Maladies transmissibles
Maladies invasives a H. influenzae 1988-2011

Depuis gue la vaccination contre Haemo-
philus influenzae de type b (Hib) est recommandée pour
les enfants de moins de 5 ans comme une vaccination
de base, c'est-a-dire depuis 1991, le nombre et l'inci-
dence des maladies invasives a H. influenzae (MIH)
ont fortement diminué en Suisse. Cette évolution ne
concerne cependant pas tous les groupes d‘age: alors
qgue l'incidence a baissé chez les enfants, en particulier
chez les moins de 5 ans (de 40 a 1 cas pour 100000
habitants entre la période 1988-1990 et I'année 2011),
elle a augmenté chez les personnes de plus de 64 ans
(de 1 a 5 cas pour 100000 habitants entre ces deux

mémes périodes).

SURVEILLANCE ET VACCINATION

Déclaration obligatoire

En Suisse, les médecins et les labo-
ratoires sont tenus de déclarer les
maladies invasives a Haemophilus
influenzae (MIH) et les épiglottites
depuis fin 1987. Mais la déclaration
initiale de ces derniéres par les mé-
decins n'est plus obligatoire depuis
2011.

Définition des cas

La définition des MIH a été adaptée
en 2011 a celle du European Centre
for Prevention and Disease control
(ECDC). De 1987-2010, les mala-
dies confirmées par la culture de
H.influenzae dans du matériel nor-
malement stérile étaient considé-
rées comme des cas certains et les
épiglottites (indépendamment de la
mise en évidence par le laboratoire)
comme des cas probables. Depuis
2011, les maladies confirmées par la
mise en culture ou nouvellement
aussi par l'isolement du génome de
H.influenzae dans du matériel nor-
malement stérile sont classées
comme cas certains.

Vaccination recommandée

La vaccination contre Haemophilus
influenzae de type b (Hib) estrecom-
mandée comme vaccination de
base et remboursée par l'assu-
rance-maladie obligatoire depuis
1991. Administrée avant |'dge de
1 an, elle comprend trois doses a 2,
4 et 6 mois puis un rappel entre 15
et 24 mois. Les vaccinations de rat-
trapage sontindiquées jusqu’al’age
de 5 ans.

Il n‘existe encore aucun vaccin
contre les H.influenzae des types a
et ¢ a f, ni contre les H.influenzae
non encapsulés.

NOMBRE DE CAS ET INCIDENCE

Depuis 1988, I'Office fédéral de la
santé publique a enregistré 1896
cas de MIH. Parmi eux, 1865 cas
domiciliés en Suisse ou de domicile
inconnu ont été pris en compte, tan-
dis que les 31 cas (2 %) domiciliés a
|"étranger ont été exclus.

Le nombre de MIH déclarés du-
rant la période 1988-1990, avant
que la vaccination contre le Hib soit
recommandée, tournait autour de
190 cas par an. Il a ensuite diminué
rapidement, tombant a 60 cas par an
en moyenne en 1991-2000 puis en

2001-2010. Un nombre de cas élevé
par rapport aux années précédentes
(95) a été enregistré en 2011 (ta-
bleau 1, figure 1). Cette augmenta-
tion n'était pas liée a la modification
de la définition des cas apportée en
2011, car un seul cas a été confirmé
par la mise en évidence du génome
(technique qui n’était pas reconnue
auparavant comme preuve).

L'incidence annuelle moyenne a
chuté parallelement, passant de 2,9
cas pour 100000 habitants durant la
période 1988-1990 a 0,9 puis 0,8
cas pour 100000 habitants dans les
deux décennies suivantes. Elle a été
un peu plus élevée en 2011 (1,2 cas
pour 100000 habitants).

Cette diminution nette du nombre
de cas et de l'incidence depuis la
recommandation de vaccination
contre le Hib n'est cependant pas
observée dans tous les groupes
d'age, mais uniqguement chez les
enfants, en particulier les moins de
5 ans: durant les périodes 1988-
1990, 1991-2000 et 2001-2010,
I'incidence est passée de 50,1 en
moyenne a 10,5 puis a 4,7 cas pour
100000 habitants chez les enfants
de moins de 1 an, et de 37,2 a 5,3
puis a 1,4 cas pour 100000 habi-
tants chez les enfants de 1 a 4 ans.
Contrairement a cette tendance,
une incidence en augmentation, de
1,04 1,1 puisa 2,2 cas pour 100000
habitants a été observée chez les
personnes de plus de 64 ans, durant
ces mémes périodes.

De ce fait, I'dge moyen des cas a
augmenté, passant de 9 a 28 puis a

Tableau 1

Nombre de cas et incidence des maladies invasives a H.influenzae, par groupe d‘age
Nombre de cas et incidence moyens par période des maladies invasives a H. influenzae,
pour 100000 habitants, par groupe d‘age (état de la population résidente au 31 décembre
de I'année précédant I'année considérée); analyse des cas avant et apres la

recommandation de vaccination (1991)

Age 3 1988-1990 9 1991-2000 3 2001-2010 2011

Cas Incidence i Cas Incidence  Cas Incidence  Cas Incidence
Oan 39,3 50,1 8,7 10,5 3,5 4,7 2,0 2,5
1-4 ans 11,7 37,2 : 17,3 53 4,2 1,4 2,0 0,6
5-14 ans 17,0 2,3 6,3 0,8 3,0 0,4 4,0 0,5
15-64 ans 12,0 0,3 1153 03 229 04 24,0 0.4
>65 ans 10,0 1,01 11,8 1,1 26,8 2,2 63,0 4,7
Inconnu 0,0 -1 02 - 0,0 - 0,0 -
Total 190,0 2,9 i 59,6 09 604 0,8 95,0 1,2
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Figure 1

Nombre de cas et incidence des maladies invasives a H. influenzae, par groupe d‘age

Nombre de cas et incidence des maladies invasives a H. influenzae pour 100000 habitants, par groupe d'age et par anée
(état de la population résidente au 31 décembre de I'année précédant I'année considérée)
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Tableau 2

Nombre de décés et létalité des maladies invasives a H. influenzae, par groupe d’age

Nombre moyen par période de décés et |étalité des maladies a H. influenzae, par groupe d'age; analyse des cas avant
et apres l'introduction de la vaccination (1991)

Age 9 1988-1990 @ 1991-2000 @ 2001-2010 2011

Déces Létalité Déces Létalité Déces Létalité Déces Létalite
Oan 1,0 3% 0,3 3% 0,3 9% 0 0%
1-4 ans 1,3 1% 0,4 2% 0.4 10% 0 0%
5-14 ans 0 0% 0,1 2% 0,1 3% 0 0%
15-64 ans 0,7 6% 1,1 7% 1,4 6% 4 17 %
>65 ans 2,3 23 % 2,3 19% 4,3 16 % 12 19%
Inconnu 0 - 0 0% 0 - 0 -
Total 5,3 3% 4,2 7% 6,5 11 % 16 17 %
54 ans. Les MIH déclarées ne gerement augmenté chez les lesadultes de plus de 64 ans. Chez

concernent donc plus en majorité
des enfants — comme avant l'intro-
duction de la vaccination contre
le Hib — mais principalement les
adultes, en particulier les plus de 64
ans (tableau 1, figure 1).

L'incidence des MIH était diffé-
rente selon le sexe, tant avant
I‘introduction de la vaccination
qu'apres, les hommes étant globale-
ment plus souvent touchés que les
femmes. De 1988-2011, le risque
de MIH était en moyenne 1,3 fois
plus élevé —de 0,9 a 1,6 fois suivant
le groupe d'age — chez les hommes
que chez les femmes.

LETALITE

Avant l'introduction de la vaccina-
tion, 5,3 MIH en moyenne par an-
née avaient une issue fatale (ta-
bleau 2). Par la suite, le nombre de
déces enregistrés chague année
est resté a peu pres constant: en
moyenne 4,2 durant la période
1991-2000 et 6,5 durant la période
2001-2010. En revanche, la létalité
a augmenté, passantde 3% a 7 %
puisa 11 %.

Les tendances différent suivant le
groupe d'age en ce qui concerne le
nombre de MIH a évolution fatale et
la létalité. Chez les enfants de
moins de 5 ans, le nombre de décés
a baissé jusqu’a se maintenir a zéro
depuis 2007, mais la létalité a ten-
dance a augmenter: de 2% en
moyenne pour 1988-1990 a 3%
pour 1991-2000, puis 9% pour
2001-2010. Durant ces mémes
périodes, le nombre de déces a Ié-

adultes, tandis que la létalité n‘a
pratiquement pas changé. L'age
moyen des cas a issue fatale a de
ce faitaugmenté, passant de 16 ans
durant la période 1988-1990 a 42
puis a 65 ans durant les deux dé-
cennies suivantes.

La |étalité est pratiguement iden-
tique chez les hommes et les
femmes.

TABLEAU CLINIQUE

Dans les années qui ont suivi I'in-
troduction de la vaccination contre
le Hib, la fréquence relative des
tableaux cliniques des MIH a chan-
gé, les pneumonies devenant plus
fréquentes et les épiglottites ainsi
que les méningites, plus rares:
parmi les cas dont le tableau cli-
nique est connu, les MIH ne se
sont manifestées par une pneumo-
nie que dans 6 % des 529 cas du-
rant la période 1988-1990, dans
28 % des 541 cas en 1991-2000
puis dans 53 % des 535 cas en
2001-2010. Durant les mémes pé-
riodes, la proportion des épiglot-
tites a diminué, passant de 34 % a
26 % puis a 7%, de méme que
celle des méningites, qui a chuté
de 52 % a 34 % puis a 15 %.

Ces modifications de fréquence
relative se sont manifestées dans
tous les groupes d'age, quoique
dans une mesure variable. Elles ne
sont donc pas dues uniguement a
I"évolution de I'age des cas de MIH,
quiconcernaient principalement les
enfants de moins de 5 ans, mais qui
touchent maintenant en majorité

les moins de 5 ans, c'est surtout la
fréquence absolue et la fréquence
relative des épiglottites qui ont
baissé. Cette derniere est passée
de 33 % durant la période 1988-
1990 a 23 % puis a 9 % durant les
deux décennies suivantes. Dans ce
groupe d'age, le nombre de ménin-
gites a également diminué, méme
si le pourcentage de cas associés a
ce tableau clinique — environ 50 %
— est resté relativement constant.
Chez les plus de 64 ans, le nombre
d'épiglottites et de méningites n‘a
pratiqguement pas changé, mais leur
fréquence relative a baissé en rai-
son de l'augmentation du nombre
total de cas: les épiglottites sont
passées de 22 % durant 1988-1990
a19% en 1991-2000 puisa 1 % en
la période 2001-2010, tandis que
les méningites augmentaient de
7% a 17 %, pour retomber a 5 %.

Dans ce méme groupe d'age et
durant les mémes périodes, le
nombre de cas associés a une
pneumonie a augmenté en chiffres
absolus mais aussi, dans une
moindre mesure, en pourcentage,
celui-ci passant de 63% a 64 %
puis a 77 % (tableau 3).

Les MIH ont eu une issue fatale
dans 14 % des cas associés a une
pneumonie et dans 4 % des cas ac-
compagnés d'une épiglottite ou
d‘une méningite. La létalité en fonc-
tion du tableau clinique était diffé-
rente selon les groupes d‘age: chez
les moins de 5 ans, elle était de 0 %
en cas de pneumonie et de 2% en
cas d’'épiglottite ou de méningite,
tandis que chez les plus de 64 ans,
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Tableau 3

Manifestation des maladies invasives a H. influenzae
Manifestation des maladies invasives a H. influenzae dans les cas ou le tableau clinigue
est connu, dans les groupes d'age des moins de 5 ans et des plus de 64 ans (plusieurs
réponses possibles) ; analyse des cas avant et apres |'introduction de la vaccination (1991)

Manifestation 1988-1990 1991-2000 2001-2010 2011
<5 Jahre

Nombre avec clinique connue 421 244 66 4
(Nombre moyen par année) (140) (24) (7) (4)
Proportion avec clinique connue 93 % 94 % 86 % 100 %
Epiglottite 3% i 2% 9% 0%
Méningite 58% | 53 % 53 % 25%
Pneumonie 1% 6 % 11 % 0%
Cellulite 3% | 6% 6% 0%
Arthrite 1% | 5% 8% 0%
Autres manifestations 5% 8% 32% 100 %
>65 ans

Nombre avec clinique connue 27 102 239 59
(Nombre moyen par année) 9) (10) (24) (59)
Proportion avec clinique connue 90 % 86 % 89 % 94 %
Epiglotite 2% | 9% 1% 5%
Méningite 7% | 17% 5% 2%
Pneumonie 63% | 64.% 77% 76 %
Cellulite 0% | 1% 0% 2%
Arthrite 4% | 3% 1% 0%
Autres manifestations 93 % 75 % 22 % 27 %

les MIH ont été fatales dans respec-
tivement 18%, 16 % et 15% des
cas associés a ces trois tableaux cli-
niques.

Durant les trois périodes considé-
rées, les MIH se sont manifestées
le plus souvent par une méningite
chez les enfants de moins de 5 ans
et par une pneumonie chez les
adultes de plus de 64 ans (tableau 3).
Chezles5a 14 ans et les 15 a 64
ans, les tableaux cliniques les plus
fréquents étaient les méningites et
les épiglottites durant la période
1988-1990, puis les pneumonies
durant 2001-2010.

DISTRIBUTION DES SEROTYPES

La proportion des cas pour lesquels
les laboratoires ont indiqué le séro-
type mis en évidence (a a f, non
encapsulés) a chuté, passant de
40 % durant la période 1988-1990
a 8 % durant la période 2001-2010.
En raison du manque de données, il
n‘est pas possible de tirer des
conclusions fiables quant a la distri-
bution des sérotypes en Suisse.

Mais cette distribution est vraisem-
blablement comparable a celle ob-
servée dans d'autres pays euro-
péens similaires en termes de cou-
verture vaccinale et de répartition
des cas de MIH en fonction de
I'age. Au Royaume-Uni, le pourcen-
tage de MIH (tous les groupes
d'age) dus au Hib a décru, passant
de 93 % dans les années 1990-
1992, avant I'introduction de la vac-
cination contre le Hib, a 33% en
moyenne de 1993-2000, puis 34 %
de 2001-2008; durant ces mémes
périodes, le pourcentage de MIH
dues a des H.influenzae non ty-
pables (non encapsulés) est passé
de 6% a 59% puis a 57% en
moyenne [1]. En Allemagne, en
2011, les H. influenzae non typables
(non encapsulés) ont été respon-
sables de 78 % des cas de MIH ana-
lysés, les H. influenzae de type f de
16 % des cas, les sérotypes b et e
de 3% chacun et le sérotype a de
moins de 1% (tous les groupes
d'age) [2]; le pourcentage de H.in-
fluenzae non encapsulés était le
plus élevé chez les plus de 64 ans.

STATUT VACCINAL

Le statut vaccinal, qui doit étre
mentionné depuis 1993 dans la
déclaration des médecins, est
connu pour 80 % des enfants de
moins de 5 ans. Dans ce groupe
d'age, le pourcentage de cas vacci-
nés avec au moins une dose d'un
vaccin contre le Hib au moment de
la maladie n'a que peu varié entre
1993-2000 et 2001-2010: 45 %
des 89 cas dont le statut vaccinal
était connu (par I'anamnése ou le
carnet de vaccination) étaient vacci-
nés contre les maladies dues au Hib
durant la premiére période et 50 %
des 58 cas durant la seconde. Chez
les moins de 2 ans, durant les deux
mémes périodes, 44 % des 50 cas
puis 45 % des 38 cas étaient vacci-
nés (dans ce groupe d'age, le statut
vaccinal avait été noté d'aprés le
carnet de vaccination pour 45 %
puis 94 % des enfants).

Ces pourcentages sont a compa-
rer a la couverture vaccinale contre
le Hib avec 3 doses chez les enfants
de 2 ans, qui est depuis 1993 supé-
rieure a 90 % [3]. Les enfants vacci-
nés sont nettement moins souvent
touchés parles MIH que les enfants
non vaccinés. Sur les 41 enfants de
moins de 2 ans vaccinés qui ont
malgré tout eu une MIH, 61 %
n‘avaient recu que 1 ou 2 doses et
27 % 3 ou 4 doses; le nombre de
doses n'était pas connu pour 12 %
d'entre eux. De plus, 24 % des en-
fants vaccinés de ce groupe d'age
avaient moins de 6 mois et ne pou-
vaient donc pas étre completement
protégés par la vaccination. A noter
enfin que le vaccin ne peut éviter
que les MIH dues au Hib et non pas
celles dues a d'autres sérotypes.

On ne dispose pas suffisamment
d'informations sur les sérotypes
isolés chez les enfants de moins de
2 ans qui avaient contracté la mala-
die malgré une vaccination com-
plete.

COMMENTAIRE

Les MIH, autrefois « maladies infan-
tiles », sont devenues ces 24 der-
nieres années des maladies qui
touchent principalement les adultes.

Dans le groupe d'adge des moins
de 5 ans, le nombre et I'incidence
des MIH ont fortement diminué
apres l'introduction de la vaccina-
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tion en 1991, comme vaccination
de base. La couverture avec 3
doses (ou 4) a I'age de 2 ans attei-
gnait 91 % (ou 79 %) durant la pé-
riode 1999-2003 puis 95 % (ou
87 %) durant la période 2008-2010,
avec des variations assez faibles
entre les cantons [3,4]. Bien que la
distribution des sérotypes des MIH
ne soit pas connue, la forte baisse
de l'incidence associée a l'augmen-
tation de la couverture vaccinale
semble témoignerd‘une bonne pro-
tection par le vaccin anti-Hib. En
Europe, rien n'indique que les
autres sérotypes se manifestent
plus souvent depuis I'introduction
du vaccin [6]. Au Canada, en re-
vanche, on a observé chez les en-
fants de moins de 5 ans que le Hib
était partiellement remplacé par
des H. influenzae non encapsulés et
par H.influenzae de type f [6].

En Suisse, les informations surles
résistances aux antibiotiques des
H.influenzae invasifs mis en évi-
dence ne sont pas relevées dans le
cadre de la déclaration obligatoire.

Selon les données du Centre
suisse pour le contréle de I'antibioré-
sistance (Anresis) [7], en 2011, 16 %
des échantillons de H.influenzae
prélevés chez des patients hospitali-
sés étaient résistants aux aminopé-
nicillines (ampicilline, amoxicilline)
et 6% a l'association amoxicilline-
acide clavulanique. Pour ce qui est
des macrolides, 37 % des échantil-
lons étaient intermédiaires et 16 %
résistants a la clarithromycine, mais
seulement 1,5 % intermédiaires et
0,3 % résistants a |'azithromycine.

Les résistances aux céphalospo-
rines de 3¢ génération (entre autres la
céfixime) étaient tres rares (0,4 %), et
aucune résistance aux nouvelles
fluoroguinolones (entre autres la 1é-
vofloxacine et la moxifloxacine) n'a
été constatée. En Europe, entre 1997
et 2005, on a observé une diminution
de la résistance a I'amoxicilline (de
20% a 16 %), I'absence de résis-
tance a la céfixime, a la lévofloxacine
et a la moxifloxacine, et seulement
de rares résistances (<0,5 %) a |'as-
sociation amoxicilline-acide clavula-
nigue et a l'azithromycine [8].

Bien que le nombre absolu de
déces dus aux MIH soit resté
stable, la |étalité a tendance a aug-
menter, en particulier chez les en-
fants de moins de b ans, augmenta-
tion qui s'explique peut-étre par la

baisse du pourcentage de MIH
dues au Hib. Dans ce groupe d'age,
la létalité, selon les observations
faites dans d’autres pays euro-
péens, était nettement plus élevée
avec les H.influenzae non-b et, en
particulier, avec les H.influenzae
non-encapsulés qu‘avec le Hib [9].

De méme, aux Etats-Unis, chez
les adultes et les enfants de moins
de 1 an, la létalité des MIH en cas
d'infection par des H.influenzae
non encapsulés était plus élevée
qu’en cas d'infection par des H.in-
fluenzae encapsulés [10].

On note une augmentation de
I'incidence des MIH chez les per-
sonnes de plus de 64 ans depuis le
début de la surveillance. Le méme
phénoméne a été observé aux
Etats-Unis [11] et dans d'autres pays
en Europe (en France, p. ex. [12]) qui
réalisent des programmes de vacci-
nation des enfants contre le Hib et
ont atteint une couverture vaccinale
sensiblement égale a celle de la
Suisse; les H. influenzae non encap-
sulés étaient les principaux respon-
sables de lI'augmentation des MIH
[11-12].

Dans ce contexte, la poursuite de
la surveillance des MIH en Suisse
est nécessaire pour suivre |'évolu-
tion de leur épidémiologie et I'effet
a long terme de la vaccination anti-
Hib ainsi que, le cas échéant, pour
adapter la recommandation relative
a la vaccination.

L'Office fédéral de la santé pu-
blique remercie les médecins et les
laboratoires de leur engagement
dans la prévention, le traitement et
la surveillance de cette maladie. B

Contact

Office fédéral de la santé publique
Unité de direction Santé publique
Division Maladies transmissibles
Téléphone 031 323 87 06
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