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RESUME

Contexte : La fréquence et ’ampleur des épidémies de dengue ne cessent d’augmenter de fagon
exponentielle en Malaisie; de plus, ces éidénies frappent dé&ormais davantage les adultes et les
regions aprédominance rurale. Malgré cela, les données relatives a 1’étendue de la transmission du
virus de la dengue (DENV) dans la communautérurale font défaut. Cet essai pilote communautaire
a été mené aupres d’adultes sains dans une communautérurale du sud de la Malaisie pour déerminer
la sé&oprévalence du DENV et pour déerminer les facteurs déerminants.

Méhodes : Dans cette éude menée entre avril et mai 2015, un total de 277 participants adultes ont
éérecrutés dans trois localité du sous-district de Sungai Segamat (district de Segamat). Les s&ums
ont été testés pour détecter les anticorps spécifiques a I’immunoglobuline G (IgG) (Panbio® Dengue
IgG indirect Capture Elisa) et a I’'immunoglobuline M (IgM) (Panbio®). La technique de réduction
de plages de lyse causées par le virus (plaque reduction neutralization test [PRNT]) a &édtilisé
sur des échantillons aléatoires de sérums positifs en IgG en vue d’une confirmation ultérieure. Les
anté&elents meicaux et le rappel des anté&&lents de dengue ont été recueillis au moyen d’entrevues.
Les renseignements sociodémographiques ont ét€ obtenus a partir d’une base de données existante.
Ré&ultats : La séroprévalence globale de I’infection au DENV était de 86,6 % (240/277) (IC de
95 % : 83-91 %). Les tests sérologiques confirment la présence d’infection récente (IgM/capture
IgG aun haut devé chez 11,2 % (31/277) des participants et la préence de signes d’infection
antéieure chez 75,4 % (209/277) des participants (IgG indirect moins les infections réeentes). Le
test PRNT a montré que les anticorps détectés étaient bien spécifiques au DENV. L’analyse
multivariée a montréune association significative entre le groupe de sujets le plus &éet les
infections antérieures au DENV. La séropositivité augmentait avec 1’age : 48,5 % chez les adultes
de moins de 25 ans et plus de 85 % chez ceux de plus de 45 ans (p < 0,001). Aucune association n’a
ééaobservee avec la profession, le lieu d’étude, le type de logement, la comorbidité, le niveau de
scolarité¢ et I’état matrimonial, bien que ces deux derniers facteurs aient été statistiquement
significatifs dans I’analyse univariée. Aucun des facteurs étudiés dans I’analyse multivariée n’a été
associéde fagon significative &des infections ré&entes au DENV. Toutefois, il semble y avoir eu
une éclosion récente dans deux sites d’étude peuplés principalement par des Chinois. La majorité
des infections n’ont pas donné lieu dune maladie reconnaissable (asymptomatiques ou sympt&mes
non speeifiques) puisque seulement 12,9 % des participants (31/240) se rappelaient avoir eu la
dengue dans le passé

Conclusion : La communauté a I’étude, principalement rurale, a déja été trés exposés ala dengue.
La constatation d’une forte proportion de cas non déclarés, peut-étre en raison d’infections
subcliniques, souligne la nécessité d’améliorer les méthodes de surveillance et de contrdle. Ce
résultat a également des répercussions sur la mesure du fardeau de la maladie, la comprénension de
la dynamique de la transmission et les effets hypothétiques sur I’efficacité et 1’adoption du vaccin
DENV.
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CnpaBounasi mHpopmanus: Yactora n macmrad snuaemuil nuxopainku Jlenre B Manazuu
BO3PACTAIOT B TE€OMETPUUYECKOM IPOTrpecCcHH, MpU 3TOM HAOIIOJACTCS CMEIIEHHE BO3PacTHOM
KaTeropuy NMPEUMYIIECTBEHHO B CTOPOHY B3pOCIIOr0 HACEJICHHUs, a TAKKe PaclIMpeHHe OXBaTa B
cenbCKuX paioHax. HecMoTpst Ha 3T0, OTCYyTCTBYeT MH(GOpMAIMsS O CTEHNEHH 3apa)KaéMOCTHU
supycom [lenze (DENV) B cenbckux cooOmiectBax. Llenpio JaHHOTO 3KCIEPUMEHTAIBHOTO
UCCIIEIOBAaHMs], NPOBEAEHHOIO Ha YpPOBHE OOIIMH,  SBISJIOCH YCTAaHOBUTH JOMUHHPOBAHUE
ceporuna DENV cpenu 310poBOro B3pociioro HaceJIeH!s CeIbCKOro peruoHa B CeBepHoit Manasuu,
a TaKXKe BBIABUTH (DAKTOPHI BIUSHHUSL

Metoani: B mpoBenénnom c ampens mo mait 2015 roma mccnemoBaHuy ObUTH 33JCWCTBOBAHBI B
o0meil cinokHOCTH 277 B3pOCHBIX YYAaCTHHUKOB M3 JOMOXO3SHCTB TPEX HACEIEHHBIX ITYHKTOB
nogpaiiona Cynraii Ceramar, HaXoJsIIMXCA B aJMHUHUCTpaTMBHOM  paiioHe Ceramar. bbut
MPOU3BENEH aHANM3 CHIBOPOTKH Ha MPUCYTCTBHE aHTUTEN mMMyHornoOymuna rpymmsl G (1gG)
(Panbio® Dengue Indirect IgG ELISA/uackiieHHOE U3BICYEHHUE) U MIMMYHOIIOOYTMHA TPyMIsl M
(IgM) (Panbio®). [Tns nanpHEHIIEro MOATBEPKACHHS Ha CydaiiHON BEIOOpKE ChIBOPOTOK 1gG(+)
ObUTa BBITIONIHEHA peakiws HelTpanusanuu OmsikoobpasoBanus (PRNT). Coop umH(popMarmu
OTHOCHUTEIBHO MEIUIMHCKUX HCTOpHH OOJE3HM, a TakkKe NMPEAbIIYLIMX CIydaeB 3a00NCBaHUS
nuxopankoi JleHre mNpoOM3BOAMICS IOCPEACTBOM COOECENOBaHMM, TOrga Kak CoLUO-
neMorpaduieckue JaHHbIe ObIIM MOMYYEeHbI U3 CYIIECTBYIOIIEH 0a3bl JaHHBIX.

Pesyabrarel: OOmee nomuHupoBaHue ceporuna 3apaxkaemoctu nmo DENV cocrasuno 86,6%
(240/277) (95% CI: 83-91%). IIpucyrcTBHE CEPOJOTHYECKHX JAHHBIX O HEIABHUX
uapenupoBanusx (IgM/uaceimennoe wmsBneuenne 1gG) Osuto 3ameueno y 11,2% (31/277)
YJIaCTHHKOB, TOTMA KaK MPHU3HAKY TPONLTBIX HH(emMpoBanuit Habmonamucs y 75,4% (209/277)
ydacTHukoB (Hempsimoe G 3a MuHycoM HemaBHHX WH(EIMpPOBaHMIA). AHATM3 peakiuu
HeHTpanu3anuu  ONAImIKooOpa3oBaHUsl  MPOJEMOHCTPHPOBAJ, YTO BBISABICHHBIC aHTHTENA
JCHCTBUTENBHO OKA3aJIMCh XapaKTepHBIMH K BUpycy JleHre. MHOTO(aKTPOHBIN aHANIN3 MOKa3al,
YTO TPONUUIBIC MH(YEIUPOBAHUS BUPYcOM JleHre 3HAUMTENBHO dalle HaOMIONaINCh B CTapIINX
BO3PacTHRIX Tpymnmax. Cepormo3uTHBHAs pPEakIs yBEIWYMBANIach ¢ Bo3pacToM: oT 48,5% B
BO3pacTHO# Tpymme <25 et mo Gonee yem 85% B BospactHoit rpymme >45 mer (P < 0,001).
HecmoTpst oTcyTCTBHE BBISBICHHS 3aBUCUMOCTH TOKa3arelsieil ot npodeccuu, Mecta MpoBeIeHUS
HCCIICIOBAHMs, YCIOBUH IPOXKUBAHUS,, KOMOPOUIHOCTH, YPOBHS 00pa3oBaHMS WIM CEMEHHOTO
MOJNIOXKEHN, MOCIeIHHE JABE COCTABIAIOIINME OBUIM DPACIEHEHBl B Kau€CTBE CTATUCTUYECKH
3HaYMMBIX JIIEMEHTOB IpH ofHOakTOpHOM aHanuse. [Ipn MHOrOdaKTOpHOM aHAIHM3€E HU OIHH U3

HCCICIOBAaHHBIX (1)aKTOpOB He ObUI B 3HAYMTEIILHOM CTENEHH CBSA3aH C HECIaBHUMU 3apaKCHUAMU



BupycoMm JleHre, XOTS B JIBYX MECTax IIPOBEIEHMs HCCIEOBAaHUS, HAcCEeNEHHBIX B OCHOBHOM
STHUYECKMMH KHTaWllaMH, HaOroAanach 3aKOHOMEPHOCTh, IIPEIIoiaraBIias BO3MOXHOCTh
HeJaBHEH BCIBIIKH. B OonpmmHCTBE cioydaeB HH(pEIUpOBaHHS He OBUIO HE BBIABICHO
pacrmo3HaBaeMoro 3aoneBaHusi  (BUENCTBHE OECCHMITOMHOCTH JIHOO HECHEUU(PUIHOCTH
CHMIITOMOB), TIOCKOJIBKY TONbKO 12,9% yuacthukoB (31/240) cMoriu BCIOMHUTB, YTO B MPOLLIOM
OHM y)e OOJIeNHn JIMX0paJKOi JAeHTe.

BoiBonbl: B BhIOpaHHOM U1 HMCCIIENOBaHMS NPEHMYIIECTBEHHO CEIBCKOM COOOIIECTBe
OOHapyXWJICS BBICOKMH YpPOBEHb NpEIIIECTBYIONEH MOIBEP)KEHHOCTH JHxopaake JleHre.
BrrsiBIeHHE BHICOKOH J0JTH HE3aeTHCTPUPOBAHHBIX CIIy4aeB, BO3MOKHO, BCIEACTBHE PHCYTCTBUS
CyOKNMMHHYEeCKNX WHQEKIHH, MOoquEpKUBaeT HEOOXOAMMOCTb PACIIMPEHHOTO HAOMIONEHUS |
METOIOB KOHTPOJIS. YKa3aHHBIE Pe3yNbTaThl TaKKe BIUSIOT HA M3MEpeHHe OpeMeHu OoJie3HH, Ha
MOHMMaHHe JAWHAMUKH Tiepenadu 3a0oieBaHus, a TaKkKe Ha MPEAIONIOKHUTEIbHBIE MOCIEICTBUSL

3¢ PEeKTUBHOCTH BaKIMHbI IPOTUB BHpYyca JleHre u e€ pa3paboTKH.
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RESUMEN

Antecedentes: La frecuencia y la magnitud de las epidemias de dengue siguen aumentando
exponencialmente en Malasia, con un cambio en el predominio de la franja de edad, que se inclina
hacia la adultez, y con expansicn en las zonas rurales. A pesar de esto, carecemos de informacin
sobre la extensicn de la transmisicn del virus del dengue (DENV) en la comunidad rural. Hemos
realizado este estudio piloto a nivel de la comunidad para establecer la seroprevalencia del DENV
entre adultos sanos de un distrito rural del sur de Malasia e identificar sus factores determinantes.
Metodolog &: Para este estudio, llevado a cabo entre abril y mayo de 2015, se reclut®a un total de
277 participantes adultos entre las familias de tres localidades del subdistrito de Sungai Segamat,
en el distrito de Segamat. Se analiz&el suero sangu heo para inmunoglobulina G (1gG) (Panbio®
Dengue Indirect IgG ELISA/captura de alta carga viral) y para anticuerpos del tipo inmunoglobulina
M (IgM) (Panbio®). Para confirmar el andisis, se realizGuna prueba de reduccién de placas por
neutralizacién (PRNT) en muestras aleatorias de suero 1gG positivo. Mediante entrevista, se
recopilaron los historiales mé&licos y la historia previa de dengue; la informacién sociodemogr&ica
se obtuvo de una base de datos preexistente.
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Resultados: La seroprevalencia global de la infeccicn por DENV ha sido de 86,6 % (240/277) (95%
IC: 83-91%). Se han observado evidencias seroldjicas de infeccidn reciente (IgM/captura de alta
carga viral 1gG) en un 11,2 % (31/277) de los participantes (IgG indirecto menos infecciones
recientes). El ensayo de PRNT ha mostrado que los anticuerpos detectados eran espec ficos del
DENV. El andisis multivariante ha mostrado que el grupo de mayor edad estaba asociado de forma
significativa con pasadas infecciones por DENV. La seropositividad aumentaba con la edad: 48,5 %
en el grupo de edad de <25 afbs hasta m& de 85 % en el grupo de edad de >45 afbs (P < 0.001).
No se han observado asociaciones con la ocupacid, el lugar de estudios, el tipo de vivienda, la
comorbilidad, el nivel educativo ni el estado civil; pero las dos Utimas variables eran
estad Bticamente m& significativas en el andisis univariable. Ninguno de los factores analizados se
asocio de forma significativa con infecciones recientes por DENV en el andisis multivariable,
aunque exist & un patrén indiciario de un brote reciente en dos lugares analizados cuya poblacicn
era predominantemente china. La mayor & de las infecciones no dio lugar a ninguna enfermedad
reconocible (por ser asintomdicas o con smtomas no especficos); solo un 12,9 % de los
participantes (31/240) refirieron haber tenido dengue en el pasado.

Conclusidn: La comunidad sometida a andisis, predominantemente rural, ten & una exposicicn
previa al dengue muy alta. El hallazgo de una gran proporcié de casos sin notificar, posiblemente
debido a infecciones subcl micas, subraya la necesidad de mejorar la vigilancia y los méodos de
control. Este hallazgo tiene también implicaciones para la medicicn del impacto de la enfermedad,
la comprensicn de las dindmicas de transmisicn y los efectos hipotéicos sobre la eficacia y la
absorcicn de la vacuna contra el DENV.
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