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Introduction

» Causes rares de morbidité chez le voyageur

= Potentiellement séveéres et sources de séquelles
» Panorama étiologique trés large

= Difficultés diagnostiques

» Démarche diagnostique classique pas a pas

Cosmopolites > tropicales
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Objectifs

» Savoir rechercher les principales causes d’ICM au retour de
voyage

» Identifier les situations urgentes et planifier leur prise en
charge thérapeutique

Epidémiologie des ICM au retour de voyage

Etude rétrospective « Europe »

> 100 000 voyageurs

rare

Travel-related infections presenting in Europe: A 20-year analysis of EuroTravNet surveillance data The Lancet Regional Health — Europe
Volume 1 (February 2021)
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Epidéemiologie des infections neurologiques

au retour de voyage : aux urgences

—T o Etude rétrospective 253 patients
Imported diseases in travellers presenting

to the emergency department after a stay

In a malaria-endemic country: a retrospective
observational study

Geographic region
Diagnosis Sub- Southeast Asia South America South Northeast Asia  All regions (%)
Saharan and Caribbean Central
Africa Asia
ystiti 0 1 0 0
1 1 0
1
1
Irinary tract infection o
Central nervous system infection
[ Viral meningit ) )
Parasitic infection 104)
Toxoplasmosis 1 (4} )
f y of origin 36
Non-infectious diagnosis 18 6 1 )
Systemic febrile lliness = malarla, viral and bacterial infections
CMV Cytomegalovirus, E8Y Epstein-Barr virus, ENT Ear nose throat
* Typical eschar (7 of 8 patients) and/or positive IgG antibody titer to Rickertsia conorll (3 of B patients)

Epidéemiologie des infections neurologiques

au retour de voyage : méningites

Travel-Related Cerchro-Meningeal Infections: The 8-Year
Experience of a Frunch Infectiouy Discases Unit 2010

Chrncophe Ragp, MD, Clivier Aown, MIL, Ciclie Picko, I, Pasrick habwrr, MDD,
Régine Harruet, MD, sad Thierry Debend, 30

Table 4 Diagnoses sccarding w0 wravel reginn
¥ L

* 42 voyageurs Higuse
* Diagnostic etiologique 2/3 Trugpical Amcasss 1 1"
* Cosmopolite > tropical

* Virus ++

. . Mennprcerin
* Attention au paludisme Myvaplanns pasasmios
Wrasslhvme |
Nounwyticerouns |

Towl
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Epidémiologie des infections neurologiques

au retour de voyage : encéphalites

Encephalitis in travellers: a prospective
study

s Plaand, MD'. Alesanars Madiee, PIO7 %, Plams Filhos, MO* 4,
Piorre Tattewin', MO, PR0", Joun-Pual Stadl MO P07 ™' and the ENCEIF schertfic
commitiee’ and breautigatere grovp'

Arhoviruses were the main causes of encephalitis in
travellors: 14/60 (22% ) vs 20/425 (5%) In non

Vv Herpes skmplex virus (HSV) was

L Ofnote, In19%(13/69) of

ncephalitis in travellers may have

Evoquer une ICM et la confirmer

 La clinique

» Comitialité

v Tout symptdme ou signe de dysfonctionnement du SNC associé a la fiévre
» Troubles du comportement, confusion
* Troubles de la conscience : allant de I'obnubilation au coma

+ Signes neurologiques focaux : déficit moteur, sensitif, aphasie

v’ La fievre doit étre recherchée dans les jours précédents par l'interrogatoire
du patient ou des proches
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Travel-Relsted Cerchro-Meningeal Infections: The 8-Year
Experience of a Frunch Infectivuy Discases Unit

Chrncophs Ragp, MD, (livier Aoan, MIL, Chclie Ficka, MDD, Pasrick hnbsery, MDD,
Régine Burruet, MD, sad Thierry Debend, 32

oo b o At I, S

+ Ceéphalées 91 %

* Fievre 96 %

* Syndrome meéningé inconstant

Table 3 Main symptoms and signs

Festures
Neurologscal
Headaches

| rigiedity

ANterztion in mestal statu

"haotnpbobils

Stixures

Focal neurnioge findis
"« r

Iehavoral impairment

Splemamegaly
Adcnopathios
[ ——

Conpunctrvitie

{IN
sl

T

54)
9
135

Présentation clinique des encéphalites au retour
de voyage

* Fiévre
84 %

» Céphalées
59 %

» Dysfonction
SNC
50 %

Table 2. Clinical characteristics of encephalitis on admission, travellers (n=868), vs non-travellers (n= 425), Enceif cohort, France 2016-2019

Travellers, 1 =69

Non-travellers n = 425

P

Clinical findings

Coma

Alrered mental status

Contusion

Epilepsy

Headache

Supra-tentorial signs
Motor deficit
Speech disorders

Infra-tentorial signs
Cranial nerve palsy
Cerebellar syndrome

Fever

Rash

Respiratory signs

Digestive symptoms

Arthralgia

Cerebrospinal fluid

Erythrocytes, per mm

White cells count, per mm?

Protein, g/l

10 (14.5%)
30 (43.5%)

26 (37.

11 (15.9%)
18 (26.1%)
21 (30.4%)
9(13.0%)
12 (17.4%)

11 [2-80]
75 [19.5-243.5)
0.87 [0.60-1.41]

28 (6.6%)

167 (39.3%)
270 (63.5%)
67 (15.8

192 (45.2%)

46 (10.8%)
32 (7
325 (76.5%)
45 (10.6%)

5%)

15 [4-60.5]
114 [32-273.5)
0.90 [0.62-1.44]

0.041
0.599
0.095
0.302
0.039
0.55

0.366
0.152
0.011
0.736
0.015
0.213
0.79

0.94

0.635

0.007

0.978
0.152
0.749

Qualitarive data peesented as number (%

, quantitative data as median [interquartile range].

10
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ICM et biologie

* La biologie sanguine

» Deux paires d’hémocultures avant toute antibiothérapie

* Numération avec formule sanguine avec plaquettes,
ionogramme sanguin, glycémie (concomitante de la PL), CRP,
ASAT, ALAT, bilirubine, phosphatases alcalines, bilan
d’hémostase et CPK

+ Sérologie VIH indispensable
En cas de suspicion de primo-infection VIH, PCR ARN VIH
(charge virale)

* Tubes pour sérothéque

11

Ponction lombaire (1)

* Ponction lombaire contre-indiquée avant I'imagerie
(a faire en urgence) si :

v’ Troubles de la vigilance
v Signes de localisation déficitaires
v' Crises épileptiques focales ou généralisées

» Si ponction lombaire impossible, appliquer les recommandations de
thérapeutique initiale des méningites bactériennes ET des encéphalites
infectieuses

12



Ponction lombaire (2)
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La biologie du LCS

LCS au moins 120 gouttes (environ 50 microL/goutte)

o 20 gouttes pour biochimie
o 80 a 100 gouttes pour cytologie, microbiologie et virologie

o Conserver une partie du LCS (si possible - 80° C) pour compléments d’investigations
(dont le diagnostic de tuberculose)

v En urgence : cytologie, protéinorachie, glycorachie, lactates et microbiologie.
v’ Glycorachie impérativement associée a une glycémie concomitante, veineuse ou a défaut

capillaire par dextro. Examen bactériologique standard

v'PCR HSV, VZV et entérovirus impératives
v'Recherche de BK si négativité des PCR précédentes ou tres forte suspicion clinique ou

épidémiologique

13

Principes de prise en charge d’une ICM au

retour de voyage : données de la PL

LCR puriforme (prédominance de PNN)
* Méningite bactérienne

* Abcés cérébral

¢ Entérovirus (phase précoce)

LCR panaché
* Listériose
* Entérovirus (aprés la phase précoce)

LCR lymphocytaire, glycorachie normale

* Herpesviridae (HSV, VZV, CMV), entérovirus, VIH, rage, listériose, syphilis, leptospirose, brucellose, trypanoso-
moses, cryplococcose

LCR lymphocytaire, glycorachie basse

* Tuberculose, listériose, brucellose

LCR avec éosinophiles
angiostrongyloidose, neurocysticercose, paragominose, gnathostomose

14
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Principes de prise en charge d’une encéphalite au

retour de voyage : I'imagerie cerebrale

* L'imagerie

IRM cérébrale en urgence en premiere intention
oavec séquences FLAIR
o diffusion, T2*, T1 sans et avec gadolinium
o séguences vasculaires veineuses et artérielles

Seulement si IRM impossible, tomodensitométrie cérébrale
(TDM) sans et avec injection

15

Principes de prise en charge d’une encéphalite au
retour de voyage : I'imagerie cérébrale

16
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Principes de prise en charge d’une encéphalite au

retour de voyage : I'imagerie cérébrale

Aspects IRM

Limbique

Sous corticaux multifocaux,
mal délimité, > 1-2 cm
Hydrocéphalie, atteinte des

nerfs craniens

Auto-immune
HSV, VZV, HHV6
ADEM

BK

Fongus

Ac anti-neuronaux (sang + LCR)
PCR (sang + LCR)
+ Anti-MOG (sang)

PCR, ADA, QuantiFERON®

Culture spécifique

17

ICM et conduite initiale (premiéres 48 h)

v'A débuter en urgence

* Traitements anti-infectieux (1)

v'Absence d’orientation étiologique (clinique ou biologique),

oAcyclovir : 10 mg/kg IV toutes les 8 heures et

o Amoxicilline : 200 mg/kg/jour en au moins 4 perfusions, ou en
administration continue

o Réévaluation systématique a 48h.

v'Si vésicules cutanées ou signes de vasculopathie a 'imagerie
o Acyclovir : 15 mg/kg IV toutes les 8 heures

18
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LCS trouble ou examen microscopique direct du

LCR positif

I
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Algorithme de prise en charge des
encéphalites

+ Si tout est négatif a 48 heures :
v'Poursuite acyclovir jusqu’a réévaluation du
diagnostic d’'HSV/VZV (seconde PCR sur
LCS au moins 4 jours apreés le début des
signes neurologiques) et

v’ Arrét amoxicilline, sauf si prise
d’antibiotique avant la PL ou contexte
évocateur de listériose

» Pas de corticothérapie sauf si tuberculose
prouvée ou fortement suspectée

» Pas de traitement anticonvulsivant en
prophylaxie primaire (a discuter si lésions
corticales)
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CAT si diagnostic non faita 48 h ?

* Poursuite de l'investigation diagnostique

Les investigations infectieuses complémentaires doivent étre orientées par
I'age, le terrain, les expositions professionnelles ou de loisir, la saison, les
voyages, les signes extra-neurologiques et les données biologiques

Interrogatoire de seconde ligne : Ou ?, Quand ?, Comment ?

* Place des sérologies

* Prélévements gorge et selles (EV)

* Recherche d’anticorps des encéphalites autoimmunes ou paranéoplasiques
IRM médullaire, biopsie cérébrale

21

Principes de prise en charge d’une ICM au

retour de voyage : Etiologies et destinations

DRanNoseic &
resurning tr

22

11
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Prise en charge d’'une ICM au retour de voyage :

Etiologies et destinations

AF 541 2 10 ou 18 Ocrobe 2023 Or Nedive Godinwas]
rsor AFWGIIE - GCEAN IMDEW ASE - MITEN ORENT AAEIIAIT | CARANES ICM en Europe

Turquie : FHCC

Grece : West Nile

Italie : virus Toscana

Russie : TBE, West Nile

Scandinavie : TBE

Espagne : Fievre Boutonneuse méditerranéenne
Autriche : TBE

Veille épidémiologique

23

Principes de prise en charge d’une ICM au
retour de voyage : I’'interrogatoire et ’examen

on:

* la notion de conta q~.v"'tﬂ><'ccp. contact avec des animaux, notamment 3 risque de
rage, contage tuberculeux, exposit

s ['évolution des symptomes {brutale ou o'ﬁcress.vﬂ'lq‘ a une forte valeur d'orientation diagnestique (début bru-
tal des encéphalites vira'es) ; début progressif des encéphalites wherculeuses et fongiques.

l'sxamen clinique permet de préciser:

» |2 présence de signes neurologigues d'onientation (hallucinations de I'encéphalite herpétique, atteinte des paires
craniennes dans la tuberculose etz listériose, hydrophobie caractéristique de la rage);

» 'existence de signes extra-nsurologiques d'zccompagnement :

- érupiion ”u*r:‘e.'augslolh rubéole, VZV, arboviroses, cryptococcose, histoplasmose) ;

- adénopathies {infection VIH, trypanosomoses, chikungunya, zika, tuberculose) ;

24

24
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Principes de prise en charge d’une ICM au
retour de voyage : I’'interrogatoire et I’examen

Prise en charge d’une ICM au retour de voyage :
Etiologies et agents pathogénes (1)

Enceplaliis pathegers, with comespondng dlagnostic 1ests, Iranunksson routs: aad lscubation geriod

Fatdogen Diggovoatic toals [and best sumple Tansmbscon Incubuthen: penod | adepted
from COC and WHO das

Serclogy o K- Other

Wruses commenty causng encephadtn

W SWG Yok (CSF, plastin, urine Mouputs tate 1-20 days
s M e o ONF Yool 1-20 dan
[ u\ Yes (OO, beam trsee| 1-20 day>
wn Yo (ool and oo > OV - 10 dann

RISty SORte
Ay MG Yey Cutrure areml bite (e g dogs. ban) | | week 30 1 pear

(uansaly 2- 3 months)
Wirtnes occanionaly Ciuseng encephuien

MVEV Veu) Mowgsio bite 515 days
ey prmen andd CSF Yoi Neutzalication swy Mgt Iate, semaid 100 dann
v e e CSF) Y may e waguined te 410 dan
WEEV ¥es (CSF, Llood exchiade Crons- 10 actions 247 dapy
NIV Yors { Bendy fusads ne Comtant with infected bty 418 dan
Fisve wwaln gy o peopde, Comtact with
drogiots, Nuith an!
costmesiod fusd
WVirioes rardy Casing eocephialitic
oW BWMRC Yeu) (Culture Tick bite 1 week & | monih
BN Yei) Monagsato bite 515 duns
BMNG Moiqetn bite 7-9 dayn
BMRG Yes Comzact with blood, Daids 2-6dan
Dstasaes of infected
avimals. nhulation of
costameted dropkts
Hey Yes Comtact with infected 521 days
hovses
CIFY BMRG Yes Tick bites 114 days
ARLY No Yes | Nochad skin depsy Hat biee Variabtle 26

sdiva and CSF

26
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Prise en charge d’une ICM au retour de voyage :

Etiologies et agents pathogénes (2)

EncepRalitls paROLErSs, WIEN Come: RGN besTa, IranamiEston TOUle. M BOUlwtnn period

Transtnnsien vusbution petiod (adaped
fom (OC and WHO data

Patlogen

Othe
inva and 0T
Bacterls
Bk ril Yes (Bloud dkin Tick hite Fow dayy 1o 2-3 weeks
yvisshy Ye Mie bete 5N days
Ve Culture Subcutameoun nocuaoon 127 days

halaton of

poendonmede:

ddust or watey

P it

Free-bving amoebs Ye Direct exanuaasion Swirmmin 1 week
CSF or cereds S50 contamin
and culture
Trypanonoma leucn You i specialond (oatrm Thick sirwar mn Tvbe de o) | ghravine 1ilays to X wewks
rhodeske e patient
Teypuntnonma cudl M Yl You (O Ghvmana-s Lo hlood s [ Trassemitae 514 day
el
Angostrongytus EMRC Yes (CSF Diret examisanion jon of Gw ur poacy |6 weeks
Cantnnens (8] cooked et woerage 13 weeks
Purgl
Crypeocncous gastll Ve India ik (CSF). cubture  Contact with soil and Weeks o manths
CSF)L CrAg | GSF. e veReLation
Cocndsdes anmitis Ye Culture, direct trhal mon of asmolived 4wk
£33 MU0 M0 spares of dethmcoeidla

27
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Prise en charge d’une ICM au retour de voyage :

exposition aux risques ?

VIH
Exposition animale
Chauvesouris Lyssavirus Rapport sexuel & risque Syphilis
Chat Bartanella Chiamydia
Ovin/Bavin Coxiella iMycoplasma
Brucelia
Tique Rickettisa - A X
Consommation crustacés, poissons
Borelia
Gibier Tularémie Baignade en eau douce
Rat Leptospirose Baignade en piscine
Piqure de moustique
Morsure de tique
Contact avec des puces ?

28
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Evolution et pronostic des ICM au retour

de voyage

« Létalité : moindre pour les ICM du voyageur vs pop générale
HSV :5a 15 % de déces
paludisme grave : 2 %

+ Seéquelles : ex Encéphalites 40 % de séquelles, ¥4 arrét de travail

 Intérét d’un suivi neuro psychologique au long cours

29

Facteurs de risque associés au pronostic

Fable I'V: Multivariable analvsis of the risk factors for poor outcome in the ENCEIF cohort,

final model, France 2016-19.

Variables Odds ratio 95% IC P-value
Age ‘ 1.04 1.02- 103 <10?
Immunodeficiency ‘ 3.41 1.70 - 6.85 107
Coma i 6.08 331-11.07 <10
MRI lesions : 347 1.86 - 6.65 <10?
No causative agent identified ‘ 047 0.21-0382 0.012

Précocité du diagnostic et du traitement adapté

30
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Prévention des ICM du voyageur

* Protection personnelle anti vectorielle (PPAV) +++
La protection personnelle antivectorielle (répulsifs cutanés, vétements

couvrants, moustiquaire) contre les moustiques, les phlébotomes, les tiques,
les mouches est essentielle.

L’observance de régles d’hygiéne corporelle et alimentaire, un choix raisonné

des lieux de séjour, I'éloignement des animaux mordeurs, lI'absence de
comportement sexuel a risque

* Vaccinations
Rage
Méningocoque, rougeole, grippe
Tick Born Encephalitis (TBE), encéphalite japonaise, Fiévre jaune

En 2024 : Dengue, Chikungunya

31
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