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e Objectifs de I'Observatoire des e
Meéeningites

* Le GPIP&ACTIV ont mis en place un observatoire prospectif de
surveillance des méningites de I'enfant, notamment pour analyser
I'impact de l'introduction des nouveaux vaccins

* Intérét/ EPIBAC ou le CNRP - Renseignements cliniques

* Anamnese (vaccinations +++)

* Tableau clinique

* Traitements regus

* Evolution clinique a court terme

* Depuis 2001 a 2006, 234 services de pédiatrie ont participé a cet

observatoire
* 2518 méningites bactériennes.
* 695 méningites a pneumocoque
* 87 cas chez des enfants vaccinés
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Représentativite de I'observatoire
61% des cas [95% CI 60-66]. Capture - recapture pour les 3

systemes de surveillance
EPIBAC GPIP-
(252) ACTIV

(236)

CNRP/ORP
(223)

200 cas de méningites a Sp par an

Doyle A, Bernillon P, CNRP, ORP Group, Cohen R, de La Rocque F, Epibac, Perrocheau A. Evaluation of the surveillance of
paediatric pneumococcal meningitis infections in France 2001-2002. BEH 2005.



Diagnostic des meningites

Gram+LCR
Culture+LCR

Ag soluble+ LCR

PCR+ LCR

Hémoculture+
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% Distribution des méningites a pneumocoque==

en fonction de I’'age (n=616)
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Incidence saisonniere des méningites a
pneumocoque (n=616)
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" Meéningites a Pneumocoque chez les Enfants de
3m a 5a en fonction de I'année et du statut vaccinal
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Sérotypes des Méningites a Pneumocoque
chez les Enfants de 3m a 5a
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Seérotypes en Fonction du Nombre de Doses de
Vaccin chez les Enfants de 3m a 5a
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Unvaccinated children

15.2%*

(n=296)
~ P<0.001
At least 1dose (n=68) 19.1%" 42.6%"
1 dose (n=10)

2 doses or more(n=58)

l I l I

T T T T T

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

[ Vaccine serotypes M Related serotypes without 19A and 6A
E 19A O 6A
115 [1 non vaccine serotypes without 15

ESPID 2007



oPIP Méningites chez des Enfants vaccinés (n=87)
BM Age Age at Age at Age at Age at Time from last Serotype
(months) dose 1 dose 2 dose 3 booster | vaccine dose
(months) | (months) | (months) | (months) to bacterial
meningitis
(months)

39.4 3 4.2 5.4 16.3 23.1 4*
37.4 5.6 6.6 7.6 24.9 12.5 19F*
25.5 6.6 7.9 21 4.5 19F*
38.3 2.1 4.4 6.1 32.2 19F*
4.1 3.4 0.7 19F
4.9 unknown 19F
8 2.3 4 St 2.7 6B
5.3 2.4 3.4 1.9 6B
4.2 2.5 o1 0.9 14*
4.1 2.2 1.9 14
Related serotypes without 19A n =4
18.9 2.5 3.7 4.6 14.3 B6A
6.4 4.4 1.9 B6A
4.2 3 1.2 B6A
2.7 0.7 9N
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* Bien vaccinés
pour 'age
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Méningites a pneumocoque, resistance a la
péenicilline en fonction du statut vaccinal
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Sensibilité a la Vaccinés Non P
péniCi"ine (au moins 1 dose) vaccines

N=71 N= 494
S 63.4 52.4 0.08
| 33.8 39.7 0.3

R 2.8 7.9 0.1




Méningites a pneumocoque, résistance aux
C3G fonction du statut vaccinal
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Sensibilité aux Vaccinés Non P
C3G (au moins 1 dose) vaccines

N=36 N= 277
S 91.7 87.7 0.8
| 8.3 10.1 0.7

R 0 2.2
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Sensibilite a la Penicilline en Fonction du
Seérotype chez les Enfants Vaccinés (n=60)
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Caracteéristiques des meningites a

pneumocoque et facteurs de risques (1)

Nb de cas Sp
n=616
n (%)
Sex Ratio 1.3
ATB 24 h avant PL (34%)
Otite moyenne aigué (36%)
Autre infection respiratoire (11.7%)
Traumatisme cranien 4
Implant cochléaire 2
Déficit immunitaire acquis 8
Déficit immunitaire congénital 11
Drépanocytose (0,8%)
Splénectomie ou asplénie (0,9%)
Bréche méningée (6%)
Valve (0,7%)

Méningite récidivante

(2,3%)

Facteurs de risques médicaux
13.1%
6.8% < 2 ans
26.2% =2 ans (P<0.0001)
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Caracteristiques des meéningites a

pneumocoque (2)

Nb de cas Sp (n=616)
n (%)

Choc 96 (16%)

Coma 211 (36%)
Convulsions avant traitement 133 (22%)
Convulsions durant traitement 171 (29%)
Ventilation assistee 167 (28%)
Déces 66 (10,8%)

moyenne de jours apreés la premiere PL 6.4

000000000
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Facteurs associées a la mortalitée (1)

Variable Survivors Fatal outcome Odds ratio P

n =546 n =66 [95% CI]

% %

Age = SD (year) Mean (sd) 2.60 (3.61) 2.93(3.81) 0.630
Underlying disease 13.0 16.6 1.33[0.67 —-2.67] 0.409
Seizures before antibiotic treatment 19.0 47.6 3.86 [2.26 — 6.63] < 0.001
Seizures during hospitalization 25.9 52.4 3.14[1.83-5.38] <0.001
Shock 12.3 49.2 6.85[3.92-11.9] <0.001
Coma 28.6 93.8 37.9[13.5-106] < 0.001
Artificial ventilation 21.4 90.1 33.4[14.0-79.7] <0.001
Steroid therapy before antibiotic 174 8.57 0.44[0.13-1.50] 0.180
treatment
Steroid therapy after start of antibiotic 38.3 35.7 0.89[0.46-1.74] 0.741

treatment

ESPID 2007
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Facteurs associés a la mortalite (2)

Variable Survivors  Fatal outcome Odds ratio P
n = 546 n =66 [95% CI]
% %
Positive blood culture 78.0 78.4 1.02[0.50-2.06] 0.952
Positive CSF Gram stain 93.0 96.8 2.30[0.54-9.81] 0.246
CSF white-cell count/mm?® 0.013
<100/mm®  15.8 25.8 3.36 [1.52 - 7.39]
100-999/mm?® 41.0 50.0 2.51[1.25-5.00]
1000-10,000/mm? 39.7 19.3 1.00
>10,000/mm®  3.38 4.83 2.96[0.73 — 11.3]
CSF protein level (g/l) <0.001
<1 24.7 (8.1 1.00
1-3 52.4 (40.5 2.36 [0.67 — 8.37]
>3 22.7 (51.3 6.90 [1.97 - 24.2]
Mean (sd) 2.14 (1.80) 3.59 (1.96)
CSF/blood glucose ratio (mg/dl) <0.001
<0.2 53.4 85.3 5.92[1.39 - 25.20]
0.2-0.5 28.5 9.75 1.27[0.23 - 7.09]
>0.5 18.0 4.87 1.00
Mean (sd) 0.266 (0.357)  0.101 (0.156)
Penicillin susceptibility 0.499
Susceptible 50.3 58.8 1.00
Intermediate 41.3 35.2 0.73[0.40 - 1.39]
Resistant 8.27 5.88 0.61[0.18 — 2.10]
Vaccine serotype (PCV7) 53.1 47.0 0.78[0.44-1.41] 0.415

ESPID 2007
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2 .
Trait

Vancomycine + C3G <
93%
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ement des meéningites

e
Vancomycine 58 mg/Kg/j en moyenne pendant 5,9

jours
CTX 259 mg/Kg/j en moyenne pendant 10,3 jours

Corticothérapie : 39,7%

~CRO 109 mg/Kg/j en moyenne pendant 8,1 jours

—dans 16,5% des cas avant ATB
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PL de controle

76,9% des cas
81,7% s <2 ans et
66,3% =2 ans (p<0,0001)

En moyenne 57,7 heures apres la premiere
PL

+ dans 16 cas (posologie insuffisante)
Aucun DC quand PL de controle +
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Facteurs associées a la mortalite (1)

Variable Survivors Fatal outcome Odds ratio P

n =546 n =66 [95% CI]

% %

Age = SD (year) Mean (sd) 2.60 (3.61) 2.93(3.81) 0.630
Underlying disease 13.0 16.6 1.33[0.67 —-2.67] 0.409
Seizures before antibiotic treatment 19.0 47.6 3.86 [2.26 — 6.63] < 0.001
Seizures during hospitalization 25.9 52.4 3.14[1.83-5.38] <0.001
Shock 12.3 49.2 6.85[3.92-11.9] <0.001
Coma 28.6 93.8 37.9[13.5-106] < 0.001
Artificial ventilation 21.4 90.1 33.4[14.0-79.7] <0.001
Steroid therapy before antibiotic 174 8.57 0.44[0.13-1.50] 0.180
treatment
Steroid therapy after start of antibiotic 38.3 35.7 0.89[0.46-1.74] 0.741

treatment
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Facteurs associées a la mortalité (2)

Variable Survivors Fatal outcome Odds ratio P
n = 546 n =66 [95% CI]
% %
Positive blood culture 78.0 78.4 1.02[0.50-2.06] 0.952
Positive CSF Gram stain 93.0 96.8 2.30[0.54-9.81] 0.246
CSF white-cell count/mm?® 0.013
<100/mm®  15.8 25.8 3.36 [1.52 — 7.39]
100-999/mm®  41.0 50.0 2.51[1.25-5.00]
1000-10,000/mm? 39.7 19.3 1.00
>10,000/mm?® 3.38 4.83 2.96[0.73 - 11.3]
CSF protein level (g/l) < 0.001
<1 24.7 (8.1 1.00
1-3 52.4 (40.5 2.36 [0.67 — 8.37]
>3 22.7 (51.3 6.90 [1.97 - 24.2]
Mean (sd) 2.14 (1.80) 3.59 (1.96)
CSF/blood glucose ratio (mg/dl) < 0.001
<0.2 53.4 85.3 5.92 [1.39 - 25.20]
0.2-0.5 28.5 9.75 1.27[0.23 - 7.09]
>0.5 18.0 4.87 1.00
Mean (sd) 0.266 (0.357)  0.101 (0.156)
Penicillin susceptibility 0.499
Susceptible 50.3 58.8 1.00
Intermediate 41.3 35.2 0.73[0.40 - 1.35]
Resistant 8.27 5.88 0.61[0.18 — 2.10] ESPID 2007

Vaccine serotype (PCV7) 53.1 47.0 0.78[0.44-1.41] 0.415
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Conclusion

- Poursuite de 'Observatoire (complémentaire des autres systémes de
surveillance en France)
- Grande stabilité du réseau (Cliniciens et microbiologistes)

-Diminution des méningites a pneumocoque

-5 cas de méningites a pneumocoque due a des sérotypes vaccinaux sont
survenus chez des enfants correctement vaccinés pour I'age.

- Deux sérotypes (groupes) prédominent chez les vaccinés 19A,15.
maintenant un haut niveau de résistance chez les vaccines.
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