 jours précédents l’apparition des signes cliniques, avec précision sur la date d’aller 
(ou de début) et la date de retour (ou de fin). 
La détermination la plus précise du jour d’apparition des symptômes (J0) est importante car 
la fenêtre de présence du VNO est étroite ; plus la date est éloignée, notamment à partir de 
J5 pour la virémie, plus il est probable que le virus ne sera plus présent ou détectable dans 
le prélèvement. 

 L’examen doit permettre de détecter les lignages 1 & 2 du VNO ; il ne doit pas détecter 
les virus proches du VNO. 

 Le résultat de cet examen est a minima qualitatif et doit être rendu au maximum dans les 
48 heures. 

 Il est recommandé de participer à un programme d’évaluation externe de la qualité. 

À noter que cet examen de recherche du VNO par TAAN est aussi réalisé par les centres de 

transfusion sanguine dans le cadre de leur activité de qualification biologique du don ; cette 

activité n’entre pas dans le champ du présent rapport d’évaluation. 
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Annexe 1. Recherche documentaire 

Bases de données bibliographiques 

La stratégie d’interrogation des bases de données précise pour chaque question et/ou types 

d’étude les termes de recherche utilisés, les opérateurs booléens et la période de recherche. 

Les termes de recherche utilisés sont soit des termes issus de thésaurus (descripteurs), soit 

des termes libres (du titre ou du résumé). Ils sont combinés avec les termes décrivant les 

types d’études. 

La recherche a porté sur les publications en langue anglaise et française  et présente de 

façon synthétique les étapes successives de cette interrogation dans la base de données 

Medline. Des références doublons peuvent être présentes entre les différents types d’études. 

Bases de données bibliographiques automatisées 

 Medline (National Library of Medicine, Etats-Unis) ; 

 Embase (Elsevier) 

 The Cochrane Library (Wiley Interscience, Etats-Unis) ; 

 Science Direct (Elsevier) ; 

 Lissa (Littérature scientifique en santé 

Tableau 8. Stratégie de recherche documentaire 

Type d'étude / sujet / Termes utilisés Période de 

recherche 

Nombre de 

références 

Recommandations    

Etape 1 "West Nile virus"[Mesh] OR "West Nile Fever"[Mesh] 
or west nile Or West Nile neuroinvasive disease OR 
West Nile virus encephalitis OR West Nile 
neuroinvasive disease OR West Nile virus encephalitis 
OR West Nile meningitis OR West Nile poliomyelitis 
OR West Nile reversible paralysis[tittle/abstract] 

01/1999 – 
02/2019 

 

ET    

Etape 2 "Guidelines as Topic"[Mesh] OR "Practice Guidelines 
as Topic"[Mesh] OR "Guideline" [Publication Type] OR 
"Health Planning Guidelines"[Mesh] OR "Practice 
Guideline" [Publication Type] OR "Consensus"[Mesh] 
OR "Consensus Development Conference, NIH" 
[Publication Type] OR "Consensus Development 
Conference" [Publication Type] OR "Consensus 
Development Conferences, NIH as Topic"[Mesh] OR 
"Consensus Development Conferences as 
Topic"[Mesh] Or consensus OR guideline* OR 
recommend* or guidance Field: Title 

 25 

Méta-analyses, revues systématiques   

Etape 1  01/1999 – 
02/2019 

 

ET    
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Type d'étude / sujet / Termes utilisés Période de 

recherche 

Nombre de 

références 

Etape 3 "Meta-Analysis as Topic"[Mesh] OR "Meta-Analysis 
"[Publication Type] OR "Review Literature as 
Topic"[Mesh] OR “Meta Analysis” OR “systematic 
Review” OR “Literature review” Or "Quantitative 
Review" OR “pooled analysis” [title/abstract] 

 

 55 

Utilisation de la PCR (réaction en chaîne par polymérase)   

Etape 1  01/1999 – 
02/2019 

 

ET    

Etape 4 

 

"“Nucleic Acid Amplification Techniques"[Mesh] OR 
"Polymerase Chain Reaction"[Mesh] OR molecular 
test* OR molecular method* OR molecular based 
assays OR PCR OR nucleic acid test OR nucleic acid 
amplification test OR nucleic acid amplification OR 
Nucleic acid amplification methods [tittle/abstract] 

 394 

 Qualité du diagnostic du VWN   

Etape 5 "West Nile Fever/blood"[Majr] OR "West Nile 
Fever/cerebrospinal fluid"[Majr] OR "West Nile 
Fever/urine"[Majr] OR "West Nile Fever/virology"[Majr] 
OR "West Nile Fever/diagnosis"[Majr] 

OR 

[("West Nile virus"[Mesh] OR "West Nile Fever"[Mesh] 
OR west nile OR west nile neuro invasive disease OR 
west nile virus encephalitis OR west nile neuro 
invasive disease OR west nile virus encephalitis OR 
west nile meningitis OR west nile poliomyelitis OR 
west nile reversible paralysis)[title] 

01/2013-
03/2019 

 

ET    

Etape 6 "Sensitivity and Specificity"[Mesh]) OR ( "Predictive 
Value of Tests"[Mesh] OR  "False Positive 
Reactions"[Mesh] )) OR "False Negative 
Reactions"[Mesh] OR diagnosis performance  OR 
sensibility OR sensitive OR sensitivity OR specific OR 
specificity OR diagnosis performance OR false 
negative OR false positive OR predictive value 
[title/abstract] 

 111 

 NOT Equid or equine or mice or dog* or cat* or horse* or sheep or goat* 
OR pig* or rat* 

  

Nombre total de références obtenues                  585   

 

Une veille bibliographique a été maintenue sur le sujet jusqu’en mai 2019 

En complément, les sommaires des revues suivantes ont été dépouillés tout au long du 
projet : Annals of Internal Medicine, JAMA Internal Medicine, British Medical Journal, 
JAMA, JAMA surgery, The Lancet, New England Journal of Medicine, Presse Médicale, 
Revue Francophone des Laboratoires, Pathologie Biologie, Option/Bio, Annales de 
Pathologie,Immunoanalyse & biologie spécialisée, Médecine et Maladies infectieuses. 
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Les sites Internet internationaux des sociétés savantes et organisations internationales perti-

nentes cités ci-dessous ont été explorés en complément des sources interrogées systémati-

quement : 

Adelaide Health Technology Assessment  

Agence nationale de santé publique - Santé Publique France 

Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé - ANSM 

Agence nationale de sécurité sanitaire de l’alimentation, de l’environnement et du travail – 
ANSES 

Agence régional de santé de PACA – ARS PACA 

Agence de la santé publique du Canada 

Agence pour une Vie de Qualité (AViQ)  

Agencia de Evaluación de Tecnología e Investigación Médicas de Cataluña  

Agencia de Evaluación de Tecnologías Sanitarias de Galicia  

Agency for Healthcare Research and Quality  

Alberta Heritage Foundation for Medical Research  

Alberta Health Services, 

American College of Physicians  

American Medical Association  

Australian Government - Department of Health and Ageing 

American Society of Tropical Medicine and Hygiene – ASTMH 

Asia-Pacific Society of Clinical Microbiology and Infection – APSCMI 

Association of Medical Microbiology and Infectious Disease Canada - AMMI 

Australasian College of Tropical Medicine - ACTM 

Australasian Society for Infectious Diseases – ASID 

Blue Cross Blue Shield Association - Technology Evaluation Center  

Bibliothèque médicale Lemanissier  

British Infection Association - BIA  

British Society for Parasitology – BSP 

Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health  

Centers for Disease Control and Prevention  

California Technology Assessment Forum  

Canadian Association for Clinical Microbiology and Infectious Diseases - CACMID 

Canada Communicable Disease Report  

Canadian Foundation for Infectious Diseases 

Centre fédéral d'expertise des soins de santé  

CISMeF  

CMAInfobase  

Collège des Médecins du Québec  

Comité pour la santé des exilés – COMEDE 

Cochrane Library Database  

Centre for Review and Dissemination databases  

Direction des affaires sanitaires et sociales - DASS 

Clinical and Laboratory Standards Institute – CLSI 

Department of Health (UK)  

ECRI Institute  
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Evaluation des Technologies de Santé pour l'Aide à la Décision 

Euroscan  

European Centre for Disease Prevention and Control - ECDC 

European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases - ESCMID 

Food and Drug Administration - FDA 

GIN (Guidelines International Network)  

Haute Autorité de santé  

Haut conseil de la santé publique - HCSP 

Horizon Scanning  

Institute for Clinical Systems Improvement  

Institut National d’Excellence en Santé et en Services Sociaux  

Institut national de veille sanitaire 

Institut de recherche pour le développement - IRD 

Institut Pasteur 

Infectious Diseases Society of America - IDSA 

Institute of Tropical Medicine - ITG  

International Federation for Tropical Medicine – IFTM 

International Society for Infectious Diseases - ISID 

Laboratoire de santé publique du Québec – LSPQ 

Ministero della Salute – Direzione generale della prevenzione sanitaria 

National electronic Library of Infection – NeLI 

National Institute of Allergy and Infectious Diseases – NIAID 

National Coordinating Centre for Health Technology Assessment 

National Horizon Scanning Centre 

National Health and Medical Research Council 

National Health committee 

National Institute for Health and Clinical Excellence 

National Institutes of Health 

New Zealand Guidelines Group 

Neglected tropical disease support center 

Office Fédéral de la Santé Publique - Swissmedic, Institut suisse des produits thérapeutiques 

Ontario Health Technology Advisory Committee 

Royal Society of Tropical Medicine and Hygiene - RSTMH 

Société québécoise de biologie clinique - SQBC 

Scottish Intercollegiate Guidelines Network  

Singapore Ministry of Health  

Société de pathologie exotique 

Société de pathologie infectieuse de langue française - SPILF 

Société française de biologie clinique - SFBC 

Société française de médecine générale - SFMG 

Société française de parasitologie – SFP 

Société française d’Hygiène Hospitalière – SF2H 

West Midlands Health Technology Assessment Collaboration 

World Health Organization 
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Annexe 2. Listes des tableaux et figures 

Tableau 1. Comparaison dans des familles de virus pathogènes pour l’homme les arbovirus et 

les non arbovirus ................................................................................................................................................ 9 

Tableau 2. Nomenclature de la NABM concernant le diagnostic biologique d’une arbovirose 

autre que la dengue ou le chikungunya ........................................................................................................... 17 

Tableau 3. Codes RIHN génériques ................................................................................................................ 17 

Tableau 4. Documents identifiés par la recherche sur les sites Internet.......................................................... 19 

Tableau 5. Présentation des critères de sélection ........................................................................................... 21 

Tableau 6. Liste des organismes interrogés par champ disciplinaire .............................................................. 21 

Tableau 7. Etat des réponses par organisme interrogé ................................................................................... 22 

Tableau 8. Stratégie de recherche documentaire ............................................................................................ 27 

 

Figure 1. Répartition des formes cliniques d’après Pealer et al., 2003, Ravindra et al., 2004 et les 

Centers for Disease Control and Prevention, 2010 (1-3) ................................................................................... 7 

Figure 2. Cycle de transmission du VNO ......................................................................................................... 10 

Figure 3. Comparaison de la localisation des cas entre 2010 et 2018 ............................................................ 11 

Figure 4. Présentation schématique des cinétiques de présence des ARN viraux (sang, LCS, 

urine) et des anticorps (IgM, IgG) après l’exposition selon Barzon et al., 2013 (27) et Lustig et al., 

2018 (28) .......................................................................................................................................................... 12 

Figure 5. Carte de la France présentant les différentes modalités de surveillance ......................................... 15 

Figure 6. Carte du monde présentant les différents niveaux de risques au travers de la 

catégorisation des pays (zone d’alerte pour les PSL, cas humains récents, présence viral) .......................... 16 

 

 



TAAN pour la détection du VNO - Rapport d’évaluation technologique 

HAS / Service évaluation des actes professionnels / mai 2019 
32 

Annexe 3. Position du Centre National de référence des Arbovirus (SSA) 

 

METHODE 

 

M1 

Pour quels liquides biologiques, l’utilisation d’un test d’amplification des 
acides nucléiques pour le diagnostic biologique, vous paraît-il pertinent en 
pratique courante pour détecter une infection par le WNV ? 

ATTENTION CETTE QUESTION DOIT ETRE SCINDEE EN DEUX : 

1- Dans le cas d’une infection neurologique 

Réponse :  

Liquide Biologique 
Pertinent en pratique 

courante ?  

Effectuez-vous cette 
analyse (Si Oui par 
quelle technique) ? 

Sang total Non Oui (q RT-PCR) 

Plasma Non Oui (q RT-PCR) 

Sérum Non Oui (q RT-PCR) 

Urine Oui Oui (q RT-PCR) 

Selles Non Non 

Liquide cérébrospinal Oui Oui (q RT-PCR) 

Sperme Non Non 

Sécrétions vaginales Non Non 

Crachat, LBA, synovial, 
… 

Oui / Non / NSP Oui (qRT-PCR)/ Non  

Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne.  

Vous pouvez rajouter des commentaires en dessous du tableau. 

 

Commentaire : dans le cas d’un syndrome neurologique, l’analyse la plus 
importante à réaliser est la sérologie sur sérum ou plasma, car les IgM sont 
toujours présents. En effet l’infection par le virus West-Nile donne une 
pathologie bi-phasique (dans les cas de syndrome neurologique) avec lors de 
la virémie la possibilité d’avoir une fièvre, mais au moment où le syndrome 
neurologique apparait les IgM sont toujours présents alors que l’ARN viral peut 
être absent des différents fluides biologiques. En tant que CNR il est normal 
que nous fassions en plus de la sérologie d’autres investigations 
complémentaires par qRT-PCR dans différents fluides biologiques mais un 
LABM ne devrait réaliser que la sérologie dès le J0 du syndrome neurologique. 
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Pour quels liquides biologiques, l’utilisation d’un test d’amplification des 
acides nucléiques pour le diagnostic biologique, vous paraît-il pertinent en 
pratique courante pour détecter une infection par le WNV ? 

ATTENTION CETTE QUESTION DOIT ETRE SCINDEE EN DEUX : 

2- Dans le cas d’une fièvre 

Réponse : 

 
Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne.  

Vous pouvez rajouter des commentaires en dessous du tableau. 

Liquide Biologique 
Pertinent en pratique 

courante ?  

 Effectuez-vous cette 
analyse (Si Oui par 
quelle technique) ? 

Sang total Non Oui (q RT-PCR) 

Plasma Oui Oui (q RT-PCR) 

Sérum Oui Oui (q RT-PCR) 

Urine Oui Oui (q RT-PCR) 

Selles Non Non 

Liquide cérébrospinal Non Non 

Sperme Non Non 

Sécrétions vaginales Non Non 

Crachat, LBA, synovial, 
… 

Oui / Non / NSP Oui (qRT-PCR)/ Non  

 
Dans le cas d’une fièvre, la recherche de génome viral WN peut être réalisée, mais cela doit 
se faire dans des conditions où la circulation du virus WN est fortement suspectée. En effet il 
semble économiquement aberrant de demander une détection du génome virale WN pour 
toute fièvre estivale. Pour une suspicion de fièvre à virus West Nile, une qRT-PCR doit être 
réalisée sur plasma ou sérum et urines. En termes de cinétique, la qRT PCR sur ces fluides 
peut être réalisée entre J0 et J5 pour les plasma ou sérum, la virémie étant très courte avec 
une faible charge virale. Pour les urines, comme montré dans les figures suivantes, les 
cinétiques sont variables en fonction de la forme clinique et il est difficile de fixer une limite. Il 
pourrait donc être recommandé de faire la qRT-PCR sur urine entre J0 et J5. Et pour un 
patient prélevé entre J5 et J7 (sans syndrome neurologique) de réaliser un qRT-PCR urine 
et une sérologie sur sérum ou plasma. 
Pour le sang total, des données bibliographiques montrent que chez certains patients, la 
qRT-PCR peut détecter le génome viral de WN bien après la fin de la virémie. Mais ce 
résultat est à prendre avec précaution car cela n’est pas encore montré pour tous les 
patients, que les techniques d’extraction doivent être bien validées (car effet possible 
d’inhibition) et enfin la sérologie doit permettre d’apporter dès J5 après la date de début des 
signes une réponse sur la possible infection par le virus WN. (Lustig Y, Sofer D, Bucris ED, 
Mendelson E. Surveillance and Diagnosis of West Nile Virus in the Face of Flavivirus Cross-
Reactivity. Front Microbiol. 2018 Oct 11;9:2421.) 
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Barzon L, Pacenti M, Franchin E, Pagni S, Martello T, Cattai M, Cusinato R, Palù G. 
Excretion of West Nile virus in urine during acute infection. J Infect Dis. 2013 Oct 
1;208(7):1086-92. 
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M2 

Quels éléments de traçabilité pensez-vous nécessaire (nom du préleveur, 
horodatage, …) ? 

Réponse :  

Les éléments de traçabilité classique pour un LABM. 

 

M3 

Pour chaque liquide biologique identifié, comme pertinent à la question M1, 
indiquer les modalités de prélèvement que vous recommandez : 

Réponse :  

Liquide Biologique Type de tube Conservation 
Délais avant 

réalisation de 
l’examen 

Sang total    

Plasma Tube EDTA +4°C 
48h délai idéal 

Max < 8 jours 

Sérum 
Tube sec avec 
gel centrifugé 

+4°C 
48h délai idéal 

Max < 8 jours 

Urine 
Rien de 

spécifique 
+4°C 

48h délai idéal 

Max < 8 jours 

Selles    

Liquide cérébrospinal 
Rien de 

spécifique 
+4°C 

48h délai idéal 

Max < 8 jours 

Sperme    

Sécrétions vaginales    

Crachat, LBA, synovial, … 
EDTA 3ml, Sec 

5ml … 

Température 
ambiante, 

4°C…  
< 4H, <24H 

Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne à l’identique de la 
question M1.  

Vous pouvez rajouter des commentaires en dessous du tableau. 

 
Ces spécifications sont celles de notre manuel de prélèvement. Il est à noter que nous 
mettons une conservation à +4°C car pour la recherche de virus, même si on peut penser 
que la congélation est meilleure, toute étape de congélation/décongélation est au détriment 
du virus et de sa détection. 

 

M4 

Pour chaque liquide biologique identifié, comme pertinent à la question M1, 
indiquer les modalités de préparation, de transport et de conservation ou des 
commentaires concernant le pré-analytique : 

Réponse :  

Liquide Biologique Commentaires 

Sang total  

Plasma  
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Sérum  

Urine  

Selles  

Liquide cérébrospinal  

Sperme  

Sécrétions vaginales  

Crachat, LBA, synovial, … 
Triple emballage, sur glace, centrifugation 

immédiate, … 

Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne à l’identique de la 
question M1.  

Vous pouvez rajouter des commentaires en dessous du tableau. 

 

RAS par rapport au tableau précédent 
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M5 

Pour chaque liquide biologique identifié, comme pertinent à la question M1, indiquer les valeurs pour les différents DM DIV qui 
ont été identifiés par l’ANSM* : 
* A ce stade l’ANSM n’a pas précisé sur quels prélèvements les fabricants de ces DM DIV ont validé leurs produits. 

Réponse : 

Seuil de détection* 

Kit CE 
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Sang total             

Plasma             

Sérum             

Urine             

Selles             

Liquide cérébrospinal             

Sperme             

Sécrétions vaginales             

Crachat, LBA, synovial, 
… 

#/µl #/µl #/µl #/µl #/µl #/µl #/µl #/µl #/µl #/µl #/µl #/µl 

* : Nombre de copies par volume de prélèvement 

Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne à l’identique de la question M1 ou la dernière colonne. 

Indiquer en rouge les données obtenues sur des échantillons cliniques, et en gras les données que vous avez obtenues dans 
votre laboratoire. 

 

Le CNR n’utilise aucun kit pour la détection du génome viral de WNV mais deux systèmes complémentaires publiés et validés dans le 
laboratoire. Le CNR n’a pas évalué les kits de détection du génome viral WN (pas d’intérêt au vu du système de surveillance WN). 

L’ANSM doit remplir ce tableau avec les valeurs fournis par les fabricants.  
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Séquence génomique 

détectée 
            

Lignée             

Détection d’autres 
Flaviviridae 

            

Détection d’autres Virus             

Indiquer en rouge les données obtenues sur des échantillons cliniques, et en gras les données que vous avez obtenues dans 
votre laboratoire. 

Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne à l’identique de la question M1 ou la dernière colonne à l’identique de la 
question M5-Tableau 1. 

Vous pouvez rajouter des commentaires en dessous du tableau. 
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M6 

Pour chaque kit identifié par l’ANSM comme disposant d’un marquage CE, 
merci d’indiquer si vous l’avez évalué et si vous avez validé son utilisation 
dans votre organisme : 

Réponse :  

Kit Marqué CE (Liste 
ANSM) 

Évalué 

Validé 

Kit 
Différentes 

lignées 
Différents 
variants 

RealStar WNV RT-PCR kit 
1.0 

Non    

FTD West Nile Virus Non    

Cobas WNV Non    

Cobas TaqScreen West 
Nile Virus Test 

Non    

Artus WNV LC RT-PCR Non    

VIASURE Real time PCR 
Detection 

Non    

WNV ELITe MGB Non    

West Nile Virus real Time 
RT-PCR 

Ref ER-0068-01 

Non    

West Nile Virus real Time 
RT-PCR 

Ref ER-0068-02 

Non    

Procleix WNV sur 
PANTHERSystem 

Non    

Procleix WNV sur Procleix 
System et Tigris System 

Non    

Autre Kit que vous 
utiliseriez 

Oui / 
Non 

Oui / 
Non 

Oui / Non Oui / Non 

Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne à l’identique de la 
question M5-Tableau 1.  

Vous pouvez rajouter des commentaires en dessous du tableau. 

 

M7 

Quels contrôles internes utilisez-vous ? 

Réponse :  
Kit Biomérieux RICO Extra r-gène (product code : 71-105) RNA CONTROL for Real 
Time PCR. 

M8 

 

Quels contrôles internes recommandez-vous ? 

Réponse :  

Pas de recommandation car si les LABM utilisent des kits, le contrôle interne est 
spécifique au kit. Pour les laboratoires utilisant des techniques qui ne sont pas des 
kits, ils ont probablement déjà leur propre système de contrôle interne. 
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M9 

Existe-il un programme d’évaluation externe ? Et si Non, serait-il nécessaire en 
cas de diffusion de la technique ? 

Réponse :  

Oui (exemple Instand mais probablement pas le seul fournisseur). 

 
 

RESULTATS 

 

R1 

Pour chaque liquide biologique identifié, comme pertinent à la question M1, 
indiquer les modalités de rendu des résultats : 

Réponse :  

Liquide Biologique 
Positif / 
Négatif 

Quantitatif* 
Charge virale 

(Unité)** 

Sang total Oui   

Plasma Oui   

Sérum Oui   

Urine Oui   

Selles    

Liquide céphalorachidien Oui   

Sperme    

Sécrétions vaginales    

Crachat, LBA, synovial, … Oui / Non Oui / Non 
Oui (copie/ml) / 

Non 

* : Oui s’il est rendu : une charge virale, un niveau sur une échelle, une valeur en 
unité de l’industrielle, … 

** : si « Oui » à la colonne « Quantitatif », indiquer « Oui » s’il s’agit d’une charge 
virale et bien préciser les unités. 

Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne à l’identique de la 
question M1.  

Vous pouvez rajouter des commentaires en dessous du tableau. 

 

R2 

A qui communiquez-vous les résultats (patients, …) ? 

Réponse :  

Les résultats sont rendus au laboratoire transmetteur et déclarés à la CIRE dont 
dépend le laboratoire préleveur et santé publique France au niveau national. 

 

R3 

Sous quels délais communiquez-vous les résultats ? 

Réponse :  

Les résultats sont rendus dès la validation technique et biologique ; environ 48h 
après réception de l’échantillon. 
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R4 

Quels éléments cliniques accompagnant le prélèvement sont obligatoires à la 
bonne interprétation du résultat ? 

Réponse :  

Voir fiche de renseignement ci-joint du CNR. 

Il est indispensable d’avoir la date de début des signes cliniques ; les signes cliniques 
(syndrome neuro ou non) ; notion de voyage dans les 15 jours avant début des signes 
cliniques en France et hors France ; date de retour en France métropolitaine. 

 

R5 

En cas de résultat positif, quelles actions menez-vous en plus de la 
transmission du résultat (Transmission de l’échantillon au CNR, génotypage, 
déclaration ARS, …) ? 

Réponse :  

Déclaration CIRE et Santé Publique France. 

 
 

INDICATION, PLACE DE LA PCR vs. SEROLOGIE 

 

I1 

Pour chaque liquide biologique identifié, comme pertinent à la question M1, 
indiquer les caractéristiques d’intérêt pour l’indication : 

Réponse : 

Liquide Biologique 
Fenêtre de 
présence 

virale* 

Pic ou 
maximum de la 
charge virale* 

Commentaires 

Sang total    

Plasma J0-J4 ? 
Si J0 est fièvre 

seule 

Sérum J0-J4 ? 
Si J0 est fièvre 

seule 

Urine J0-J7 ? 
Si J0 est fièvre 

seule 

Selles    

Liquide céphalorachidien    

Sperme    

Sécrétions vaginales    

Crachat, LBA, synovial, 
… 

J-X±2j à JY±1j J-X±2j à JY±1j 

Faible charge 
virale ne 

permettant pas 
son 

interprétation 

* : J0 correspondant au début des symptômes 

Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne à l’identique de la 
question M1.  

Vous pouvez rajouter des commentaires en dessous du tableau. 
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Attention, il n’existe pas dans la littérature assez de données de cohorte pour avoir une idée 
précise de la cinétique. De plus comme démontré précédemment cette cinétique est 
probablement différente en fonction de la forme clinique.  
Attention dans le tableau les renseignements indiqués concernent une fièvre isolée sans 
syndrome neurologique, considérant que pour un syndrome neurologique l’analyse réalisée 
par les LABM doit être la sérologie. 
 

I2 

Quelle(s) serait(aient) la(les) place(s) des tests d’amplification des acides 
nucléiques pour le diagnostic biologique de l’infection par le WNV vis-à-vis des 
sérologies ? 

Réponse :  

Aucune place. La PCR-West Nile ne peut être réalisée que pour une fièvre seule. Il 
semble que rechercher une aiguille dans une botte de foin (sans savoir si l’aiguille 
est présente) est une réponse financière disproportionnée. 

 

I3 

Doit-on limiter à une zone géographique l’utilisation des tests d’amplification 
des acides nucléiques pour le diagnostic biologique de l’infection par le WNV ? 

Réponse :  

En effet, il peut y avoir un intérêt lorsque l’on a démontré la circulation du virus West 
Nile par la détection d’un cas neurologique (1 cas neurologique correspondant à 
environ 150 infections) de préconiser une PCR West-Nile sur les Fièvres mais avec 
une zone géographique restreinte à la zone de circulation : exemple Marseille si un 
cas détecté à Marseille mais pas tout le département des Bouches du Rhône.  

 
 

DIVERS 

 

D1 

Y-a-t-il des LBM qui pratiquent déjà des tests d’amplification des acides 
nucléiques pour le diagnostic biologique de l’infection par le WNV ? Si Oui, 
lesquels ? 

Réponse :  

À notre connaissance les laboratoires Cerba et Biomnis réalisent les RT-PCR West 
Nile. 

 

D2 

Quels sont les difficultés de mise en œuvre de la conservation et du 
transport ? Est-ce un facteur dans la faible durée des fenêtres virales 
observées ? Quelles mesures conservatoires seraient souhaitables ? 

Réponse :  

Néant. 

 

D3 

Quels intérêts, dans la stratégie diagnostique, à l’utilisation d’un test 
d’amplification des acides nucléiques pour le diagnostic biologique de 
l’infection par le WNV identifiez-vous ? 

Réponse :  

Pour un LABM ; aucun. Comme précisé précédemment, la surveillance pour mettre 
en évidence une circulation du virus West Nile repose sur la détection d’un cas 
neurologique et pour lequel le diagnostic sérologique répond à 100%. Même si la 
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sérologie a pour inconvénient un problème de spécificité avec les séro-croisements 
flavivirus, le CNR fera la confirmation d’infection par le virus West Nile. 

 

D4 

Quels intérêts, dans la stratégie de santé publique, à l’utilisation d’un test 
d’amplification des acides nucléiques pour le diagnostic biologique de 
l’infection par le WNV identifiez-vous ? 

Réponse :  

Pas d’intérêt, la surveillance reposant sur les syndromes neurologiques. L’action 
majeure suite à la détection d’un cas étant les mesures de sécurisation des dons de 
sang et d’organes. 
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Annexe 4. Position de l’Établissement Français du Sang 
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Annexe 5. Position du Centre de Transfusion Sanguine des Armées 
(SSA) 

METHODE 

 

M1 

Pour quels liquides biologiques, l’utilisation d’un test d’amplification des 
acides nucléiques pour le diagnostic biologique, vous paraît-il pertinent en 
pratique courante pour détecter une infection par le WNV ? 

Réponse :  

Liquide Biologique 
Pertinent en pratique 

courante ?  

Effectuez-vous cette 
analyse (Si Oui par 
quelle technique) ? 

Sang total   

Plasma 

Oui dans le cadre du don 
de sang si cas isolé ou 

épidémie  

Et en cas de forme grave 
ou immunodéprimé 

Pas réalisé au CTSA 
mais sous-traité à l’EFS 

Sérum   

Urine   

Selles   

Liquide cérébrospinal 
Oui en cas de forme 

méningée 
non 

Sperme   

Sécrétions vaginales   

Crachat, LBA, synovial, … Oui / Non / NSP Oui (qRT-PCR)/ Non  

Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne.  

Vous pouvez rajouter des commentaires en dessous du tableau. 

 
 

M2 

Quels éléments de traçabilité pensez-vous nécessaire (nom du préleveur, 
horodatage, …) ? 

Réponse : date et heure de prélèvement, nom du préleveur, nom du prescripteur, 
horodatage, dans quelle zone épidémiologique le patient a t’il séjourné.   

 
 

M3 

Pour chaque liquide biologique identifié, comme pertinent à la question M1, 
indiquer les modalités de prélèvement que vous recommandez : 

Réponse :  

Liquide Biologique Type de tube Conservation 
Délais avant 

réalisation de 
l’examen 
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Sang total    

Plasma EDTA,5mL +4°C <24h 

Sérum    

Urine    

Selles    

Liquide cérébrospinal 
Tube à 

hémolyse 
+4°C <12h 

Sperme    

Sécrétions vaginales    

Crachat, LBA, synovial, … 
EDTA 3ml, Sec 

5ml … 

Température 
ambiante, 

4°C…  
< 4H, <24H 

Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne à l’identique de la 
question M1.  

Vous pouvez rajouter des commentaires en dessous du tableau. 

 

M4 

Pour chaque liquide biologique identifié, comme pertinent à la question M1, 
indiquer les modalités de préparation, de transport et de conservation ou des 
commentaires concernant le pré-analytique : 

Réponse :  

Liquide Biologique Commentaires 

Sang total  

Plasma 

Envoi du tube primaire identifié en triple emballage, 
transport et conservation à +4°C ; 

Si impossibilité d’envoi dans les 24h suivant le 
prélèvement : centrifuger le tube 

Sérum  

Urine  

Selles  

Liquide cérébrospinal 
Envoi du tube primaire identifié en triple emballage, 

transport et conservation à +4°C 

Sperme  

Sécrétions vaginales  

Crachat, LBA, synovial, … 
Triple emballage, sur glace, centrifugation 

immédiate, … 

Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne à l’identique de la 
question M1.  

Vous pouvez rajouter des commentaires en dessous du tableau. 
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M5 

Pour chaque liquide biologique identifié, comme pertinent à la question M1, indiquer les valeurs pour les différents DM DIV qui 
ont été identifiés par l’ANSM* : 
* A ce stade l’ANSM n’a pas précisé sur quels prélèvements les fabricants de ces DM DIV ont validé leurs produits. 

Réponse : 

Seuil de détection* 
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Sang total             

Plasma             

Sérum             

Urine             

Selles             

Liquide cérébrospinal             

Sperme             

Sécrétions vaginales             

Dilution de cultures 
tissulaires 

         

11,9 (9,6 – 
15,9) 

copies/mL 

  

Crachdat, LBA, 
synodilvial, … 

#/µl #/µl #/µl #/µl #/µl #/µl #/µl #/µl #/µl #/µl #/µl #/µl 

* : Nombre de copies par volume de prélèvement 

Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne à l’identique de la question M1 ou la dernière colonne. 

Indiquer en rouge les données obtenues sur des échantillons cliniques, et en gras les données que vous avez obtenues dans 
votre laboratoire. 
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Kit CE 
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Séquence génomique 

détectée 
            

Lignée             

Détection d’autres 
Flaviviridae 

            

Détection d’autres Virus             

Indiquer en rouge les données obtenues sur des échantillons cliniques, et en gras les données que vous avez obtenues dans 
votre laboratoire. 

Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne à l’identique de la question M1 ou la dernière colonne à l’identique de la 
question M5-Tableau 1. 

Vous pouvez rajouter des commentaires en dessous du tableau. 
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M6 

Pour chaque kit identifié par l’ANSM comme disposant d’un marquage CE, 
merci d’indiquer si vous l’avez évalué et si vous avez validé son utilisation 
dans votre organisme :  

Pas de kit utilisé par le CTSA. 

Réponse :  

Kit Marqué CE (Liste 
ANSM) 

Évalué 

Validé 

Kit 
Différentes 

lignées 
Différents 
variants 

RealStar WNV RT-PCR kit 
1.0 

    

FTD West Nile Virus     

Cobas WNV     

Cobas TaqScreen West 
Nile Virus Test 

    

Artus WNV LC RT-PCR     

VIASURE Real time PCR 
Detection 

    

WNV ELITe MGB     

West Nile Virus real Time 
RT-PCR 

Ref ER-0068-01 

    

West Nile Virus real Time 
RT-PCR 

Ref ER-0068-02 

    

Procleix WNV sur 
PANTHERSystem 

    

Procleix WNV sur Procleix 
System et Tigris System 

    

Autre Kit que vous 
utiliseriez 

Oui / 
Non 

Oui / 
Non 

Oui / Non Oui / Non 

Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne à l’identique de la 
question M5-Tableau 1.  

Vous pouvez rajouter des commentaires en dessous du tableau. 

 

M7 

Quels contrôles internes utilisez-vous ? 

Réponse :  

SO. Pas de kit utilisé par le CTSA. 

 

M8 

Quels contrôles internes recommandez-vous ? 

Réponse :  

SO. Pas de kit utilisé par le CTSA.  
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M9 

Existe-il un programme d’évaluation externe ? Et si Non, serait-il nécessaire en 
cas de diffusion de la technique ? 

Réponse :  

Non. Si la technique devait se généraliser il est nécessaire d’avoir un EEQ ou 
échanges inter-laboratoires.  

 
 

RESULTATS 

 

R1 

Pour chaque liquide biologique identifié, comme pertinent à la question M1, 
indiquer les modalités de rendu des résultats : 

Réponse :  

Liquide Biologique 
Positif / 
Négatif 

Quantitatif* 
Charge virale 

(Unité)** 

Sang total    

Plasma oui 
Pas d’intérêt 

pour le don du 
sang 

Pas d’intérêt 
pour le don du 

sang 

Sérum    

Urine    

Selles    

Liquide céphalorachidien oui  copie/ml 

Sperme    

Sécrétions vaginales    

Crachat, LBA, synovial, … Oui / Non Oui / Non 
Oui (copie/ml) / 

Non 

* : Oui s’il est rendu : une charge virale, un niveau sur une échelle, une valeur en 
unité de l’industrielle, … 

** : si « Oui » à la colonne « Quantitatif », indiquer « Oui » s’il s’agit d’une charge 
virale et bien préciser les unités. 

Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne à l’identique de la 
question M1.  

Vous pouvez rajouter des commentaires en dessous du tableau. 

 

R2 

A qui communiquez-vous les résultats (patients, …) ? 

Réponse :  

Médecin prescripteur, pour le CTSA/ donneurs de sang ou CSH ou tissus. 

 

R3 

Sous quels délais communiquez-vous les résultats ? 

Réponse :  

Dès l’obtention des résultats. 
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R4 

Quels éléments cliniques accompagnant le prélèvement sont obligatoires à la 
bonne interprétation du résultat ? 

Réponse :  

Symptômes, dans quelle zone géographique le contact avec le moustique a eu lieu, 
date éventuelle de la contamination (incubation de 3 à 14 jours – virémie 1 à 3 jours). 

 

R5 

En en cas de résultat positif, quelles actions menez-vous en plus de la 
transmission du résultat (Transmission de l’échantillon au CNR, génotypage, 
déclaration ARS, …) ? 

Réponse :  

Envoi au CNR arbovirus (qui lui devrait faire déclaration ARS). 

 
 

INDICATION, PLACE DE LA PCR vs. SEROLOGIE 

 

I1 

Pour chaque liquide biologique identifié, comme pertinent à la question M1, 
indiquer les caractéristiques d’intérêt pour l’indication : 

Réponse : 

Liquide Biologique 
Fenêtre de 
présence 

virale* 

Pic ou 
maximum de 

la charge 
virale* 

Commentaires 

Sang total    

Plasma     

Sérum    

Urine    

Selles    

Liquide céphalorachidien    

Sperme    

Sécrétions vaginales    

Crachat, LBA, synovial, … J-X±2j à JY±1j J-X±2j à JY±1j 

Faible charge 
virale ne 

permettant pas 
son 

interprétation 

* : J0 correspondant au début des symptômes 

Pour rajouter une réponse merci de dupliquer la dernière ligne à l’identique de la 
question M1.  

Vous pouvez rajouter des commentaires en dessous du tableau. 

 
 
 

I2 Quelle(s) serait(aient) la(les) place(s) des tests d’amplification des acides 
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nucléiques pour le diagnostic biologique de l’infection par le WNV vis-à-vis des 
sérologies ? 

Réponse :  

Au vu du taux bas et de la virémie transitoire, la recherche d’ARN dans le plasma 
devrait être réservée aux cas graves ou chez l’immunodéprimé. En cas de suspicion 
d’infection méningée, ce test doit être fait dans le LCR. 

Chez le donneur de sang, cellules ou tissus ce dépistage prend toute sa place car la 
sérologie n’a aucun intérêt (tardive et réactions croisées). 

 

DIVERS 

 

D1 

Y-a-t-il des LBM qui pratiquent déjà des tests d’amplification des acides 
nucléiques pour le diagnostic biologique de l’infection par le WNV ? Si Oui, 
lesquels ? 

Réponse :  

Oui, nous envoyons nos échantillons lors des alertes épidémiologiques (donneur 
ayant séjourné en zone d’endémie) au laboratoire de QBD EFS Occitanie à 
Montpellier. 

 

D2 

Quels sont les difficultés de mise en œuvre de la conservation et du 
transport ? Est-ce un facteur dans la faible durée des fenêtres virales 
observées ? Quelles mesures conservatoires seraient souhaitables ? 

Réponse :  

Dans notre cas, nous n’avons pas eu de difficultés pour la mise en œuvre de la 
conservation ou du transport. Les tubes EDTA doivent être centrifugés si le délai 
entre le prélèvement et l’analyse est > à 24h. 

 

D3 

Quels intérêts, dans la stratégie diagnostique, à l’utilisation d’un test 
d’amplification des acides nucléiques pour le diagnostic biologique de 
l’infection par le WNV identifiez-vous ? 

Réponse :  

Au vu du taux bas et de la virémie transitoire, la recherche d’ARN dans le plasma 
devrait être réservée aux cas graves ou chez l’immunodéprimé. En cas de suspicion 
d’infection méningée, ce test doit être fait dans le LCR.   

Chez le donneur de sang, cellules ou tissus ce dépistage prend toute sa place car la 
sérologie n’a aucun intérêt (tardive et réactions croisées). 

 
 

 

 

 



TAAN pour la détection du VNO - Rapport d’évaluation technologique 

HAS / Service évaluation des actes professionnels / mai 2019 
58 

Annexe 6. Position de l’Agence de la Biomédecine 
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Annexe 7. Position du CNP d’Infectiologie 

RESULTATS 

 

R1 

En en cas de résultat positif, quelles actions menez-vous (Transmission de 
l’échantillon au CNR, génotypage, déclaration ARS, …) ? 

Réponse :  

Transmission de l’échantillon au CNR et réalisation également de sérologies et de 
PCR des autres arboviroses, en particulier des Flavivirus. 

Déclaration ARS + enquête épidémiologique, entomologique et vétérinaire autour du 
cas. 

 
 

INDICATION, PLACE DE LA PCR vs. SEROLOGIE 

 

I1 

Quelle(s) serait(aient) la(les) place(s) des tests d’amplification des acides 
nucléiques pour le diagnostic biologique de l’infection par le WNV vis-à-vis des 
sérologies ? 

Réponse :  

Test de diagnostic précoce, sur sang, LCR et urines, notamment devant les tableaux 
de méningite ou encéphalite survenant dans le Sud de la France comme cela a été 
rapporté récemment (Eldin, 2019). 

La PCR et la sérologie sont complémentaires pour le diagnostic précoce pendant les 
symptômes et chaque technique ne peut remplacer l’autre (Tilley, 2006). Sur le 
sérum initial, la PCR détecte 36 % (69/191) de cas non détecté par la sérologie, La 
sérologie détecte 49 % de cas non détectés par la PCR (94/191) (Tilley, 2006). 

Le diagnostic précoce permet d’accélérer la mise en route de l’enquête 
épidémiologique autour de cas et donc de limiter l’apparition d’autres cas à partir 
d’un même réservoir animal aviaire. 

Pour l’épidémiologie, la sérologie reste le gold standard avec une sensibilité de 
98,2 % avec un sérum tardif (Tilley, 2006).  

 

I2 

Doit-on limiter à une zone géographique l’utilisation des tests d’amplification 
des acides nucléiques pour le diagnostic biologique de l’infection par le WNV ? 

Réponse :  

Non, car l’infection à virus West Nile est une maladie émergente avec de nouvelles 
zones géographiques touchées chaque année en Europe et en Amérique avec une 
possible émergence aux Antilles et en Guyane. De plus les moustiques vecteurs de 
type Culex sont largement répandus sur le territoire Français. Le réservoir aviaire est 
très mobile et peut donc disséminer rapidement cette infection. 

Trente-sept départements français sont actuellement en surveillance de l’émergence 
du virus West Nile.  

De plus, l’incubation du WNV de 2 à 14 jours, implique qu’un sujet de retour d’une 
zone avec circulation du virus WNV puisse développer les symptômes dans un 
département qui en est indemne. 
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DIVERS 

 

D1 

Y-a-t-il des LBM qui pratiquent déjà des tests d’amplification des acides 
nucléiques pour le diagnostic biologique de l’infection par le WNV ? Si Oui, 
lesquels ? 

Réponse :  

À notre connaissance, une trentaine de laboratoire sur toute la France, plutôt des 
CHU la font (dont le CNR des arboviroses, Laboratoire de virologie de APHM, au 
sein de l’’IHU Méditerranée Infection, le Laboratoire Biomnis Lyon). 

 

D2 

Quels intérêts, dans la stratégie diagnostique, à l’utilisation d’un test 
d’amplification des acides nucléiques pour le diagnostic biologique de 
l’infection par le WNV identifiez-vous ? 

Réponse : 

Étiologie potentielle de fièvre isolée, méningite et méningo-encéphalite pour 
lesquelles aucun diagnostic n’était retrouvé auparavant. Diagnostic précoce de 
l’infection devant un tableau aigu de fièvre isolée, méningite et méningo-encéphalite.  

 

Intérêt particulier dans les méningites et méningo-encéphalites à liquide clair avec 
bilan étiologique négatif et sérologie WNV négatifs, tout particulièrement chez les 
immunodéprimés (séroconversion tardive possible). Cependant, l’attente d’une 
deuxième sérologie à J10 avant de faire le test PCR diminue son intérêt comme 
moyen de diagnostic précoce.  

 

La PCR WNV est très spécifique et très précoce, mais de valeur imparfaite pour le 
diagnostic de routine puisque la virémie est précoce (avant les symptômes la plupart 
du temps), faible, et transitoire.  

 

Dans une étude de 276 sujets avec fièvre WN (Tilley, 2006), la sensibilité de la 
sérologie et de la PCR ont été étudiées : Sur 276 cas de WNV, 191 ont été testés par 
sérologie et par TAAN. De ce nombre, 86 (45,0 %), 111 (58,1 %) et 180 (94,2 %) ont 
été détectés par TAAN, sérologie et TAAN combinée et sérologie, respectivement. 
Le dépistage fondé sur le TAAN s'est révélé très utile dans les huit jours suivant 
l'apparition des symptômes. La virémie est fréquente dans les cas d'infection 
symptomatique précoce par le WNV, et le TAAN améliore le rendement 
diagnostique. 
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Ci-dessus la figure 2 de l’article de Tilley et al. (Tilley, 2006) qui montre très bien la 
complémentarité de la sérologie et de la PCR. Aucune des deux techniques ne peut 
remplacer l’autre.  

En pratique, selon l’étude de Tilley et al. la PCR (ou test d’amplification des acides 
nucléiques (TAAN)) augmente la sensibilité diagnostique de 58 à 94 % soit un gain 
de 36 % par rapport à la sérologie seule pour le sérum précoce. 

Intérêt chez les donneurs de sang, car de nombreux sujets virémiques peuvent être 
asymptomatique dans les zones de prévalence élevée (Petersen, 2010).  

 

D3 

Quels intérêts, dans la stratégie de santé publique, à l’utilisation d’un test 
d’amplification des acides nucléiques pour le diagnostic biologique de 
l’infection par le WNV identifiez-vous ? 

Meilleure connaissance de l’épidémiologie de l’infection à virus West Nile.  

Détection précoce d’une émergence dans un territoire non encore atteint 

Meilleure prévention précoce des cas secondaires grâce à une enquête 
épidémiologique entomologique et vétérinaire rapide.  

La sérologie est un outil diagnostique plus tardif (voir figure ci-dessus) et moins 
spécifique qui, si utilisé sans la PCR, retarde la mise en place des mesures de santé 
publique nécessaires.  

 

D4 

Comment réalisez-vous l’investigation autour d’un cas ? Inclut-elle la 
surveillance entomologique ? 

Réponse :  

L’investigation autour d’un cas est menée et entièrement coordonnée par l’ARS et 
Santé publique France. 
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D5 

Quelles mesures de lutte anti-vectorielle préconisez-vous ? 

Réponse :  

Nous ne sommes pas compétents pour préconiser des mesures de luttes 
antivectorielles. Il nous semble que la lutte anti-vectorielle dans les zones 
d’exposition avec cas avérés, devrait être coordonnée par une organisation nationale 
comme l’Agence nationale pour la démoustication et la gestion des espaces naturels 
démoustiqués (ADEGE) en collaboration avec santé publique France et les ARS. 

Cette organisation nationale devrait tester et identifier les meilleures stratégies pour 
le contrôle du vecteur. 

 

D6 

Quel serait l’apport de l’utilisation d’un test d’amplification des acides 
nucléiques pour le diagnostic biologique de l’infection par le WNV ? 

Réponse :  

Plus précoce que la sérologie et plus spécifique 

Même si le test est un moins sensible que la sérologie, sa sensibilité pourrait être 
améliorée en optimisant les techniques d’extraction (Busch, 2008) ou par la 
lyophilisation de l’ADN (Edouard, 2016) pour forte suspicion de méningite ou 
encéphalite à liquide claire, sans diagnostic étiologique objectivée, après sérologie 
négative (ou en combinaison), et toute fièvre éruptive sans étiologie retrouvée en 
période de transmission chez l’id (en combinaison avec la sérologie). 

La valeur prédictive positive et la spécificité de la PCR sont excellentes et ont donc 
un rôle majeur et irremplaçable pour le diagnostic biologique de l’infection par le 
WNV 

La sérologie étant retardée, elle a peu de rôle pour la prise en charge du patient et 
les mesures de prévention de l’épidémie. Elle est difficile à interpréter dans les 
territoires où d’autres flavivirus circulent ou ont circulé (dengue, virus Zika aux 
Antilles et en Guyane, virus Usutu dans le sud de la France par exemple) 

En résumé, nous sommes très favorables à la mise à la nomenclature de la PCR 
WNV sur le sang, le LCS et les urines. Cependant, ses indications et les délais de 
prélèvement par rapport au début des symptômes devront être encadrés par des 
critères stricts.    
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Annexe 8. Position de l’Agence Nationale de Santé Publique 
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Annexe 9. Position du Centre d’Épidémiologie et de Santé Publique des 
Armées (SSA) 

RESULTATS 

 

R1 

En en cas de résultat positif, quelles actions menez-vous (Transmission de 
l’échantillon au CNR, génotypage, déclaration ARS, …) ? 

Réponse :  

Le résultat positif sera probablement issu du CNR, sinon nous demanderions une 
confirmation par le CNR (risque de faux positif) donc un transfert de sérum ou de 
sang total vers le CNR, voire nous envisagerions de réaliser une sérologie sur un 
prélèvement plus tardif. 

Actions menées en cas de confirmation biologique : Déclaration à l’ARS et aux 
autorités vétérinaires en responsabilité. 

 

 
 
 

INDICATION, PLACE DE LA PCR vs. SEROLOGIE 

 

I1 

Quelle(s) serait(aient) la(les) place(s) des tests d’amplification des acides 
nucléiques pour le diagnostic biologique de l’infection par le WNV vis-à-vis des 
sérologies ? 

Réponse :  

Le cas princeps sera probablement diagnostiqué en phase neurologique et 
tardivement, donc par sérologie. 

Les TAANs auraient leur place dans le diagnostic précoce en cas de surveillance 
humaine renforcée dans une zone de circulation virale (foyer animal ou cas humain), 
ou lors de la recherche active de cas autour d’un cas. 

 

 

I2 

Doit-on limiter à une zone géographique l’utilisation des tests d’amplification 
des acides nucléiques pour le diagnostic biologique de l’infection par le WNV ? 

Réponse :  

Le tableau clinique n’est pas spécifique et il y a un risque de prescription 
inappropriée des TAANs. La valeur prédictive positive d’un TAAN réalisée sur un cas 
isolé sans contexte épidémiologique est faible. La limitation de la prescription aux 
cas évocateurs au retour de ou en zone de circulation virale, ou autour d’un cas 
confirmé pourrait être pertinente. 
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DIVERS 

 

D1 

Y-a-t-il des LBM qui pratiquent déjà des tests d’amplification des acides 
nucléiques pour le diagnostic biologique de l’infection par le WNV ? Si Oui, 
lesquels ? 

Réponse :  

À ma connaissance, le Centre National de Référence pour les arboviroses. 

 

D2 

Quels intérêts, dans la stratégie diagnostique, à l’utilisation d’un test 
d’amplification des acides nucléiques pour le diagnostic biologique de 
l’infection par le WNV identifiez-vous ? 

Réponse :  

Au niveau individuel, le diagnostic précoce par TAAN permettrait de poser un 
diagnostic sur un tableau clinique peu spécifique (diagnostic différentiel d’une fièvre 
de retour tel l’accès palustre, les autres arboviroses, etc.) et d’identifier un patient à 
risque de complication neurologique donc de planifier un suivi plus rapproché. 

 

D3 

Quels intérêts, dans la stratégie de santé publique, à l’utilisation d’un test 
d’amplification des acides nucléiques pour le diagnostic biologique de 
l’infection par le WNV identifiez-vous ? 

Réponse :  

La virémie précède la fabrication d’immunoglobulines. En cas de surveillance 
humaine renforcée dans une zone de circulation virale (foyer animal ou cas humain), 
ou lors de la recherche active de cas autour d’un cas, la confirmation diagnostique 
des cas probables par TAAN serait plus précoce qu’avec la sérologie ce qui 
augmenterait la réactivité et l’adaptation de la réponse. 

 

D4 

Comment réalisez-vous l’investigation autour d’un cas ? Inclut-elle la 
surveillance entomologique ? 

Réponse :  

Autour d’un cas confirmé nous réaliserions les actions suivantes. 

Recherche de la période et du lieu présumé de contamination par interrogatoire du 
patient ou de son entourage. Recherche active d’autres cas probables parmi les co-
exposés et dans la zone de circulation virale identifiée. Demande de confirmation 
biologique de ces cas par TAAN si disponible.  

Investigation entomologique autour des cas (recherche des gîtes larvaires, pose de 
pièges, prélèvements de larves et d’imagos, puis identification, recherche de 
résistance aux insecticides, bibliographie, …). 

Sensibilisation des soignants de la zone de circulation virale sur la définition de cas, 
les examens à demander pour la confirmation diagnostique, et sur le renforcement 
de la surveillance épidémiologique. 

Signalement aux autorités vétérinaires en responsabilité afin de réaliser une 
recherche active équine et aviaire ainsi que le renforcement de la surveillance 
épidémiologique animale. 
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D5 

Quelles mesures de lutte anti-vectorielle préconisez-vous ? 

Réponse :  

Promotion et mise en œuvre des mesures de protection personnelle anti vectorielle 
et lutte anti vectorielle au niveau de la zone présumée de contamination. 

Mesures de protection personnelle anti vectorielle : répulsif cutané, vêtements 
couvrants imprégnés par insecticide vêtement, utilisation d’une moustiquaire 
imprégnée à longue durée d’action lors des périodes de repos ou de sommeil. 

Promotion et mise en œuvre de la lutte anti larvaire physique. 

Les mesures de lutte anti vectorielles chimiques devront être adaptées aux résultats 
de l’investigation entomologique (vecteurs en cause avec comportement, résistance 
aux insecticides). 

 

D6 

Quel serait l’apport de l’utilisation d’un test d’amplification des acides 
nucléiques pour le diagnostic biologique de l’infection par le WNV ? 

Réponse :  

La virémie précède la fabrication d’immunoglobulines. La confirmation diagnostic des 
cas probables par TAAN serait plus précoce qu’avec la sérologie ce qui 
augmenterait la réactivité et l’adaptation de la réponse. 

La fiabilité du diagnostic par sérologie est limitée par les réactions croisées possibles 
avec les autres Flavivirus. Les techniques de séroneutralisation ne sont pas (ou peu) 
faisables en routine. Dans un contexte épidémiologique et clinique en faveur de 
l’infection par WNV, la meilleure fiabilité des TAANs permettrait de consolider 
rapidement le diagnostic. 
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Annexe 10. Contribution de l’ANSM 
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