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Specificités de la vaccination

o Ultilisation a large echelle induit des efiets collectifs indirects, au
dela du beneéfice direct de protection des sujets VacCines

o lIs peuvent étre préjudiciables par modification defavorable de
Fepidemiologie de |la maladie par la vacceination

Pour les maladies a transmission strictement inter-humaine

N du nombre de cas => N risque d'infection pour les sujets nonivaccines
(Immunité de groupe)

S deplacement de la maladie vers des ages oul elle est plus severe

S remplacement de “seretypes™ vaccinaux par “Serotypes’” non vaccinaux

o Ces effets peuvent etre benefigues
S N de lfincidence pour les sujets non Vaceines ou nonvaccinables

= élimination d’'une maladie sans atteindre 100 % de couveriure




Niveaux moyen d’'immunité de groupe pour difféerentes
maladies éevitables par la vaccination

Maladie  Seuil immunité de groupe
Variole 80 — 85 %
Diphteérie 80 — 85 %

Polio 80 — 85 %
Rubéole 80 — 85 %
Oreillons 80 — 85 %

Coqueluche 90 — 95 %
Rougeole 90 — 95 %




Modalités de surveillance d’un programme vaccinal

Les 4 guestions auxguelles il convient de repondre :

o le pregramme est-ilicorrectement appligue (mesure de la
couverture vaccinale) 2

e vaccin utilise protege-t-il les sujets vaccines (mesure de
‘efficacite vaccinale) ?

e vaccin est-Il bien telereé (suiviides efifets secondaires) ?

a vaccination a t-elle I'effet attendu en termes de reduction de
Incidence ou de la moertalite de la maladie (sunvelllance
epidemiologigue) ou de la receptivite de la population a la
maladie (etudes sere-epidemiologiques) ?




Mesure de I'impact épidémiologique

o AU moins un systeme de surveillance pour toute maladie
faisant I'objet d'un programme de vaccination

o Bases sur des outils tres varies :
> Declaration obligatoire (DO)
- Centres Nationaux de Reféerence (CNR)

> Reéseaux de laboerateires de micrebiologie volontaires
> Reéseau de medecins generalisies ou spéecialistes volontaires

s Cholx fienction de
S |'histolre
= des caracteristigues de la maladie (freguence, gravite, Aic...)
S dulniveau de controle atteint / souhaite




Modalités de surveillance en France des maladies
évitables par la vaccination

Maladie Déclaration Réseau de Réseau de Réseau Centre  Surv.Hebdo Couverture
ou agent obligatoire  medecins laboratoires d’hopitaux National de  Armees vaccinale
sentinelles sentinelles sentinelles Référence

Coqueluche _
Diphtérie
Haemophilus
Hépatite B
Oreillons
Pneumocoque
Poliomyelite
Rougeole
Rubéole pdt grossesse
Tétanos
Tuberculose

+ Données de mortalité pour toutes




Enquétes séero-épidemiologiques

Permettent d’estimer la proportien de sujets receptifs

Difficulte d'estimer |a proeportion de sujets ayant eEchappe a
a maladie et a la vaceination

Permettent d’identifier les populations a risgue...

...et d'erienter les decisions concernant les rappels ou les
Stratégies de rattrapage

Limites: perfermance des tests, determination duiseull de
grotection, contrbution de I'immunité cellulaire

ndispensable dans unicontexte d'elimination




Evolution de la couverture vaccinale diphteérie-
tetanos-poliomyélite, France, 1985-2001
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Incidence de la diphtérie en France
1945-1997 - Données de la Declaration Obligatoire
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Proportion de séronégatifs pour la diphterie
ESEN 1998 (n=3256) — Source InVS/Aventis Pasteur
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Surveillance de la coqueluche France :
1945 - 1986
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Epidémiologie de la cogueluche en France
au debut des annees 90

o Résurgence des cogueluches dui nourrsson Suspectee
a partir d’enguetes hospitalieres (lirousseau 91,
multicentriigue 93-94)

o 90% des cas en 93-94 avaient recu moins de 4' doses.

o Distributions de I'age des cas et des contaminateurs
presumes tres differentes de celles de I'ere preé-
Vaceinale




Age des cas de coqueluche
Enquéte hospitaliere 1993-94 - 22 hopitaux
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Enquéte coqueluche multicentrique 1993-94
Age des contaminateurs présumés
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Epidemiologie post-vaccinale de la coqueluche

Duree dimmunité post vaccinale < a 10 ans
Limitation des rappels naturels

Faible circulation de: la bactérie liee a la couverture
vaccinale tres éelevee

Constitution dfun reservolr d'adolescents/jeunes adultes
susceptibles a lfinfection

Soeurce de contamination peur les nourrissens

=) [iroduction en 1998, des la mise a disposition
des vaccins acellulaires, d'un rappel a 11-13 ans




Le réseau Renacoq

Fenctionne depuis 1996

Survellle les cogueluches vues a I'hopiial

Participation des bacteriologistes et des cliniciens
Couverture pour les cas precoces / deces estimee a 401%

Inclut une guestion sur les cas dans I'entourage et le
contaminateur presume

Entre 1996 et 2001, 1479 cas chez les enfants de 0-4 mois
624 avec nature du contaminateur renseignee
_étalite chez les 0-4 mois : 17/983 soit 1,73 %




Distribution, en fonction de I'age et du type de
contaminateur presume, des cas index identifiés par le
reseau Renacoq 1996-2001

Age
(ans)

0-— 19 10 2% | 173 28% 62 10%

Parents Fratrie Autre

20 -24 | 37 6% 0 0% 3 0%

25—34 | 208 33% 0 0% 12 20

35et+ | 91 14% 0 0% 35 970

Total 340 54% | 173 28% | 111 18%

Analyse faite sur les fiches avec contaminateur identifié = borne supérieure




Estimation du nombre annuel moyen de cas,
d’hospitalisations et de déces de nourrissons de 0-4
mois liés a la coqueluche, évitables par la vaccination
des adultes selon la stratégie vaccinale choisie

a 25 ans

Vaccination systematique

Vaccination familiale

Nbre de cas /
hospitali-
sations **

Nbre de
deces **

Nbre de cas
/' hospitali-

sations **

Nbre de
deces **

Impact
maximum

76 - 148

1,3 — 2,6

153 - 299

2,7 — 5,2

Impact
attendu (%
reduction)

0,5-1
(6 —12%)

123 - 239

2,1 - 4,1
(24 — 47%)

* CV = couverture vaccinale

** Selon la proportion de parents (fratrie) dans les fiches ou le contaminateur n’est pas renseigné




Recommandations vaccination coqueluche adulte 2004

o Vaccination contre la coqueluche avec un vaccin
acellulaire

= [Des adultes en contact professionnel avec des nournissons trop
JeUnes pour avolr recu 3 deses de vaccin

= [Des adultes susceptibles de devenir parents dans les mois ou
annees a venir

= A ['occasion d'une grossesse, des membres du foyer, enfants
non a jour et adultes sans antecedent de vaccination dans les 10
dernieres annees,

o Pere et enfants: durant la gressesse de la mere

s Mere: le plus tot possible apres I'accouchement




Evolution de la couverture vaccinale

contre la rougeole, France 1981-2002
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Historique de la survelllance de la rougeole

Inscrite sur liste des maladies a declaration ebligatoire en 1945

Diminution reguliere du nembre de cas netifies, avant la mise en
@uvre dela vaccination

En 1980, 1244 cas notifies versus 484.000 cas estimes par
'Enguete Santée INSERM

Retrait de la rougeole de la liste en 1986

Suivie depuis 1985 par le Reseau Sentinelles de INSERM
U444, compese de guelgues centaines de medecins
generalistes volontaires notifiant chague semaine leurs cas




Evolution de I'incidence de la rougeole et de la
proportion de cas agées de 10 ans et plus
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Limites des données du Réseau Sentinelle (1)

S ‘agit-il bien de cas de rougeole 7
o Definition de cas utilisee par le reseau sentinelles purement clinigue

o Valeur prédictive positive d'un « test » de détection decroit avec
fincidence de la maladie

o EnAngleterre/Pays de Galles, sur 19 000 cas de rougeole clinigues
testés entre 1995-2001, 570 (3%) etaient poesitifs




lllustration de la diminution de la valeur prédictive de la
définition clinique ave la baisse d’incidence

Incidence rougeole elevee : 100 000 cas de rougeole et 10 000
autres eruptions morbilliformes % de vraies rougeoles = 90
% (100 000/110 000)

Incidence rougeole faible : 10 000 cas de rougeole et 10 000
autres eruptions morbilliformes %o de vraies rougeoles = 50
% (10 000/20 000)

Approche de I’elimination : 100 cas de rougeole et 10 000
autres eruptions morbilliformes
% de vraies rougeoles = 1 % (100/10 100)




Limites des données du Réseau Sentinelle (2)

S ‘agit-il bien de cas de rougeole 7
o Definition de cas utilisee par le reseau sentinelles purement clinigue

o Valeur prédictive positive d'un « test » de détection decroit avec
fincidence de la maladie

o EnAngleterre/Pays de Galles, sur 19 000 cas de rougeole clinigues
testés entre 1995-2001, 570 (3%) etaient poesitifs

L 'extrapolation est-elle fiable?
Diminution constante effectii des medecins-sentinelle (=100 en 2002)

Tres faible nombre de cas notifies (12 en 2002 dont 9 décrits)

=> Re-Inscription sur la liste des maladies a déclaration
obligatoire en 2003 avece confirmation bioclegigue




Adaptation de la stratéegie pour un vaccin ancien
Exemple du BCG

Reéglementation concernant les enfants depuis 2004

o \accination des le premier mois pour les enfants
Vivant dans un milieura risgue

o ODbligatoire pour I'entréee en collectivite (et donc au
plus tard a 6 ans)

o SlUppression de toute revaccination depuis 2004

Question: La vaccination systematigue et obligatolre
etait-elle encore justifice ?




Situation de la tuberculose en France par rapport aux criteres
UICTMR (Données 2000-02, brutes et corrigées de la sous-notification)

France entiere Criteres
UICTMR

Taux d'Incidence

movyen (/ 10°), sur les 3
derniéres années, des 4,6 (ert) <5

cas de TB BAAR + 57 (COFI’igé)

Taux d'incidence

movyen (/ 107, sur les 5

derniéres années, des 0,4
meéningites chez les < -
enfants < 5 ans ( 1 COFI’Ige)

Risque annuel "
infectieux (RAI) =~ 0,01 % ?
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Taux d’'incidence moyen de BAAR+ selon la nationalité et par région.
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Incidence de la tuberculose selon la nationalité,

France métropolitaine, 1993-2003.
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Stratégie de vaccination des enfants vivant dans des
milieux a haut risque de tuberculose

o Definition suédoise des enfants a risgue
- Enfant de nationalite etrangere
- Enfant de famille prevenant d’un pays de forte prevalence
- Antécedent familial de tuberculese
- Sejour prolongé prevu dans une pays de forie endemicite

o Engueéte Tuberculose enfants lle de France : 75 % des cas
correspondent aux 3 premiers Criteres

o EStimation de Ifeffectif de la population-cible : 12 % des enfants

e Effet direct de protection des sujets vaccines pendant 15 ans

o Retro-calcul pour estimer le nombre de cas evites a partir des cas
observes, de I'efficacité et de la couverture vaccinale (EV et CV)




Balance bénéfices/risques de difféerentes options de modification

de la primo-vaccination BCG
(hypothese moyenne d’efficacité du BCG *)

BCG cible BCG cible

CV =95 % cV. =50 % Arret total

Cas de TB

additionnels 60 195 320

Effets 10 BCGites 11 BCGites 12 BCGites

secondaires 260 adenites | 280 adenites | 300 adenites
evites purulentes purulentes purulentes

* Efficacité de 75 % contre les méningites et les miliaires, de 50 % contre les autres formes




Nouvelle politique vaccinale BCG (17/07/07)

o Suspension de I'obligation vaccinale poeur teus: les enfants

o Forte recommandation pour les enfants a risgue eleve :

= Enfant né dans un pays de forte endémie tuberculeuse

= Dont au moins l'un des parents est originaire d'un tel pays
= Enfant devant y séjourner au moins 1 mois d’affilée

= Enfant ayant des antécédents familiaux de tuberculose

= Enfant vivant en lle-de-France ou en Guyane

= Enfant dans toute situation jugée a risque par le meédecin
(conditions de logement ou socio economiques defavorables ou
contact regulier avec adultes originaires pays forte incidence)




Infections invasives a pneumocoque en France

Epibac : réseau de laboratoires de microbiologie volontaires couvrant les % des
admissions dans des services susceptibles d’accuelllir des infections invasives

O Bactériemies
| Méningites

Taux pour 100 000 h

] S — | | ‘ — E——

~ Age (année)
<1 l1a?2 3ad 5al4d 15239 40a64 65et+

Source : Epibac, France, 1998-2002




Evolution des infections invasives a
pneumocoques de souches de sérotype vaccinal (STV),
Etats-Unis 1998-2003

PCVT target
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Source :CDC, MMWR 2003




Infections invasives a pneumocoques de sérotype
vaccinal évités par de la
vaccination par le PCV7 aux Etats Unis, CDC 2003

A 29% des cas d'lIP

69% des cas d'lIP de souche vaccinale
sont evités par un effet indirect
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Source :CDC, MMWR 2005




- évolution des cas d’lIP
chez enfants < 2 ans en Alaska
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*P<0,001
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Evolution des méningites a pneumocoque chez les < 2 ans,
2001-2006 EPIBAC-CNRP
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Evolution des bactériémies a pneumocoque chez les < 2 ans,
2001-2006 EPIBAC-CNRP
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Conclusions

La surveillance epidemiologigue constitue le pivet des
outils de suivi' et d'évaluation des programmes de
vVaceination

[Drautres outils de survelllance sont indispensables
(survelllance bioclegigue, etudes serelegigues,
modelisations...)

LLeurs modalites et contributions respectives sont
evolutives et dependent

des caracteristigues de la maladie
des perfermances du programme de vaccination

du niveau de controle attendu du programme (réeduction de
fincidence versus elimination)




