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RÉSUMÉ 

Introduction 
Le virus du chikungunya a montré lors de récentes épidémies, une augmentation de 

son neurotropisme et de sa virulence. De nombreux enfants réunionnais ont présenté des 
formes neurologiques graves, et des séquelles semblent perdurer chez la majorité 
d’entre eux. L’objectif de notre étude était de décrire le devenir neurodéveloppemental à 
long terme des enfants martiniquais ayant présenté une atteinte neurologique, 
biologique (PCR LCR positive) et/ou clinique. 

Patients et Méthode 
Deux groupes ont été formés. Le Groupe A concernait les nourrissons ayant 

présenté un syndrome septique, et dont la PCR dans le LCR était positive à CHIKV. Le 
Groupe B concernait les enfants ayant présenté des symptômes neurologiques associés à 
l’atteinte biologique. Ils ont été évalués de 3,5 à 4,5 ans après l’infection initiale, 
cliniquement et sur le plan développemental avec l’échelle Brunet Lézine 
complémentaire et l’IDE pour le Groupe A, et des tests neuropsychologiques pour le 
Groupe B. 

Résultats 
Respectivement 27 enfants sur 55 (49%) et 18 enfants sur 32 (56%) ont pu être 

réévalués dans les Groupes A et B. De 1 à 5 enfants présentaient un retard de 
développement dans le Groupe A selon le test utilisé, et 3 enfants dans le Groupe B. Les 
symptômes neurologiques lors de la réévaluation étaient 6 fois plus importants en cas de 
sévérité initiale grave à intermédiaire. Le retard de développement tendait à être 
favorisé en cas de sévérité grave initiale. 

Discussion 
Les résultats que nous avons retrouvés semblent être concordants avec la littérature. 

Cependant, le petit nombre de patients, la faible puissance de l’étude et l’absence de 
groupe témoin ne nous permettent pas de conclure. Ces résultats permettent de soulever 
néanmoins une problématique plus générale qu’est celle de l’évaluation du 
neurodéveloppement chez l’enfant antillais, compte tenu de nombreux facteurs 
influençants spécifiques. 
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ABSTRACT 

Introduction 
The chikungunya virus has shown in recent epidemics, an increase in its 

neurotropism and virulence. Many children in La Reunion presented severe 
neurological forms, and showed persisting sequelae for most of them. Our objective was 
to describe the long-term neurodevelopmental outcome of children in Martinique with 
neurological involvement, biological (positive PCR in CSF) and / or clinical. 

Patients and Method 
Two groups were assessed. Group A involved children who had presented before 

one year a septic syndrom, and whose CSF PCR was positive for CHIKV. Group B 
involved children with neurological symptoms associated with this biological injury. 
They were evaluated 3.5 to 4.5 years after initial infection, clinically and 
developmentally with complementary Brunet Lézine scale and IDE, a parental survey 
for Group A, and neuropsychological tests for Group B. 

Results 
27 out of 55 children (49%) and 18 out of 32 children (56%) were re-evaluated 

respectively in Groups A and B. From 1 to 5 children had a developmental delay in 
Group A according to the test used, and 3 children in Group B. The neurological 
symptoms at reassessment were 6-fold greater in cases of severe to intermediate initial 
severity. Developmental delay tended to be favored in case of initial severe severity. 

Discussion 
Our results seem to be consistent with the literature. However, the small number of 

patients, the low power of our study and the absence of control group do not allow us to 
conclude. These results make it possible to raise a more general problematic that is the 
question of the neurodevelopment evaluation in children from the french carribeans, 
taking into account many specific influencing factors. 
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INTRODUCTION 
	  
	  
Le virus du chikungunya (CHIKV) fait partie des arbovirus. Il appartient au genre 

Alphavirus, de la famille des Togaviridae, à la différence de la dengue ou du zika qui 

sont des Flavivirus. Il est transmis par les moustiques Aedes albopictus ou aegypti. Les 

Alphavirus sont classiquement séparés en deux classes : ceux du « vieux monde » et du 

« nouveau monde » responsables respectivement d’un syndrome arthritique, ou 

encéphalitique (1). Le chikungunya semblant appartenir à ces deux classes. 

 

Cliniquement, l’infection à chikungunya entraine une fièvre, souvent accompagnée d’un 

rash, de céphalées et d’arthralgies (chikungunya signifie « celui qui marche courbé »), 

elle peut aussi se compliquer d’atteintes neurologiques.  

 

L’identification initiale du virus date de 1952 en Tanzanie (2,3). La première épidémie 

humaine a eu lieu dans les années 60-70 en Asie du sud (4,5). On rapporte, dès les 

années 60 des présentations cliniques atypiques avec des symptômes neurologiques, 

mais il existe très peu de cas dans la littérature au siècle dernier (6–11).  

 

C’est avec la réémergence du virus en 2004, au Kenya, en Océan indien, et en Asie du 

Sud, que les complications sévères sont apparues, au premier rang desquelles figurent 

les complications neurologiques. Elles restent rares, ainsi, une récente revue portant sur 

les complications neurologiques dues au chikungunya, rapportait qu’approximativement 

0,1% des patients ayant eu une infection à chikungunya avaient développé une maladie 

neurologique (12).  
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Les complications neurologiques sont prépondérantes aux âges extrêmes de la vie, chez 

les personnes âgées ainsi que chez les plus jeunes. Lors de l’épidémie qui a sévit à la 

Réunion entre 2005 et 2006, des cas graves ont été rapportés, notamment pédiatriques 

(13–15). Pour la première fois des transmissions mère-enfant ont été observées, avec 

des présentations cliniques neurologiques sévères chez les nouveau-nés (16). 

 

Le premier cas antillais a été répertorié à Saint Martin en octobre 2013. L’épidémie a 

été déclarée en Martinique en janvier 2014, et a duré un an. Au total près de 145000 

personnes ont été touchées. Seulement 10% des personnes touchées ont été 

hospitalisées, dont la moitié a présenté des formes inhabituelles, parmi lesquelles 40% 

de formes neurologiques (Source Institut de Veille Sanitaire). 

 

La présentation clinique de l’infection à chikungunya pédiatrique est aujourd’hui bien 

décrite, il existe cependant peu de données sur le devenir des enfants après une infection 

(13,17–19), notamment à long terme (20,21). Or il a été démontré une augmentation 

récente de la virulence et du neurotropisme du chikungunya (13,14,16,22). Il pourrait 

occasionner des conséquences lésionnelles voire fonctionnelles, qui plus est sur un 

cerveau en développement. 

 

L’objectif principal de notre étude était de décrire le devenir neurodéveloppemental 

à long terme (3,5 à 4,5 ans post infection), d’une cohorte d’enfants ayant été infectés par 

le virus du chikungunya, et ayant présenté une atteinte neurologique, biologique 

(présence de CHIKV dans le LCR) et/ou clinique. 
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L’objectif secondaire était d’identifier les facteurs de risque d’une évolution 

défavorable. 

PATIENTS ET MÉTHODES 

Il s’agissait d’une étude descriptive longitudinale. Les données ont été collectées 

rétrospectivement. La période initiale d’inclusion s’étendait de janvier 2014 à janvier 

2015, soit durant toute la phase épidémique sur l’île. Le suivi du patient a permis leur 

réévaluation de manière prospective, de juin à août 2018. 

Nous avons choisi d’étudier les enfants hospitalisés, qui avaient eu une preuve 

biologique d’atteinte du système nerveux central par le CHIKV. L’atteinte devait être 

établie par une PCR réalisée sur le liquide céphalo-rachidien, prélevé lors d’une 

ponction lombaire. La ponction lombaire était réalisée soit devant un aspect septique 

chez le nourrisson, soit devant une suspicion d’infection à CHIKV avec des signes 

neurologiques associés chez l’enfant. Les nourrissons de moins de 7 jours ont été exclus 

(transmission verticale), de même pour les enfants n’ayant pas eu de PL, ou dont le 

résultat de la PCR CHIKV sur le LCR était négatif. 

Nous avons pu distinguer deux groupes : le premier concernait des nourrissons (7 jours 

- 11 mois) qui présentaient un aspect septique, une mauvaise tolérance de la fièvre, avec

ou sans signe neurologique associé (Groupe A). Le second groupe concernait les enfants 
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(≥ 12 mois) qui avaient présenté des symptômes neurologiques (Groupe B). Cette 

cohorte a déjà fait l’objet d’une étude (Najioullah et al., en soumission).  

 

Un petit nombre d’enfants avait pu bénéficier d’une consultation de suivi à court terme 

après l’épisode initial, cela concernait très peu d’entre eux et le suivi était finalement 

arrêté au décours de cette consultation devant leur bonne récupération apparente. 

 

Il a ensuite été décidé de les revoir pour une évaluation à long terme, clinique et 

cognitive. Les consultations ont eu lieu en été 2018, soit entre 3 ans et demi à 4 ans et 

demi après l’épisode initial. Elles ont été réalisées par le même pédiatre, avec l’aide 

d’une psychomotricienne ou d’une neuropsychologue en fonction de l’âge de l’enfant.  

 

Pour les deux groupes, il a été réalisé un entretien avec l’un ou les deux parents de 

l’enfant. Ont été relevés : antécédents après leur hospitalisation pour le chikungunya (ou 

« Antécédents post-chikungunya » sans analyse du lien de causalité potentiel 

initialement), le développement psychomoteur selon les dires des parents et du carnet de 

santé (notamment âge de la marche, début du langage), la scolarité, l’existence ou pas 

d’un suivi spécifique. Les enfants ont également bénéficié d’un examen clinique, en 

portant une attention particulière au périmètre crânien et à l’examen neurologique.  

 

 

Pour le Groupe A, les enfants ont eu une évaluation du développement 

psychomoteur selon deux méthodes. 
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La première reposait sur les épreuves complémentaires du test de Brunet Lézine 

(BLC) (Annexe 1). Le test de Brunet Lézine est une échelle du développement 

psychomoteur de l’enfant. La version standard permet d’évaluer les enfants de 2 à 30 

mois. La version complémentaire a été utilisée dans notre étude, elle permet de réaliser 

l'examen chez l'enfant de 30 mois à 6 ans et de calculer un quotient de développement 

(QD). Elle compte six épreuves par niveau d'âge (construction, copie, puzzle, comptage 

ou lexique). Cette version est rapide et simple à utiliser. Le score obtenu aux épreuves 

fournit un âge de développement. Le rapport de cet âge de développement sur l’âge réel 

constitue le quotient de développement. Il est convenu qu’on parle de retard du 

développement pour un QDBLC<85.  

Le test de Brunet Lézine complémentaire, succinct, avait été complété par le 

questionnaire parental de l’Inventaire du Développement de l’Enfant (IDE). Il s’agit de 

l’adaptation française du Child Development Inventory (CDI) d’Ireton, par Duymes et 

al. Il permet une analyse plus profonde, en précisant les problèmes de développement 

grâce à une liste de questions exhaustives auxquelles les parents doivent répondre. Il 

fournit un âge de développement dans des domaines comme la socialisation, 

l’autonomie, la motricité (globale et fine), le langage expressif et réceptif, les 

apprentissages des lettres et des nombres. Les qualités métriques de la version française 

sont bonnes et similaires à celles trouvées dans d’autres pays : sensibilité 84%, [IC95% 

72%-92%] spécificité 92% [IC95% 84%-97%] pour un QI (Gold Standard) ou QD 

inférieur à 86 avec une bonne corrélation entre le quotient de développement IDE et le 

QI (0,85) (23).  

La version complète de l’IDE (un peu moins de 300 questions, disponible en Annexe 2) 

a été utilisée pour les enfants de moins de 4 ans, et la version 4-6ans pour les enfants de 
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cette tranche d’âge (version extraite de la forme complète, n’incluant que les items 

pertinents pour cette tranche d’âge soit 165 questions, ce qui rend le questionnaire plus 

rapide à remplir par les parents). 

Le quotient de développement pour l’IDE, représente le rapport entre l’âge de 

développement obtenu pour le développement général, et l’âge réel de l’enfant. 

9 sous-scores étaient disponibles pour chaque enfant, permettant d’affiner leur analyse : 

- un score de développement général (DG), qui reprend les principaux items de 

chaque domaine  

- un score de socialisation (SO) 

- un score d’autonomie (AU) 

- un score de motricité globale (MG) 

- un score de motricité fine (MF) 

- un score de langage expressif (LEX) 

- un score de compréhension du langage (LCO) 

- un score de lettres (LE) 

- un score de nombres (NB) 

Il est convenu qu’on parle de retard de développement pour un QDIDE<86.  

Ce questionnaire a été remis à tous les parents présents, et rempli lors de la consultation. 

Les parents pouvaient ainsi poser des questions en cas de difficultés. 

 

 

Concernant les enfants du Groupe B, ils avaient bénéficié d’une évaluation 

neuropsychologique par une neuropsychologue.          
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Quatre tests ont été utilisés permettant une appréciation globale et rapide des aptitudes 

de l’enfant : les matrices progressives de Raven, le test des cloches, la mémoire des 

chiffres et la figure de Rey (consignes en Annexe 3). 

L'épreuve des Matrices de Raven, issue de l'échelle Weschler Non Verbal (WNV, 

Weschler, 2009) est un test de raisonnement logico-mathématique (planches stimuli 

disponibles dans le cahier de passation de l'échelle WNV). Précisément, ce test permet 

d'évaluer à la fois les capacités de raisonnement déductif et inductif mais également les 

capacités de perception visuelle et de flexibilité cognitive. A noter, cette épreuve figure 

parmi les tests les mieux corrélés avec l'indice général d'intelligence et de fait, permet 

de dépister la présence d'une déficience intellectuelle.  

Le test des Cloches (Gauthier, Dehaut et Joanette, 1989) est un test de barrage de 

cibles évaluant les capacités d'attention visuelle. Il s’agit de barrer le maximum de 

cloches possible en un temps imparti (1min pour les moins de 6 ans, 2min pour les 6 ans 

et plus), sur une feuille de format A4 avec de multiples pictogrammes. (Annexe 4) 

L'épreuve Mémoire des chiffres, issue de l'Echelle de mémoire pour enfant (CMS, 

Cohen, 2001) consiste à répéter des séries de chiffres progressivement croissantes 

d’abord dans le sens énoncé puis en sens inverse. Cette épreuve permet d’évaluer les 

capacités de mémoire de travail auditive (rétention à court terme et manipulation 

d'informations auditives) en mesurant les empans de chiffres directs et indirects. 

(Annexe 5) 

La Figure de REY (version révisée, Rey, 2009) consiste à recopier une figure 

complexe, d’abord avec le modèle puis de mémoire 1 minute après. Cette épreuve 

permet de rendre compte des capacités praxiques et des fonctions exécutives, 
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notamment des capacités de planification. Deux figures existent, une pour les enfants de 

4 à 6 ans, et l’autre pour les enfants de plus de 6 ans. (Annexe 6) 

 

Pour l’ensemble de ces tests, les résultats ont été donnés sous forme de dérivation 

standard (DS) suivant les étalonnages de chacun. Des fourchettes permettaient 

d’analyser ces résultats : 

- ≥ +2DS : « don » 

- +1,1 à +2DS : point fort 

- -1 à +1DS : normal 

- -1,64 à -1,1DS : point faible 

- ≤ -1,65DS : retard pathologique nécessitant rééducation 

A l’issue des quatre épreuves, nous avons choisi arbitrairement de considérer que 

l’enfant avait un retard de développement en cas de présence : 

- d’au moins deux scores pathologiques 

- d’un score pathologique et au moins deux points faibles 

 

Après avoir determiné le risque de retard de développement chez les enfants, nous 

avons souhaité rechercher l’éventuelle présence de facteurs de risque. 

Les variables étudiées ont donc été les suivantes : 

Variables dépendantes : 

- QD selon le Brunet Lézine complémentaire (QDBLC) 

- QD selon l’Inventaire du Développement de l’Enfant (QDIDE) 

- Scores cognitifs obtenus aux tests neuropsychologiques 

Variables explicatives : 
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- Antécédents neurologiques (dont prématurité et anoxo-ischémie) 

- Sévérité de la présentation clinique initiale  

- Caractéristiques biologiques (charge virale sanguine/LCR) 

 

La sévérité de la présentation clinique initiale était classée en 3 catégories : « normale », 

intermédiaire ou grave. 

La sévérité était dite grave en cas de : 

- encéphalite confirmée ou  probable (critère majeur + ≥ 3 critères mineurs selon 

l’International Encephalitis Consortium (24) ),  

- encéphalite possible (critère majeur + 2 critères mineurs),  

- atteinte neurologique systématisée autre. 

Elle était dite intermédiaire en cas de NECACD (Non Encephalitic CHIKV-Associated 

CNS Disease) :  

- critère majeur + 1 critère mineur,  

- critère majeur seul, ou 

- 2 critères mineurs excepté la fièvre.  

En cas d’absence de ces paramètres, la sévérité était qualifiée de « absente ». 

 

Le critère majeur était les troubles de conscience.  

Les critères mineurs : fièvre > 38°C dans les 72h avant ou après les troubles de 

conscience, crises convulsives généralisées ou partielles non relatives à la préexistence 

d’une épilepsie, apparition de signe neurologique focal, présence de ≥ 5 leucocytes/mm3 

dans le LCR, anomalie à l’imagerie ou à l’EEG en rapport avec une encéphalite. 
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Les caractéristiques biologiques, à savoir la charge virale sanguine et dans le LCR ont 

été collectées directement auprès du laboratoire de virologie. Elles sont disponibles en 

Annexe 7. 

Analyses Statistiques 

Des statistiques descriptives ont été réalisées, calculant le pourcentage d’enfants 

présentant des difficultés dans les différents champs du développement psychomoteur 

étudiés, chez les deux groupes d’enfants.  Les intervalles de confiance à 95% ont été 

définis selon la loi binomiale (échantillons de petite taille). 

Nous avons utilisé un test des rangs signés de Wilcoxon pour comparer les QD obtenus 

avec les deux méthodes d’évaluation (BLC vs IDE) dans le Groupe A. Par ailleurs, dans 

le même groupe, un test exact de Fisher a été utilisé pour comparer le pourcentage 

d’enfants définis comme présentant un retard mental selon les deux méthodes 

d’évaluation employées. Enfin, nous avons exploré la corrélation entre ces deux 

mesures (QDBLC et QDIDE). 

Des analyses univariées et multivariées selon une régression logistique ont été 

effectuées dans les deux groupes afin de déterminer la probabilité de survenue d’un 

retard mental en fonction de la présence ou non d’antécédents neurologiques 

confondants (prématurité, anoxo-ischémie périnatale, antécédents neurologiques autres 

au préalable), du degré de sévérité initiale et des charges virales dans le sang et le LCR. 
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Les données ont été analysées avec XLStat®. Un niveau de significativité de p<0.05 a 

été fixé.  

 

Ethique 
	  

Cette étude a fait l’objet d’une déclaration à la CNIL attestant de la conformité à la 

méthode de référence MR-004. Le consentement oral des parents avait été recueilli lors 

des consultations. 

 

 

RÉSULTATS 
 

De juin à août 2018, 27 enfants sur 55 (soit 49%) dans le Groupe A ont pu être 

réévalués, et 18 sur 32 enfants (56%) dans le Groupe B (Figure 1).  
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Figure 1 : Diagramme de flux de l’étude 

 

 

Les caractéristiques de la présentation initiale des patients sont représentées dans les 

Tableaux 1 et 2. 
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Tableau 1 : Caractéristiques de la population du Groupe A lors de l’hospitalisation initiale. 
Tb=Troubles, CCH=Crise Convulsive Hyperthermique, SI=Soins intensifs, VNI= Ventilation Non Invasive, 
ETF=Echographie TransFontanellaire, IRM= Imagerie par Résonnance Magnétique, « - » = examen non réalisé 
 

 
 
 

 

Tableau 2 : Caractéristiques de la population du Groupe B lors de l’hospitalisation initiale. 
Tb=Troubles, CCH=Crise Convulsive Hyperthermique, SI=Soins intensifs, VNI=Ventilation Non Invasive, 
ETF=Echographie TransFontanellaire, IRM= Imagerie par Résonnance Magnétique, TDM=Tomo Densito Métrie, « - 
» = examen non réalisé. Les délais d’imagerie sont à compter de la date de début d’hospitalisation (en jours ou mois).  
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Groupe A 
	  
Le Groupe A, était composé de 27 enfants. Ils étaient âgés lors de leur réévaluation, 

de 52,7 ± 2,8 mois, soit un peu plus de 4 ans. Le sex ratio était de 2 garçons pour 3 

filles. 

Les données issues de l’interrogatoire des parents et de l’examen clinique sont 

présentées dans le Tableau 3. 

 

  
Patients (n=27) 

n (%) 
Age (mois) Moy ± ET 52,7 ± 2,8 
Sex ratio 2/3 
Antécédents « pré » infection à Chikungunya 3 (11%) 
     Prématurité 2 (7%) 
          grande (28 à 32SA) 2 
     Anoxo-ischémie périnatale 1 (4%) 
Antécédents « post » infection à Chikungunya 4 (15%) 
     Neurologiques 3 (11%) 
          nystagmus 1 
          troubles du spectre autistique 1 
          CCH simple 1 
     Autre 1 (4%) 
          diabète de type 1 1 
Développement psychomoteur selon les parents 

      Anormal 3 (11%) 
          retard de langage 2 
          retard global 1 
Périmètre crânien 

      +1DS > z-score >-1DS 21 (78%) 
     -1DS > z-score > -2DS 5 (19%) 
     < -2DS 1 (4%) 
Examen clinique 

      Neurologique anormal 2 (7%) 
          nystagmus, syndrome pyramidal 1 
          dysmorphie, écholalie, stéréotypies 1 
     Autre 1 (4%) 
          hépatomégalie 1 

 
Tableau 3. Caractéristiques démographiques, antécédents, et examen clinique des patients du 
Groupe A. 
CCH=Crise Convulsive Hyperthermique, DS= Déviation Standard 
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Les épreuves complémentaires du test de Brunet Lézine ont pu être appliquées à 25 

enfants sur 27.  

Le patient 68 présentait un trouble du spectre autistique probablement syndromique : 

retard de langage important, ne répondait pas à son prénom, écholalies, regard fuyant, 

hyperactivité, associés à une dysmorphie. Il n’a pas pu réaliser les épreuves. Au vu de 

son score à l’IDE, nous avons choisi de le considérer comme présentant un retard de 

développement selon le BLC, bien qu’il n’ait pas passé le test et que nous n’ayons pas 

de valeur chiffrée.  

La patiente 83 n’était pas coopérante et refusait de réaliser les tests malgré les 

sollicitations répétées (pas d’antécédent particulier ni de problèmes comportementaux, 

attitude inhabituelle d’après sa maman). 

 

Deux questionnaires IDE n’ont pas pu être pris en compte dans nos résultats.  

Le premier pour la patiente 3 du fait de la barrière de la langue, les items n’étaient pas 

compris par la maman malgré leur reformulation orale, et le recours à un traducteur 

n’avait pas été possible.  

Le second pour la patiente 17, dû à la mauvaise volonté de la maman qui trouvait le 

questionnaire fastidieux et avait avoué avoir rempli « oui » partout.  

 

La Figure 2 compare la répartition des valeurs de QD, le Tableau 4, leurs valeurs 

moyennes  ainsi que le nombre d’enfants détectés avec un retard pour les deux tests. La 

Figure 3 illustre la corrélation de ces deux mesures. 
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Figure 2. Comparaison des valeurs des Quotients de développement des enfants du Groupe A, 
selon les tests de Brunet Lézine Complémentaire (BLC) et l’Inventaire du Développement de 
l’Enfant (IDE). 
La zone grisée correspond au seuil de retard de développement.  
 
 
 
 
 

 

 

Tableau 4.  Comparatif des tests BLC et IDE  
QD=Quotient de Développement, BLC=Brunet Lézine Complémentaire, IDE=Inventaire du Développement de 
l’Enfant, n=nombre de patients, Moy=Moyenne, ET=Ecart Type, IC=Intervalle de Confiance  
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Figure 3. Test de corrélation entre le QDBLC et le QDIDE 
r2= coefficient de corrélation, IC 95%= Intervalle de Confiance à 95% 

 

 

En dehors du patient 68, aucun autre enfant ne se situait sous le seuil de 85. Un seul 

enfant présentait donc un retard de développement selon le BLC. 

 

Nous avons ensuite étudié les différents champs de l’IDE de façon à déterminer si 

l’un ou l’autre de ces champs était atteint préférentiellement (Figure 4).  
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Figure 4. Répartition des patients selon le risque de survenue d’un retard de développement, 
dans les 9 champs de l’Inventaire du Développement de l’Enfant. 
Les seuils sont exprimés en percentiles de la valeur de référence du test. 

 

On constate que plus de 10% des enfants étaient à haut risque ou très haut risque de retard.  

 

Au total, 5 enfants présentaient un retard de développement selon l’IDE, leurs caractéristiques 

sont présentées dans le Tableau 5. 

 

 

Tableau 5. Principales caractéristiques des patients du Groupe A présentant un retard de 
développement. 
DPM=Développement psychomoteur (selon parents et carnet de santé), PC= Périmètre Crânien, SA= Semaines 
d’Aménorrhée, M= Moyenne 
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Groupe B 

Il était constitué de 18 enfants. Leur moyenne d’âge était de 9,7 ± 2,8ans. Le sex ratio était 

de 1,6. Les données issues de l’interrogatoire des parents et de l’examen clinique sont 

présentées dans le Tableau 6. 

 

      Patients 
       (n=18) 

Age  moy ± ET (années)  9,7 ± 2,8 
Sex ratio 1,6 
Antécédents « pré » infection à chikungunya 12 (67%) 
     Prématurité 1 (6%) 
          simple entre 32 et 37SA 1 
     Neurologiques 8 (44%) 
          CCH simple 5 
          convulsions J1 1 
          malaise hypotonique 1 
          anoxo-ischémie périnatale 1 
     Autre 3 (17%) 

     maladie de Blount 1 
          tétralogie de Fallot 1 
          colobome irien 1 
Antécédents « post » infection chikungunya 11 (61%) 
     Neurologiques 10 (55%) 
          CCH simple 4 
          épilepsie 1 
          troubles envahissant du développement 1 
          bouffées de chaleur 1 
          difficulté à la marche prolongée 1 
          migraine avec aura 1 
          paralysie faciale périphérique a frigore 1 
     Autre 1 (6%) 
          arthralgie et œdème genou et cheville à bascule 1 
Développement psychomoteur selon les parents 

      Anormal 3 (17%) 
          retard de langage 2 
          retard global 1 
Scolarité 

      Perturbée 7 (39%) 
          difficultés 6 
          adaptée 1 
Périmètre crânien 

 > +2DS 3 (17%) 
+2DS > z-score >+1DS 6 (33%) 
+1DS > z-score >-1DS 9 (50%) 

Examen clinique 
      Neurologique anormal 5 (28%) 

          dysmorphie, tâche hypo pigmentée de la face, souffle cardiaque 1 
          Paresthésies du territoire médian 2 

   oreilles basses, varus dernières phalanges, contact familier 1 
          flou visuel 1 
     Autre 1 (6%) 
          mutisme électif 1 

Tableau 6. Caractéristiques démographiques, antécédents, et examen clinique des 18 patients du 
Groupe B. 
CCH=Crise Convulsive Hyperthermique, DS= Déviation Standard, H/F=Homme/Femme 



	   33	  

Les 18 enfants de ce groupe ont pu être soumis aux épreuves des Matrices, des 

Cloches et de la copie de la figure de Rey. Concernant le test de la Mémoire des 

Chiffres, la patiente 72, complètement mutique n’a pu être évaluée (mutisme électif 

d’après sa maman, notamment à l’école et avec les inconnus), elle n’a donc pas été 

comptée dans l’effectif. Pour la reproduction de la figure de Rey, le patient 11 n’a pas 

été en mesure de la faire. Cet échec a été classé comme pathologique même si nous ne 

disposons pas de score chiffré pour cet enfant. 

Les résultats aux différentes épreuves sont représentés dans la Figure 4. 

 

Figure 4. Répartition des patients selon leur score obtenu aux différentes épreuves.  
Les scores sont exprimés en Déviation Standard (DS) issues des étalonnages pour chaque test. 

 

 

Au total, ce sont trois enfants du Groupe B (patients 11, 60, et 80) qui présentaient 

un retard, requérant un bilan neuropsychologique plus approfondi et pour lesquels une 

rééducation s’avère nécessaire. Leurs principales caractéristiques sont résumées dans le 

Tableau 7.
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Tableau 7. Principales caractéristiques des patients du Groupe B présentant un retard de 
développement. 
DPM=Développement psychomoteur (selon parents et carnet de santé), PC= Périmètre Crânien, CCH= Crise 
Convulsive Hyperthermique, DS= Dérivation Standard 

 

 

Pour les deux groupes, les analyses multivariées pour rechercher des facteurs de 

confusion (prématurité, anoxoischémie, antécédents neurologiques autres préexistants, 

et la sévérité initiale) n’ont considéré aucune de ces variables comme significativement 

confondantes. 

 

Sur l’ensemble de notre cohorte (Groupes A+B), nous avons estimé le risque de 

survenue de symptômes neurologiques à long terme à 6 fois plus importante en cas de 

sévérité initiale grave ou intermédiaire (OR 6,00 [IC95% 1,32-27,22], p=0,02). A 

contrario, l’absence de sévérité semblait « prévenir » la survenue de symptômes 

neurologiques  (OR 0,18 [IC95% 0,04-0,76], p=0,02). 

Quant à la probabilité d’avoir un retard de développement, elle tendait à être plus 

importante en cas de sévérité initiale grave (OR 1,52 [IC95% 0,14-16,91], p=0,732) ou 

en cas de symptômes neurologiques (OR 1,73 [IC95% 0,34-8,76], p=0,506).  

 

Enfin, il ne semble y avoir aucun lien entre la probabilité de survenue d’un retard de 

développement ou de séquelles neurologiques et la charge virale sanguine ou du LCR 

(OR proches de 1, p non significatif).  
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DISCUSSION 
 

Les résultats que nous retrouvons estimaient un retard de développement présent 

chez 1 à 5 patients dans le Groupe A, et 3 patients dans le Groupe B. Soit une fourchette 

de 4 à 20% (suivant le test utilisé) et à 17% respectivement pour les Groupes A et B. 

Dans la littérature, les risques de séquelles à long terme concernaient 10 à 20% des 

enfants survivants pour Robin et al. (13) et 17,6 à 43,1% pour Gérardin et al. (15). En 

cas d’encéphalite initiale,  ils s’élevaient à des valeurs variant entre 30 et 45% (15).  

 

Par ailleurs, dans les deux groupes nous avons constaté qu’ils se dégageaient certaines 

atteintes préférentielles. 

Dans le Groupe A, l’atteinte semblait prépondérante sur 4 champs : ceux du langage 

(langage expressif et compréhension du langage), de la motricité globale et de 

l’apprentissage des nombres. En effet concernant le langage, près de un tiers (LEX, 

28%) à la moitié des enfants (LCO, 44%) étaient concernés par un risque haut ou très 

haut de retard. D’autre part, la motricité globale et l’apprentissage des nombres étaient 

aussi concernés, avec respectivement 28 et 33% d’enfants à haut ou très haut risque. 

Dans le Groupe B, on remarquait des valeurs plus élevées de scores pathologiques 

dans trois épreuves : 18% pour la Mémoire des Chiffres, 17% pour la copie de la figure 

de Rey, et 22% pour la reproduction de la figure de Rey. Ces scores pathologiques 

témoignaient respectivement de difficultés dans la mémoire de travail auditive, le 

traitement visuo-constructif, et la mémoire visuelle à court terme. 
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L’atteinte semble plus diffuse que celle qui avait été décrite chez les nouveaux-nés 

infectés par le chikungunya de manière verticale (transmission mère-enfant). En effet, il 

avait été mis en évidence chez eux des lésions cérébrales aigues, à type d’œdème diffus 

et de lésions de la substance blanche. Avec une progression secondaire des lésions 

supra-tentorielles et une apparition d’anomalies en spectrométrie, témoignant d’un 

probable hypométabolisme, et ce, particulièrement dans les lobes frontaux. Ces enfants 

avaient été réévalués un peu avant deux ans et plus de 50% d’entre eux avaient un retard 

de développement prédominant sur le langage et la coordination (18).  

Les atteintes retrouvées dans nos deux groupes sembleraient concerner non seulement 

les lobes frontaux, mais aussi d’autres aires cérébrales (visuelle occipitale notamment). 

 

La physiopathologie permet de mieux comprendre les différentes atteintes. 

Même si le mécanisme d’action est encore assez mal connu, le CHIKV agirait selon 

deux hypothèses « virale directe » et immune. Il ciblerait les plexus choroïdes richement 

vascularisés, s’étendrait aux cellules des enveloppes méningées et épendymaires, 

entrainant des effets cytopathiques et des réactions de l'hôte. Ces effets peuvent affecter 

les cellules neuronales sous-jacentes (neurones, astrocytes, oligodendrocytes) ainsi que 

les niches de cellules souches (25). Il en résulterait une moindre production de myéline 

entrainant une diminution de la substance blanche et du volume cérébral, responsables 

de dysfonctions cognitives. Cette hypothèse directe expliquerait le taux élevé (jusqu’à 

92% chez les nouveaux nés) de PCR positive dans le LCR (du à l’augmentation de la 

perméabilité de la barrière hémato-méningée), ainsi que le délai court entre la 

contamination, et le début des symptômes neurologiques.  
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L’hypothèse immune sous-tendrait quant à elle une activation de l’immunité innée au 

niveau astrocytaire, responsable de modifications morphologiques de ces derniers, et 

d’une excitotoxicité entrainant une dysfonction neuronale et perturbant les 

transmissions synaptiques (26,27). 

Tandis qu’à la Réunion, l’hypothèse la plus probable était l’atteinte virale directe (18) 

(sévérité des présentations et lésions visibles en imagerie), en Martinique, le peu 

d’atteintes sévères et l’absence d’atteinte visible à l’imagerie tendrait plutôt à faire 

considérer l’atteinte dysimmunitaire comme prépondérante. 

En plus du développement psychomoteur/cognitif, nous avons évalué les 

symptômes physiques potentiellement attribuables au chikungunya. 

Nous avons retrouvé dans notre population des symptômes neurologiques : épilepsie, 

troubles du spectre autistique, troubles envahissants du développement, difficulté à la 

marche prolongée dans les suites d’une cérébellite, bouffées de chaleur probablement 

d’origine vasomotrice, migraine avec aura, nystagmus, paralysie faciale périphérique 

« a frigore » et syndrome pyramidal. Un seul enfant présentait une microcéphalie 

d’allure évolutive. Chez le plus grand enfant nous retrouvions également des 

symptômes rhumatologiques qui se rapprochaient des séquelles retrouvées dans la 

population adulte : syndrome du canal carpien (28), arthralgie et œdème du genou et de 

la cheville (28,29,30). 

Dans les précédentes études qui évaluaient le devenir des patients pédiatriques, on 

retrouvait des séquelles sévères. Ainsi, une récente revue de case report établissait à 

plus de 83% les enfants de moins de 12 ans avec une invalidité modérée à sévère 
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suivant l’échelle modifiée de Rankin lors de leur dernier suivi (19). Etaient observés 

également des retards mentaux, des traits autistiques, de l’épilepsie, des troubles 

ophtalmologiques (strabisme, cécité), des microcéphalies évolutives, ainsi qu’une 

paralysie cérébrale et des troubles neuromoteurs (13,15,17). Enfin des symptômes 

beaucoup plus légers avaient été retrouvés par la cohorte réunionnaise TELECHIK. 

L’évaluation avait été faite téléphoniquement, sur une cohorte mixte pédiatrique et 

adulte, à 18 mois. Elle retrouvait sur le plan neurologique 10% de plaintes concernant 

de légers désordres cérébraux (céphalées, troubles du sommeil, difficultés de mémoire, 

d’attention, perturbation de l’humeur) (20). 

 

Comme dans la littérature également, les résultats de notre étude suggéraient une 

relation entre la sévérité de la présentation initiale et le fait d’avoir des séquelles 

(physiques ou cognitives).  

La sévérité initiale était cependant bien moindre que celle dépeinte dans la littérature. 

En effet la plupart des études évaluant le devenir des enfants concernaient la population 

réunionnaise. Or l’épidémie à la Réunion a été plus sévère, dès la présentation initiale 

avec un grand nombre d’encéphalites notamment chez l’enfant, mais aussi d’autres 

présentations neurologiques graves. Une des hypothèses pouvant expliquer cette 

moindre sévérité en Martinique pourrait provenir notamment du fait que la lignée du 

virus était différente entre les deux zones géographiques. La Réunion a été touchée par 

une lignée East South Central Africa (ESCA), et la Martinique par une lignée Asian. Or 

la lignée Asian, responsable des épidémies des années 60 en Asie du sud, n’était pas 

connue pour donner un grand nombre de présentations atypiques, notamment 

neurologiques. Tandis qu’à la Réunion, le virus s’est montré beaucoup plus neurotrope 
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et neurovirulent. Une récente comparaison de ces deux lignées lors d’une épidémie en 

Malaisie en 2016 concluait cependant que la lignée Asian était responsable de plus de 

décès (par inoculation chez la souris) (22).  

Le virus pouvant avoir une évolution génomique rapide qui pourrait augmenter sa 

virulence et ce au sein d’une même épidémie (32), il faut donc rester prudent car 

l’atteinte d’une lignée ou d’un type de souche ne semblerait pas forcément 

reproductible. 

 

Notre étude présente de nombreuses limites. 

Il s’agit d’une étude descriptive, pour laquelle nous n’avons pas été en mesure de créer 

de groupe témoin. D’abord par difficulté de recrutement (acceptation de dépistage 

biologique d’un antécédent d’infection à chikungunya chez l’enfant, temps à accorder à 

la passation des tests, manque de motivation des parents), et difficulté d’appariement. 

Mais aussi par manque de moyens (absence de personnel qualifié et dédié au CHU, la 

psychomotricienne et la neuropsychologue ont réalisé ce travail bénévolement). 

  

Il existe probablement un biais de sélection, car notre principal critère d’inclusion était 

la PCR CHIKV positive dans le LCR. Or il a été montré que des complications dues au 

chikungunya étaient survenues chez des patients avec une PCR négative et dont seuls 

les IgM étaient positifs (19). La survenue de PL traumatiques pouvait aussi constituer 

une source de faux positifs. D’autre part un test positif ne signifie pas forcément que la 

présentation clinique en est la conséquence, il peut exister des co-infections (notamment 

avec d’autres arboviroses (33), bien qu’il n’y avait pas d’autres épidémies en cours sur 

cette période en Martinique), ou une étiologie toute autre. 
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Il existe également un biais d’information car notre étude était en partie rétrospective, 

aucun aveugle n’a pu être réalisé devant un seul groupe d’enfants exposés. Les enfants 

ayant été réévalués à long terme, nous avons été confrontés à un grand nombre de 

perdus de vue (près de 50%, 43% de perdus de vue à 3 ans pour Gérardin et al. (34)).  

Nous avons essayé de diminuer significativement les nombreux biais de confusion en 

réalisant  une analyse multivariée, dont les résultats n’étaient pas significatifs. Cette 

analyse était limitée du fait de l’évaluation manquante des facteurs psycho-sociaux, de 

la taille de notre échantillon et du manque de puissance de notre étude.  

Enfin, les résultats peuvent difficilement s’étendre à d’autres populations, car notre 

étude était restreinte sur une très petite zone géographique (insularité). 

 

CONCLUSION 
	  
L’infection à chikungunya était considérée comme peu pathogène lors de son 

émergence. Mais les récentes épidémies, et l’augmentation de sa virulence et de son 

neurotropisme (13,14,16,22), en font désormais un problème de santé publique. 

D’autant plus que son expansion est en constante augmentation, facilitée par les flux de 

voyageurs et la propagation de ses vecteurs.  

Depuis les années 2000, des vaccins ont été investigués dans des essais humains (35–

37), mais aucun n’est à ce jour commercialisé. D’autres pistes concernent des 

traitements antiviraux comme la chloroquine ou de nouvelles stratégies impliquant la 

technologie de silençage d'ARN (38,39) ou encore le vecteur lui même (40–43). 

L’éradication est un challenge, le moustique s’adaptant à son environnement. 
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Les seuls moyens disponibles à ce jour pour éviter d’être contaminé restent les mesures 

collectives et individuelles de protection contre les moustiques. 

 

La description de la présentation clinique et du devenir des patients infectés permet 

de sensibiliser les praticiens pouvant être à même de prendre en charge ces patients, et 

d’améliorer les pratiques. Sur la prise en charge initiale, mais aussi sur le suivi à long 

terme, en étant vigilant à dépister et prendre en charge d’éventuels troubles cognitifs.  

 

En effet, les enfants infectés par le virus, ont plus de risque de complications 

neurologiques que la population générale, et ils semblent garder des séquelles, 

physiques et cognitives, comme suggéré dans la littérature. 

Notre étude retrouve peu de formes initiales sévères, même chez les nourrissons. 

Cependant, la réévaluation à long terme chez ces enfants semble retrouver des atteintes 

cognitives. L’absence de groupe témoin ne nous permet pas de conclure, à savoir si ces 

atteintes sont en lien direct avec une infection par le chikungunya, ou si elles pourraient 

être expliquées par d’autre(s) cause(s). 

 

Notre étude soulève donc une problématique plus globale. Celle du 

neurodéveloppement des enfants aux Antilles. En effet, il pourrait être influencé par de 

nombreux facteurs propres à la région. Le facteur épidémique, avec un nombre croissant 

d’arboviroses en circulation, dont la virulence ne cesse d’augmenter. Le facteur 

environnemental (Chlordécone), et enfin des facteurs psycho-sociaux (lien mère-enfant, 

le niveau d’éducation, les taux explosifs de chômage). 
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C’est donc à une plus grande échelle qu’est nécessaire l’évaluation du 

neurodéveloppement de l’enfant antillais, véritable enjeu de santé publique. 
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ANNEXES 
	  

Annexe 1 : Détails de passation des épreuves du BLC pour les enfants de 4 ans 
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Annexe 2 : Questionnaire parental IDE (version complète) 
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Annexe 3 : Consignes des tests neuropsychologiques 
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Annexe 4 : Test des cloches 
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Annexe 5 : Test de Mémoire des chiffres 
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Annexe 6 : Figures de Rey 

	  

4 à 6 ans 

 
	  

	  

6 ans et plus 
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Annexe 7 : Valeurs des charges virales sanguines et du LCR pour chaque patient (valeur 
réelle et valeur en log10) 

	  
Patient CV sang  CV LCR CV sang (log10) CV LCR (log10) 

1 1,3E+04 4,8E+03 4,1 3,7 
3 3,7E+10 2,1E+06 10,6 6,3 
5 1,9E+10 8,1E+05 10,3 5,9 
7 5,4E+08 1,1E+06 8,7 6,0 
8 1,9E+09 2,8E+03 9,3 3,4 
9 2,0E+09 2,2E+04 9,3 4,3 

10 9,3E+09 2,4E+04 10,0 4,4 
11 2,9E+09 3,7E+04 9,5 4,6 
14 1,8E+10 5,1E+07 10,3 7,7 
15 1,1E+10 2,1E+06 10,0 6,3 
16 2,1E+10 3,1E+06 10,3 6,5 
17 2,3E+10 3,8E+06 10,4 6,6 
23 1,8E+09 5,9E+03 9,3 3,8 
25 1,5E+10 1,1E+05 10,2 5,0 
26 1,2E+11 2,9E+07 11,1 7,5 
27 2,2E+10 1,4E+06 10,3 6,1 
30 1,2E+09 1,4E+04 9,1 3,9 
32 2,9E+09 8,1E+05 9,5 5,9 
35 2,2E+10 6,7E+04 10,3 4,8 
36 4,4E+09 2,5E+04 9,6 4,4 
37 2,2E+08 0,0E+00 8,3 0,0 
43 3,2E+09 9,3E+05 9,5 6,0 
44 3,5E+11 2,1E+07 11,5 7,3 
45 7,3E+09 1,9E+05 9,9 5,3 
46 4,7E+10 7,3E+08 10,7 8,9 
48 1,8E+11 9,9E+07 11,2 8,0 
49 5,8E+09 1,2E+05 9,8 5,1 
50 2,4E+09 3,0E+04 9,4 4,5 
51 1,3E+07 4,6E+04 7,1 4,7 
53 3,4E+10 1,5E+09 10,5 9,2 
55 4,7E+08 2,8E+04 8,7 4,4 
59 2,7E+09 1,4E+04 9,4 4,1 
60 3,2E+09 7,3E+02 9,5 2,9 
64 2,3E+11 1,9E+07 11,4 7,3 
67 1,6E+10 7,7E+04 10,2 4,9 
68 2,7E+11 2,0E+08 11,4 8,3 
70 9,3E+09 2,0E+09 10,0 9,3 
72 3,2E+09 2,7E+06 9,5 6,4 
73 5,2E+11 8,7E+09 11,7 9,9 
76 1,1E+10 2,5E+06 10,1 6,4 
80 4,3E+08 6,0E+02 8,6 2,8 
83 7,3E+10 5,4E+06 10,9 6,7 
86 3,7E+09 7,5E+03 9,6 3,9 
87 8,8E+06 4,0E+05 6,9 5,6 
90 1,9E+09 6,2E+03 9,3 3,8 
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INTRODUCTION 
Le virus du chikungunya a montré lors de récentes épidémies, une augmentation de 
son neurotropisme et de sa virulence. De nombreux enfants réunionnais ont présenté des 
formes neurologiques graves, et des séquelles ont perduré chez % d’entre eux. L’objectif de 
notre étude était de décrire le devenir neurodéveloppemental à long terme des enfants 
martiniquais ayant présenté une atteinte neurologique biologique (PCR LCR positive) et/ou 
clinique. 

PATIENTS ET MÉTHODE 
Deux groupes ont été formés. Le Groupe A concernait les enfants ayant présenté nourrisson 
un syndrome septique, et dont la PCR dans le LCR était positive à CHIKV. Le Groupe 
B concernait les enfants ayant présenté des symptômes neurologiques associés à 
l’atteinte biologique. Ils ont été évalués de 3,5 à 4,5 ans après l’infection initiale, 
cliniquement et sur le plan développemental avec l’échelle Brunet Lézine complémentaire et 
l’IDE pour le Groupe A, et des tests neuropsychologiques pour le Groupe B. 

RÉSULTATS  
Respectivement 27 enfants sur 55 (49%) et 18 enfants sur 32 (56%) ont pu être réévalués 
dans les Groupes A et B. De 1 à 5 enfants présentaient un retard de développement dans le 
Groupe A selon le test utilisé, et 3 enfants dans le Groupe B. Les symptômes neurologiques 
lors de la réévaluation étaient 6 fois plus importants en cas de sévérité initiale grave à 
intermédiaire. Le retard de développement tendait à être favorisé en cas de sévérité grave 
initiale. 

DISCUSSION 
Les résultats que nous avons retrouvés semblent être concordants avec la littérature. 
Cependant, le petit nombre de patients, la faible puissance de l’étude et l’absence de groupe 
témoin ne nous permettent pas de conclure. Ces résultats permettent de soulever une 
problématique plus générale qu’est celle de l’évaluation du neurodéveloppement chez l’enfant 
antillais, compte tenu de nombreux facteurs influençants spécifiques. 
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