: BULLETIN - EPIDEMIOLOGIQUE .

e
. . 10 Novembre 2009

1. Situation épidémiologique en Tunisie

Un total de 1465 Signalements a été enregistréntduleapériode allant du 28/4/2009 au
6/11/2009, ayant conduit a détecter, parmi lesqmerss présentes sur le territoire tunisien, de
185 cas qui ont été confirmés positifs au nouveaus\A/HINL v au Laboratoire National de
Référence de 'HCN, et de 5 cas probables (cogéfn@rippe A au test rapide seulement et
pas en RT-PCR).

La premiére semaine de novembre a enregistré ldomohebdomadaire de cas le plus élevé
(44), en Tunisie, depuis le début de la pandémie.

9 autres cas positifs ont été enregistrés cherodeistes en croisiere dans des paquebots ayant
accosté a La Goulette mais qui n'ont pas été adéea débarquer en Tunisie.
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Nombre de cas positifs par semaine :

35 44

Nombre hebdomadaire de cas de grippe A/H1N1 enregiés entre la 25™ et la 42™ semaine

(au 15 octobre)

Caractéristiqgues sociodémographiques des cas pofsti

Feminins
88
. 48%
Masculins
97
52%

Les ages extrémes des cas positifs varient de7laa$
L’age moyen des malades est de 19,8 ans, il eldeé ans chez les femmes et de 18 ans chez
les hommes.
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Histogramme des ages des cas positifs

Répartition des signalements et des cas positifsmpagion:

Les signalements qui ont été faits par les 24 gmavats différents du pays sont représentés
dans le tableau ci dessous. Les plus grands nordéreignalements ainsi que le nombre de cas

confirmés positifs proviennent du gouvernorat daigusuivi de I'Ariana

Gouvernorat | Signalements| Cas positifs
Tunis 547 84
Ariana 132 18

Sfax 159 21
Nabeul 64 13
Jendouba 61 5
Médenine 65 10
Bizerte 95 9
Tozeur 27 0
Monastir 41 8
Sousse 33 3
Siliana 28 0
Ben Arous 31 10
Mannouba 22 2
Mahdia 21 0
Gabes 19 0
Kebili 21 0
Kairouan 26 1
Tataouine 3 0
Gafsa 13 0
Sidi Bouzid 2 1
Béja 10 0
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Gouvernorat | Signalements| Cas positifs
Kasserine 3 0
Zaghouan 2 0

Le Kef 10 0
Total 1435 185

Nationalités des cas positifs:

Les cas positifs au A/H1LN1v se répartissent sedamationalité en:

autres
17

Suedois ..
5 Tunisiens
1% 153

83%

Francais
13
7%

Autres = 2 personnes de nationalité allemande m#rdonne est de chacune des nationalités
suivantes: hollandaise, anglaise, anglo-pakistanaisglo-tunisienne, canadienne, espagnole,

croate, ghanéenne, malienne, norvégienne, roumaéeégalais, soudanaise et franco-
gabonaise.

Pays de contamination:

Angletrre Malaisie  ygpa
4 4 3 Canada
206 2% 3
2%

Allemagne
4
2%

Autres

Italie 16
5 9%
3%
France Tunisie
17 106

9% Espagne

17
9%

60%
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Flambées en milieu scolaire :

Il a enregistré dernierement, 2 épisodes de caggro: le premier dans une école située dans
le gouvernorat de Bizerte (Il s’agit de 8 éléves apt présenté des symptdémes grippaux et
dont un seul cas a été confirmé positif), le demeiedans des établissements contigus de la
mission francaise de la Marsa (Lycée Gustave Flagb&école et creche Paul Verlaine), avec
11 éleves et un sujet contact atteints.

Tous les cas ont présenté des syndromes grippainsbet sont actuellement guéris ou en voie
de guérison, aucun n’a nécessité une hospitalisatio

Les flambées survenues dans les institutions seslde la mission frangaise semblent étre en
rapport avec la progression de la maladie en Frgnaeque elles ont coincidé avec la fin de
vacances scolaires en France qui ont été I'occgmianles éléves de voyager dans ce pays, ou
d’avoir des contacts avec des personnes qui yayage.

1. Analyse de la situation épidémiologique globale :

Sur le plan épidémiologique, on assiste a une antatien du nombre des suspicions suite au
déclenchement de I'épidémie dans un pays commealac€, qui de grands échanges avec la
Tunisie, et le déclenchement en paralléle d’'uneesileince des syndromes grippaux et les IRA
communautaires, étant donné que le nombre de clsrone retrouve plus de liens avec des
personnes venant de ['étranger est en train d’aotgneannoncant la transmission
communautaire du virus.

LI'augmentation du nombre de cas de la premiéreagmrde novembre prouve définitivement,
si besoin est, que la circulation du virus dangdenmunauté est bel et bien établie, sans
engendrer encore une épidémie telle que nous posivémlouter pour un nouveau virus.

On peut aussi espérer que, vraisemblablementashade de cette circulation étalée et a bas
bruit du nouveau virus, que la Tunisie connaitra saison de grippe similaire a celles qu'elle
connait chaque année avec cette fois-ci un nouvieeas, le H1IN1v, qui aurait les mémes
caractéristiques épidémiologiques en termes de idit&plétalité, complications et mortalité,
gue les virus grippaux saisonniers des annéeseumes.

Pour juger de I'évolution de la transmission comautaire dans le pays, nous avons analysé
deux indicateurs qui évoluent tous les deux darsees de la confirmation d’une transmission
de plus accentuée du virus dans le pays.
1. Nombre de cas de contaminations survenues en Tur@spar rapport au
total des contaminations

On remarque que le % des contaminations se fagsanunisie a nettement augmenté depuis le
mois de septembre. Il faut savoir que les transamnsssurvenues en Tunisie incluent :

1. Les contaminations secondaires a partir d’'un cad&amination survenu a I'étranger.

2. Les contaminations tertiaires a partir d’'un casalamination secondaire.

3. Les contaminations authentiquement autochtones

LI e Juin juillet ao(t septembre octobre nov((;mbre
o ui ui a u
contamination J P 6/11/2009)
Tunisie 0 4 7 37 28 30
étranger 4 11 24 5 21 8
indéterminé 0 0 0 0 0 6
total 4 15 31 42 49 44
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% de
contamination
dans le pays/

total
7
2 H ‘ 24 \ 21
—_— 11 8

Juin juillet aout septembre octobre novembre (au
6/11/2009)

0,0% 26,7% 22,6% 88,1% 57,1% 68,2%

||:|étranger ETunisie Oindeterminé |

2. Rapport entre nombre de cas non conformes a la déiftion du cas et le
nombre total de cas.

De méme, l'analyse du rapport nombre de cas pecent pas la définition de cas par rapport
au nombre total de cas montre une évolution ungemtage de plus en plus élevé de cas ne
respectant pas la définition du cas (voir tabldagraphique ci dessous). Nous rappelons que le
cas est défini selon la circulaire ministérielleSRdu 1/5/2009 est soit :

1. Un cas qui a été contaminé dans un pays ou unenr@gi existe une circulation du

virus.
2. Un cas qui a été en contact avec un cas confirméaas probable.

Définition des cas :
1. Cas suspect:

1%

Cas présentant le syndrome clinique : Syndromepgrigt/ou respiratoire aigu brutal fébrilg
avec
o Signes généraux: fievre > 38°C, asthénie, courbatur
0 Signes respiratoires: allant du syndrome pseudipgribénin a la pneumonie
(écoulement nasal, larmoiement des yeux, toux,rdespdouleurs thoraciques,
cyanose...)
Avec la notion de contage
o Notion de séjour au cours des 7 jours précédamsyleptomes (début des signes)
dans un pays ou une zone infestée (avec circulatioomunautaire du virus
A(H1IN1)v nouvelle souche.
o Ou notion de contact étroit remontant a moins % avec un cas suspect ou
confirmé d’infection par le virus A/H1N1v.

2. Cas probable
Cas suspect positif au test rapide a la grippe & man sous typé
3. Cas confirmé

Cas suspect ou probable confirmé par le test dedadire en biologie moléculaire ( RT-
PCR)..
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Les cas de contamination confirmés ne répondanténade ces deux criteres sont les

cas signalés dans le tableau ci contre :

novembre
Cas Juin juillet aolt | septembre octobre (au
6/11/2009)
Total des cas 4 15 31 42 49 44
cas non
conformes a la 0 0 3 4 8 9
définition de cas
% 0,0% 0,0% 9,7% 9,5% 16,3% 20,5%

ll—sl‘zs\‘?’s\“‘l\ 35

2.

Juin juillet aout septembre  octobre novembre

(au
6/11/2009)

@ cas ne correspondant pas a la définition de cas
Ocas correspondant a la définition de cas

Démarrage de la campagne de vaccination anti HLNgn Tunisie.

| faut au préalable savoir que:

La vaccination est volontaire, non obligatoire, snfartement recommandée pour
certains groupes cibles, et ne peut étre admirisfué sur prescription médicale.

La vaccination se fera gratuitement dans les cemteesanté, les hopitaux publics, et
les délégations de 'ONFP.

La vaccination se fera par une dose unique de waadjuvanté (le seul disponible
actuellement).

les femmes enceintes au 2éme et 3eéme trimesties @tfants en bas age (6 mois - 23
mois) seront vaccinés par le vaccin adjuvanté &omade la non-disponibilité du
vaccin sans adjuvant.

Les groupes ciblés par la vaccination par le ler 10(100.000 doses disponibles
actuellement) sont :

Le personnel de santé, public et privé, les plugos&s, dans les structures de
premiére ligne et les services hospitaliers. lapagne commencera a partir du 09
Novembre 2009, deés la réception du vaccin apragsatition entre les régions en
fonction des effectifs des personnels de santé.

Le personnel prioritaire des autres départemerii®fense nationale, Intérieur et
développement local, Justice et droits de I'homiransport, Finances (douanes) a
partir du 09 Novembre 2009.
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- Les sujets atteints de maladies chroniques aegigigvé de complication en cas de
grippe AH1NL1 et les femmes enceintes (3éme triragseront vaccinés a partir du 16
Novembre 2009. Les groupes de sujets prioritaiced s personnes agées de 24
mois a 65 ans, atteintes de maladies chroniquesjaer élevé de complication en cas
de grippe AH1N1v a savoir :

Les pathologies respiratoires :
L’insuffisance respiratoire chronique
Les broncho-pneumopathies chroniques obstructiGS B
L’asthme non contr6lé (score inférieur a 20 a 'ACT

Le diabete insulinodépendant (DID) avec comorbidité

Les insuffisances cardiaques
Les insuffisances hépatiques
Les insuffisances rénales chroniques au stade didétyse

A la réception du 2éme lot de vaccin (100.000 do¥di;m Novembre 2009, il sera procédé a
'achevement de la vaccination des groupes ciblésuas le premier groupe:

* les femmes enceintes du 2éme et 3éme trimestr@aqntipas été vaccinées
* Un deuxiéme groupe de personnel de santé, pulpicve.

* le reste du personnel indispensable des autrestdépents

* Un complément de malades atteints de maladies icjues

Le reste de la quantité de vaccin dont l'arrivée d@sprévue pour la fin du mois de
décembre ou au plus tard au début du mois de janvigpermettra d’élargir la liste des
indications relatives aux personnes porteuses deatadies chroniques, de répondre aux
besoins du secteur économique qui sont estimésravieon 230.000 doses.

3. Situation épidémiologique dans le monde :

Voir 'update N° 73 de 'OMS daté dif"INovembre 2009 sur le lien
http://www.who.int/csr/don/2009 11 06/en/index.html

Qui signale la dissémination du virus dans plug@# pays, territoires/communautés qui ont
rapporté des cas confirmés au laboratoire de gpppedémique H1N1 2009, dont plus de 6000
déces.

A la date du 2/11/2009, le site flucount donneomsallifférentes sources fiables un total
mondial de 599 972 cas et de 7399 déces.

L’activité grippale reste en augmentation dans denireux pays de I'hémisphére Nord.
Globalement, dans cet hémisphére, le virus A (H1R9 représente 74 % des syndromes
grippaux et 82 % en Europe. La circulation viras¢ faible dans I'hémisphere Sud. Elle est

'NB : Le diabéte insulinodépendant sans comorbtité diabéte non insulinodépendant seront pris en
charge lors de la disponibilité des"2et 3™lots.

NB : les insuffisances rénales chroniques non héatysées seront prises en charge lors de la
disponibilité des 2*°et 3™ lots.
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essentiellement due au virus de la grippe pandémiduce jour, 39 cas de résistance a
I'oseltamivir ont été notifies dans le monde (seur©MS).

En Europe, 82 % des prélevements positifs pouwies Influenzae sont dus au virus A
(H1N1) 2009 contre 95 % en semaine précedente.

Nouvelles diverses

L’Arabie saoudite rapporte 23 déces supplémentéigesa la grippe A (HIN1) 2009, portant
le nombre cumulé de déces a 62 (29% des décegélgida).

En Chine, et au 7/11/2009, huit millions de Chinmig déja recu le vaccin contre la grippe A
H1N1 2009. Il Environ 55 000 cas de grippe A H1dit été confirmés en Chine, dont 176
cas graves et 16 déces. Le nombre de cas de grg@p€hine est en

plaine expansion et les experts prévoient qu’'ilnaeigtera encore pendant plusieurs semaines.

En Iran, 2153 personnes sont infectées par le virus de la grippe A H1N1, dont 33 sont décédées, tel est
le plus récent bilan de la pandémie de grippe en Iran. Le ministre de la santé de I'lran prévoit que 3000 a
4000 personnes seront infectées par le virus de la grippe porcine chaque semaine. Des écoles ou des
classes dans certaines écoles ont été fermées dont 271 classes dans la seule province de Téhéran.

Cet été, les autorités ont interdit aux Iraniens d’effectuer 'Omra durant le ramadan. L’Iran a aussi interdit
aux personnes agees de plus de 65 ans, aux enfants de moins de 12 ans, ainsi qu’aux gens souffrant de
maladies pulmonaires ou cardiaques et aux femmes enceintes de faire le Hajj, qui débute le 19
novembre. On prévoit que 5% a 8% des pelerins qui se rendent a la Mecque pourraient étre infectés par
le virus de la grippe A H1N1.

En Turquie, la grippe H1IN1 a fait 23 morts depuis le début de I'épidémie. Depuis lundi passé le
gouvernement de la Turquie tente de vacciner 28 millions de personnes contre le virus de la grippe A
H1N1. Les pélerins se rendant a la Mecque doivent étre vaccinées en priorité.

Sources: Mondesante.com LeFigaro.fr

4. Les rumeurs véhiculées par les médias :

Déja 4 morts en Suéde suite a la vaccination contte virus HIN1
Des le démarrage des campagnes de vaccinatioméldias se sont fait 'écho de nouvelles
aussi alarmantes que non fondées, concernant tengos effets secondaires du vaccin anti-
pandémique. Pour porter l'attention sur la légemgetelles affirmations qui ignorent le
phénomene normal de coincidence fortuite, toujpossible entre deux événements non liés,
et qui établissent tout aussi Iégérement une oglaté cause a effet entre des événements ayant
déja leur probabilité propre de survenue dans fauladion, en dehors méme de la vaccination
et pouvant fortuitement coincider avec elle.
C’est ainsi qu’en Suéede des déces furent abusiveatieibués a la vaccination alors qu’il était
déja manifestement évident pour le non expert géjis avaient une grande probabilité d’étre
completement indépendant de celle-ci. Voila unasixtte presse paru dans les médias suédois :
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Mourir de la grippe ou du vaccin ? Les personnes agées malades servent-elles de cobayes?

La campagne de vaccination en Suéde a débuté le 12 octobre et le vaccin contre la grippe
H1N1 pourrait avoir déja causé la mort de 4 personnes. Les décés ont été signalés a I'Agence
suédoise des produits médicaux (Lakemedelsverket). Une enquéte est en cours etla Suéde pourrait
devoir revoir ses positions pour la «clientéle cible». Voici le bilan:

- un homme de 50 ans avec une grave maladie du coeur

- une femme avec une grave maladie musculaire.

- une femme de 74 ans souffrant de maladies cardsagjymilmonaires

- une femme de 90 ans
Toutes ces personnes faisaient partie du groupe ciblé « » pour recevoir le vaccin en priorité.«

» disent les autorités

suédoises. Pour en savoir plus, lisez cet article du journal «The Local», un grand média suédois sur le
net, qui publie en anglais:Further deaths linked to swine flu vaccine - 24 oct 2009

le vaccin utilisé en Suéde est le Pandemrix fabriqué par GlaxoSmithKline.

Un non expert verrait tout de suite que les patidécédés n'avaient pas besoin ni de la grippe
ni du vaccin pour courir le risque de mourir.

La petite note qui suit attire I'attention sur kesques de coincidence entre phénomenes de
santé et vaccination qui peuvent étre évalués retitm de la fréquence de ces phénomeénes de
santé au sein de la population.

5. Importance de la connaissance des taux de prévalende base des
maladies lors de [I'évaluation de la slOreté du vaati pendant les
campagnes d'immunisation de masse avec le Vacgrandémique
anti-H1N1

Steven Black, Juhani Eskola, Claire-Anne SiegNstl Halsey, Noni MacDonald, Barbara Law, Elizabktiier, Nick Andrews,
Julia Stowe,Daniel Salmon, Kirsten Vannice, He&dzurieta, Aysha Akhtar, Mike Gold, Gabriel OseRatrick Zuber, Dina
Pfeifer, Claudia Vellozzi

Suite & I'émergence de la nouvelle souche grippatelémique A H1N1, plusieurs pays ont

commencé des campagnes de vaccination de masseigilance envers les événements

indésirables possibles liés a cette vaccinatioa sae élément crucial dans I'évaluation de la
sécurité du vaccin et faire la part entre les énms qui a juste titre en rapport avec la
vaccination de ceux qui y sont associés dans Iggemais qui ne sont pas causés par la
vaccination.

Nous avons identifié la fréquence de base de osri@iobléemes médicaux sélectionnés pour
plusieurs pays. La prévalence de ces problemescmédia varié avec I'age, le sexe, la

méthode d'évaluation, et géographie. Des états athéé shautement évidents, comme le

syndrome de Guillain-Barré, I'avortement spontameméme le déces, peuvent forcément se
produire en association temporelle fortuite avee werccination contre la grippe pandémique.
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Sur la base d’'un examen des données, si une ca®1® millions d'individus était vaccinée
au Royaume Uni, il faut s’attendre a ce que 21sbdeasyndrome de Guillain-Barré et 5,75 cas
de mort subite se produisent pendant les 6 semdskscampagne de vaccination en tant que
cas de base coincidant fortuitement.

Lors de la vaccination des sujets féminins auxsHthtis, 86,3 cas de névrite optique par 10
millions de population surviendraient dans uneiquiér de 6 semaines de vaccination. 397
femmes par million de femmes enceintes vaccinéesefg un avortement spontané moins un
jour aprés la vaccination.

6. La pandémie grippale A HIN1 2009 : Situation en Ulaine

Date: Le 03 Novembre 2009
Source: The Daily Mail online

Le 28 octobre 2009, le Ministére de la Santé ukrainien a signalé a 'OMS, par 'intermédiaire du bureau
OMS en Ukraine, un niveau d’activité anormalement élevé des infections respiratoires aigués a 'ouest du
pays, s'accompagnant d’une augmentation du nombre d’hospitalisations et de décés.

Le 30 octobre 2009, le Ministére de la Santé ukrainien a annoncé la confirmation par RT-PCR d’une
infection par le virus de la grippe pandémique A H1N1 2009, dans 11 sur 30 prélévements effectués
chez des patients présentant des infections respiratoires aigués dans deux des régions les plus
touchées. Les analyses ont été effectuées dans deux laboratoires a Kiev, dont le Centre National de
Lutte Contre la Grippe. Une confirmation de ces tests sera réalisée dans I'un des centres collaborateurs
de 'OMS pour la grippe.

La situation a évolué rapidement avec la survenue de niveaux d’activité de plus en plus élevés des
infections respiratoires aigués (IRA)/syndrome grippaux dans les régions de Ternopil, Lviv, Invano-
Frankivsk et Chernivtsi. L'augmentation de la transmission dans ces régions s'était associée a un
nombre plus important d’hospitalisations et de déces lié a des manifestations sévéres des infections
respiratoires aigués.

Au 30 octobre 2009, plus de 2 300 personnes ont été hospitalisées, dont plus de 1100 enfants. 131 cas
ont été admis en unités de Soins Intensifs (USI), dont 32 enfants.

Au 31 octobre 2009, on avait enregistré un total de 38 décés en rapport avec des formes séveéres d'IRA.
L’analyse préliminaire des données épidémiologiques indiquait que les cas graves et les décés
survenaient principalement chez de jeunes adultes, agés de 20 a 50 ans, jusque ici en bonne santé. Les
cas graves et mortels se sont présentés aux services médicaux, en moyenne 5 a 7 jours aprés
I'apparition des symptdmes chez eux.

A ce jour, I'expérience internationale en matiere de pandémie grippale A H1N1 2009, en particulier dans
I'Hémisphére Sud, a révélé que les résultats cliniques non probants seraient en rapport avec un retard
dans le recours aux services de soins et un acces limité aux traitements symptomatiques. Par ailleurs, ce
virus a démontré sa capacité a provoquer une pneumopathie invasive d’évolution rapide et trés difficile a
traiter.

Les mesures de santé publiques qui ont été préconisées par le Ministére de la Santé ukrainien dans tout
le pays, sont les suivantes: réduction des contacts sociaux (fermetures d'écoles, annulation de
rassemblements publics) ; renforcement de la surveillance ; renforcement des mesures de hygiéne
respiratoire (toux, éternuements) ; poursuite des campagnes de vaccination contre la grippe saisonniére
ciblant les groupes a risque.
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Le gouvernement ukrainien a activé les dispositifs de coordination pour faire face a I'évolution rapide de
la situation, parmi lesquels une harmonisation des plans de riposte a tous les niveaux administratifs. A la
demande du Ministére de la Santé ukrainien, TOMS a déployé une équipe pluridisciplinaire d’experts
pour assister les autorités nationales, dans leur effort d’atténuation de I'impact de la pandémie. Cette
équipe comprend des spécialistes dans les domaines suivants : coordination des urgences sanitaires,
prise en charge des cas, épidémiologie, diagnostics de laboratoire, logistique, et en communication
médiatique sur les risques.

Conformément au communiqué de 'OMS en mai 2009, il n'y aurait aucune raison d’imposer des
restrictions aux voyages, ce genre de mesures ne pourrait pas protéger la population contre la
propagation de la maladie. Les voyageurs pourraient, par contre, se protéger eux-mémes et protéger les
autres, en respectant certaines recommandations permettant d’éviter la propagation de [infection,
notamment certaines régles d’hygiene respiratoires (toux et éternuements). Les personnes malades
devraient différer leur voyage et ceux qui rentrent malades devraient consulter les services médicaux
appropriés.

Ces recommandations sont des mesures préventives qui permettraient de limiter la propagation de
nombreuses maladies transmissibles et pas seulement la grippe A H1N1 2009.

» Commentaires
Il ressort de la lecture de ces nouvelles médiatiques que :

0 Lattribution de ce phénomene épidémique a la grippe pandémique repose selon toute
vraisemblance sur trés peu de preuves virologiques, en effet, 30 prélevements est un nombre
trés faible par rapport aux milliers de cas signalés et méme dans ce petit échantillon le
pourcentage de positivité est tres faible : elle n’est que de 30% (11/30).

0 Les laboratoires habilités dans le diagnostic virologique ne sont apparemment pas nombreux
en Ukraine (deux laboratoires a Kiev), et ils ont besoin d’'un contrble par des centres
collaborateurs de 'OMS pour la grippe. Les capacités de laboratoires semblent donc trés
limitées et mal préparées.

0 La situation décrite est une situation ou le diagnostic est surtout clinique est donc sujet a
caution quant a son imputabilité au virus A/H1N1, quoiqu'il existe des élément en faveur de ce
dernier virus notamment en raison de la population atteinte et la sévérité proche de celle du
A/H1IN et du profil des cas mortels. Une circulation possible d’autres virus respiratoires,
notamment chez les enfants, ne peut étre exclue.

0 Un retard de recours aux soins semble avoir accentué la gravité de I'épidémie. L’'Ukraine est
confrontée a une saturation des services de santé, a des problémes d’'accés aux traitements
antiviraux et a des difficultés de prise en charge des formes graves.

7. Les jeunes enfants émettraient le virus A H1IN1 plubngtemps que les
enfants plus ageés et les adultes

Date: 29 Oct 2009
Soure: Pediatric SuperSité#p://www.pediatricsupersite.com/view.aspx?rid=504
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Le virus de la grippe A HIN1 a été détecté par eFTR (La Réaction en Chaine par
Polymérase, par Transcription Inverse) en tempk céez des patients qui sont au-dela du
13 jour aprés l'apparition de la fiévre, selon désultats présentés a la®47réunion
annuelle de la Société Américaine des Maladieslidieses. Ces résultats ont été présentés par
des chercheurs du CBC

Des chercheurs ont mené une enquéte par téléptonea’iaentifier des éleves d’écoles
préparatoires ou des proches d’éléeves d’écolesapatipres, présentant un syndrome grippal
apparu dans les sept jours qui ont préecédé I'¢aqueette enquéte a été réalisée durant les
mois de mai et juin 2009, en Pennsylvanie.

Parmi 36 prélevements faits chez des éléves owatgacts, présentant un syndrome pseudo
grippal, 26 ont été diagnostiqués positifs pougrippe H1IN1 2009, par RT-PCR. Une culture
virale a été également réalisée pour confirmerdagnce du virus A HLN1. D’'autres analyses
par RT- PCR ont montré que la durée médiane ded%am du virus était de six jours (1 - 13
jours) apres l'apparition de la fievre. La cultwieale a montré que la détection d’un virus
vivant se poursuivait pendant une durée médiangrdgjours (1 - 13 jours) aprés l'apparition
de la fievre.

La PCR en temps réel a détecté le virus pendantdunge médiane de trois jours aprés la
disparition de la fievre. Cette durée était en emme de deux jours par culture.

« Dans notre étude, les jeunes enfants se soréséaéoir un portage viral plus prolongée, par
rapport a des enfants plus agés et des adulteguicest compatible avec des résultats
antérieures sur la grippe saisonniére», a déaachdrcheur.

"Toutefois, je tiens a souligner que les résultasndtre étude doivent étre interprétés avec
précaution, car la détection du virus ne signifidlement que les patients soient susceptibles
de transmettre le virus a d'autres personnes

«Je tiens a souligner que cette étude est I'une mtemiéres a déterminer la durée de la
viabilité du virus durant la pandémie actuelle'ank des premieres réalisées chez des erifants
a-t-il ajouté.

8. Grippe A/H1N1 : la relative jeunesse des personnesntaminées

Article paru le : Mercredi 4 Novembre 2009

Sur le front de I"épidémie de grippe AH1/N1, chague& apporte son lot d”études et d avis
(souvent contradictoires). Une récente enquéteigmildlans la revue américaine Journal of
American Medical Association (Jama) s est penchidescas de la Californie, qui, depuis
avril dernier, enregistre un développement rapiddadgrippe A. Principales conclusions de
cette étude : "'dge médian des personnes hosgés)igfectées par le virus - soit 27 ans, avec
des cas allant de 1 & 92 ans - est moins élevélansle cas d'une grippe saisonniere. Parmi
elles, « 68 % présentaient des facteurs de risgles>exposant a des complications, indique
I"étude. Les enfants enregistrent le plus fort dinospitalisation. Les personnes agées de plus
de 50 ans, elles, se distinguent par un taux desdgltis élevé que pour les autres tranches
d"age (18% a 20 %, contre 11 % pour I"'ensembla ge@pulation observée). Cette étude porte
sur les 1088 cas d"hospitalisation ou de déces liagyrippe A répertoriés en Californie, sur la
période allant du 23 avril au 11 aolt 20009.

? Achuyt Bhattarai, MD, Epidemic Intelligence Sewifficer & la CDC
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Méme constatation, concernant la relative « jeumesde la population touchée par la grippe
A, du c6té du New England Journal of Medicine. &aue publiait début octobre une étude sur
I"épidémie en Nouvelle-Zélande et en Australie sRia 90 % des cas admis en soins intensifs
pendant |"hiver austral dans ces deux pays étaggds de moins de 65 ans. « Dans plus d'un
tiers des cas, ces personnes étaient en parfaii& stane présentaient aucun facteur de risque
», reléve la virologue Catherine Mary au sujet ditecétude, dans le quotidien « Libération »
daté du 3 novembre. La spécialiste ajoute : «ut fgnorer tout de la complexité des virus
grippaux pour tirer des conclusions hatives sutecgtippe. Tous les spécialistes savent que
durant les précédentes pandémies, la premiere \&gitemoins sévére que les suivantes, et
rien ne permet de prédire comment ce nouveau girakiera ».

En attendant, la Norvége, touchée par une rapioeagation du virus, a décidé hier de vendre
les traitements antiviraux Tamiflu et Relenza sardonnance. La mesure sera effective a
partir de demain, et jusqu’a la mi-2010. Le paystasommandé prés de 10 millions de doses
de vaccin (soit deux par habitant), mais elles &gt produites trop tard pour répondre a la
demande actuelle.

9. Diagnostic biologique de la grippe A (H1N1) : que @ut-on faire ?
Publié le 06/11/2009

Depuis la prise en charge de la grippe A (H1NI)lpanédecine de ville et les consultations
hospitalieres dédiées au mois de juillet, le diatjndiologique de l'infection est restreint a
guelques cas (essentiellement aux cas séveres eaagroupes). Il s'effectue uniquement par
RT-PCR, cette technique étant colteuse (estimé® &2ros) et effectuée uniquement par les
laboratoires de référence. Les tests de diagnompice (TDR) adaptés a la détection de la
grippe saisonniére, ont été écartés de la stratBggnostique par les autorités sanitaires en
raison de leur manque de sensibilité (évaluée guo@uits aux Etats Unis entre 40 et 69 % en
fonction du fabricant et de la charge virale duguément).

L'équipe marseillaise a tenté d'évaluer d'une |emrtvaleurs prédictives positive (VPP) et
négative (VPN) des signes clinigues rapportés coiiné@tgients (toux et fievre) et d'autre part
I'apport des tests rapides dans le diagnostic diqle.

De juillet a septembre 2009, 307 patients se sm@yemtés a la consultation dédiée et ont été
prélevés pour un diagnostic en TDR et en RT-PCRnPlas 31 cas de RT-PCR positives, 19
étaient également positifs en TDR. Deux cas de PS&itifs non confirmés par RT-PCR se
sont averés étre des cas de grippe H3N2. La skigsthi TDR était donc dans cette cohorte de
61,3 %, la spécificité de 99,3 % (voire de 100 %osi considére le diagnostic de la grippe en
général).

Le recueil des signes cliniques a permis d'étajle la toux avait une sensibilité et une VPN
de 100 %, une spécificité de 23 % et une VPP d#.13elon le modéle mathématique tenant
compte de la prévalence de la maladie, la VPN deuxa resterait de 100 % quelle que soit la
prévalence, ce qui encourage a exclure d'embldmd¢mostic de grippe HIN1 en l'absence de
toux.

En résumé, les auteurs accordent que compte telaupiévalence encore faible de la maladie
(lors du recueil des données), un diagnostic biglag est toujours nécessaire pour pouvoir
prendre les mesures nécessaires afin de tental@dir la transmission. Mais I'absence de
toux permettrait d'emblée de rejeter le diagnostide TDR serait un test de dépistage utile :
compte tenu de sa bonne sensibilité et sa faibdeifsgté il conviendrait de restreindre la
confirmation par RT-PCR aux TDR négatifs. Ces ramamdations auraient permis, sur leur
cohorte de 307 patients, d'économiser 76 440 e@bessdonnées concernant le TDR utilisé ne
sont malheureusement pas strictement transposablesutre TDR, mais cette étude constitue
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une base de réflexion utile a I'heure ou I'épidésiéend alors que le colt du diagnostic
biologique reste élevé.
Dr Muriel Macé

Brouqui Ph et coll. : Improving the diagnostic eii@ncy of HIN1 2009 pandemic flu: analysis
of predictive clinical signs through a prospectoghort. PLoS Currents Influenza. 2009 Oct
28:RRN1120.

10.Grippe A/ H1IN1 : Doutes sur les vaccins avec adjuwa
Publié le 03 octobre 2009 par Dr Mohamed Kouni CHEAH

A la demande de 'OMS, les producteurs de vaccin ont donc préparé pendant 'été 2009 un vaccin &
partir de la souche A H1N1/09 isolée en Californie. Les rumeurs les plus folles circulent a propos des
vaccins contre la grippe pandémique A (H1N1) : ces vaccins ont été mis au point a la va-vite, ils
contiennent des conservateurs ou des adjuvants potentiellement toxiques, les essais cliniques ont été
baclés, on manque de preuves scientifiques démontrant leur innocuité et I'absence de danger
notamment pour les femmes enceintes et les jeunes enfants.

Mais il faut savoir que ces vaccins pandémiques vaccin, ont pour I'essentiel, la méme composition que
ceux utilisés sans probleme depuis plus de soixante ans contre la grippe saisonniere, et qui sont
généralement bien tolérés. Avec ces vaccins, leurs effets secondaires les plus fréquemment observés
sont des réactions locales. On observe, plus rarement, une réaction générale avec fiévre, fatigue, etc.,
rapidement réversible, quant aux complications neurologiques, tel le syndrome de Guillain-Barré, qui se
traduit par des paralysies généralement régressives, elles sont rarissimes : 1 cas sur 1 million.

Ce sont les différences entre ces vaccins saisonniers bien connus et les nouveaux vaccins pandémiques
qui sont source d’inquiétude :

1. Les antigénes viraux sont différents, mais on a I'nabitude de les changer tous les ans dans le
vaccin saisonnier.

2. La technique de production : 'américain Baxter et Novartis, pour gagner du temps, ont opté
pour une technologie nouvelle, qui consiste @ multiplier le virus sur des cultures de cellules Vero,
des cellules de rein de singe vert africain. Cette technique qui est encore en cours de tests
cliniques, n’inspire pas de crainte particuliere, elle a été agrée par la FDA. Les autres
laboratoires (Sanofi-Pasteur, GlaxoSmithKline (GSK)) recourent a la classique culture sur oeufs
embryonnés de poules pour cultiver le virus. d’'une fagon générale les technologies de fabrication
des vaccins antigrippaux ont évolué ces derniéres décennies dans le sens d’'une meilleure
sécurité des vaccins.

3. La présence d’adjuvants, qui sont des produits destinés a amplifier la réponse immunitaire au
vaccin, et donc d’obtenir la méme réponse immunitaire avec une quantité plus faible de vaccin.

* Le laboratoire Sanofi-Pasteur utilise pour son vaccin anti-grippal un nouvel adjuvant, AF03,
qui n'a été testé au total que sur quelques milliers de personnes.

» L'adjuvant AS03 de GSK a été administré a environ 45 000 personnes.

* L’adjuvant MF59 de Novartis est a base de squaléne, (de I'huile de foie de requin) c'est le
produit qui a été mis en accusation dans le syndrome des vétérans de la guerre du Golfe.
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Utilisé dans le vaccin saisonnier de Novartis depuis plus de dix ans, il a été administré a
plus de 40 millions de personnes dans le monde, dont des groupes a risques et a des
immunodéprimés, sans aucune alerte de pharmacovigilance.

* Baxter est le seul laboratoire proposant un vaccin contre la grippe A (H1N1) sans adjuvant.
Il est plus prudent d'utiliser des vaccins non adjuvantés chez certains groupes de
populations (femmes enceintes et nourrissons, notamment).

4. La présence dans les vaccins pandémiques de conservateurs comme le thiomersal
contenant du mercure (qui est utilisé pour son intérét dans la diminution du risque de
contamination microbienne) est justifiée par le conditionnement en multidoses. ce produit qui
inquiéte avait été retiré des vaccins, dans les années 2000, car il a été suspecté d’étre a l'origine
de troubles comme lautisme, mais depuis et méme aprés sa suppression, les études
épidémiologiques ont montré que cette maladie continuait a progresser indépendamment de lui,
ce qui est indirectement rassurant, de méme il est utilisé a une quantité infinitésimale qui ne
pose en principe aucun probléme.

5. La vaccination grande échelle : outre les questionnements sur le bien-fondé d’une vaccination
de masse. une campagne a grande échelle, multiplie les risques d'effets secondaires

exceptionnels.
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