Grippe

Bilan de la saison
2014-2015

Le pic de D’activité grippale était
cette saison environ trois fois plus
élevé que celui de la saison pré-
cédente (2013-2014). Ces chiffres
élevés indiquent une épidémie de
grippe de haute intensité, mais non
exceptionnelle. En effet, le pic de
I’épidémie en 2014-2015 était simi-
laire a celui observé dans la saison
2012-2013.

En Europe, I’activité saisonniere a dé-
buté lors de la 51°™ semaine de 2014 et
s’est terminée 21 semaines plus tard.

En Belgique, le seuil épidémique de
140 consultations par 100.000 habitants
pour syndrome grippal a été pour la
premiere fois dépassé entre le 12 et le
18 janvier 2015. L’activité de la grippe
a ensuite constamment augmenté pour
atteindre un pic dans la semaine du 2

au 8 février, avec environ 980 consul-
tations par 100.000 habitants. L’ activité
grippale a commencé a baisser entre le
9 et le 15 février dans la semaine pré-
cédant les vacances de Carnaval. Cette
baisse s’est poursuivie sans interruption
jusqu’a la semaine du 23 mars Au cours
de cette semaine, I’activité grippale est
passée sous le seuil épidémique, avec
104 consultations par 100.000 habitants.

Les données disponibles montrent que
I’infection était fortement transmissible
cette saison. Le nombre de cas de grippe
était plus élevé cette année et la gravité
de I’épidémie de grippe sera mieux

étudiée dans les mois a venir lorsque
toutes les données nécessaires seront
disponibles.

Durant la saison, des virus A (HINT1)
pdm09, A (H3N2) et B ont circulé. La
souche dominante A (H3N2) représente
plus de 50% de toutes les détections de
virus, pour 14% pour la souche HINT et
30% pour les souches B. Parmi les virus

Sommaire

Bilan de la saison 2014-2015

Vaccins inactivés : tri- ou
quadrivalents ?

Avis du CSS 2015
Vaccin vivant atténué
Le point en 2015

Un effet immunosuppresseur de
longue durée ?

Actualisation des recommanda-
tions du CSS

H3N2 qui ont été analysés, 71% étaient
dissemblables de la souche vaccinale
(glissement antigénique), ceci expli-
quant I’efficacité limitée des vaccins
contre la grippe de cette saison'.

Un exces de la mortalité toutes causes
parmi les personnes agées était signalé
dans plusieurs pays européens des le
mois de mars®.
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Grippe

Vaccins inactives :
tri- ou quadrivalents ?

Des cette saison 2015-2016, le mé-
decin aura le choix entre les vaccins
inactivés tri- ou quadrivalents.

Depuis bien des années, nous disposons
en Belgique de vaccins trivalents inacti-
vés contre la grippe.

Ces vaccins comportent des antigenes
de deux virus de type A et d’un virus de
type B. Ainsi, pour la saison 2014-2015,
ces vaccins contenaient les souches

- A/California/7/2009 (HINT1) (ou sou-
che apparentée)

- A/Texas/50/2012 (H3N2) (ou souche
apparentée)

- B/Massachusetts/2/2012 (ou souche
apparentée).

Deux nouveaux vaccins ont fait leur
apparition sur le marché en cet automne
2015. Ils contiennent les antigenes de
deux virus du groupe B, outre ceux de
deux virus du groupe A.

- un vaccin quadrivalent inactivé in-
jectable (adultes et enfants > 3 ans)

- un vaccin quadrivalent vivant atté-
nué a administration nasale (enfants
des 2 ans et adolescents jusqu’a 17 ans
inclus - voir article p. 5).

Les vaccins pour la saison 2015-2016
comportent les antigenes suivants :

- A/California/7/2009 (HIN1) ou une
souche apparentée;

- A/Switzerland/9715293/2013 (H3N2)
ou une souche apparentée;

- B/Pukhet/3073/2013 ou une souche
apparentée (appelée “Ligne B Yama-
gata”).

- Pour les vaccins tétravalents: en plus,
B/Brisbane/60/2008 ou une souche ap-
parentée (appelée “Ligne B Victoria”).

M Historique de la circula-
tion des virus influenza de

type B

Les virus influenza de type B sont
présents exclusivement chez I’homme,
a la différence des virus de type A qui
contaminent aussi de nombreuses espe-
ces animales, dont les porcs, les oiseaux
les chevaux, les baleines...

L’analyse de I’hémagglutinine (HA) des
virus influenza de type B suggere que
des 1983, deux lignées différentes de
souches de type B ont circulé dans le
monde: B Yagamata et B Victoria.

Les propriétés antigéniques des deux vi-
rus, en particulier, de leur protéine HA,
sont tellement différentes qu’il y a peu
de protection croisée. Cela signifie que
I’exposition a I’hémagglutinine de
B/Victoria, via infection ou vaccination,
procure peu de protection contre I’infec-
tion par B/Yamagata (et vice versa).
Globalement, la lignée Victoria a pré-
dominé de 1987 a 1989, puis la lignée
Yamagata durant les années ’90. Depuis
la saison 2001-2002, les deux lignées
circulent simultanément, a des niveaux
différents, au cours d’une méme saison.
Tout comme pour les virus de souches
A, de nouveaux variants de souches B
apparaissent continuellement, par glis-
sement antigénique (drift).

L’incidence des cas de grippe liés a
I’une ou I’autre des souches B varie
fortement d’une saison a I’autre. Aux
Etats-Unis, selon les données des
Centers for Diseases Control and Pre-
vention, les souches B ont été respon-
sables entre 2001 et 2011 (en excluant
la saison pandémique 2009-2010) de

+ 1% a 44% des identifications virales
pour confirmation du diagnostic ; en
moyenne, elles représentaient 24% de
ces identifications.

En Europe, les données de surveillance
donnent des résultats similaires, avec
des variations allant de 1 a 60%, et une
moyenne de 23%.

Des données finlandaises montrent
qu’entre 1980 et 1999, les souches de
type B ont été la cause prédominante
d’infections dans 5 des 20 saisons®.
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B Fiabilité des prévisions
vaccinales

Chaque année, pour la composition

du nouveau vaccin contre la grippe
saisonniere, un pari est pris sur la lignée
de souche B qui prédominera durant

la saison a venir. Cette prévision a été
correcte seulement pour 5 saisons sur
10 entre 2001-2002 et 2010-2011, aux
Etats-Unis, avec globalement 46% des
souches circulantes hors pari vaccinal
(donc non présentes dans le vaccin).

En Europe, la lignée prédominante
différait de celle présente dans le vaccin
pour 4 saisons sur § entre 2003-2004 et
2010-2011, avec globalement 58% des
souches circulantes hors pari vaccinal®.

Une étude menée en Finlande a analysé
les données nationales sur les grippes
confirmées par tests virologiques dans
tous les groupes d’age, entre le 1¢ juillet
1999 et le 30 juin 2012. La saison de
grippe pandémique 2009-2010 a été
exclue.

Un total de 34.788 cas a été déclaré. Ce
chiffre ne représente qu’une faible pro-
portion de tous les cas de grippe dans
le pays et s’explique par 1’absence de
confirmation virologique du diagnostic
en routine. Les virus influenza de type
A représentaient 74% des cas confirmés
par virologie, pour 26% pour les virus
influenza de type B.

Sur I’ensemble des 12 saisons étudiées,
plus de 40% des infections liées a un
virus de type B sont dues aux virus de
la lignée non reprise dans le vaccin
saisonnier. Globalement, les infections
occasionnées par la lignée de souche B
absente du vaccin représentent 10,8%
du total des cas liés tant aux souches A
que B®.

La difficulté de prédire avec justesse la
souche B dominante, combinée avec
les variations annuelles d’incidence des
deux lignées de virus de type B, peut
amener a une vaccination pratique-
ment inopérante vis-a-vis des virus B :
ainsi, durant la saison 2005-2006 aux
Etats-Unis et en Europe, alors que le
vaccin contenait les antigénes du virus
B/Yamagata, 81 2 91% des souches B



circulantes étaient de la lignée B/Vic-
toria, dans un contexte de présence de
souches B dans 34 a 60% des échan-
tillons virologiques analysés.

Pour le vaccin trivalent inactivé, une
analyse Cochrane basée sur une revue
systématique de 38 études cliniques
publiées entre 1966 et 2006, incluant
plus de 66.000 adultes en bonne santé
agés de 16 a 65 ans, montre qu’au cours
des années de circulation virale intense,
I’efficacité vaccinale atteint + 80% vis-
a-vis des infections a virus influenza A
et B, lorsque la concordance du vaccin
aux souches circulantes est bonne. Par
contre, I’efficacité vaccinale est forte-
ment réduite en présence d’une discor-
dance entre les souches circulantes et
celles présentes dans le vaccin®.

B Impact des grippes a virus
de type B

Les souches B causent une morbidité et
une mortalité significatives. Aux Etats-
Unis, on estime que le taux d’hospita-
lisation durant une saison dominée par
la circulation de souches B atteint plus
de 80 hospitalisations pour 100.000,

ce qui n’est pas tres éloigné du taux de
99/100.000 observé au cours de saisons
a prédominance A/H3N?2 et supérieur au
taux de 55/100.000 observé au cours de
saisons a prédominance A/HIN1". Pour
les saisons de 1990-1991 a 1998-1999,
le plus grand nombre de déces associé a
la grippe était attribuable aux virus
A/H3N?2, suivi par les virus B, puis les
A/HINI18,

L’incidence et la sévérité des infections
dues aux virus de type B semblent pro-
portionnellement plus importantes chez
les enfants et les jeunes adultes.

M Efficacité comparée des
vaccins tri- et quadrivalents

L’immunogénicité conférée par le
vaccin inactivé quadrivalent (QIV) a été
comparée a celle induite par des vaccins
inactivés trivalents (TIV) -comportant
des antigénes soit du virus B/Victoria,

soit du virus B/Yamagata- dans deux
études randomisées, 1’une chez des
enfants 4gés de 3 a 17 ans (plus de
3.000 enfants inclus) et I’autre chez des
adultes = 18 ans (plus de 4.600 adultes
> 18 ans inclus). Par comparaison avec
chacun des TIV, la réponse immunitaire
au QIV n’était pas inférieure contre les
souches de type A et contre la souche
de type B commune aux vaccins, mais
-pour des raisons évidentes- supérieure
contre la souche de type B contenue
dans le seul vaccin quadrivalent. Chez
les enfants, le taux de séroconversion
atteignait 91,4% contre le virus
A/H1N1, 72.3% contre le virus
A/H3N2, 70% contre le virus B/Victoria
et 72,5% contre le virus B/Yamagata’.
Chez les adultes, le taux de séroconver-
sion atteignait 77,5% contre le virus
A/HIN1, 71,5% contre le virus
A/H3N2, 58,1% contre le virus B/Vic-
toria et 61,7% contre le virus B/Yama-
gata'o!!,

Le profil de tolérance et de réactogéni-
cité des vaccins était similaire.

Une autre étude randomisée en double
aveugle a comparé I’immunogénicité
d’un vaccin QIV a un vaccin TIV (com-
portant une souche B/Yamagata) chez
des enfants agés de 6 a 35 mois (plus
de 600 enfants inclus) et parvient a des
conclusions similaires'?. Cependant, la
notice précise que le vaccin quadriva-
lent inactivé enregistré en Belgique ne
peut étre administré qu’a partir de 1’age
de 3 ans (les vaccins trivalents inacti-
vés pouvant &tre administrés, selon les
notices, des 1’age de 6 mois), mais des
études complémentaires sont en cours
pour ce vaccin, avec des enfants des six
mois.

Il n’y a pas d’étude portant sur I’effi-
cacité clinique du vaccin quadrivalent
inactivé.

B Conclusions

Les vaccins contre la grippe quadri-
valents comportent, outre des compo-
sants antigéniques des deux souches

A en circulation (HIN1 et H3N2), des
composants des deux lignées de souches
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B en circulation (Victoria et Yamagata).
Partant de I’hypothese d’un accroisse-
ment de la probabilité d’une protection
efficace des personnes vaccinées, ces
vaccins pourraient conduire a un renfor-
cement de la confiance de la population
vis-a-vis de la vaccination contre la
grippe. Les vaccins quadrivalents repré-
sentent ainsi une alternative séduisante
face aux vaccins trivalents.

Le Centre Belge d’Information Phar-
macothérapeutique (CBIP) émet un
avis mesuré. L’avantage potentiel d’un
vaccin tétravalent dépendra de la nature
et de la virulence des virus de la grippe
qui circulent dans une saison donnée.
Se basant sur I’épidémiologie des quatre
dernieres saisons grippales, avec une
variation de 1 a 50% des échantillons
testés positifs pour un virus du groupe
B, le plus souvent de la lignée B/Yama-
gata présente dans les vaccins, le CBPI
propose une attitude prudente : « Les
vaccins tétravalents limitent le risque
d’inadéquation entre la composante
virale de I’influenza de type B présente
dans le vaccin, et les virus de I’in-
fluenza de type B circulants. Ceci peut
en théorie présenter des avantages, mais
dans la situation belge, il existe peu
d’arguments pour privilégier clairement
un vaccin tétravalent, certainement
chez I’adulte ». Le CBIP souligne par
ailleurs, tenant compte que 1’impact

de la grippe liée aux souches B chez

les enfants est plus élevé que chez les
adultes, I’avantage potentiel d’un vaccin
tétravalent chez les enfants devant étre
vaccinés en raison de leur appartenance
a un groupe a risque accru de complica-
tions".

Pour la pratique

Les vaccins suivants seront disponibles
pour la saison 2016-2016.

e Vaccin inactivé quadrivalent (adultes
et enfants > 3 ans)

Alpharix Tetra™ Prix public 12,6 € (si
remboursé, ticket modérateur a charge
du patient : 6,77 €) - IM

e Vaccins inactivés trivalents (adultes
et enfants > 6 mois)



Influvac™ Prix public 11,45 € (si rem-
boursé, ticket modérateur a charge du
patient: 5,82 €) - IM

Intanza™ Prix public 12,27 € (si rem-
boursé, ticket modérateur a charge du
patient : 6,50 €) - intradermique
Vaxigrip™ Prix public 11,94 € (si
remboursé, ticket modérateur a charge
du patient: 6,23 €) - IM

La voie sous-cutanée peut étre utilisée,
plutét que la voie intramusculaire, chez
les patients présentant un risque de
saignement.

Chez les enfants dés 8 ans, les adoles-
cents et les adultes, une dose de 0,5 ml
est donnée ; pour les enfants entre 3 et 8
ans n’ayant jamais été vaccinés aupara-
vant et chez lesquels la vaccination est
indiquée, deux injections a au moins un
mois d’intervalle sont recommandées
(la deuxieme dose de préférence avant
décembre). Pour les vaccins inactivés
trivalents, chez les enfants de 6 mois a
3 ans, on administre une demi-dose par
injection.
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N Avis du CSS 2015

Le Conseil supérieur de la santé
(CSS) a diffusé son avis relatif a
la vaccination contre la grippe sai-

sonniére pour la saison hivernale
2015-2016.

Les groupes cibles de la vaccination
sont similaires a ceux de 1’année der-
niere.

Le CSS tient compte dans son avis de
la présence sur le marché de nouveaux
vaccins quadrivalents.

Extraits de Pavis :

La mise sur le marché, par certains pro-
ducteurs, de vaccin quadrivalent vivant
atténué ou de vaccin quadrivalent inac-
tivé, va modifier 1’offre vaccinale durant
la saison grippale 2015-2016. Le vaccin
vivant atténué (Fluenz Tetra® de Astra
Zeneca) s’administre par voies nasales
et est autorisé de 2 ans a moins de 18
ans. Le vaccin quadrivalent inactivé
(Alpharix-Tetra® de GSK) (a partir de
3 ans) remplace I’ Alpharix® trivalent
préalablement disponible.

Le CSS étudie la question et prépare

un avis circonstancié sur les groupes
cibles et les vaccins disponibles. Ces
vaccins pourraient peut-&tre apporter
un bénéfice en cas d’épidémie saison-
niere durant laquelle les deux souches
B co-circuleraient de maniere signifi-
cative ou d’un choix inadéquat de la
souche B dans le vaccin trivalent. Ils

ne pourraient par contre pas circons-
crire les problemes rencontrés par la
mauvaise adéquation entre les souches
vaccinales de type A (HIN1 ou H3N2)
et celles responsables de 1’épidémie de
grippe saisonniere (comme ce fut le cas
en 2014-2015). Ceci étant dit, le CSS
tient a rappeler I’importance de cette
vaccination du point de vue de la santé
publique ( vaccination dont I’efficacité
est d’autant plus importante que les
souches vaccinales correspondent aux
souches circulantes définies par I’OMS)
et ce indépendamment des particularités
/ avantages potentiels du vaccin choisi.

Référence :

Vaccination contre la grippe saisonniere.
Saison hivernale 2015-2016. Avis du CSS
n°9296. http://www.vaxinfopro.be/IMG/pdf/
aviscss9296grippe2015-2.pdf
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F Vaccin vivant atténué

Un vaccin vivant atténué tétrava-
lent contre la grippe a été mis sur
le marché belge. Son mode d’ad-
ministration est intranasal. Il a été
enregistré en Europe pour la vac-
cination de I’enfant et de I’adoles-
cent (de I’age de 2 ans jusqu’a 18
ans).

Les vaccins vivants atténués sont utili-
sés depuis plusieurs années aux Etats-
Unis, a partir de 1’4ge de 2 ans, dans

le cadre de la vaccination généralisée
(recommandation Advisory Committee
on Innunization Practice - ACIP) des
enfants (le choix est laissé entre vaccin
vivant et inactivé).

En Belgique, la vaccination généralisée
des enfants et adolescents n’est pas re-
commandée. Le Conseil supérieur de la
santé recommande la vaccination (vac-
cin inactivé) aux enfants appartenant a
un groupe a risque de complications' :

- tout patient a partir de I’age de 6 mois
présentant une affection chronique
sous-jacente, méme stabilisée, d’origine
pulmonaire (incluant I’asthme sévere),
cardiaque (excepté 1’hypertension),
hépatique, rénale, métabolique (in-
cluant le diabéte), neuromusculaire ou
des troubles immunitaires (naturels ou
induits) ;

- les enfants de 6 mois a 18 ans compris
sous thérapie a I’aspirine au long cours.
La vaccination est également recom-
mandée aux personnes vivant sous le
méme toit que des enfants de moins de
6 mois.

Le Conseil supérieur de la santé analyse
actuellement la place de ce nouveau
vaccin vivant atténué dans la situation
belge. Les questions a débattre sont
nombreuses : avec quel vaccin faut-il
vacciner les enfants a risques ? L’4ge
en soi doit-il étre considéré comme un
facteur de risque, puisque les jeunes

bébés (<3 a 6 mois) courent un risque
important d’hospitalisation ? Faut-il
vacciner les enfants en bonne santé, et
dans ce cas quelle tranche d’age, et quel
vaccin utiliser ?

L’avis du CSS devrait étre disponible
pour la saison grippale prochaine.

Dans I’attente de cet avis, le Centre
Belge d’Information Pharmacothéra-
peutique (CBIP) a émis un avis prudent,
avec quelques réserves quant a I’'usage
de ce vaccin.

Nous reprenons des extraits de cet avis.

* Avec les vaccins vivants contre la
grippe, on observe un nombre moins
élevé de cas de grippe par rapport aux
vaccins inactivés, mais jusqu’a présent,
il n’a pas été prouvé que les vaccins
vivants réduisent aussi davantage le ris-
que de complications grippales séveres.

e Le vaccin vivant contre la grippe est
contre-indiqué en cas d’immunodé-
pression consécutive a un traitement
immunosuppresseur (p.ex. par des
corticostéroides par voie systémique a
doses €levées, des inhibiteurs du TNF,
le méthotrexate, des antitumoraux)

ou une maladie (dont I’infection par

la VIH, la leucémie et le lymphome),
ainsi qu’en cas de traitement par 1’acide
acétylsalicylique (en raison d’un risque
de syndrome de Reye).

* L’emploi du vaccin vivant est décon-
seillé chez les enfants et adolescents en
cas d’asthme sévere ou de wheezing,
bien que ceux-ci représentent un groupe
cible important pour la vaccination.

e Les effets indésirables du vaccin
vivant consistent surtout en une
congestion nasale, une rhinorrhée, une
diminution de 1’appétit, une faiblesse
musculaire, des céphalées, des douleurs
musculaires et de la fievre (dans les
études avec Fluenz®, plus fréquemment
qu’avec un vaccin inactivé). Avec le
vaccin vivant, il existe un risque théori-
que de transmission du virus vaccinal;
il est des lors recommandé, apres la

vaccination par Fluenz Tetra®, d’éviter
pendant 1 a 2 semaines tout contact
étroit avec des personnes atteints d’une
immunosuppression sévere; aucun cas
de transmission d’influenza clinique
n’est connu a ce jour.

Le CBIP conclut sa présentation® en
relevant les incertitudes actuelles quant
aux indications de ce vaccin : « Des
études comparatives avec des criteres
d’évaluation cliniques, dans les groupes
cible de la vaccination - a savoir les
enfants et adolescents avec un risque

de complications grippales séveres -
sont nécessaires. C’est précisément
chez certains de ces enfants (p.ex.

ceux atteints d’immunosuppression ou
d’asthme sévere), que le vaccin vivant
est contre-indiqué. La facilité d’emploi
par voie nasale ne modifie en rien le fait
que le vaccin vivant n’a qu’une place
limitée chez les enfants a risque élevé ».

Fluenz Tetra

Vaccin tétravalent a base de virus
grippaux vivants atténués pour admi-
nistration intranasale, enregistré pour
I’utilisation chez I’enfant et I’adolescent
de 2 a 17 ans inclus. Prix public : 35,64
euros.
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Rougeole

F Le point en 2015

La rougeole reste une infection
endémique en Belgique, ainsi que
dans plusieurs pays européens. Un
renforcement des couvertures vac-
cinales est essentiel pour atteindre
I’objectif d’élimination de la rou-
geole dans la région européenne de
I’OMS.

Pour rappel, le Bureau régional euro-
péen de I’Organisation Mondiale de la
Santé (OMS) s’est fixé pour objectif
I’€limination de la rougeole et de la
rubéole dans la région pour 2015 (ini-
tialement 2010). Eliminer ces maladies
signifie qu’il n’y a plus de transmission
locale des virus et que la propagation
consécutive a un cas importé cesse
spontanément, sans intervention, en
raison de I’immunité de groupe de la
population.

Measles 2013

Un Comité pour 1’élimination de la
rougeole et de la rubéole a ét€ mis

en place en Belgique et a élaboré un
premier plan d’actions dés 2004. Depuis
lors, la surveillance de la rougeole a été
améliorée ; diverses mesures positives
ont été prises, telles que la déclaration
obligatoire des cas de rougeole (2009),
le renforcement de la surveillance des
couvertures vaccinales et le développe-
ment des capacités d’analyses pour le
diagnostic virologique et moléculaire de
I’infection.

La rougeole est devenue rare en Belgi-
que, mais lors de sa derniere réunion,
I’European Regional Verification
Commission for Measles and Rubella
Elimination a maintenu notre pays dans
la catégorie « endémique »'.

(Voir tableau ci-dessous).

Du fait de sa rareté, la maladie n’est pas
souvent diagnostiquée, ou tardivement,
entravant ainsi les mesures de préven-
tion des nouveaux cas et de controle

de la maladie. Un renforcement des
efforts pour augmenter et maintenir

Andorra, Armenia, Belarus, Czech Republic, Estonia,
15 |Finland, Hungary, 1sraal, Malta, Portugal, Slovakia,
Slovenia, Sweden, Tajikistan, Turkmenistan

Interrupted, at risk

Arerbaijan, Bulgaria, Cyprus, Latvia, Luxembourg,
Honway, Republic of Moldova

Auwstria, Croatia, Denmark, Greece, lceland,

Inconclusive g |montenegre, Netherlands, Spain, Uzbekistan

Belgium, France, Georgia, Germany, Ireland,
13 |kazakhstan, Lithuania, Peland, Romania, Switzerland,
The Russian Federation, Turkey, United Kingdom

To resubmit ASU 3

Kyrgyrstan, Serbia, The former Yugoslav Republic of
Macedonia

Mo ASU submitted [

Albania, Bosnia and Herzegovina, Italy™, Monaco, San
Maring, Ukraine

Source : Third meeting of the European Regional Verification Commission for Measles
and Rubella Elimination (RVC). 10-12 November 2014 Copenhagen, Denmark.

ASU: annual status update

une couverture vaccinale tres élevée
est essentiel pour atteindre 1’objectif de
I’OMS dans notre pays.

M Epidémiologie

* OMS

En 2013, I’Organisation Mondiale de la
Santé (OMS) a recensé plus de 145.000
déces par rougeole dans le monde, soit
pres de 400 déces par jour?.

Entre 2000 et 2013, 1’OMS estime que
la vaccination antirougeoleuse a évité
15,6 millions de déces, faisant de ce
vaccin un excellent investissement en
terme de santé publique.

* Dans la région européenne OMS
Selon les données communiquées par
cette institution pour I’année 2014 et
les premieres semaines de 2015, plus
de 22.000 cas ont été recensés dans sept
pays : Kirghizstan, Bosnie-Herzégo-
vine, Russie, Géorgie, Kazakhstan mais
aussi plus pres de nous en Allemagne et
Italie. Méme si les cas de rougeole ont
diminué de 50 % de 2013 a 2014, on
observe encore différentes épidémies et
foyers importants. Des cas groupés ont
été signalés, par exemple sur un bateau
de croisiere en Italie en février 2014 ou
apres une exposition canine en Slové-
nie en novembre 2014. Une épidémie

a débuté a Berlin en fin 2014 ; a la fin
du mois d’avril 2015, 1.134 cas avaient
été enregistrés. Des cas associés ont été
recensés en Norvege, France, Suede et
Croatie.

L’ objectif de I’élimination de la maladie
d’ici la fin 2015 est donc mis en péril.

* ECDC

Pour I’année 2013, 10.271 cas de
rougeole ont été recensés par 1’ Euro-
pean Center for Disease Control dans
les pays de I’'UE / EEA, contre 8.230
I’année précédente.

Ces cas provenaient principalement

des Pays-Bas (24%), d’Italie (18%), du
Royaume-Uni (17%) et de Roumanie
(10%). Parmi ces cas, 88% concernaient
des personnes non vaccinées. Huit cas
d’encéphalite et 3 déces sont attribués a
la rougeole.



En 2014°,3.616 cas ont été déclarés :

I’ Allemagne et I’Italie en concentraient
plus de 58% des cas. Globalement, 83%
des malades étaient non vaccinés.Dans
le groupe d’enfants 4gés de 1 a 4 ans,
75% des cas étaient non vaccinés. Cinq
cas se sont compliqués d’une encépha-
lite.

Comme en 2013, I’'incidence était la
plus élevée parmi les enfants de moins
d’un an (figure 1). Cependant, des varia-

Figure 1

tions par pays sont constatées : ainsi, en
2013, I’incidence aux Pays-Bas est la
plus forte parmi le groupe 5-14 ans et en
Italie parmi le groupe 15-29 ans.

La comparaison des données annuel-
les recueillies par I’ECDC montre que
I’épidémie de 2010-2011 a été suivie
d’un retour a une situation d’endémie
(figure 2).

Taux de déclaration (cas par million) par groupes d’dges. Janvier a décembre
2014. Pays EU | EEA (n= 3.615 cas avec mention de I’dge). Source ECDC.
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Nombre de cas de rougeole par mois. EU | EEA, janvier 2006-décembre 2014.

Source ECDC.
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Situation en Belgique

La couverture vaccinale en Belgique
était, en 2012, de 96,5% pour une dose.
Elle était < a 95% pour 2 doses (92,5%
en Flandre en 2012; 75,5% en FWB en
2009). Depuis le début de la vaccination
contre la rougeole en deux doses (en
1995), aucune grande épidémie n’a été
signalée. Néanmoins, différentes petites
épidémies ont été rapportées, comme
les 676 cas pour I’année 2011 (contre 33
cas en 2009, 40 cas en 2010, 109 cas en
2012 et 43 cas en 2013). Les premiers
cas ont été constatés dans des écoles
anthroposophiques a Gand*.

Soixante pourcents des cas concernaient
des personnes agées de moins de 15

ans et 30% des personnes agées de 15 a
30 ans. L’incidence la plus élevée était
relevée parmi les nourrissons (51 pour
100.000). La majorité des cas étaient
des personnes non vaccinées (73%

de celles pour lesquelles cette donnée
était connue). Un patient sur 4 a di

étre hospitalisé. Les autorités sanitaires
ont réagi en organisant la vaccination
dans les écoles anthroposophiques, en
diffusant une information ciblée aux
professionnels de santé et aux écoles.
En outre, des communications aux
médias ont sensibilisé le public a I’im-
portance de la vaccination, soit selon le
calendrier vaccinal recommandé, soit en
post-exposition.

B Réflexions

La persistance de la circulation du virus
rend douteuse I’atteinte de I’objectif
d’éliminer la maladie en Europe pour
2015.

Dans notre pays, au cours des prochai-
nes années, les groupes d’age les plus
arisque de développer une rougeole
sont les enfants de moins d’un an et les
jeunes adultes’.

Les efforts doivent étre poursuivis pour
améliorer puis maintenir la couverture
vaccinale pour 2 doses de RRO au-dela
de 95%.

Outre la sous-estimation des conséquen-
ces de la maladie, un autre facteur de
sous-vaccination (retard) est lié a une
perception trop optimiste de la situa-



tion vaccinale par les individus : ainsi,
lors de la derniere étude de couverture
vaccinale en Flandre, on a constaté que
dans 8 cas sur 10, les parents pensaient
a tort que leurs enfants étaient en ordre
de vaccination. La mise en place de
registres centralisés de données vacci-
nales, accessibles aux professionnels de
santé et au public, est une des stratégies
qui pourraient permettre d’améliorer
cette situation.

Des vaccinations de rattrapage de-
vraient €tre organisées, afin de réduire
la proportion d’enfants et d’adultes non
ou incomplétement protégés. Cette stra-
tégie repose aussi bien sur les médecins
scolaires que les médecins généralistes
et pédiatres. La consultation en méde-
cine générale devrait étre une opportu-
nité de mise a jour de la vaccination des
patients.

Le calendrier vaccinal recommandé
prévoit une premiere dose de vaccin
RRO a 12 mois et une deuxieme dose a
11-12 ans.

Les bébés qui auraient été vaccinés
contre la rougeole avant 1’age de 12
mois doivent recevoir également ces
deux doses, en plus de celle recue avant
I’age d’un an.

Le rattrapage concerne

- tout enfant de plus de 12 mois qui n’a
pas recu une dose de RRO

- tout enfant de plus de 11-12 ans qui
n’a pas recu deux doses de RRO

- tout adulte qui n’a pas fait la maladie
(né avant 1975) ou recu deux doses de
RRO a minimum 4 semaines d’inter-
valle.

La vaccination sera également complé-
tée pour toute personne voyageant vers
un pays ou le virus circule encore.

Les couvertures vaccinales pour deux
doses sont encore inférieures a I’objectif
fixé (= 95%). Cependant, il est probable
que, méme avec un taux élevé de vacci-
nation, des sous-groupes de population
restent vulnérables en raison d’une ab-
sence ou d’une sous-vaccination. Parmi
les raisons de cette non protection, on

peut citer les oppositions religieuses ou
philosophiques et les craintes des effets
indésirables.

Selon une étude récente menée aux
Pays-Bas et publiée dans European
Physical Journal B, une grande épidé-
mie de rougeole devrait méme survenir
vers 2025 parmi la population pro-
testante orthodoxe®. Ce ne seront pas
uniquement les enfants non vaccinés qui
devraient étre touchés, mais aussi les
jeunes adultes réceptifs, et ceci plus lar-
gement qu’en 1999 et 2013. Dans la ré-
gion des Pays-Bas connue sous le nom
de Bible Belt, la couverture vaccinale
contre la rougeole est de moins de 90%;
environ 40% des réformés n’acceptent
pas la vaccination. L’infection au sein
de I’école fondamentale sera le moteur
des épidémies, selon les auteurs : cha-
que année, environ 1.900 enfants non
protégés rentrent dans le circuit scolaire
et 1.900 le quittent. Apres le passage
d’une épidémie, le nombre d’enfants
susceptibles dans la population scolaire
s’accroit au fil des années jusqu’au mo-
ment oll une masse critique est atteinte
et une poussée épidémique reparait.

Le souci est qu’a chaque épidémie, le
nombre de personnes agées de = 15 ans,
non protégées et malades, augmente ; en
2013, 9% des cas rapportés touchaient
des personnes de plus de 19 ans.

Dans notre pays, des cas groupés de-
vraient rester isolés si le taux de person-
nes vaccinées est tres élevé (= 95% pour
2 doses) et si une bonne gestion des
poussées épidémiques est maintenue :
surveillance avec déclaration rapide de
chaque cas, vaccination post-exposition
le cas échéant, etc.

Déclaration obligatoire

La rougeole est une maladie infectieuse
a déclaration obligatoire. Elle doit étre
signalée, dans les 24 heures suivant les
premiers soupgons, aux services compé-
tents des communautés afin de détecter
des foyers de sous-vaccination, d’or-
ganiser la confirmation en laboratoire

et de prendre les mesures de protection
nécessaires pour I’entourage.

§

Pour plus d’informations sur la clinique
de la rougeole et la vaccination, nous
vous renvoyons a I’article publié en
décembre 2012 « Rougeole : peut-on
atteindre 1’élimination en Europe ?
http://www.vaxinfopro.be/spip.
php?rubrique49&lang=fr&retour=1

Et la rubéole ?

Pour I’année 2013, 39.847 cas de
rubéole ont été recensés par 1’ Euro-
pean Center for Disease Control dans
les pays de ’'UE / EEA, contre plus de
27.000 en 2012. La Pologne signalait a
elle seule = 99% des cas (38.585) ; en
2012 la Pologne faisait état de 6.259 cas
(dont 4 de syndrome de rubéole congé-
nitale) et la Roumanie de 20.772 cas.
En 2014, 6.110 cas étaient rapportés,
dont 96,5% en Pologne.

Ces chiffres sont cependant peu repré-
sentatifs de la réalité et a considérer
avec une grande prudence. En effet,

ils sont basés pour plus de 98% sur un
diagnostic clinique, non confirmé par
laboratoire. En outre, le diagnostic dif-
férentiel des éruptions paucisymptoma-
tiques est riche : parvovirus B19, virus
herpes 6, virus Coxsackie, Echovirus,
adénovirus, etc’.

Notons aussi que les systeémes de sur-
veillance sont inégaux : ainsi, la Belgi-
que, la France et I’ Allemagne n’organi-
sent pas de surveillance nationale.

Pour la période 2000-2012, 211 cas

de syndrome de rubéole congénitale
(SRC) ont été répertoriés par I’ECDC.
Les systemes de surveillance du SRC
varient aussi selon les pays : ainsi, en
Belgique, une surveillance active est
organisée. En Belgique, le réseau Pedi-
Surv a déclaré en 2012 son premier cas
de SRC depuis son lancement en 20078,

Pour prendre connaissance de la dé-
finition de cas européenne (rougeole,
rubéole) :
http://eur-lex.europa.eu/LexUriServ/
LexUriServ.do?uri=0J:L:2012:262:000
1:0057:EN:PDF
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Rougeole

Un effet immunosup-
presseur de longue
durée ?

La vaccination contre la rougeole
aurait un double effet bénéfique.
Elle prévient, outre la mortalité
directement liée a la rougeole, une
immunosuppression de longue du-
rée qui entraine un risque accru de
déces par d’autres causes infectieu-
ses. Cette conclusion ressort d’une
recherche récente menée par des
chercheurs de I’Université de Prin-
ceton et Erasmus MC.

L’immunosuppression consécutive a
une infection par le virus rougeoleux
était déja un phénomene bien connu : la
rougeole prédispose les personnes qui
en ont été atteintes a des infections op-
portunistes pendant plusieurs semaines
a mois.

Les chercheurs se sont appuyés sur des
données larges de population. Ils ont
constaté que la mortalité par infections
autres que la rougeole est étroitement
couplée a I’incidence de la rougeole
dans les pays développés, et ceci tout
autant dans la période pré- et post-vac-
cinale. La rougeole a un effet immuno-
suppresseur de plus longue durée que
classiquement admis, s’étendant sur 2 a
3 ans.

Ces résultats basés sur 1’épidémiolo-
gie trouvent un écho dans des travaux
expérimentaux récents, qui attribuent
I’effet immunosuppressif de la rougeole
a son effet de déplétion des lymphocy-
tesBetT.

La vaccination contre la rougeole est
une de celles présentant un rapport cotit/
bénéfice le plus favorable. Cette recher-
che suggere qu’au-dela des effets béné-
fiques directs vis-a-vis de la rougeole,
la vaccination RRO procure des gains
en terme de mortalité (et probablement

de morbidité) liées a d’autres infections.
Cette découverte souligne I’importance
d’atteindre des couvertures vaccinales
élevées contre la rougeole et revét une
importance particuliere dans le contexte
de remise en question par certains du
calendrier de vaccination généralisée
des enfants dans les pays développés.
En effet, loin d’étre une maladie béni-
gne comme se plaisent a la présenter
certains opposants a la vaccination, la
rougeole fait le lit d’infections oppor-
tunistes. Selon les auteurs de 1’étude,
I’effet protecteur, indirect et a long
terme, lié a la vaccination contre la rou-
geole explique sans doute la réduction
importante de mortalité, jusqu’ici non
expliquée, observée apres introduction
de cette vaccination.
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Pneumocoque

Actualisation des re-
commandations du CSS

Le Conseil supérieur de la santé a
actualisé en 2014 son avis relatif a
la vaccination contre le pneumoco-
que des adultes.

Nous renvoyons pour la présentation
des vaccins disponibles (notamment les
données relatives a leur immunogénici-
té) ainsi que pour les recommandations
relatives aux enfants, a ’article publié
dans Vax Info en décembre 2013 « Nou-
velles recommandations 2013 » (http://
www.vaxinfopro.be/spip.php?article892
&lang=fr&retour=1).

B Nouveaux éléments scien-
tifiques!

Les nouvelles recommandations du
CSS sont basées sur la communication
orale des résultats (congres international
ISPPD 2014) de I’étude randomisée
avec contrdle placebo réalisée aux
Pays-Bas entre 2008 et 2013 (étude
CAPITA). Entretemps, ces résultats ont
été publiés dans le N Engl J Med*. Cette
étude visait a mesurer 1’efficacité clini-
que du PCV13 dans la prévention de la
pneumonie a pneumocoque et a inclus
environ 85.000 adultes dgés de 65 ans
et plus, n’ayant jamais auparavant été
vaccinés contre le pneumocoque.

Les résultats montrent une efficacité du
PCV13, documentée pour les groupes
d’age de 65 a 75 ans et de 75 a 85 ans.
Elle se chiffre a

* 45,6 % (IC 21,8-62,5) contre la pneu-
monie a pneumocoque attribuable a un
sérotype présent dans le vaccin ;

* 45 % (IC 14,2-65,3) contre la pneumo-
nie a pneumocoque non bactériémique
attribuable a un sérotype présent dans le
vaccin ;

*75 % (IC 41 ,4-90,8) contre I’infection
invasive a pneumocoque attribuable a
un sérotype présent dans le vaccin.

B Schéma vaccinal pour les
adultes

L’avis du CSS rappelle que la vaccina-
tion contre le pneumocoque concerne
trois groupes distincts d’adultes.

1. Les adultes présentant un risque
accru d’infection pneumococcique

* Adultes présentant un trouble immu-
nitaire?;

* Adultes présentant une asplénie anato-
mique et/ou fonctionnelle, une drépano-
cytose ou une hémoglobinopathie ;

* Adultes présentant une fuite du liquide
céphalo-rachidien ou porteur d’un im-
plant cochléaire.

2. Les adultes présentant une comor-
bidité

* Souffrance cardiaque chronique ;

* Souffrance pulmonaire chronique ou
fumeurs ;

* Souffrance hépatique chronique ou
abus d’alcool ;

* Souffrance rénale chronique.

3. Les personnes en bonne santé de 65
ans et plus.

Le schéma vaccinal préconisé est fonc-
tion de I’appartenance du patient a I’un
de ces 3 groupes.

1. Les adultes de 19 a 85 ans a risque
accru d’infection pneumococcique

* Primovaccination PCV 13 suivi de
PPV23 apres 8 semaines minimum
 Revaccination PPV23 tous les 5 ans

* Personnes ayant été vaccinées par le
passé au moyen du PPV23: vaccination
unique au moyen du PCV13 au moins
1 an apres le dernier vaccin PPV23.
Revaccination: PPV23 tous les 5 ans

* Recommandations complémentaires:
voir fiche CSS n° 8757: «Recomman-
dations vaccinales pour la prévention
des infections a S. pneumoniae chez
les enfants présentant un risque accru
de maladies invasives a pneumocoque
(MIP)» http://www.vaxinfopro.be/IMG/
pdf/css8757enfrisquepneumo2013.pdf
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2. Les adultes de 50 a 85 ans présen-
tant une comorbidité et personnes en
bonne santé de 65 a 85 ans

* Primovaccination PCV 13 suivi de
PPV23 apres 8 semaines minimum

e Personnes ayant été vaccinées par le
passé au moyen du PPV23: vaccination
unique au moyen du PCV13 seulement
au moins 1 an apres le dernier vaccin
PPV23

* Rappel: a évaluer en fonction des
données complémentaires et de 1’épidé-
miologie apres 5 ans

3. Les adultes de plus de 85 ans

* Les données sont peu nombreuses
actuellement au sujet de 1’effet de

la vaccination antipneumococcique
au-dela de 85 ans. Sur une base indi-
viduelle, prenant en compte le risque
d’une infection pneumococcique et 1’es-
timation de la réponse immunitaire au
vaccin, le médecin traitant peut vacciner
une personne de plus de 85 ans selon le
schéma proposé sous 2).

L’avis souligne qu’il est préférable
d’administrer d’abord le PCV13, en
raison de son hypo-réponse apres une
vaccination antérieure par le PPV23.
Un intervalle d’au moins 8 semaines
est pris en compte entre la vaccination
au moyen du PCV13 et du PPV23. Par
contre, si le patient a déja été vacciné
au moyen du PPV23, un intervalle d’au
moins 1 an est respecté avant toute
vaccination par le PCV13.

Enfin, le PCV13 peut étre administré
en méme temps que le vaccin contre
I’influenza.

B Commentaires du CSS

Le CSS rappelle également que :

* la vaccination au moyen de vaccins
conjugués a également une influence
sur le portage pharyngé des sérotypes
contenus dans le vaccin; de ce fait, une
immunité de groupe protectrice est
observable parmi la population vaccinée
au moyen du vaccin non conjugué


http://www.vaxinfopro.be/spip.php?article892&lang=fr&retour=1
http://www.vaxinfopro.be/spip.php?article892&lang=fr&retour=1
http://www.vaxinfopro.be/spip.php?article892&lang=fr&retour=1

e le remplacement des sérotypes vac-
cinaux des vaccins conjugués par des
sérotypes non vaccinaux (appelé “repla-
cement”) est constaté chez les personnes
vaccinées et non vaccinées. L’influence
du remplacement sur I’incidence glo-
bale, la morbidité et la résistance aux
antibiotiques des infections a pneumo-
coque fait I’objet d’un suivi grace a des
études annuelles de surveillance.

Enfin, le CSS recommande de vérifier
régulierement le statut vaccinal des
patients (p. ex. lors de la vaccination
annuelle contre la grippe) et de discuter
avec eux des indications du vaccin an-
tipneumococcique. Le contrdle régulier
du statut vaccinal des sujets admis

ou résidant en institution de soins est
important.

Références :

1 Avis « Vaccination antipneumococcique
(adulte) du Conseil Supérieur de la Santé

n® 9210. Cet article en reprend de larges
extraits. http://www.vaxinfopro.be/IMG/pdf/
aviscsspneumocoqueadulte2014.pdf

2 M. Bonten, S. Hujts, M. Bolkenbaas et al.
Polysaccharide Conjugate Vaccine against
Pneumococcal Pneumonia in Adults. N Engl
JMed. 2015 ;372 : 1114-1125. doi 10.1056/
NEJMoal408544
http://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NE-
JMoa1408544

3 La liste de ces personnes peut étre con-
sultée en pages 23 — 25 de ’avis n° 8561
du CSS « Vaccination d’enfants et d’adultes
immunodéficients et malades chroniques
http://www.vaxinfopro.be/IMG/pdf/avis_
css_8561.pdf
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