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AVIS
de I’Agence nationale de sécurité sanitaire
de I'alimentation, de I’environnement et du travail

portant sur « des recommandations relatives a la réduction du risque de
diffusion du virus Monkeypox aux animaux en France »
Deuxiéme partie

L’Anses met en ceuvre une expertise scientifique indépendante et pluraliste.

L’Anses contribue principalement a assurer la sécurité sanitaire dans les domaines de I'environnement, du travail
et de l'alimentation et a évaluer les risques sanitaires qu’ils peuvent comporter.

Elle contribue également a assurer d’une part la protection de la santé et du bien-étre des animaux et de la santé
des végétaux et d’autre part a I'évaluation des propriétés nutritionnelles des aliments.

Elle fournit aux autorités compétentes toutes les informations sur ces risques ainsi que l'expertise et I'appui
scientifique technique nécessaires a I'élaboration des dispositions législatives et réglementaires et a la mise en
ceuvre des mesures de gestion du risque (article L.1313-1 du code de la santé publique).

Ses avis sont publiés sur son site internet.

L’Anses a été saisie le 3 juin 2022 par la Direction générale de la santé (DGS) et la Direction
générale de [lalimentation (DGAL) pour la réalisation de [I'expertise suivante :
recommandations relatives a la réduction du risque de diffusion du virus Monkeypox aux
animaux en France.

1. CONTEXTE ET OBJET DE LA SAISINE

Depuis le début du mois de mai 2022, de hombreux cas humains autochtones d’infection au
virus Monkeypox (MPXV) ont été signalés dans plusieurs pays ou le virus ne circulait pas
auparavant, dont la France. Au 29 aolt 2022, dans I'Union européenne (UE) et I'espace
économique européen (EEE)! 18 072 cas humains ont été confirmés, dont deux décés en
Espagne (source ECDC?). En France, au 29 aoit 2022, 3 547 cas ont été confirmés. A ce jour,
en Europe, ces cas sont survenus sans contact avec un animal importé et dans un contexte
de transmission interhumaine, principalement chez des hommes ayant des relations sexuelles

" L’espace économique européen (EEE) comprend les Etats membres de I'UE plus le Royaume-Uni, I'lslande, le Liechtenstein et
la Norvége.
2 https://www.ecdc.europa.eu/en/news-events/monkeypox-situation-update consulté le 31 aolt 2022.
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avec des hommes (HSH), sans lien direct avec des personnes de retour de zone endémique
(source : Santé publique France - SPF3).

L’Anses a répondu, dans un avis du 10 juin 2022, a la premiére question de la saisine relative
a « des recommandations destinées respectivement aux vétérinaires et aux propriétaires,
relatives a la conduite a tenir pour les animaux de compagnie (chiens, chats, rongeurs
notamment) au contact d’'un cas confirmé de MPX » (Anses 2022a).

Le présent avis porte sur les autres questions de la saisine, i.e. :

* « documenter le risque de transmission du virus par un malade a ses animaux de
compagnie, a la faune péridomestique et, par l'intermédiaire des effluents domestiques
notamment, a I'environnement, émettre des recommandations relatives a la réduction de
ce risque et préciser les éventuelles mesures de surveillance associées a mettre en
place. » Le demandeur a précisé que les effluents domestiques comprenaient les eaux
usées et les déchets solides que sont les déchets ménagers.

» évaluer le risque d’importation du virus avec des animaux contaminés et émettre des
recommandations relatives a la réduction de ce risque.
Les recommandations de I’Anses sont attendues pour le 1er septembre 2022. Dans l'attente

du rendu définitif de l'avis, il lui est demandé de transmettre les mesures conservatoires qui
pourraient étre mises en place pour limiter ces différents risques. »

2. ORGANISATION DE L’EXPERTISE

L’'expertise a été réalisée dans le respect de la norme NF X 50-110 « Qualité en expertise —
Prescriptions générales de compétence pour une expertise (Mai 2003) ».

L’expertise collective a été réalisée par le groupe d’expertise collective d’'urgence (Gecu)
« Monkeypox (MPX) ». Le Gecu s’est réuni les 20 juin, 12 juillet et 2 aolt 2022 et a adopté ses
conclusions les 12 juillet et 2 ao(t 2022. Sur la base de ces conclusions, un projet d’analyse
et conclusions du Gecu a été rédigé par la coordination scientifique, qui a été relu et validé par
les experts du Gecu par voie télématique.

L’Anses analyse les liens d’intéréts déclarés par les experts avant leur nomination et tout au
long des travaux, afin d’éviter les risques de conflits d’'intéréts au regard des points traités dans
le cadre de l'expertise. Les déclarations d’intéréts des experts sont publiées sur le site
internet : https://dpi.sante.gouv.fr/.

Les éléments suivants ont été pris en compte pour la réalisation de cette expertise :
e |a lettre de saisine ;
¢ les données bibliographiques listées dans le présent avis.

3. ANALYSE ET CONCLUSIONS DU GECU MONKEYPOX

En préambule, il convient de souligner que la situation sanitaire et les connaissances sur cette
épidémie de Monkeypox en dehors de la zone historique d’endémie évoluent rapidement en
France et en Europe. En conséquence, le présent avis est fondé sur les données disponibles

8 https://www.santepubliquefrance.fr/les-actualites/2022/cas-de-variole-du-singe-point-de-situation-au-29-aout-2022#block-
465795 consulté le 31 aout 2022
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et la situation a la date de sa signature. Il convient de souligner que les connaissances qui
permettraient de répondre aux questions de la saisine sont actuellement limitées, ce qui a
conduit les experts a apporter des réponses souvent accompagnées d’un niveau d’incertitude
élevé. En particulier, la dose infectieuse n'a été établie ni chez les espéces animales
réceptives au MPXV ni chez les humains (Department of Homeland Science and Technology
Directorate 2022), ce qui constitue une limite majeure pour pouvoir estimer le risque de
transmission du MPXV aux animaux.

3.1. Evaluation du « risque de transmission du MPXV par un malade a ses animaux de
compagnie, a la faune péridomestique et, par l'intermédiaire des effluents
domestiques notamment, a I’environnement »

Pour répondre a cette question, compte tenu des données parcellaires disponibles ne
permettant pas une estimation quantitative du risque, les experts du Gecu ont choisi
d’appliquer la méthode qualitative d’estimation de risque en santé animale de I'Afssa (Afssa
2008). Dans le cadre de la présente saisine, il s’agit d’évaluer la probabilité de survenue du
danger, c’est-a-dire de (i) l'infection d’'un animal de compagnie, (ii) I'infection de la faune
péridomestique, (iii) la contamination du milieu naturel.

Dans les deux premiers cas de figure, cette probabilité résulte du croisement de :

m la probabilité d’émission de MPXV par un humain malade ;

m la probabilité d’exposition au MPXV d’'un animal de compagnie et de la faune
péridomestique.

La probabilité de contamination du milieu naturel résulte, de la probabilité d’émission de MPXV

par un humain malade (estimée plus haut), combinée a I'évaluation qualitative de I'effet des

différentes étapes des processus auxquels sont soumis les effluents domestiques jusqu’a leur

rejet dans le milieu naturel, sur la charge virale, en prenant en compte les données disponibles.

L’estimation des probabilités est exprimée par des qualificatifs (« nulle » a « trés élevée »), en
correspondance avec une échelle ordinale de 0 a 9 (Tableau 7 en Annexe 2).

Les résultats du croisement des deux probabilités citées ci-dessus (émission x exposition) sont
obtenus selon la méthode proposée dans le rapport Afssa de 2008, dont est issu le Tableau 8
présenté en Annexe 2.

Pour chaque probabilité, les experts ont associé un niveau d’incertitude allant de 1 (« faible »)
a 3 (« élevé »). Le niveau d’incertitude 4 (« absence de données ») ne permet pas d’estimer
une probabilité. Les critéres d’attribution de ces niveaux d’incertitude ont été adaptés a partir
d’'une grille élaborée et utilisée a 'Anses dans le cadre de précédents travaux. Ces critéres
sont présentés dans le Tableau 9 en Annexe 2.

3.1.1.Schéma événementiel

Pour évaluer ces différentes probabilités, les experts du Gecu se sont s’appuyés sur un
schéma évenementiel qu’ils ont élaboré pour décrire les scénarios considérés actuellement
pour aboutir a la survenue du danger (Figure 1).
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Figure 1 : schéma événementiel décrivant les scénarios les plus vraisemblables (i) d’infection d’'un animal de compagnie, (ii) d’infection de la faune péridomestique, (iii)
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3.1.2.Probabilité d’émission du MPXV par un humain infecté

3.1.2.1. Capacités d’excrétion du MPXV par un humain infecté

Une personne infectée par le MPXV est contagieuse dés I'apparition des symptomes et jusqu’a
la cicatrisation compléte de la peau ou des muqueuses lésées. La transmission est considérée
comme négligeable avant l'apparition des symptémes (Grant, Nguyen et Breban 2020). Une
exposition longue, mais de faible intensité, pourrait entrainer une infection sans signe clinique
visible (Reynolds et al. 2010). Dans le cadre de I'épidémie en cours, des études en Belgique,
en ltalie et au Portugal mentionnent quelques rares cas d’humains présentant une forme
subclinique ou de quelques personnes asymptomatiques (De Baetselier et al. 2022) dont le
réle dans la transmission du MPXV reste a explorer (ECDC 2022). Des formes cliniques et/ou
des localisations atypiques, non évocatrices du MPX selon les critéres en vigueur jusque-la,
sont également observées, notamment des panaris ou une absence de Iésions cutanées, au
moins dans la phase clinique initiale (e.g. des cas de proctite ou des ulceres buccaux ou
amygdaliens) (Catala et al. 2022) ou la présence d’'un rash accompagné de peu de lésions
(ECDC 2022).

Durant la phase clinique, le MPXV est retrouvé :

m dans les Iésions cutanées, dés la formation initiale des papules jusqu’a la cicatrisation
aprés la chute des crodtes ;

= dans les lésions muqueuses génitales et/ou anales des leur apparition, le plus souvent
sous forme d’ulcéres et jusqu’a cicatrisation compléte ;

m dans les muqueuses de la sphére naso-oropharyngée, d’ou I'émission secondaire de
MPXV dans des gouttelettes contaminées par des lésions muqueuses (salive,
éternuements, postillons, baiser , etc.) ;

m dans d'autres fluides corporels : selon de récentes études, de 'ADN du MPXV a été
détecté dans le liquide séminal de patients, (Antinori et al. 2022; Peir6-Mestres et al.
2022; Raccagni et al. in press) et dans les urines (Peiro-Mestres et al. 2022), mais
sans recherche de virus réplicatif. Cependant, pour la premiére fois, un effet
cytopathique a été observé par Lapa et al. (2022) aprés inoculation de sperme d’'un
patient atteint de MPX a une lignée cellulaire, avec confirmation d’une réplication virale
par PCR temps réel a partir du milieu de culture des cellules. La présence d’ADN viral
est également signalée dans les selles, ce qui peut suggérer une excrétion fécale
(Antinori et al. 2022; Peir6-Mestres et al. 2022), mais sans que la présence de virus
réplicatif ait été recherchée. A ce jour, les seules données relatives a la présence de
virus infectieux sont celles de I'étude de (Patrono et al. 2020) qui ont détecté du MPXV
infectieux dans les féces et urines de chimpanzés au sein d‘un foyer naturel d’infection.
Il est a noter que des troubles diarrhéiques chez des patients humains n’ont été
rapportés a ce jour que dans trés peu de publications et ils sont alors mentionnés
comme peu fréquents (Thornhill et al. 2022; Bragazzi et al. 2022).

3.1.2.2. Niveaux d’excrétion du MPXV par un humain infecté

Peu de données sont disponibles sur le niveau d’excrétion de MPXV par un humain infecté.
Comme indiqué dans l'avis Anses 2022-SA-0110 (Anses 2022b), chez les humains, les
niveaux les plus élevés d'excrétion virale sont observés dans les vésicules et dans les croltes
séches, bien que la quantité de virus excrétée par les personnes malades varie.
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Dans le cadre de I'épidémie actuelle, les premiéres informations relatives au diagnostic de cas
récents ont permis de mettre en évidence des Ct * de 20 a 32 (soit de 10%®a 10°2 copies
génomes/mL ou 1088 & 103®UFPS5/mL, communication personnelle Centre national de
référence-laboratoire expert (CNR-LE) Orthopoxvirus), dans des prélévements de lésions
cutanées et dans des préléevements oraux et nasopharyngés, confirmant une excrétion par les
voies naso- et oropharyngées. De telles Iésions orales et oropharyngées, sources potentielles
de virus, ont également été récemment observées par Catala et al. 2022 et Thornhill et al.

2022.

Quelques études ont par ailleurs été réalisées chez des animaux pour deux Poxviridae, une
souche de MPXV appartenant au lignage 1 (ex-lignage BC, pour Congo basin), plus virulente
que le lignage 2 (ex-lignage WA, pour West Africa), dont dérivent les souches circulant hors
d’Afrique et une souche de virus de la variole caprine (GTPV), appartenant au genre
Capripoxvirus, donc a un genre différent de virus de la famille des Poxviridae que celui du
MPXV (genre Orthopoxvirus). Les résultats de ces études sont compilés dans le Tableau 1 ci-
dessous. Chez le macaque crabier (Macaca fascicularis), si les charges virales dans les
Iésions sont supérieures a celles de la peau sans Iésion, cette derniére présente néanmoins
des charges en génomes élevées. Ce constat a été également fait chez la chévre infectée par
le GTPV (Bowden et al. 2008; Jordan et al. 2009). Chez les macaques témoins exposés a 10°
et 107 UFP de MPXV par voie intratrachéale, les charges virales dans les écouvillons de gorge
ont augmenté rapidement, atteignant des niveaux maximaux au 11°¢ jour, avec des charges
d’environ 10° UFP/ml (Stittelaar et al. 2005).

Tableau 1 : charges virales dans des tissus ou sécrétions d’animaux infectés par deux Poxviridae
différents, le MPXV et le GTPV

Souche infectante
Espéce Exposition Tissus / matrice prélevée | Charges dans les tissus Référence
Mesures
Sang 1,1x10* génomes/ g de tissu
MPXY - Za|7re 79 Intraveineuse Peau au niveau d'une | 45107 aénomes] o de fissu
Macaque Dose: 5x1p UFP o ' |ésion . g g Jordan et al. (2009)
crabier Mesure 3 jours apres infection
Peau d'aspect normal  |1,5x108 génomes/ g de tissu
(Macaca '
fascicularis) |pose - 106 UFP ' < 3 log1o UFP/ml
Ecouvillon de gorge Stittelaar et al. (2005)
Dose : 107 UFP ~3 log1o UFP/ml
, Entre 2,7 et 4,4 log1o
Peau d'aspect normal TCIDsolg
Capripoxvirus (Indian GTPV) Peau au niveau d’une
Intradermal ésion (maCUle) < 2,7 |Og10 TC|D50/g
Chevre Dose: 1044 TCIDso i Bowden et al. (2008)
Mesures entre 4 et 13 jours aprés| Peauauniveau dune |Entre 5,2 et> 7,2 logio
inoculation (animaux témoins) Iésion (papule) TCIDso/g
Entre <2,7 et 3,2 log1o
Muqueuse nasale TCIDsolg

UFP : Unité Formant plage
TCIDso : Tissue Culture Infectious Dose - quantifie la quantité de virus nécessaire pour induire un effet cytopathique dans 50 %
des cellules ou des cultures infectées

4 La valeur de Ct est une mesure relative de la concentration de la cible virale. Elle correspond au nombre de cycles de gPCR
nécessaires pour atteindre un seuil. Ainsi, les valeurs de Ct sont inversement proportionnelles aux charges virales dans la partie
linéaire (de la courbe de fluorescence en fonction des cycles).

5 UFP : unité formant plages
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3.1.2.3. Probabilité d’émission du MPXV par un humain infecté

Deux cas ont été considérés :
m  Une personne infectée par le MPXV présentant des signes cliniques

Deux paramétres sont a considérer pour évaluer la probabilité d’émission de MPXV par cette
personne, un paramétre de probabilité d’occurrence d’excrétion, et un paramétre temporel.

Durant la phase symptomatique, quels qu’en soient la forme et le stade cliniques, cette
personne va émettre du virus, a des niveaux variables dans le temps et en fonction des Iésions,
jusqu’a guérison compléte des Iésions (ulcéres, croltes, Iésions oropharyngées, etc.), ceci
généralement pendant une durée inférieure ou égale a 21 jours. L'intensité de I'excrétion peut
varier en fonction du stade clinique et des Iésions, avec notamment des niveaux trés élevés
dans les lIésions cutanées (vésicules, croltes), mais également dans les lésions
oropharyngées. La probabilité d’émission de MPXV par cette personne symptomatique a un
temps T de la phase clinique a été estimée par les experts a 9 (trés élevée) sur I'échelle de 0
a 9 avec un niveau d’incertitude faible (ii = 1, sur I'échelle de 1 a 4).

Concernant la question d’'une excrétion virale lors des phases pré- et post-symptomatiques,
les données manquent sur la possible excrétion de virus infectieux durant ces périodes. De
I’ADN viral a été récemment détecté dans des sécrétions respiratoires 20 et 40 jours aprées
guérison clinique, mais sans information sur l'infectiosité du virus (Hobson et al. 2021, Adler
et al. 2022). Néanmoins, I'hypothése d’une excrétion pendant ces périodes pré- et/ ou post-
symptomatiques conduirait a majorer la durée d’excrétion, ce qui maintiendrait la probabilité
d’excrétion de MPXV par un patient a 9, quelle que soit la durée de cette excrétion.

Une personne infectée par le MPXV dont I'infection reste asymptomatique

Au moment de la rédaction de l'avis, 'absence de données disponibles sur I'émission de virus
infectieux par des personnes restant asymptomatiques aprés infection par le MPXV ne permet
pas d’estimer |la probabilité d’excrétion, le niveau d’incertitude étant estimé a 4 par les experts
du Gecu.

Compte tenu des données disponibles, les experts du Gecu ont estimé la probabilité
d’émission de MPXV par une personne infectée par le MPXV et symptomatique a 9 (trés
élevée) sur I'échelle de 0 a 9, avec un niveau d’incertitude faible (ii = 1).

Les experts n’ont pas pu estimer la probabilité d’émission de MPXV par une personne infectée
restant asymptomatique, du fait de 'absence de données.

3.1.3.Estimation du risque de transmission du MPXV d’un humain infecté a son animal de
compagnie

3.1.3.1. Capacité d’infection des animaux de compagnie

Pour rappel, 'avis répondant a la premiére question de la saisine a présenté les animaux de
compagnie susceptibles d’étre concernés en France métropolitaine au regard du MPX (Anses
2022a). Cet avis concluait que « les Sciuridés, dont les écureuils, semblent pouvoir constituer
une famille réceptive et sensible possiblement plus a risque de contamination, mais la
détention et la vente de ces animaux n'est plus autorisée en France. Les rongeurs de
compagnie (rats bruns, souris, cobayes, hamsters...) semblent peu réceptifs au MPXV a l'age
adulte. Les Lagomorphes, espece NAC [nouveaux animaux de compagnie] la plus fréquente,
sont réceptifs et sensibles au MPXV en conditions expérimentales par voie sous-cutanée, en
particulier les lapereaux, et pourraient potentiellement étre considérés comme plus a risque
que les Muridés. Les données sont a priori absentes pour les furets et les chiens, et une unique
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étude sérologique (avec résultats négatifs) a été identifiée concernant les chats, aucun cas
clinique n’ayant été rapporté chez ces trois especes. »

Chez le chat, des recherches bibliographiques complémentaires n’ont pas permis d’identifier
de cas d’infection a MPXV. Une enquéte sérologique de portée limitée a donné des résultats
négatifs chez 67 chats dans un milieu agro-forestier africain ou le virus et/ou des anticorps
anti-MPXV avaient été mis en évidence chez des humains et des écureuils appartenant a
différentes espéces du genre Funisciurus ainsi que par I'espéce Heliosciurus rufobrachium (L.
Khodakevich et al. 1987; L Khodakevich, Jezek et Messinger 1988). Concernant d’autres
Orthopoxvirus, les chats sont connus pour étre, en conditions naturelles, réceptifs et sensibles
au Cowpox virus (CPXV) qui leur est transmis par des rongeurs réservoirs. Les chats
constituent des hotes de liaison efficaces du CPXV vers les humains (Hawranek et al., 2003 ;
Méstl et al. 2013 ; Willemse et al. 2015 ; Zaba et al. 2017).

Chez le chien, un article trés récent fait état d’'une transmission avérée (« evidence of human-
fo dog transmission ») en France du MPXV d’un patient a son chien, dans un contexte de
contact étroit entre la peau du chien et une zone lésée de son maitre, avec présence de
quelques petites pustules abdominales sur la peau du chien et d’'une trés petite ulcération
anale, 12 jours aprés le début de l'atteinte clinique du maitre (Seang et al. 2022). Malgré
I'exposition du chien & des cas humains contagieux en I'absence de mesures barriéres et la
présence de quelques lésions évocatrices, il n’est pas possible de conclure a une infection du
chien. En effet, des Ct élevés (voisin de 35) ont été obtenus a partir des lésions cutanées et
anale et d’'un écouvillonnage de la cavité buccale du chien, ainsi que, 26 jours plus tard, des
résultats négatifs en PCR (cavité buccale et selles) avec absence d’anticorps neutralisants
anti-MPXV détectables (informations communiquées par le CNR-LE Orthopoxvirus). Par
ailleurs, le chien au moment ou il présentait des lésions, n’a fait 'objet d’aucun examen
vétérinaire susceptible de permettre d’explorer d’autres étiologies. Ainsi, une contamination
passive cutanée du chien avec contamination buccale et anale aprés léchage de sa peau
contaminée lors de sa toilette ou de la peau infectée de son maitre sans infection associée
pourrait également expliquer de tels Ct associés a une absence de réponse immunitaire
détectable. Dans ce contexte d’incertitude quant a la réalité de l'infection du chien, et suite aux
informations rapportées dans cet article, il est possible de conclure : soit a une absence de
réceptivité, soit au maximum a une sensibilité trés réduite de ce chien (dans I'hypothése ou
ses |ésions seraient imputables au MPXV), étant donné son exposition forte et prolongée a
deux humains infectés pendant toute leur période clinique (il y avait deux patients au méme
moment au domicile ou demeurait le chien). Il convient cependant de relever que les premiers
résultats PCR pourraient suggérer a minima un portage cutané passif de faible intensité et de
durée limitée du MPXV par ce chien aprés contact(s) avec des Iésions de son/ses maitre(s).

Quelques rares données relatives a d’autres Orthopoxvirus peuvent par ailleurs étre releveées,
en faveur d’'une faible réceptivité et sensibilité du Chien vis-a-vis de ces virus :

m au Brésil, des cas d'infection naturelle de chiens (ou autres canidés) par le virus de la
vaccine (VACV) ont été signalés, en lien avec I'émergence depuis un certain nombre
d'années d'un variant VACYV trés virulent et trés ubiquitaire dans son spectre d'hétes,
(concomitamment a I'arrét de la vaccination antivariolique, comme en Afrique). Dans
le meilleur des cas, les chiens ont des anticorps et/ou ont une réponse positive en
PCR, mais sans signes cliniques (Costa et al. 2017; Costa et al. 2018; Peres et al.
2016) ;

m par ailleurs, des cas d’infection par un Orthopoxvirus ont été signalés trés rarement en
Europe avec des manifestations cliniques trés limitées. Une publication fait état de
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l'infection d'un Doberman par un Orthopoxvirus, trés probablement de I'espéce
Cowpox (CPXV) bien que I'espéce n’ait pas été caractérisée, détecté dans une unique
Iésion cutanée ulcéreuse sur le museau, au point de morsure par un rongeur (Smith,
Bennett et Garrett 1999). Une autre étude rapporte le cas d’'un jeune Rottweiler ayant
présenté une unique lésion cutanée ulcéreuse sur le museau, due au CPXV (von
Bomhard et al. 2011).

Les experts soulignent que les doses infectieuses chez ces espéces réceptives et/ou sensibles
au MPXV ne sont actuellement pas connues, ce qui constitue une limite majeure pour évaluer
le risque de transmission du virus d’'un humain a son animal de compagnie, comme aux
animaux de la faune péridomestique.

3.1.3.2. Probabilité d’exposition d’'un animal de compagnie & du MPXV excrété par un humain
infecté

Il s’agit ici d’estimer la probabilité qu’'un animal de compagnie soit en contact avec du MPXV
infectieux excrété par un humain et que cela aboutisse a une infection. Ces contacts peuvent
avoir lieu soit :

m au contact direct de la personne infectée, plus précisément des lésions cutanées
et/ou des sécrétions oro- et nasopharyngées, en portant 'animal de compagnie dans
les bras, par couchage de I'animal sur le malade, par les caresses, le léchage de
’humain, lors de la manipulation ou de soins de I'animal par le propriétaire malade,
par un vétérinaire ou autre professionnel infecté (en animalerie, refuge, institut de
toilettage) ;

m indirectement via des supports contaminés par des croltes et sécrétions émises par
la personne infectée. Cette transmission indirecte peut avoir lieu en particulier par la
literie du patient (comme ce fut trés probablement le cas pour une aide-soignante au
Royaume Uni en 2018°), par les vétements sur lesquels I'animal peut se coucher ou
vis-a-vis desquels il peut avoir un comportement de tétée dans le cas des chats, ou
encore via le léchage de la vaisselle et autres plats utilisés par la personne infectée.
Ces interactions peuvent permettre la transmission du MPXV, étant donné la capacité
de ce virus a persister dans les croltes et sécrétions émises par la personne infectée.
Les données sur la persistance du MPXV dans les croltes et sécrétions sont trés peu
nombreuses. Concernant d’autres poxvirus, les données sont parcellaires et
anciennes. Ainsi, sur des peaux et cuirs de cadavres de lapins, I'inactivation du virus
myxomateux (MYXV) infectieux, appartenant au genre Leporipoxvirus, n’est effective
que 220 jours aprés la mort de I'animal (Jacotot, Vallee et Virat 1955). Concernant la
résistance et la survie du Capripoxvirus responsable de la dermatose nodulaire
contagieuse (LSDV pour Lumpy skin disease virus), le rapport de I'’Anses relatif au
risque d’introduction du LSDV en France métropolitaine avait relevé que, dans les
nodules sur I'animal, le LSDV résistait moins de 42 jours. Il était retrouvé aprés
33 jours dans les lésions nécrosées et desséchées, jusqu’a 35 jours dans les croltes
séches, et au moins 18 jours a température ambiante dans les peaux séchées a l'air
et les parties superficielles et profondes des Iésions prélevées sur I'animal (Anses
2017).

8 Le premier cas autochtone identifi¢ en 2018 au Royaume-Uni concerne une aide-soignante trés probablement contaminée par
les draps d’'un malade atteint de MPX (Vaughan et al. 2020)
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Ces observations sur d’autres virus de la famille des Poxviridae pourraient laisser
envisager une persistance du MPXV dans les lésions, les cro(tes et sécrétions.
Néanmoins, seules des études sur le MPXV permettraient de vérifier si les données
seraient similaires en termes de persistance et d’infectiosité du virus.

Compte tenu des données disponibles, les experts du Gecu ont choisi de retenir des
fourchettes de probabilité afin de prendre en compte la variabilité supposée des situations et
de la réceptivité des différentes espéces d’animaux de compagnie. Ainsi, les valeurs basses
de ces fourchettes correspondent aux animaux de compagnie d’espéces non réceptives au
MPXYV. La valeur haute par contact direct correspond au cas d’espéces susceptibles d’étre les
plus réceptives au MPXV, notamment au cas publié de lapins adultes infectés par du MPXV.
[l convient de souligner que ces lapins trouvés tres réceptifs et sensibles (atteinte généralisée
cependant non létale), 'ont été en conditions expérimentales par inoculation d’'une charge
virale trés élevée (10% a 106 UFP / 0,1mL) sur une peau scarifiée, conditions peu compatibles
avec celles rencontrées en milieu naturel. De ce fait, cette valeur haute tend a maximiser la
probabilité d’exposition.

Les valeurs hautes des fourchettes difféerent entre les expositions directes et indirectes dans
la mesure ou des contacts directs avec une personne infectée permettent une exposition plus
prolongée, a des charges virales plus élevées, par exemple dans le cas d’'un animal blotti
directement contre une(des) lésion(s) cutanée(s) de 'humain infecté.

Les experts du Gecu ont estimé la probabilité d’exposition au MPXV d’'un animal de compagnie
a partir d’'un humain :

m par contact direct avec une personne infectée, dans une fourchette de 0 (nulle) a 4
(tres faible) sur I'échelle de 0 a 9, avec un niveau d’incertitude élevé (ii = 3) ;

= indirectement via des supports contaminés, dans une fourchette de 0 (nulle) a 1
(quasi-nulle) sur I'échelle de 0 a 9, avec un niveau d’incertitude élevé (ii = 3).

Le niveau d’incertitude est élevé dans les deux cas du fait du manque de données, en
conditions naturelles, sur la réceptivité et la sensibilité au MPXV des animaux de compagnie,
ainsi que les doses infectieuses chez les espéces réceptives. Les quelques publications
disponibles notamment chez les rongeurs et les lapins portent principalement sur des études
expérimentales.

3.1.3.3. Probabilité de survenue de linfection 8 MPXV chez un animal de compagnie

Cette probabilité de survenue du danger, i.e. de l'infection d’'un animal de compagnie par du
MPXV infectieux émis par un humain, est obtenue par la combinaison des probabilités
d’émission et d’exposition selon la méthode Afssa 2008. Les résultats sont présentés dans le
Tableau 2 (contamination directe) et le Tableau 3 (contamination indirecte) ci-dessous.
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Tableau 2 : probabilité de survenue d’une infection a MPXV chez un animal de compagnie dans le
scénario de contamination directe au contact de la personne infectée

Facteurs d’estimation pris en
compte par les experts

Probabilité qualitative
estimée par les experts?

Niveau
d’incertitude®

Probabilité d’émission de

o Capacité d'excrétion

contact direct de la personne
infectée (émission x
exposition)

MPXV par un humain infecté ° vagau d excr’e.t on 9 1
o Durée d’excrétion
o Intensité du contact direct
o Réceptivité de l'espéce a
Probabilité d'exposition d’un laquelle appartient I'animal 034 3
animal de compagnie de compagnie
o Absence de dose
infectieuse connue
Probabilité de survenue
d’une infection a MPXV chez
un animal de compagnie au 044 3

@ sur une échelle ordinale de 0 a 9

®sur une échelle de 0 4 4

¢ le niveau d’incertitude maximal a été conservé pour la probabilité finale

Tableau 3 : probabilité de survenue d’une infection a MPXV chez un animal de compagnie dans le
scénario de contamination indirecte via des supports contaminés par des croiites et sécrétions émises

par ’humain infecté

Facteurs d’estimation pris en Probabilité qualitative Niveau
compte par les experts estimée par les experts? | d’incertitude®
Probabilité d'émission par un * Cgpacneld exgrgtlon 1
humain infecté o Niveau d’excrétion 9
o Durée d'excrétion
o Intensité du contact avec les
croltes et sécrétions émises par le
. I patient
Pro;)gi?nllg;a ddeegg);:gg:ig un o Réceptivité de I'espéce a laquelle 0a1 3
appartient 'animal de compagnie
o Absence de dose infectieuse
connue
Probabilité de survenue
d’une infection a MPXV chez
un animal de compagnie 0a1 3c
par contamination indirecte
(émission x exposition)

2 sur une échelle ordinale de 0 a 9
b sur une échelle de 0 & 4

¢ le niveau d’incertitude maximal a été conservé pour la probabilité finale
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Au bilan, les experts considérent que la probabilité de survenue d’'une infection a MPXV
chez un animal de compagnie a partir d’'une personne infectée peut étre estimée :
m pour la contamination par contact direct de la personne infectée, dans une
fourchette de 0 (nulle) a 4 (trés faible) sur I'échelle de 0 a 9, avec un niveau
d’incertitude élevé (ii=3) ;

m pour la contamination indirecte, dans une fourchette de 0 (nulle) a 1 (quasi-nulle)
sur I'échelle de 0 a 9, avec un niveau d’incertitude élevé (ii=3).

Le niveau d’incertitude est élevé dans les deux cas du fait du manque de données en
conditions naturelles sur la réceptivité et la sensibilité au MPXV des animaux de compagnie,
ainsi que de la méconnaissance des doses infectieuses chez les espéces de compagnie
réceptives, les publications concernant des animaux de compagnie portant principalement
sur des etudes experimentales qui ne concernent que des nouveaux animaux de compagnie
(NAC). Au moment de la rédaction de l'avis, depuis le début de I'épidémie en mai 2022,
aucun cas aveéré n’a été rapporté concernant un animal de compagnie qui aurait été infecté
aprés exposition, directe ou indirecte, a un humain infecté. Il faut cependant mentionner la
publication relative a un cas supposé de MPX chez un chien, qui ne permet toutefois pas
d’apporter d’éléments probants mais est tout au plus suggestive, soit d’'une absence de
réceptivité, soit d’'une tres faible sensibilité (avec cependant un risque pour le chien d’étre
le support d’'un portage cutané passif semblant au demeurant limité).

Les experts du Gecu n’ont pas été jusqu'a l'appréciation des conséquences pour les
animaux de compagnie et donc de I'estimation du risque, méme si la possibilité de telles
conséquences, notamment pour la santé publique, justifie implicitement cette saisine. Ceci
s’explique par le manque de données sur la réalité de I'infection des animaux de compagnie
en conditions naturelles et sur les conséquences que pourraient avoir, pour les humains,
une telle infection chez I'animal de compagnie.

3.1.4.Estimation du risque de transmission du MPXV d’un humain infecté a un animal de la
faune péridomestique

Comme le montre le schéma événementiel élaboré au § 3.1.1, a partir d’'un humain infecté, la
contamination indirecte de la faune péridomestique et celle du milieu naturel empruntent des
voies communes, les effluents domestiques. Par conséquent, ces voies sont décrites dans le
présent paragraphe.

3.1.4.1. Faune péridomestique

Le terme péridomestique (peridomestic des anglophones), ou aussi celui de synanthropique,
désigne les animaux sauvages et féraux vivant prés des humains, c’est-a-dire les espéeces de
mammiféres et d’oiseaux vivant autour de la sphére domestique, autour de la maison, du
jardin, de la ferme. De fait, selon les écosystéemes, les espéces vont un peu varier. Ainsi, en
France métropolitaine, il s’agit de rongeurs dits « domestiques » rats (Rattus norvegicus) et
souris (Mus musculus) ainsi que de hérissons, d’écureuils, de pigeons, moineaux, corvidés et
turdidés notamment le merle noir (Turdus merula) (Lesiczka et al. 2021), mais cela peut aussi
inclure les rongeurs autour des batiments de ferme tels que les campagnols (Microtus spp.) et
les mulots sylvestres (Apodemus sylvaticus), et les lapins (Bolanos-Rivero et al. 2017). Par
conséquent, la faune péridomestique inclut des espéces possiblement réceptives et/ou
sensibles au MPXV (rongeurs, sciuridés, lagomorphes).
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3.1.4.2. Effluents domestiques

Les effluents domestiques comprennent les eaux usées et les déchets ménagers (c’est a dire
les ordures ménagéres résiduelles’ (OMR)). Les boues d’épuration produites dans les stations
d'épuration des eaux usées (STEU) ont également été prises en compte du fait de leur réle
potentiel dans la diffusion du MPXV.

m Eaux usées

Elles proviennent des eaux de lavage domestique : eaux de bains et de douches, dans
lesquelles on peut s’attendre a avoir plus de copies virales, eaux des toilettes, de vaisselle
contaminée lors du repas. Les eaux usées partent dans les égouts ou elles se mélangent aux
eaux usées d’autres foyers, infectés ou non, voire aux eaux pluviales dans les villes ne
disposant pas de séparateurs d’eau (e.g. a Paris). Dans certaines localités, des eaux usées
industrielles peuvent étre mélangées aux eaux usées domestiques, et leurs qualités peuvent
fortement impacter la survie du virus. Les eaux usées atteignent ensuite les STEU ou elles
sont traitées. Le temps de trajet entre le domicile et la STEU varie en fonction des localisations,
de 2 h a environ 24 h en lle-de-France. En sortie de STEU, les effluents liquides traités sont
déversés dans le milieu naturel.

m Boues d’épuration produites dans les STEU

Le traitement des eaux usées dans les STEU s’accompagne de la production de boues qui
sont ensuite elles-mémes traitées. A ce titre, I'avis de I'Anses 2020-SA-0043 (Anses 2020a)
précise que ces boues sont épaissies, déshydratées, trés souvent stabilisées, parfois
hygiénisées, parfois séchées puis stockées avant évacuation. Différents traitements
(chaulage, compostage, digestion aérobie ou anaérobie, séchage thermique ou solaire, etc.)
peuvent étre appliqués a ces boues avant valorisation agronomique ou incinération. Dans
certaines petites STEU et de facon trés minoritaire, aucun traitement complémentaire n’est
appliqué aux boues. Ces boues liquides sont simplement stockées dans un silo avant
épandage. Ces boues sont généralement hygiénisées® avant d’étre valorisées par I'épandage.
L’avis Anses 2020-SA-0043 rapporte que différents virus peuvent étre utilisés pour renseigner
I'efficacité des procédés d’hygiénisation. Parmi ces virus, les entérovirus humains sont
proposeés ainsi que des bactériophages (somatiques et a ARN F spécifiques). De plus, les
virus enveloppés sont généralement considérés moins résistants que les virus nus (Anses
2016). La littérature scientifique mentionne également d’autres virus commensaux de la flore
intestinale humaine (CrAssphage et Pepper Mild Mottle Virus) (Ballesté et al. 2021; Holm et
al. 2022; Malla et al. 2019; Sabar, Honda et Haramoto 2022; Silverman et Boehm 2021). Tous
ces virus pourraient peut-étre constituer des indicateurs d’efficacité de traitements des boues.
Néanmoins, cette hypothése reste a confirmer, en I'absence actuelle de données de
contamination de cette matrice et en 'absence d’études d’efficacité comparative selon le genre
viral considéré.

7 Ce sont les déchets produits par les ménages restant dans la poubelle classique aprés le tri a la source. lls peuvent contenir
des déchets liés aux soins au domicile des malades (croutes, pansements, bandages souillés, etc.), le COREB recommande
d’ailleurs pour ces déchets de « les mettre dans un sac-poubelle spécifique a fermer, puis mettre dans un autre sac poubelle a
fermer avant de le jeter avec les déchets ménagers ». https://www.coreb.infectiologie.com/UserFiles/File/20220603-mkppatient-
vf.pdf

8 « L'arrété du 8 janvier 1998 définit les boues hygiénisées comme les boues ‘ayant subi un traitement qui réduit & un niveau non
détectable les agents pathogénes [salmonella, entérovirus et ceufs d'helminthes pathogenes viables] présents dans les boues’
(...)- Les principaux facteurs intervenant dans l’efficacité des procédés d’hygiénisation sont le temps (pour tous les procédés), la
température (digestion, stabilisation, compostage, chaulage a la chaux vive) et le pH pour le chaulage. Par ailleurs, une boue est
dite hygiénisée lorsqu’elle a subi un traitement thermique ou basique (chaulage) qui, selon sa durée, aura conduit a un abattement
logarithmique de 4 des micro-organismes pathogénes issus des feces humaines (Elissade et al. 1994) », extrait de 'avis Anses
2020-SA-0043 https://www.anses fr/fr/system/files/MFSC2020SA0043.pdf
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m Déchets ménagers

Ces déchets peuvent étre constitués de différents supports contaminés par un humain infecté,
avec des charges virales variables, susceptibles d’étre élevées, notamment dans les crodtes,
il peut s’agir de : mouchoirs, compresses, pansements utilisés pour le traitement des Iésions
cutanées, restes de table, etc. Ces déchets ménagers, aprés stockage dans des poubelles,
sont envoyés dans des installations de stockage de déchets non dangereux (ISDND). Les
lixiviats® sont traités sur place avant rejet dans le milieu naturel.

Il convient de noter qu’en cas de choc pluviométrique (plus de 30 mm d’eauljour), les capacités
des STEU et des ISDND peuvent étre dépassées. Ainsi, les eaux des bassins de rétention
des eaux pluviales peuvent ne plus étre correctement traitées, mais relarguées directement
dans I'environnement (les phénoménes de dilution et de traitement sont alors beaucoup moins
efficaces). C’est ainsi que du SARS-CoV-2 a été retrouvé dans certains cas dans le milieu
naturel. Dans les ISDND, des phénoménes de débordement peuvent également se produire
avec déversement de lixiviats dans le milieu naturel.

3.1.4.3. Probabilité d’exposition d’'un animal de la faune péridomestique au MPXV émis par un
humain infecté

Il s’agit ici d’estimer la probabilité qu’un animal de la faune péridomestique soit exposé a du
MPXYV infectieux excrété par un humain. Cette exposition peut étre directe au contact d’un
humain infecté de MPXV ou indirecte.

3.1.4.3.1. Exposition au contact direct d’un humain infecté par du MPXV

Cette hypothése est envisageable si 'humain a apprivoisé un animal de la faune
péridomestique. Ce cas pourrait se produire par exemple en prison ou avec des personnes en
situation de précarité, dans des squats. Les experts du Gecu considérent un tel cas de figure
comme trés rare, voire anecdotique. Il implique que la personne en situation précaire soit
infectée, ait apprivoisé un animal de la faune péridomestique et que cet animal soit réceptif au
MPXV.

Les experts du Gecu ont ainsi estimé la probabilité d’exposition d’'un animal de la faune
péridomestique a du MPXV par contact direct avec un humain infecté, dans une fourchette de
0 (nulle) a 1 (quasi-nulle) sur I'échelle de 0 a 9 avec un niveau d’incertitude élevé (ii=3), lié au
manque de données sur le risque d'infection des populations carcérales et précaires. Ce
niveau d’incertitude de 3 conduit a surestimer le risque dont la valeur la plus probable est
estimée par les experts plus proche de 0 (nulle) que de 1 (quasi-nulle).

3.1.4.3.2. Exposition indirecte
Cette exposition indirecte peut se produire :

m dans des habitats précaires ou_insalubres susceptibles d’étre fréquentés par la
faune péridomestique, notamment des rongeurs, qui pourraient se contaminer a
partir de croltes et sécrétions émises par une personne infectée occupant ce type
d’habitat. Les experts ont estimé que ce schéma était peu fréquent en France.

9 effluents liquides (jus) produits sous I'action conjuguée de I'eau de pluie et de la fermentation des déchets enfouis.
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m par les eaux usées contaminées, dans les égouts et/ou les STEU, fréquentés en
particulier par les rongeurs, dont les populations augmentent depuis plusieurs
années, notamment dans les villes.

Les experts du Gecu disposent de trés peu de données sur la circulation de MPXV
dans les eaux usées (De Jonge et al. in press; Wolfe et al. in press) notamment en
France (Wurtzer et al. 2022). Ces données, portent sur la détection de 'ADN du
MPXV dans les échantillons hydriques analysés par des outils d’amplification
génique qui ne permettent pas de disposer d’informations sur le caractére infectieux
des particules virales détectées dans ces eaux usées, et dans les eaux de maniére
générale. Concernant d’autres Poxviridae, les données sont également trés peu
nombreuses. Expérimentalement, Essbauer et al. (2007) ont observé une durée de
survie variable de virus de la vaccine (VACV) dans les eaux pluviales selon la
température et la présence d’un milieu enrichi en protéines (e.g. virus restant
infectieux plus de 166 jours a 4°C dans ce milieu) ou de terre de rempotage (virus
restant infectieux quelques jours a température ambiante). Une récente revue
systématique sur la persistance de virus enveloppés appartenant a 12 familles dans
les eaux environnementales et les eaux usées en l'absence de désinfectants,
recense quatre études portant sur les Poxviridae dont celle de Essbauer et al.
(2007). Il en ressort la possibilité pour les Poxviridae de persister quelques jours a
quelques mois dans ces matrices en fonction des conditions thermiques. Il est a
noter que dans ces quatre études, seul le VACV, qui est comme le MPXV un
Orthopoxvirus, a été testé (Silverman et Boehm 2021).

Malgré I'absence de données sur le MPXV, la présence de ce virus dans les eaux
usées est vraisemblable, notamment lors de douche ou de bain d’'une personne
infectée excrétrice. Du fait du mélange des eaux usées issues de foyers, infectés
ou non, voire avec des eaux pluviales dans certains cas, un phénomeéne de dilution
de la charge virale va se produire, variable en fonction du nombre de personnes
excrétrices et des niveaux d’excrétion. Dans le contexte actuel d’'un nombre limité
de cas confirmés, donc de personnes excrétrices, cette dilution devrait étre forte et
conduire a un niveau d’exposition trés faible de la faune péridomestique au MPXV.
I convient de souligner les incertitudes sur le nombre de personnes
asymptomatiques et/ou non détectées qui seraient possiblement excrétrices. Ce
pourrait par exemple étre le cas des personnes ignorant étre atteintes de MPX, ou
présentant des formes atypiques, telles que des formes oropharyngées sans lésions
cutanéomuqueuses mentionnées supra. La question de la capacité de survie du
MPXV et de son infectiosité dans ces eaux usées se pose également du fait, par
exemple, de la présence de différents produits, dont des détergents (qui ont une
action biocide sur les virus enveloppés).

m par les boues produites dans les STEU, les experts du Gecu ne disposent pas de
données sur une éventuelle détection de MPXV infectieux dans ces boues, ni sur
son éventuelle persistance. Au début du processus d’isolement des boues, d’autres
virus (entérovirus, Sars-CoV-2) ont tendance a se retrouver dans les boues, du fait
de leur propension a étre adsorbés aux matieres en suspension (Graham et al.
2021; Orive, Lertxundi et Barcelo 2020; Zhang et al. 2020). En fin de processus, la
probabilité de trouver du MPXV dans les boues traitées pourrait étre réduite, du fait
de l'efficacité des processus d’hygiénisation des boues. La mise en place d’études
de détection du MPXV au niveau de cette matrice aux différents stades du
processus permettrait de confirmer ce point.
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m par_les déchets ménagers, donc les poubelles possiblement contaminées
notamment par des croltes et/ou des restes de nourriture contaminée a la surface,
dans lesquelles les rongeurs synanthropiques vont rechercher de la nourriture. A ce
titre, il est recommandé aux patients de placer les déchets contaminés dans deux
sacs poubelles (fiche patient Coreb mission nationale du 14 juillet 2022°), ce qui
pourrait limiter I'exposition de rongeurs a ces déchets. De plus, dans son avis
répondant a la premiére question de la saisine, 'Anses a recommandé de ne pas
éliminer dans les ordures ménageéres le corps d’'un petit animal NAC (rongeur,
lagomorphe) mort, pour prévenir une éventuelle diffusion du MPXV dans
I'hypothése ou ce petit animal aurait été infecté (Anses 2022a). Le Gecu ne dispose
la encore d’aucune donnée sur la présence de MPXV (ou d’autres Poxviridae) et sa
capacité infectieuse dans les déchets ménagers et dans les lixiviats issus du
processus de traitement des déchets (voir Figure 1).

Dans ces cas d’exposition indirecte, la voie de contamination pourrait notamment étre orale.
Dans ce contexte, il convient de rappeler quelques études expérimentales ayant porté sur
l'inoculation du MPXV a des animaux par voie orale mentionnées dans I'avis de '’Anses 2022-
SA-0110 portant sur la réduction du risque de transmission du virus Monkeypox lié a la
manipulation et la consommation des denrées alimentaires (Anses 2022b) (cf. Tableau 10 -
Annexe 3 du présent avis). Les cochons d’Inde (Cavia porcellus), hamsters dorés
(Mesocricetus auratus) et les lapins (Oryctolagus cuniculus domesticus) adultes n’ont pas
présenté de signes apparents de maladie. Les lapereaux, souris blanches (Mus musculus) et
écureuils communs (Sciurus vulgaris) ont, quant a eux, développé des signes de la maladie
pouvant aller jusqu’a 100 % de létalité (souriceaux de 10 jours inoculés avec une souche de
lignage 1). Cependant, les doses administrées étaient trés élevées, sans doute trés éloignées
de celles correspondant a une contamination naturelle par les effluents domestiques. A ce
titre, il convient de rappeler que les doses infectieuses de MPXV pour les espéces réceptives
de la faune péridomestique ne sont pas connues et qu’elles sont susceptibles de varier en
fonction du lignage pour une espéce donnée.

L’avis 2022-SA-0110 précisait que, lors de l'ingestion d’un aliment contaminé et de l'arrivée
dans le tube digestif, le MPXV devrait étre inactivé par le pH acide de l'estomac des
monogastriques. Cette acidité est plus marquée chez les carnivores que chez les herbivores,
sauf chez le lapin dont le pH gastrique est également trés acide (en lien avec la
caecotrophie'). Chez les rongeurs, le pH est d’environ 3,8 a 4,5 (Beasley et al. 2015). L'effet
des conditions acides sur la stabilité du MPXV a été testé : une diminution de 'ordre de 4 log1o
a été notifiée sur les cultures de tissus a pH 2 (<10" UFP/ml par rapport a 3,5x10° UFP/ml a
pH 7) (Rouhandeh et al. 1967). Le pH de I'estomac peut varier en fonction de la présence ou
de I'absence d'absorption d'aliments. Les aliments pourraient procurer une protection vis-a-vis
de l'inactivation du virus par les acides gastriques.

Il peut étre noté la facilit¢ d’abandon dans I'environnement des NAC vivants ainsi que
I'élimination de leur corps aprés leur mort qui pourrait étre potentiellement favorable a une
contamination de la faune péridomestique et de I'environnement.

©  Coreb  Mission nationale -  Coordination Opérationelle Risque  Epidémiologique et  Biologique
https://www.coreb.infectiologie.com/UserFiles/File/monkeypox/202207 14-mkppatient.pdf : « Si des crodtes tombent, elles
peuvent étre contagieuses, de méme que les pansements et bandages souillés : les mettre dans un sac-poubelle spécifique a
fermer, puis mettre dans un autre sac poubelle a fermer avant de le jeter avec les déchets ménager »

" La caecotrophie correspond a la production de deux types de féces et a I'ingestion d’un des deux types d'excréments : les
caecotrophes. Chez les petits mammiféres herbivores pratiquant la fermentation caeco-colique, la consommation des
caecotrophes entraine une valorisation des protéines d’origine bactérienne et des vitamines synthétisées par la flore caecale.
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Les experts du Gecu ont donc estimé la probabilité d’exposition d’'un animal de la faune
péridomestique a du MPXV émis par un humain infecté par contamination indirecte dans une
fourchette de 0 (nulle) a 2 (minime) sur I'échelle de 0 a 9 pour les déchets ménagers, les boues
de STEU et les eaux usées dans les égouts avec un niveau d’incertitude élevé (ii=3).

3.1.4.4. Probabilit¢ de survenue de linfection a MPXV chez un animal de la faune
péridomestique

Cette probabilité de survenue du danger, est obtenue par la combinaison des probabilités
d’émission et d’exposition selon la méthode Afssa 2008. Les résultats figurent dans les
Tableau 4 (contamination directe) et Tableau 5 (contamination indirecte).

Tableau 4 : probabilité de survenue d’une infection a MPXV chez un animal de la faune péridomestique
dans le scénario d’une contamination directe au contact d’une personne infectée

Facteurs d’estimation pris en Probabilité qualitative Niveau
compte par les experts estimée par les experts? d’incertitudeb

e Capacité d’excrétion
¢ Niveau d’excrétion 9 1
e Durée d’excrétion

Probabilité d'émission par un
humain infecté

¢ |Intensité du contact direct
Probabilité d’exposition dun | © Réceptivite de I'espece de

animal de la faune I'animal de faune péridomestique 0a1 3
péridomestique e Absence de dose infectieuse
connue

Probabilité de survenue
d’une infection a MPXV chez
un animal de la faune 0a1t 3
péridomestique
(émission x exposition)

@ sur une échelle ordinale de 0 a 9
bsur une échelle de 0 a 4
¢ le niveau d’incertitude maximal a été conservé pour la probabilité finale
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Tableau 5 : probabilité de survenue d’une infection a MPXV chez un animal de la faune péridomestique
dans le scénario d’une contamination indirecte via les eaux usées, les boues de STEU et les déchets
ménagers

Probabilité qualitative Niveau

Facteurs d'estimation estimée par les experts? d’incertitude?

o Capacité d’excrétion
o Niveau d’'excrétion 9 1
e Durée d’excrétion

Probabilité d'émission par
un humain infecté

e Intensité de I'exposition indirecte
Probabilité d'exposition d’'un | e Réceptivité de I'espéce de

animal de la faune I'animal de faune péridomestique 0a2 3
péridomestique ¢ Absence de dose infectieuse
connue

Probabilité de survenue
d’une infection a MPXV
chez un animal de la faune 0a2 3
péridomestique
(émission x exposition)

@ sur une échelle ordinale de 0 a 9
bsur une échelle de 0 a 4
¢ le niveau d’incertitude maximal a été conservé pour la probabilité finale

Au bilan, les experts considérent que la probabilité de survenue d’'une infection a MPXV
chez un animal de la faune péridomestique a partir d’'une personne infectée peut étre
estimée :
e pour la contamination directe, dans une fourchette de 0 (nulle) a 1 (quasi-nulle) sur
'échelle de 0 a 9, avec un niveau d’incertitude élevé (ii=3) ;
e pour contamination indirecte, dans une fourchette de 0 (nulle) a 2 (minime) sur
I'échelle de 0 a 9 pour les déchets ménagers, les boues de STEU et les eaux usées
dans les égouts avec un niveau d’incertitude élevé (ii=3) .

Le niveau d’incertitude est élevé dans les deux cas du fait du manque de données relatives
a la dose infectieuse de MPX chez différentes especes de la faune péridomestique et sur le
niveau de contamination dans les eaux usées et la persistance du MPXV a I'état infectieux
dans les eaux usées, les boues et les déchets ménagers.

Les experts du Gecu n'ont pas été jusqu’'a l'appréciation des conséquences pour les
animaux de la faune péridomestique et de I'estimation du risque. Ceci s’explique par le
manque de données sur la réalité de la contamination des eaux usées et des déchets
ménagers, sur la réalité de l'infection des animaux de la faune péridomestique en conditions
naturelles, qui ne peuvent toutefois pas étre exclues, et sur les conséquences que
pourraient avoir, pour les humains, une telle infection dans la faune péridomestique.
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3.1.5.Estimation du risque de contamination du milieu naturel (eaux de surface) par du MPXV
excrété par un humain infecté

Il s’agit ici d’estimer la probabilité que le milieu naturel soit contaminé par du MPXV excrété
par un humain.

Les données bibliographiques manquent, sur la présence de génome comme sur celle de
MPXYV infectieux dans le milieu naturel. Les seules données, peu nombreuses, portent sur des
Orthopoxvirus (Silverman et Boehm 2021). Par conséquent, il est difficile de s’appuyer sur des
éléments robustes sur la circulation du virus dans les eaux de surface comme dans les eaux
profondes. La contamination du milieu naturel aurait lieu via les effluents domestiques (eaux
usées, boues d’épuration, déchets ménagers, lixiviats), en fin de parcours (voir Figure 1) aprés
émission de MPXV par un humain, i.e. passage et dilution dans les égouts, traitement dans
les STEU et rejet dans le milieu naturel, qui serait @ nouveau accompagné d’un phénomene
de dilution. Compte tenu de ce parcours, s’il est envisageable que le MPXV puisse étre
retrouvé dans les eaux usées en quantité possiblement importante a la sortie d’'un foyer
infecté, les concentrations virales vont diminuer au fur et a mesure des étapes, depuis
I'émission par un humain infecté jusqu’au milieu naturel. En effet, les processus de traitement
conduisent a un abattement du nombre de virus, toutefois variable en fonction des processus
mis en ceuvre dans les collectivités (Anses 2020b), surtout au regard de la quantité de virus
présente initialement en lien avec le nombre d’excréteurs actuels et les facteurs de dilution.
Le niveau de contamination du milieu naturel pourrait donc étre considéré comme infime. Il
convient en outre de noter que la détection du génome de MPXV dans le milieu naturel
traduirait une pollution, mais ne permettrait pas de statuer sur le pouvoir infectieux de ce
geénome.

Les experts du Gecu ont estimé la probabilité de contamination du milieu naturel (eaux de
surface) par du MPXYV infectieux émis par un humain infecté a 0 (nulle) a 1 (quasi-nulle) sur
'échelle de 0 a 9, avec un niveau d’incertitude élevé (ii=3).

En effet, la contamination des milieux naturels survient trés en aval de I'émission de MPXV
par un humain infecté, et se caractérise donc possiblement par une dilution virale associée
a I'effet des traitements subis par les eaux usées et les déchets ménagers.

Le niveau d’incertitude est élevé du fait du manque de données sur la présence et
linfectiosité de MPXV dans les eaux usées, les boues issues de STEU, les déchets
meénagers et le milieu naturel.

Les experts du Gecu n'ont pas été jusqu’a I'appréciation des conséquences pour le milieu
naturel d’'une contamination de I'environnement par le MPXV ni jusqu’a l'estimation du
risque. Ceci s’explique par le manque de données sur la réalité de la contamination de
'environnement (au-dela du lieu de résidence du malade) et sur les conséquences que
pourraient avoir, pour les humains, la contamination de I'environnement au-dela du foyer
domestique.
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3.1.6.Recommandations relatives a la réduction de ces risques, éventuelles mesures de
surveillance associées a mettre en place

Actuellement, I'épidémie de MPX hors des zones d’enzootie apparue en mai 2022 reste une
maladie a transmission interhumaine, par contacts directs rapprochés entre humains. A ce
jour, aucun cas avéré de transmission d’'un humain a un animal de compagnie ou de la faune
péridomestique n’a été rapporté. Du génome du MPXV a été détecté dans des eaux usées,
mais sans que la présence de virus réplicatif ait été recherchée a ce jour. Dans une démarche
One Health, il y a néanmoins lieu de considérer les différents milieux et espéces animales
susceptibles d’intervenir dans la transmission du MPXV.

La capacité d’excrétion de virus par un humain infecté est avérée, a des niveaux variables
dans le temps et en fonction des Iésions.

Au vu des données disponibles au moment de la présente expertise, le risque de
contamination d’animaux de compagnie au contact du malade (en particulier par contact direct
avec des lésions cutanées) et dans son environnement domestique proche ne peut étre exclu.
Les conséquences de cette contamination ne peuvent pas étre estimées a I'heure actuelle, les
doses infectieuses chez ces animaux n’étant pas connues.

Le risque de contamination de la faune péridomestique et du milieu naturel est a priori
beaucoup plus improbable, avec des niveaux d’incertitude trés élevés. Les conséquences
d’'une telle contamination ne peuvent pas non plus étre estimées a I'heure actuelle en
I'absence de doses infectieuses connues pour la faune péridomestique.

Les données manquent sur la présence (charge virale) et la capacité de survie de MPXV
infectieux sur différentes matrices dans I'environnement domestique de la personne infectée
comme dans le milieu naturel. Du fait des incertitudes sur l'infectiosité ou non du MPXV
retrouvé, les probabilités estimées tendent a maximiser le risque, en considérant le cas le plus
défavorable c’est-a-dire que ce virus soit infectieux. Les experts du GT recommandent des
recherches sur l'infectiosité des virus dont le génome est retrouvé dans ces matrices.

Dans tous les cas, les moyens de prévention de ces risques, méme s'ils sont limités, passent
par l'isolement du malade et la bonne gestion de tout ce qu’il a pu souiller avec ses croites et
sécrétions. Le Gecu souligne I'importance du respect des recommandations destinées aux
patients, notamment aux propriétaires d’animaux de compagnie et vis-a-vis du risque pour
I'environnement. A ce titre, I'expertise menée dans le présent avis ne conduit pas a faire
évoluer les recommandations émises le 10 juin 2022 dans la premiére partie de I'avis (Anses
2022a).

In fine, la probabilité de contamination des animaux de compagnie estimée par les experts est
plus élevée (maximum 4 = trés faible) que celle de la faune péridomestique ( max. 2 = minime)
ou que celle du milieu naturel (max. 1 = quasi nulle), mais plus contrélable en cas de bonne
observance par le patient des recommandations de biosécurité (voir fiche patient Coreb
mission nationale du 14 juillet 2022). La probabilit¢ de contamination de la faune
péridomestique et du milieu naturel est plus basse, mais parait moins contrdlable car elle
dépend notamment de la qualité de la gestion des effluents domestiques.
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Plus généralement, les experts du Gecu soulignent les points suivants :

des études, notamment en conditions naturelles, sur la réceptivité et la sensibilité des
animaux de compagnie et de la faune péridomestique, ainsi que la détermination des
doses infectieuses, permettraient le cas échéant de cibler plus spécifiquement les
animaux a risque qui pourraient faire I'objet d’une surveillance adaptée. L’acquisition
de données sur ces doses infectieuses serait en outre indispensable a la réalisation
d’'une analyse de risque quantitative ;

les quelques études sur I'émission de MPXV ont permis de détecter du génome, mais
généralement pas de virus infectieux. Par PCR, il est possible de détecter de 'ADN,
mais il faudrait disposer de données sur le caractéere infectieux du virus dans le milieu
environnant des cas humains (air, surfaces et autres matrices diverses), dans les
eaux usées, les STEU et le milieu naturel (eaux de surface) pour estimer le risque
que le MPXYV diffuse chez les animaux de compagnie et/ou sauvages ainsi que dans
le milieu naturel et puisse ensuite recontaminer des humains. Il serait notamment
pertinent d’étudier le caractére infectieux du MPXV retrouvé et I'impact de facteurs
sur sa survie (température, substances chimiques - savons, etc.), en fonction de
différentes matrices.

3.2. Evaluation du risque d’introduction du MPXV via I'importation d’animaux infectés
depuis les zones d’enzootie de MPXV

3.2.1.Contexte

Les zones d’enzootie de MPX actuellement identifiées sont situées en Afrique centrale, dans
le bassin du Congo (République démocratique du Congo, Gabon, République centrafricaine,
Soudan, Cameroun), et en Afrique de I'Ouest (Libéria, Nigéria, Sierra Leone, Cote d’lvoire et
Ghana). Dans ces zones, 'ADN du MPXV ou des anticorps anti-MPXV ont été détectés (et
beaucoup plus exceptionnellement le virus lui-méme isolé) chez plusieurs genres et espéces
d’animaux africains collectés dans des zones d’enzootie et d'endémie de MPX ou aprés
exportation vers des pays non africains en tant que NAC ou accueillis dans des parcs
zoologiques, a savoir :

des primates non humains, considérés comme des hbtes accidentels : chimpanzé
(Pan troglodytes verus) (Patrono et al. 2020), singe vert mangabey (Cercocebus atys)
(Radonic et al. 2014), ainsi que des cercopithéques, gibbons et gorilles identifiés dans
un foyer en captivité dans un zoo (Arita et al. 1985; Gispen, Verlinde et Zwart 1967) ;

des Sciuridés incriminés comme réservoirs : écureuils africains appartenant au genre
Funisciurus ainsi qu’a d’autres genres, tels que Heliosciurus ou Xerus (L
Khodakevich, JeZzek et Messinger 1988; L. Khodakevich et al. 1987; Reynolds et al.
2010) ;

d’autres rongeurs africains également considérés comme réservoirs probables ou
potentiels : des cricétomes, comme le cricétome des savanes ou rat de Gambie
(Crycetomys gambianus) ou le cricétome de forét (Crycetomys emini), la gerboise
(Jaculus sp.) le loir africain (Graphiurus lorraineus), le porc-épic a queue en brosse
ou athérure africain (Atherurus africanus), le rat commun a nez roux (Oenomys
hypoxanthus), le rat du Natal (Mastomys natalensis) ou le petit rat potelé (Steatomys
parvus) (Reynolds et al. 2010; Parker et Buller 2013) ;

page 21 /37



Avis de I’Anses
Saisine n° « 2022-SA-0102 — Deuxiéme partie »

m d’autres petits mammiféres : musaraignes (Crocydura spp.) pétrodrome a quatre
orteils (Petrodromus tetradactylus), hérisson africain (Atelerix sp.) (Parker et Buller
2013).

3.2.2.Importations d’animaux en provenance de ces zones d’enzootie de MPXV

3.2.2.1. Importations |égales d’animaux _en France métropolitaine, en provenance directe
d’Afrique

Les importations Iégales d’animaux en France métropolitaine, en provenance directe d’Afrique
sont régies par l'arrété du 19 juillet 20022, qui prévoit une liste positive de pays d’origine des
animaux. Les animaux des espéces susceptibles de constituer des sources de MPXV
proviennent obligatoirement d’élevages sécurisés dans lesquels ils sont nés ou dans lesquels
ils ont vécus depuis une période d’une durée prédéfinie selon la catégorie d’espéce a laquelle
ils appartiennent (ex. : rongeurs 30 jours). En outre pour les primates non humains cette
exigence est assortie d'une obligation de quarantaine avant le départ. De plus, les animaux
importés doivent étre enregistrés dans le systtme TRACES (TRAde Control and Expert
System™) et accompagnés d’un certificat sanitaire type, émis et contrdlé directement par la
DGAL, ce qui permet un niveau de supervision élevé des importations.

Les principales modalités relatives aux espéces susceptibles d’étre infectées par le MPXV lors
de leur importation en France, a partir de pays africains ou autres, sont résumées dans le
Tableau 11, Annexe 4. Comme indiqué dans la derniére colonne de ce tableau, les certificats
different en fonction des taxons considérés et de la destination des animaux (vente, élevage,
etablissement d’expérimentation, de présentation au public, animaux de compagnie
accompagneés par leur propriétaire). lls ne prévoient pas de dépistage d’une infection au MPXV
chez les espéces identifiées comme réceptives. Néanmoins, les certificats relatifs a des taxons
correspondant a des espéces africaines susceptibles d’étre infectées par le MPXV d’aprés la
liste ci-dessus (annexes 4, 5, 18 et 27 de I'arrété du 19 juillet 2002) mentionnent les conditions
suivantes :

®m a minima, un examen le jour de leur chargement avec confirmation de I'absence de
signes cliniques ou de suspicion de maladie transmissible a des humains et/ou des
animaux ;

m sauf dans le cas d’animaux de compagnie importés ou en transit, dont le mouvement
est dénué de tout caractére commercial, la certification que les animaux :

o sont nés dans I'établissement d’origine et y sont restés depuis leur naissance
ou résident dans I'établissement depuis une durée minimale variable selon les
taxons ;

o font l'objet d’'une surveillance vétérinaire dans cet établissement, avec un
programme de surveillance des zoonoses ;

m des mesures particulieres dans le cas des primates non humains, notamment la
certification de I'absence de maladie zoonotique depuis au moins deux ans dans

2 Arrété du 19 juillet 2002 fixant les conditions sanitaires pour I'importation et le transit, sur le territoire métropolitain et dans les
départements d'outre-mer, des animaux vivants et de certains de leurs produits visés a l'article L. 236-1 du code rural
https://www.legifrance.gouv.fr/loda/id/LEGITEXT000005633224/

8 Traces est la plateforme en ligne de la Commission européenne pour la certification sanitaire et phytosanitaire requise pour
l'importation d’animaux, de produits animaux, de denrées alimentaires et d’aliments pour animaux d’origine non animale et de
plantes dans I'U, ainsi que pour les échanges intra-UE et les exportations d’animaux et de certains produits animaux dans I'UE.
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I'établissement et une période de quarantaine avant importation assortie de controles
drastiques ;
m la certification de I'absence de contact avec des animaux de la faune sauvage pour
les rongeurs.
Pour les espéces visées par les annexes 4, 5 et 18 de I'arrété du 19 juillet 2002, la mention de
la surveillance des zoonoses dans les établissements avant importation, ainsi que d’examens
cliniques lors de I'exportation, bien que ne concernant pas spécifiquement le MPXV
actuellement, peut laisser envisager la possibilité de rechercher d’autres zoonoses
d’'importance. L’ajout du MPXV dans ces certificats, méme s’il est a préconiser, ne permettrait
cependant pas de prévenir limportation d’animaux pré- ou asymptomatiques. Dans
I'hypothése ou les animaux réservoirs ou hotes relais potentiels ne présenteraient pas de
signes cliniques lors de leur examen, ils ne seraient alors pas détectés par un simple examen
clinique, ce qui donnerait toute son importance a la quarantaine (sous réserve que ces
animaux soient en phase présymptomatique) et a un éventuel dépistage (sous réserve de la
disponibilité de tests).

A noter que l'arrété prévoit aussi des mesures concernant les lagomorphes (Annexe 19 : « les
animaux sont originaires et proviennent d'un établissement dans lequel aucun signe clinique
de zoonoses n'a été constaté au cours des six mois précédant I'expédition »), mais que les
lagomorphes, espéces reputées sensibles au MPXV, n’ont jamais été mentionnés comme
infectés dans les pays d’enzootie.

Outre le contrble des importations et de ces certificats sanitaires par la DGAL, il convient de
souligner que, s'il s’agit de demandes d’'importation a partir de pays reconnus infectés par le
MPXYV, la DGAL pourrait y mettre d’emblée son veto.

Selon les données issues de TRACES sur les importations d’animaux en provenance des
zones d’enzootie africaine identifiées a ce jour, au cours des cinq derniéres années, aucun
animal d’'une espéce connue a ce jour comme réceptive et/ou sensible au MPXV n’a été
importé en France métropolitaine (cf. Tableau 6).

Tableau 6 : données d’importations d’animaux en provenance des zones d’enzootie de MPXV issues de
TRACES (source DGAL)

Cameroun Congo Coted'lvoire  Gabon Ghana Nigéria Sierra Leone  Soudan

Périodes 2018-2022  2017-2022  2017-2022  2017-2020 2017-2022  2017-2022  2018-2020 2021-2022

Chien 1 3 2 2 1 1 2
Chat 4 2
"Carnivore" 1
Gastéropodes X
Autres insectes X
Amphibiens X
Poissons X X X
Mollusques X X

Les experts notent en outre qu’il n’y a pas eu d’'importation d’animaux en provenance de ces
pays tiers dans les parcs zoologiques depuis plusieurs années (il y a une vingtaine d’années,
quelques athérures étaient importés pour des laboratoires, quelques primates, et le risque
d’introduction aurait été plus élevé). Si une telle importation devait avoir lieu (par exemple
depuis un sanctuaire africain), les conditions ci-dessus devraient étre appliquées. Pour les
laboratoires, les primates non humains ne proviennent pas d’Afrique, mais de quelques
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élevages ciblés et connus situés dans d’autres zones, i.e. des pays d’Asie ou I'lle Maurice.

Pour les

NAC, les données de TRACES ne mettent pas en évidence d’'importation de NAC

susceptibles d’étre infectés par le MPXV. Si de telles importations survenaient, il s’agirait
d’'importations illégales (cf. infra).

Compte
MPXV e
(nulle) a

tenu de ces données, la probabilité d’'importation Iégale d’animaux infectés par le
n provenance directe des zones d’enzootie, est estimée dans une fourchette de 0
1 (quasi-nulle), avec un niveau d’incertitude faible (ii=1).

3.2.2.2. Autres modalités d’introduction

Outre la possibilité évoquée ci-dessus d’une introduction directe et Iégale en France d’animaux
infectés depuis I'Afrique, le risque d’introduction de MPXV en France métropolitaine pourrait

résulter :

de limportation légale d’animaux infectés depuis I’Afrique vers la France via un autre
Etat Membre de I'Union européenne qui n’aurait pas les mémes critéres sanitaires
(ceux-ci étant nationaux). Les données manquent pour estimer ce risque, cependant
ce cas de figure pourrait constituer le risque le plus important dans la mesure ou, une
fois arrivés dans un pays de I'Union européenne, il s’avére difficile de suivre les
mouvements des animaux.

Une actualisation du certificat sanitaire TRACES intra-européen pour toutes les
espéces réceptives au MPXV permettrait de réduire ce risque, en ajoutant une
mention au dépistage du MPX.

d’importations illégales d’animaux d’especes réceptives au MPXV : celles-ci ne
peuvent de fait pas étre estimées. Néanmoins, elles semblent porter
préférentiellement sur des insectes, des reptiles et des amphibiens', plus faciles a
faire passer illégalement. De plus, les parcs zoologiques ne voient pas réapparaitre
d’animaux dans les circuits de saisie. En effet, en cas de saisie aprés confirmation de
l'importation illégale (lors de passage aux douanes ou chez des particuliers), la
situation des animaux doit étre régularisée et ils sont proposés aux parcs zoologiques,
aux sanctuaires en tant que demande de I'administration. Il s’agit surtout de primates
d’Amérique du Sud et de rongeurs (écureuils volants). Cependant selon le rapport
WWEF-Traffic's, entre 2008 et 2017, 99 dossiers de saisies incluant 256 spécimens de
primates non humains ont été réalisés en France, dont 36 dossiers de saisies de 85
animaux vivants. Il est a noter que quarante-cing spécimens provenaient du
Cameroun et 12 de République centrafricaine, pays d’enzootie pour le MPXV (ce qui
correspond a une moyenne de 5,7 primates non humains vivants par an venant de
zones d’enzootie durant cette période). Ces saisies ont principalement eu lieu dans
les aéroports.

Il convient de souligner que les données sur les importations illégales, qui remontent
soit par les canaux officiels, soit par des organisations non gouvernementales telles
que WWF (Fond mondial pour la nature), reposent principalement sur les espéces
CITES'® (Convention sur le commerce international des espéces de faune et de flore
sauvages menacées d'extinction, ou Convention de Washington). De ce fait, ces
données sont fiables pour les primates non humains, tous inscrits a la CITES. Elles

4 https://www.douane.gouv.fr/actualites

Shitps://www.wwf.fr/sites/default/files/doc-2021-

03/2021030

3_Rapport_The%20role%200f%20France%20in%20wildlife%20trade WWF%20%26%20TRAFFIC-min.pdf

'6 https://cites.org/fra/disc/text.php
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sont en revanche moins fiables pour les rongeurs et insectivores, dont beaucoup ne
sont pas annexés a cette Convention et n’ont pas de statut de conservation.

Hormis les animaux vivants, un risque d’introduction de MPXV pourrait étre envisagé via

'importation illégale de viande de brousse ou de peaux, question qui a été abordée dans l'avis
Anses 2022-SA-0110 (Anses 2022b).

Au bilan, les quelques données disponibles ne permettent pas de recenser des cas
d’'importation 1égale directe d’animaux d’espéces réceptives en France depuis les zones
d’enzootie sur les cing derniéres années. Le contrdle de ces importations directement par
la DGAL devrait permettre de prévenir I'introduction d’animaux infectés.

Les experts soulignent I'existence de la possibilité d’importation indirecte d’animaux via
d’autres pays de I'UE, et d’introduction illégale en France, dont la probabilité de survenue
ne peut toutefois pas étre évaluée en I'absence de données sur ces types de mouvements
(niveau d’incertitude 4). Les conséquences de ces introductions d’animaux vivants
susceptibles d’étre infectés par le MPXV ne peuvent donc pas étre évaluées.

3.2.3.Recommandations relatives a la réduction du risque d’importation du MPXV avec des
animaux contaminés

Le risque dimportation légale d’animaux considérés comme sources majeures de
transmission zoonotique du MPXV est considéré nul a quasi-nul, compte tenu des mesures
déja en vigueur qui ont entrainé un arrét quasi-total de ces importations. La DGAL a déja la
possibilité si elle le juge utile, d’interdire 'importation d’animaux provenant de pays a risque et
considérés comme pouvant étre des sources potentielles de MPXV. En cas de mise en ceuvre
de cette option, le risque s’en trouverait de facto encore réduit.

Néanmoins, la vérification de 'absence d’atteinte clinique des animaux en provenance de pays
ou linfection par le MPXV est enzootique ne figure pas dans le texte de I'arrété du 19 juillet
2002. Par conséquent, il conviendrait d’ajouter cette mention, ainsi que celle de tests de
dépistage et le cas échéant de diagnostic pour les animaux les plus susceptibles d’étre
sources de virus (espéces réservoirs supposés et animaux présentant des lésions
évocatrices).

Le risque d’introduction illégale en France semble également trés réduit. Il semble surtout lié
a llintroduction de ces animaux apres transit par un autre pays européen, car s'il existe une
réglementation européenne, les modalités d’application peuvent différer en fonction des pays.

Une amélioration des connaissances sur la nature des réservoirs et des hétes de liaison
potentiels, la durée de la période d’excrétion, la signification de la présence d’ADN viral quant
a la réalité de charge infectieuse, etc. permettrait de mieux cibler les espéces concernées.

Par conséquent, les experts recommandent dans la perspective d’'une meilleure surveillance
sanitaire non seulement vis-a-vis du MPXV mais plus largement des dangers sanitaires
eémergents et a risque d’émergence :

o de maintenir une vigilance aux frontieres, notamment dans les aéroports, pour limiter
au mieux les importations illégales d’animaux vivants ;

o d’harmoniser les critéres sanitaires d’entrée des animaux dans I'Union européenne
depuis des pays tiers ;
d’améliorer la tragabilité des mouvements d’animaux au sein de I'Union européenne;
de revoir et d’actualiser I'arrété du 19 juillet 2002, notamment le contenu des certificats
sanitaires au regard de I'évolution de la situation sanitaire et des listes de maladies
d'intérét, ainsi que de [I'évolution des moyens diagnostiques, de dépistage et
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thérapeutiques, en y ajoutant notamment le MPXV ou tout autre agent émergent ou a
risque d’émergence. Il convient de souligner que cet ajout ne permettrait toutefois pas
de prévenir tout risque d’introduction d’animaux infectés en I'absence de tests ;

o dans le cas spécifique du MPXV et sous réserve que la DGAL ait autorisé I'importation
d’animaux d’espéces réceptives au MPXV depuis une zone d’enzootie, de réaliser un
dépistage (clinique et/ou biologique) et une quarantaine pendant 30 jours, comme le
préconise 'OMS"7.

4. CONCLUSIONS ET RECOMMANDATIONS DE L’AGENCE

L’Agence nationale de sécurité sanitaire de I'alimentation, de I'environnement et du travail
endosse les conclusions du Gecu Monkeypox.

Sur la base d’'une évaluation qualitative des risques d’importation du virus par des animaux
contaminés ou de transmission du virus par un malade a ses animaux de compagnie, a la
faune péridomestique ou a l'environnement et compte-tenu des données actuellement
disponibles, le risque prééminent, bien qu’étant estimé comme trés faible, correspond a une
contamination d’'un animal de compagnie par contact direct avec une personne infectée. Les
recommandations émises par ’Agence dans son avis du 10 juin 2022, relatives aux mesures
de biosécurité a suivre par les patients contaminés, sont de nature a prévenir ces risques,
notamment pour les propriétaires d’animaux de compagnie. L’Anses mentionne qu’elle
travaille actuellement en lien étroit avec I'équipe de recherche, a l'origine d’'une publication
récente dans la littérature scientifique, pour finaliser et compléter I'analyse du cas, discuté
dans le présent avis, avec les données a date (§ 3.1.3.1.).

L’Agence souligne que les incertitudes associées a I'évaluation qualitative des risques réalisée
sont importantes. Afin de les réduire, 'Anses recommande le déploiement de recherches
visant a déterminer les doses infectieuses chez les espéces réceptives et/ou sensibles au
MPXV, y compris chez I'étre humain. De méme, la détermination de l'infectiosité des virus dont
les traces peuvent étre retrouvées dans les matrices environnementales apparait nécessaire.

Dr Roger Genet

7 « Certains pays ont mis en place des régles limitant I'importation de rongeurs et de primates. Il vaut mieux placer les animaux
en captivité susceptibles d’étre infectés par le virus de la variole du singe a I'écart des autres et les mettre immédiatement en
quarantaine. Tout animal susceptible d’avoir été en contact avec un animal infecté doit étre mis en quarantaine, manipulé avec
les précautions d'usage et gardé en observation pendant 30 jours pour voir si des symptémes de la variole du singe se
manifestent. » source : OMS https://www.who.int/fr/news-room/fact-sheets/detail/monkeypox
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MOTS-CLES

Monkeypox (MPX), Monkeypoxvirus (MPXV), animal de compagnie, faune péridomestique,
milieu naturel, eaux usées, transmission

Monkeypox, Monkeypox virus, pet animal, peridomestic animals, natural environment,
wastewater, transmission
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ANNEXE 1
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ANNEXE 2 : ELEMENTS UTILISES POUR LA QUALIFICATION DES PROBABILITES,
LEUR CROISEMENT ET L’ESTIMATION DE L'INCERTITUDE

Tableau 7 : valeurs chiffrées proposées pour chaque qualificatif de probabilité et correspondance avec
les valeurs ordinales (Afssa 2008)

Echelle

ordinale Qualificatifs

o

Nulle
Quasi-nulle

Minime

Extrémement faible

Trés faible
Faible
Peu élevée

Assez élevée

Elevée

Ol NIl | D[ |IN|—

Trés élevée

Tableau 8 : résultats du croisement entre probabilité d’émission et probabilité d’exposition (Afssa 2008)

Probabilité d'émission / Release probability
N/N |QONJNN| M/M | EFJEL | TF/VL | F/fL |PEFNVH|AESQH| E/H |TESVH
o 1 2 3 4 5 6 7 B 9
NIN o a a o 1] o o o o Le] [&]
OM NN 1 0 1 1 1 1 1 1 1 1 1
MM 2 o 1 1 1 1 2 2 2 2 2
= EF FEL 3 o 1 1 1 2 2 2 3 3 3
G =
|
WS
a5 TF/ VWL
5= 4 0 1 1 2 2 3 3 3 4 4
b
8
:i - FrL 5 a 1 2 2 3 3 4 4 5 5
=)
B
B
e PE FNVH o 1 2 2 3 4
AEJQH o 1 2 3 3 4
EfH o 1 2 3 4 5
TE/VH o 1 2 3 4 5

N=Nul, QN=0uasi-nulle, M=Minime, EF=Extrémement faibbe, TF=Trés faible, F=Faible, PE=Peu élevée, Ab=fsser &levie, Ewmflmyiem TE=Tris &lowie.
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Tableau 9 : modalités d’expression et d’attribution des indices d’incertitude

Expression de I'incertitude

Critéres d’attribution des indices d’incertitude

Indice (i) Qualification
. La note attribuée est fondée sur des résultats convergents d’études scientifiques ou sur un
1 Faible . ] L
systeme de collecte de données de fiabilité reconnue.
La note attribuée est fondée sur un nombre limité d’études scientifiques ou sur un systéme de
2 Moyen collecte de données de fiabilité limitée ET la présence de convergence entre auteurs et/ou
experts.
La note attribuée est fondée sur :
- un nombre limité d’études scientifiques ou sur un systéme de collecte de données de fiabilité
3 Elevé limitée ET I'absence de consensus entre auteurs et/ou experts ;
- ou sur un avis individuel d’expert en I'absence d’études scientifiques ou de systéme de
collecte de données
4 Absence de Aucune note n'est attribuée du fait de I'absence totale de données et d’'avis d’expert.
données
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Tableau 10 : études expérimentales d'inoculation du MPXV sur des animaux par voie orale (d’aprés

Avis de I’Anses
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Hutson et Damon 2010)

Espéce

Exposition

Commentaire

Référence

Cochons d'Inde

Souche : MPXV
Copenhagen (lignage 2 ex

Aucun signe apparent de maladie (absence de
sensibilité) par voie orale, malgré de fortes doses de

(Cavia porcellus) | lignage WA) ;
: virus
Dose inconnue
Souche : MPX
Hamsters dorés | Copenhagen (lignage 2ex | Aucun signe apparent de maladie (absence de
(Mesocricetus lignage WA) sensibilité) par voie orale malgré de fortes doses de
auratus) Dose : 1,5-5,7x107 UFP/ | virus
2mL
. . Les lapins adultes : aucun signe observable de la
Lapins Souche - MPX\./ maladie aprés administration orale de MPXV
(Oryctolagus Copenhagen (lignage 2 ex ) ) ) . L
! ; Lapins de 10 jours infectés avec une dose d’environ
cuniculus lignage WA) 106-107 UFP parml : processus aigu généralisé avec
domesticus) Dose : 1,4x10° UFP / 2 mL ’

éruption cutanée.

Souris blanches

Souche : MPXV
Copenhagen (lignage 2 ex

Maladie et mort dans 14 % des cas des souris de 12

Marennikova et
Seluhina 1976

d’'inoculation.

(mus musculus) | lignage WA) jours infectées per os .
Dose inconnue
Maladie plus précoce chez les animaux infectés par
Ecureuils  roux Spuche : MPXV Z-249 voie orale ou intranasale que chez ceux infectés par Marennikova,
(Sciurus vulgaris) (lignage 1 ex lignage CB) scarification. Infection létale dans 100 % des cas 7 ou Shelukhina et
Dose : 108 UFP 8 jours aprés infection, quelle que soit la voie Zhukova 1989
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Tableau 11 : extrait du tableau relatif a la liste des pays tiers et de parties de pays tiers en provenance
desquels les importations d’animaux vivants et certains de leurs produits visés a I’article L.236-1 du Code
rural et de la péche maritime sont autorisées

Destination des Pays tiers ou parties de pays tiers Modele de certificat sanitaire
Animaux . en provenance duquel I'importation est ou de document
animaux (1) ey .
autorisée d'accompagnement (annexe)
Pays tiers ou parties de pays tiers figurant
dans l'annexe I, partie 1, du réglement (UE)
. . n°® 206/2010 (destinations b et c) et le
Primates non humains b,c . ! . K 4
Vietnam, le Niger, le Pérou, les Philippines,
la Barbade, Saint-Kitts-et-Nevis, le
Cambodge (destination b).
Pays tiers ou parties de pays tiers figurant
Primates non humains d dans I'annexe Il, partie 1, du réglement (UE) 5
n°® 206/2010.
Animaux de l'ordre des rongeurs, des insectivores
(solénodontidés, soricidés, nésophontidés, Tous les pavs tiers
tenrécidés, chrysochloridés, érinacéidés, talpidés) b pays fiers. 18
et des dermoptéres
Animaux de l'ordre des rongeurs (a I'exception 18
des chiens de prairie : Cynomys sp.), des et sur autorisation particuliére
insectivores (solénodontidés, soricidés, c Tous les pavs tiers pour les animaux originaires ou
nésophontidés, tenrécidés, chrysochloridés, pay ' en provenance de ['Afrique
érinacéidés, talpidés) et des dermoptéres subsaharienne.
Animaux de l'ordre des rongeurs (a I'exception
des chiens de prairie : Cynomys sp.), des Tous les pays tiers, a I'exception des
insectivores (solénodontidés, soricidés, animaux originaires ou en provenance de 18
, N . . a, d,e A '
nésophontidés, tenrécidés, chrysochloridés, I'Afrique subsaharienne.
érinacéidés, talpidés) et des dermoptéres
| Chiens de prairie : Cynomys sp. || o || Tous les pays tiers. 18
18
Tous les pays tiers, a I'exception des et sur autorisation particuliere
Chiens de prairie : Cynomvs s de animaux originaires ou en provenance des || pour les animaux originaires ou
P - Lynomys sp. ' Etats-Unis d'Amérique. en provenance des Etats-Unis
d'Amérique.
Lagomorphes || a,b,cde || Tous les pays tiers. 19
Lagomorphes (Lepus europaeus, Oryctolagus An‘lmaux fjestlnes Tous les pays fiers. 20
cuniculus) a des lachers
Animaux de compagnie accompagnant leur f Tous les pays fiers. 27
propriétaire (2)

(1) Sans préjudice des dispositions liées a la protection de la nature :

a)
b)

Animaux destinés a I'élevage ou a 'abattage ;

Animaux destinés a des établissements d'expérimentation animale, des établissements d'élevage spécialisés, des
établissements fournisseurs (tels que définis par l'article R. 214-88 du code rural et de la péche maritime) ;
Etablissements de présentation au public a caractére fixe ;
Etablissements de présentation au public a caractére mobile ;

Etablissements de vente ;

Animaux de compagnie accompagnés par leur propriétaire.
(2) Animaux visés a l'article 2, point m, du présent arrété, a savoir (liste indicative) : rongeurs, lagomorphes, poissons tropicaux
et mollusques d'ornement, reptiles, amphibiens et invertébrés (sauf abeilles et crustacés).
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