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Introduction

Depuis 1988, I'Organisation mondiale de la santé (OMS) a fixé un objectif d'éradication de la po-
liomyélite. En France, le dernier cas importé remonte a 1995 et au niveau européen, |'élimination
de la poliomyélite a été prononcée en 2002. Si le risque de résurgence de la poliomyélite reste
limité en Europe du fait des couvertures vaccinales élevées, une vigilance active demeure néan-
moins nécessaire en raison de la persistance de foyers épidémiques dans le monde.

Dans le cadre de la stratégie finale d'éradication de la poliomyélite 2019-2023 coordonnée par
I'Initiative mondiale pour I'éradication de la poliomyélite (IMEP) dans laquelle la France est enga-
gée, la Direction générale de la santé (DGS) doit décliner un plan d’élimination de la poliomyélite
1, 2).

Dans ce contexte, la DGS a saisi, en janvier 2019, le Haut Conseil de la santé publiqgue (HCSP)
pour actualiser la conduite a tenir en cas : i) d'importation du virus poliovirus sauvage, ii) de résur-
gence sur le territoire national d'un cas humain de poliomyélite due a un virus sauvage et dans une
moindre mesure de poliomyélite associée a la vaccination et iii) de rupture de confinement surve-
nant dans un laboratoire manipulant des virus poliovirus (Annexe 2). Le HCSP doit nhotamment
préciser la définition et la stratégie de prise en charge d'un cas de poliomyélite, des sujets contacts
et des sujets exposeés, et doit proposer une organisation de la surveillance environnementale (na-
ture, périmeétre et durée).

En paralléle, la DGS a saisi la Haute Autorité de santé (HAS) pour qu'elle propose la stratégie
vaccinale a mettre en place pour permettre de contréler la diffusion du virus (cible vaccinale, na-
ture du vaccin, schéma vaccinal) en cas de résurgence de poliovirus en France ou de rupture de
confinement d'un laboratoire essentiel (Annexe 1). Les avis de la HAS et du HCSP sont attendus
pour fin 30 septembre 2019.
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1. Lapoliomyélite : rappels

La poliomyélite est une maladie transmissible aigué causée par les poliovirus sauvages (PVwt)
appartenant au genre enterovirus. Le réservoir, strictement humain, est constitué par les per-
sonnes infectées. La plupart des personnes infectées par un poliovirus ne présentent pas de
symptdéme ou présentent des symptdmes non spécifiques (fievre, céphalée, asthénie, vomisse-
ments, etc.). La réplication virale se déroule dans le tractus gastro-intestinal ou dans le pharynx et
entraine I'excrétion du virus dans les selles et la salive. La transmission se fait soit directement par
contact avec les matiéres fécales ou les sécrétions pharyngées d’'une personne infectée, soit indi-
rectement par ingestion d’eau ou d’aliments contaminés, le virus pouvant résister plusieurs se-
maines dans le milieu extérieur (3). Lorsque le niveau d’hygiéne est médiocre, ces virus se propa-
gent principalement par la voie fécale-orale tandis que le mode de transmission orale-orale domine
lorsque la qualité de I'assainissement est élevée (4).

Aprés la contamination, les poliovirus se multiplient au niveau du tractus gastro-intestinal, gagnent
le systeme lymphatique et peuvent passer dans le sang. Aucun médicament antiviral spécifique
n’est disponible contre la poliomyélite a ce jour. La durée d’incubation est de 7 a 10 jours (ex-
trémes de 3 a 21 jours). Dans la plupart des cas (90 a 95 %), l'infection est pratiquement inappa-
rente. Lorsqu'elle s'exprime cliniqguement (4 & 8 % des infections), elle se traduit par un syndrome
pseudo-grippal non spécifique. Dans de rares cas (environ 0,5 % des cas), les virus peuvent at-
teindre le systéme nerveux central (corne antérieure de la moelle épiniére) et provoquer des lé-
sions irréversibles qui se traduisent sur le plan clinique par des paralysies flasques aigués (PFA).
Ces paralysies apparaissent en guelques jours et peuvent atteindre un ou plusieurs membres et
étre a l'origine de handicaps parfois trés lourds. Dans de trés rares cas, lorsque la paralysie se
généralise et provoque des troubles respiratoires, le pronostic vital est engagé (4). Dans les pays
ou la couverture vaccinale est insuffisante, les enfants agés de moins de 5 ans sont les plus affec-
tés, mais n’'importe quelle personne non immunisée peut contracter la maladie. En zones endé-
miques, la proportion des infections qui évoluent vers des formes paralytiques est de I'ordre de 1/1
000 chez le petit enfant et de 1/75 chez I'adulte, selon le type de virus en cause et les conditions
socio-économiques. Le taux de létalité parmi les cas de paralysie se situe entre 5 et 10 % chez
I'enfant et entre 15 et 30 % chez 'adolescent et I'adulte. Les virus peuvent étre isolés dans les
selles pendant 6 semaines ou plus, en particulier chez les personnes immunodéprimées (3).

Les sujets immunocompétents infectés par le poliovirus développent une immunité protectrice par
le biais de réponses humorales (c’est-a-dire d’anticorps circulants) et mucosales (c’est-a-dire
d'immunoglobuline A sécrétoire). En outre, 'immunité induite par un sérotype ne confére pas de
protection contre les deux autres et 'immunité muqueuse diminue la réplication et I'excrétion vi-
rales et constitue ainsi un obstacle potentiel a la transmission (4).
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2. Situation épidémiologique

La poliomyélite paralytique, qui a aujourd’hui disparu en France, devrait étre la deuxieme maladie
éradiquée a l'échelle mondiale grace a la vaccination, mais quelques rares foyers endémiques
avec circulation du PVwt persistent, au Pakistan, en Afghanistan et au Nigeria.

2.1 Dans le monde

Depuis le lancement en 1988 de I'MEP, le nombre de pays endémiques est passé de plus de 125
a 3 en 2019 (Afghanistan, Nigeria et Pakistan), correspondant a une baisse de l'incidence mon-
diale de plus de 99 %. Le Nigeria, ou le dernier cas de poliomyélite liée & un PVwt a été détecté en
septembre 2016, pourrait prochainement ne plus étre considéré comme endémique. Sur les 33
cas notifiés de poliomyélite paralytique provoquée par un PVwt apparus en 2018, la totalité était
due a un Pvwt de type 1 (PVwt 1). En effet, I'éradication a I'échelle mondiale des PVwt de type 2
(PVwt 2) a été certifiée en 2015 et aucun cas did a un PVwt de type 3 (PVwt 3) n'a été détecté
depuis 2012 (2).

Cependant, les exportations de PVwt de ces zones endémiques dans des pays exempts de polio
ont eu lieu a plusieurs reprises, occasionnant souvent des épidémies de poliomyélite dans des
populations vulnérables insuffisamment protégées, y compris les personnes déplacées et les réfu-
giés. En 2013 au Moyen-Orient, du PVwt a entrainé une grande épidémie dans les zones de conflit
de la Syrie. La méme année, une importation de poliovirus dans des camps de réfugiés au Kenya
a également entrainé une épidémie de polio (5).

En Europe, quelques épidémies sont survenues, en 1992-1993 aux Pays-Bas, dans une commu-
nauté religieuse refusant les vaccinations (6), et en 1995-1996 en Albanie ou la couverture vacci-
nale des jeunes enfants était insuffisante. A la suite de la mise en place de journées nationales ou
régionales de vaccination, seuls 7 cas ont été rapportés en 1997 pour I'ensemble de la région
européenne de 'OMS et 26 en 1998, tous situés en Turquie, avec la survenue du dernier cas
autochtone de la zone européenne en novembre. En 2001, 3 cas importés ont été déclarés en
Bulgarie, et 1 cas (non paralytique) en Géorgie, liés a des PVwt de type 1 originaires d’'Inde.
L’élimination de la poliomyélite dans la zone européenne a été prononcée le 21 juin 2002.

En paralléle, des cas de poliomyélite paralytigue associée a la vaccination (PPAV) peuvent surve-
nir en raison d’un virus vaccinal qui a reversé vers la virulence ou du fait des caractéristiques de
'h6te (nouveau-né, immunodéprimé). Des cas de poliomyélite paralytique peuvent également
survenir en raison de poliovirus dérivés du vaccin (VDPV). En effet, les virus atténués présents
dans le vaccin antipoliomyélitique oral (VPO) peuvent, a l'issue d’'une circulation prolongée dans
'environnement, chez un individu ou dans une collectivité insuffisamment immunisée, subir des
modifications et acquérir des caractéristiques de virulence et de transmissibilité. Ces VDPV peu-
vent étre a l'origine de cas isolés ou de flambées de poliomyélite paralytique, en particulier les
VDPV issus du type 2 qui sont responsables de la grande majorité des épidémies. Ainsi, en 2018,
104 cas de PPAV causés par des VDPV circulants (cVDPV) ont été recensés, principalement sur
le continent africain (Niger, Cameroun, Nigeria, Tchad, République démocratique du Congo et
Ethiopie), dans des populations insuffisamment immunisées (2). De méme, en raison d’une cou-
verture vaccinale insuffisante, un foyer de cas de PFA lié a un cVDPV a été signalé en Ukraine en
2015 (7). L’éradication a I'échelle mondiale du PVwt 2 en 2015 et le retrait des souches de type 2
du VPO devraient limiter le risque d’épidémie dans les prochaines années.
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2.2 En France

En France, la poliomyélite est & déclaration obligatoire depuis 1936. Avant I'ére des vaccins et
I'élimination de la poliomyélite sur le territoire national, les poliovirus représentaient la principale
cause d’incapacité permanente chez les enfants et la quasi-totalité de la population infanto-juvénile
était infectée par ces virus (8).

Suite a lintroduction de la vaccination contre la poliomyélite dans le calendrier vaccinal frangais
(1958 pour le vaccin injectable et 1962 pour le vaccin oral) et son caractere obligatoire en juillet
1964, le nombre de cas a rapidement diminué, grace a une couverture vaccinale tres élevée chez
le nourrisson (8). Le dernier cas de poliomyélite autochtone remonte a 1989 et le dernier cas im-
porté a 1995, tous deux concernant des adultes (figure 1).

100
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75 - \
VPO
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Figure 1. Impact de la vaccination antipoliomyélitique en France, 1951-2018 (source : DO, Santé
publique France)

Onze cas de PPAV liés a I'utilisation du VPO ont été déclarés entre 1979 et 1986. Six etaient sur-
venus apres la 1™ dose vaccinale et le risque avait été évalué a 0,3 cas par million de doses admi-
nistrées (8). En 1982, la recommandation d’utilisation préférentielle d’'un vaccin injectable a donc
été émise par la DGS. Un seul cas vaccinal parmi les 11 cités est survenu depuis 1982, et aucun
cas n'est survenu depuis 1986 (Figure 2).

Le risque d’importation d’'un VDPV est aujourd’hui plus important que celui d'importation d’'un PVwt
dans la mesure ou ce dernier ne circule plus qu'au Pakistan et en Afghanistan, alors que des cas
de cVDPV ont été identifiés en 2018-2019 dans plusieurs pays d’Afrique et d’Asie.
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Figure 2. Derniers cas de poliomyélite survenus en France, 1977-2000 (source : DO, Santé publique
France)

Depuis la mise en place du réseau de surveillance renforcée des entérovirus en 2000, seuls des
poliovirus vaccinaux ont été mis en évidence dans des échantillons cliniques. Au total sur la pé-
riode 2000-2018, le centre national de référence (CNR) a identifié 12 poliovirus d’origine vaccinale
chez des sujets en provenance de pays pratiquant la vaccination orale et ne présentant aucun
signe pouvant faire évoquer une poliomyélite (8).
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3. Lesvaccins contre la poliomyélite

Deux types de vaccins antipoliomyélitiques existent au niveau mondial : le VPO atténué et le vac-
cin antipoliomyélitique injectable (VPI) inactivé. Le VPO n'étant plus utilisé depuis 1992 en France,
seul le VPI est disponible sur le territoire national.

3.1 Levaccin antipoliomyélitique injectable

Le VPI confére une protection contre les 3 souches de PVwt (PVwt 1, PVwt 2 et PVwt 3). Quelle
que soit la formulation, la composition pour une dose de 0,5 ml est toujours la suivante : 40 unités
d’antigéne D pour le type 1, 8 unités pour le type 2 et 32 unités pour le type 3.

Les formulations actuellement disponibles correspondent soit au vaccin monovalent (Imovax Po-
lio®), soit a des vaccins combinés ciblant plusieurs maladies (Tableau 1) : Hexyon®, Infanrix
Hexa®, Vaxelis® (6 valences), Infanrix Quinta®, Pentavac® (5 valences), Infanrix Tetra®, Boos-
trixtetra®, Repevax®, Tetravac-acellulaire® (4 valences), Revaxis® (3 valences).

Tableau 1. Les vaccins antipoliomyélitiques injectables actuellement disponibles en France

Nom commercial

Type de vaccin et maladies concer-
nées

Indications

Hexyon®, Infanrix
Hexa®, Vaxelis®

Hexavalent : polio (types 1, 2, 3),
diphtérie, tétanos, coqueluche, Hae-
mophilus influenzae b, hépatite B

Nourrissons (a partir de 6 se-
maines, primovaccination et rap-

pel)

Infanrix
Pentavac®

Quinta®,

Pentavalent : polio (types 1, 2, 3),
diphtérie, tétanos, coqueluche, Hae-
mophilus influenzae b

Nourrissons (a partir de 2 maois,
primovaccination et rappel)

Infanrix Tetra®

Quadrivalent : polio (types 1, 2, 3),
diphtérie, tétanos, coqueluche

Nourrissons (& partir de 16 mois) et
enfants (rappel)

rie, tétanos

Boostrixtetra®, Quadrivalent : polio (types 1, 2, 3), | Enfants (a partir de 3 ans), adoles-
Repevax® diphtérie, tétanos, coqueluche cents, adultes (rappel)
Quadrivalent : Polio (types 1, 2, 3),  Nourrissons (a partir de 2 moais),
Tetravac- SN . . 4
. diphtérie, tétanos, coqueluche (vaccin | enfants, adolescents (primovacci-
acellulaire® . .
acellulaire) nation et rappel)
Revaxis® Trivalent : polio (types 1, 2, 3), diphté- Adultes (rappel)

Imovax Polio®

Monovalent : polio (types 1, 2, 3)

Nourrissons, enfants, adultes (pri-
movaccination et rappel)

Comme tous les vaccins, les vaccins antipoliomyélitiques sont contre-indiqués transitoirement
chez les personnes souffrant d'une maladie fébrile aigué sévére et de facon permanente en cas
d’hypersensibilité a 'un de ses composants (antigénes vaccinaux, excipients ou antibiotiques pré-
sents a I'état de traces). De plus, les vaccins combinés contenant la valence coqueluche (i.e. les
vaccins coquelucheux a germe entier ou acellulaire) ne doivent pas étre administrés aux per-
sonnes ayant présenté une encéphalopathie d’étiologie inconnue dans les 7 jours suivant I'admi-
nistration d'un vaccin contenant la valence coqueluche (c’est-a-dire les vaccins quadrivalents,
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pentavalents et hexavalents mentionnés dans le tableau 1 qui contiennent tous des antigenes
coquelucheux).

Le VPI est trés efficace et permet une protection proche de 100 % aprés une primovaccination en
2 doses. Les injections suivantes permettent de maintenir les taux d’anticorps au-dessus du seuil
défini comme protecteur tout au long de la vie et conféerent ainsi une protection a long terme. En
I'état actuel des connaissances chez I'adulte, 'immunité conférée devrait durer au moins 10 ans.
Le VPI est généralement bien toléré, les effets indésirables les plus fréquents aprés son adminis-
tration sont sans gravité (réactions locales au point d’injection et fiévre).

3.2 Levaccin antipoliomyelitique oral

Le VPO contient des poliovirus atténués vivants, dont la virulence et la capacité de transmission
sont grandement diminuées. Le VPO s’administre en introduisant 2 gouttes directement dans la
bouche ou sur un morceau de sucre. Depuis que I'OMS a recommandé en 2016 la cessation coor-
donnée a I'’échelle mondiale de I'utilisation de la composante du VPO dirigée contre le type 2 (suite
a l'éradication des PVwt 2), les formulations disponibles sont soit bivalentes (VPODb) et dirigées
contre les types 1 et 3, soit monovalentes (VPOmM) et dirigées contre un seul des trois types (3).

En France, seul le VPO trivalent (VPOt) dénommé Opvero® (Sanofi) dispose d’'une autorisation de
mise sur le marché (AMM ; NL 15 516) mais il n’est plus commercialisé, conformément aux re-
commandations de 'OMS. Il est indiqué dans toutes les classes d’age pour la primovaccination et
le renforcement de I'immunité contre la poliomyélite.

Le VPO est contre-indiqué chez les individus immunodéprimés, chez les personnes en contact
étroit avec des patients immunodéprimés, en cas d’hypersensibilité connue a lI'un des composants
du vaccin et en cas de réactions sévéres a la suite d'une administration antérieure d’'un vaccin
poliomyélitique oral.

Il confére une protection contre la maladie proche de 100 % comparable a celle apportée par le
VPI. La primovaccination comporte au moins 3 doses consécutives et l'intervalle entre chacune
des doses est au minimum de 4 semaines. Dans les zones endémiques, le calendrier de vaccina-
tion comporte une dose a la naissance suivie d’'une dose administrée a 6, 10 et 14 semaines
d’age. Dans les zones non endémiques, la premiére dose peut étre administrée a partir de I'age de
6 semaines.

Si le VPO présente une trés bonne tolérance en général, il peut conduire dans de rares cas a des
manifestations indésirables graves. D’'une part, les virus vaccinaux peuvent étre a l'origine de
poliomyélite paralytique associée a la vaccination (PPAV) en cas de réversion ou chez le nouveau-
né et 'immunodéprimé (situation rencontrée en France avant 'arrét de I'utilisation du VPO). L'inci-
dence des PPAV a été estimée a 2 a 4 cas par million d’individus d’'une cohorte de naissances et
par an dans les pays utilisant le VPO (9). D’autre part, l'utilisation du VPO peut conduire a
'émergence de poliovirus dérivés d’'une souche vaccinale (VDPV). En effet, I'utilisation du VPO
entraine la dissémination environnementale des virus vaccinaux et la contamination possible des
personnes de I'entourage des vaccinés. Or, en cas de circulation prolongée chez un individu im-
munodéprimé ou dans une communauté insuffisamment vaccinée, les virus vivants atténués peu-
vent réacquérir des caractéristiques de virulence et de transmissibilité et aboutir a des cas isolés
ou a des flambées de poliomyélite paralytique. L’ampleur d’'une épidémie de cVDPV dépend d'un
certain nombre de facteurs, en particulier de la taille et de la densité de la population vulnérable
(non immunisée), du temps écoulé entre le début de I'épidémie et la détection du virus, du délai
entre la détection de I'épidémie et la mise en place d’'une campagne de vaccination d'urgence et
de la probabilité que le virus soit introduit dans d’autres populations insuffisamment vaccinées
(10).
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3.3 Efficacité des vaccins antipoliomyélitiques contre I'infection

Les deux types de vaccins antipoliomyélitiques conférent une protection contre la poliomyélite
paralytique comparable et proche de 100 %. Toutefois, ces deux vaccins n’empéchent pas tota-
lement l'infection et la dissémination et se distinguent donc en termes d’efficacité pour casser les
chaines de transmission. En effet, chez les individus vaccinés, la prévalence, la durée et I'intensité
d'excrétion de poliovirus en cas de contamination dépendent de 'immunité mucosale conférée par
le vaccin, et le VPO apporte globalement une meilleure immunité mucosale que le VPI, ce qui
constitue un avantage en cas d’épidémie (11).

Pour évaluer ces différences d’efficacité entre les deux types de vaccins antipoliomyélitiques, une
étude de provocation par le VPO a été conduite chez des enfants ayant été vaccinés au préalable
avec 3 doses de VPI ou de VPO (12). Dans les prélévements de selles, le virus a été isolé chez 20
enfants sur 79 dans le groupe des enfants préalablement vaccinés avec le VPO, contre 59 enfants
sur 93 dans le groupe des vaccinés avec le VPI (Pgyi.» < 10™). Cette étude montre donc que le VPO
confére une meilleure immunité mucosale que le VPI au niveau de l'intestin (Tableau 2). Toutefois,
dans les frottis nasopharyngés, le virus a été isolé chez 3 enfants sur 79 dans le groupe des en-
fants préalablement vaccinés avec le VPO, contre 1 enfant sur 93 dans le groupe des vaccinés
avec le VPI (Pchio = 0,6). Cette étude suggére donc que les deux vaccins sont comparables et trés
efficaces en ce qui concerne I'immunité mucosale au niveau du nasopharynx.

Tableau 2. Isolement de poliovirus dans les selles et au niveau du nasopharynx aprés une
provocation par le VPO chez des individus vaccinés par le VPl ou le VPO (d’aprés Onorato 1991)

vp) VPO

Prélévement de selles (immunité intestinale) 59/93 (63 %) 20/79 (25 %)
Frottis nasopharyngé (immunité orale) 1/93 (1 %) 3/79 (4 %)

Dans une revue systématique de la littérature sur 'immunité mucosale conférée par les deux types
de vaccins antipoliomyélitiques, Hird TR et Grassly NC confirment que le VPO conféere une excel-
lente immunité intestinale et permet donc de limiter la dissémination du virus en cas d’épidémie.
Par ailleurs, les études de provocation recensées ne permettent pas de conclure a un impact signi-
ficatif du VPI sur la prévalence du virus dans les préléevements de selles, méme si le VPI permet
de réduire significativement la quantité et la durée d’excrétion. Concernant 'immunité nasopharyn-
gée, le nombre d’études de provocation est encore insuffisant pour permettre de conclure & un
impact significatif des deux types de vaccins antipoliomyélitiques sur la prévalence du virus dans
les frottis nasopharyngés (11).

Ainsi, dans les pays en développement ol la couverture vaccinale est insuffisante et ou les condi-
tions d’hygiéne favorisent la transmission fécale-orale, I'utilisation du VPO est justifiée car elle
permet de réduire significativement la circulation des poliovirus. En revanche, dans les pays indus-
trialisés comme la France ou le risque de transmission fécale-orale est plus limité et surtout ou la
couverture vaccinale est élevée, les deux types de vaccins devraient étre aussi efficaces pour la
prévention du portage et de la dissémination. L'utilisation du VPI seul a dailleurs permis
I'éradication des poliovirus en Europe et en particulier en France ou aucun cas autochtone de
poliomyélite n’a été recensé depuis plusieurs décennies (11).
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4. Recommandations vaccinales de routine

4.1 Dans le monde

Le VPO a été le vaccin de choix pour lutter contre la poliomyélite endémique et épidémique dans
la plupart des régions du monde parce qu’il est supérieur au VPI pour ce qui est d’induire une
immunité intestinale, qu'’il peut indirectement vacciner d’autres personnes grace a la propagation
des virus vaccinaux, qu’il est facile a administrer et qu'’il est moins cher que le VPI (4). D’ailleurs,
dans les pays endémiques et trés exposés au risque d’importation, 'TOMS recommande
I'administration d’'une dose de VPO bivalent dés la naissance de I'enfant. Toutefois, le plan straté-
gique pour I'éradication de la poliomyélite (2013-2019) prévoit I'introduction d’au moins 1 dose de
VPI dans les calendriers vaccinaux en tant que stratégie pour atténuer le risque potentiel de réé-
mergence du poliovirus de type 2 aprés le retrait des souches de type 2 du vaccin antipoliomyéli-
tique oral (VPO) (3).

Dans les pays ou la couverture vaccinale est durablement élevée ( > 95%), comme cela est obser-
vé en Europe, et ou le risque d’'importation et de transmission de PVwt est extrémement faible, les
schémas vaccinaux nationaux comprennent, chez le nourrisson, 'administration de 2 ou 3 doses
de VPI en primovaccination et d’'un rappel au moins 6 mois aprés I'administration de la derniére
dose de primovaccination. En 2019, aucun pays européen ne recommande l'utilisation du VPO
pour la vaccination de routine (7).

4.2 En France

En France, le calendrier vaccinal prévoit chez I'enfant 2 injections obligatoires a 2 mois d’'intervalle,
une a l'age de 2 mois et une a I'dge de 4 mois (primovaccination), suivies d’'un premier rappel
obligatoire a I'dge de 11 mois. Les rappels suivants sont recommandés chez I'enfant de 6 ans puis
de 11 & 13 ans et chez 'adulte a 25 ans, 45 ans, 65 ans puis tous les 10 ans. Ces rappels chez
'adulte sont obligatoires pour certains professionnels, notamment les professionnels des établis-
sements ou organismes de prévention et/ou de soins et les personnels des établissements de
garde d’enfants d’age préscolaire (créches, haltes-garderies, etc.).

La France est, avec I'Autriche, 'un des deux pays au niveau européen a recommander des rap-
pels périodiques de vaccin antipoliomyélitique chez I'adulte. Les autres pays européens ne re-
commandent pas ces rappels en raison de données scientifiques montrant que la vaccination des
enfants confére une protection au long cours (13, 14). Aussi, méme si la couverture vaccinale des
adultes est inférieure a celle des enfants, ces rappels chez I'adulte minimisent encore davantage le
risque de réintroduction de la maladie.

Chez les voyageurs projetant de se rendre dans un pays infecté par les poliovirus, une mise a jour
de la vaccination contre la poliomyélite est indispensable. De plus, le HCSP recommande depuis
2014 qu’au titre de la protection collective, les voyageurs projetant de se rendre dans un pays
infecté par les poliovirus dont la derniere vaccination date de plus de 1 an recoivent avant leur
départ une dose de vaccin contenant la valence polio, idéalement dans le mois précédant leur
départ. Cet intervalle a été choisi en considérant les études montrant que 4 semaines était le délai
de réponse immune maximale pour les personnes naives et que I'immunité intestinale pouvait
disparaitre en 12 mois. La dose de rappel peut, en cas de départ urgent, étre administrée au mo-
ment du départ. Le but de cette vaccination est de renforcer I'immunité mucosale des voyageurs
en zones endémiques afin d’éviter le portage transitoire et la dissémination de poliovirus dans leur
entourage (15).

L’utilisation du VPO n'est pas recommandée en routine en France comme dans la plupart des
pays industrialisés exempts de virus sauvages et il n’existe pas de stock d’'urgence sur le territoire
national (10). L’abandon des vaccins polio vivants a été motivé par le risque de survenue de cas
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de PPAV chez les vaccinés et le risque d’émergence de VDPV suite a la dissémination des virus
vaccinaux dans leur entourage (15, 16).

4.3 Couverture vaccinale

D’aprés les données de 'OMS, la couverture vaccinale (CV) vis-a-vis de la poliomyélite (3 doses)
chez les nourrissons de 12 mois est estimée a 85 % a I'échelle mondiale en 2017 (17). Toutefois,
une grande disparité est observée selon les pays et une CV insuffisante, c’est-a-dire inférieure a
50 a 60 % selon 'OMS, constitue un facteur de risque majeur de poliomyélite paralytique liée a
des cVDPV, voire de résurgence de PVwt. Ainsi, dans certains pays d’Afrique comme au Nigeria
(CV =40 %), des cVDPV sont régulierement détectés. En Europe, la CV est supérieure a 90 %
pour 3 doses dans tous les pays a I'exception de la Roumanie (CV = 82 %) et de I'Ukraine (CV =
48 %).

En France, la CV pour les vaccinations contre la poliomyélite est stable et élevée a I'age de 2 ans.
Chaque année entre 2008 et 2016, la couverture vaccinale a 'age de 2 ans était comprise entre
98 % et 99 % pour les deux injections de primovaccination et entre 91 % et 97 % pour la dose de
rappel. Au-dela de 2 ans, la proportion d’individus ayant regu les rappels ultérieurs recommandés
dans le calendrier vaccinal reste supérieure a 90 % chez I'enfant puis diminue chez I'adulte (18).

Service évaluation économique et santé publique
14



Stratégie vaccinale autour d'un cas de poliomyélite ou en cas de détection environnementale de poliovirus

5. Conduite a tenir en cas de résurgence

5.1 Retour sur I'épidémie asymptomatique de 2013 en Israél

En avril 2013 en Israél, alors que le pays était déclaré exempt de poliovirus depuis 2002, du
PVvwt 1 a été détecté par le systétme de surveillance environnementale dans des échantillons
d’eaux usées prélevés dans des villes majoritairement bédouines du district Sud. Suite a cette
découverte, des investigations plus poussées ont mis en évidence une large circulation de Pvwt 1
sur I'ensemble du territoire national, essentiellement dans les communautés bédouines (90 % des
échantillons positifs provenaient des populations bédouines). Les analyses virologiques conduites
dans les mois suivants ont permis de dater I'introduction du virus a février et mars 2013, avec au
moins deux introductions de deux souches différentes ayant circulé en 2012 au Pakistan et en
Egypte (19, 20).

Dans un pays ou la couverture vaccinale antipoliomyélitique est de 95 % a I'échelle nationale, la
réémergence de poliovirus constitue une situation trés singuliére. Une des hypothéses envisagées
pour expliquer cette circulation épidémique est le changement de stratégie pour la vaccination
antipoliomyélitique intervenu suite a I'éradication des poliovirus. En effet jusqu’en 2004, le calen-
drier vaccinal en Israél comportait 3 doses de VPI (2, 4, 12 mois) et 3 doses de VPO trivalent (4, 6
et 12 mois) et depuis 2005, la vaccination antipoliomyélitique reposait uniquement sur le VPI, avec
3 doses en primovaccination (2, 4 et 6 mois) puis 2 doses de rappel (12 mois puis 7 ans). Les
investigations ont montré qu’environ 85 % des excréteurs avaient été vaccinés, soit avec le VPI
soit avec le VPI et le VPO (21).

Suite & la découverte de cette circulation de poliovirus, les autorités sanitaires ont mis en place en
juin et juillet une campagne de vaccination avec le VPI visant a mettre a jour le statut vaccinal de
la population en ciblant en priorité les enfants (97 % des échantillons positifs au PVwt 1 prove-
naient d’enfants de moins de 10 ans), les districts les plus concernés par la circulation de poliovi-
rus et les professionnels exposés aux eaux usées. Dans les villes situées a I'épicentre de
I'épidémie, la couverture vaccinale des enfants de 6 mois a 5 ans est passée de 90 % a 97 % en
guelques semaines. Une surveillance renforcée des PFA a permis d’identifier 45 cas incidents
entre janvier et septembre 2013 mais aucun n’était attribuable au poliovirus (21).

Dés le mois d’aolt 2013, une nouvelle campagne de vaccination a été lancée avec le VPO pour
interrompre la circulation du virus. La décision d’utiliser le VPO était sans précédent dans un pays
ou la stratégie vaccinale reposait uniquement sur le VPI et ou aucun cas clinique de poliomyélite
paralytique n’avait été recensé depuis plusieurs années (19). Une vaste campagne d’information a
été mise en place pour accompagner cette campagne et sensibiliser la population et les profes-
sionnels de santé a I'intérét d’utiliser le VPO pour interrompre la circulation du virus. La population
cible était constituée par tous les enfants nés a partir de 2004 ayant été vaccinés avec le VPI,
conformément au calendrier vaccinal en vigueur. En quelques semaines, la couverture vaccinale
avec le VPO a atteint 79 % au niveau national, 90 % dans le district Sud et prés de 100 % dans les
villes situées a I'épicentre. En octobre, une seconde campagne de vaccination avec le VPO a été
mise en place dans le district Sud et la couverture vaccinale a atteint 52 % en quelques semaines
(22).

Une surveillance environnementale renforcée a été mise en place dés le mois de septembre. Cette
surveillance couvrait environ 80 % de la population (contre 30 a 40 % en temps normal) et a per-
mis de constater la disparition progressive du PVwt 1 sur 'ensemble du territoire entre septembre
2013 et avril 2014 (20). Finalement, grace a la couverture vaccinale élevée, aucun cas de polio-
myélite paralytique n'a été recensé et le 28 avril 2015, 'OMS a officiellement déclaré Israél comme
pays exempt de poliovirus. Les causes de cette épidémie silencieuse restent inconnues mais pour
réduire le risque de réémergence de poliovirus, 2 doses de VPO a 6 et 18 mois ont été ajoutées au
calendrier vaccinal de routine pour tous les enfants nés apres juillet 2013 (19).
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Les modeles de transmission ayant étudié cet épisode épidémique en Israél suggerent que le
maintien d’'un calendrier séquentiel combinant les deux types de vaccins (VPI et VPO) aurait per-
mis de maintenir I'immunité de la population israélienne a un niveau suffisamment élevé pour em-
pécher la circulation du virus (23). Ces modéles montrent également que le délai entre
l'importation du virus et la mise en place de mesures de contrdle est un paramétre essentiel pour
interrompre la circulation du virus avant la survenue de cas de poliomyélite paralytiqgue (23-25).
Par conséquent, dans les pays utilisant uniquement le VPI, le risque de résurgence de poliovirus
en cas d’'importation est non négligeable, y compris lorsque la couverture vaccinale est élevée au
niveau national, dés lors qu’il existe des sous-populations ou la couverture vaccinale est plus
basse et ou les conditions d’hygiéne favorisent la transmission fécale-orale (26).

5.2 Recommandations internationales

Le contexte récent, notamment I'épidémie asymptomatique de 2013 en Israél, a fait émerger des
questions sur le risque d’'importation de poliovirus sauvage ou vaccinal et sur les conséquences
d’'une rupture de confinement survenue dans un laboratoire manipulant du poliovirus. Le Centre
européen de prévention et de contréle des maladies (ECDC) a analysé la littérature scientifique
disponible en 2013 et effectué une évaluation des risques de résurgence de poliovirus en Europe.
En tenant compte des flux importants de populations en provenance et a destination des pays
endémiques et de la fragilité potentielle des systemes de surveillance visant a détecter précoce-
ment les poliovirus dans I'environnement et en population, I'ECDC a distingué le risque d'infection
(infection asymptomatique et excrétion de virus) et le risque de maladie (poliomyélite paralytique)
pour différentes cohortes. Dans les cohortes vaccinées exclusivement avec le VPI depuis plusieurs
décennies comme en France, le risque de maladie est faible et le risque d'infection asymptoma-
tigue modéré. Dans les cohortes vaccinées avec le VPO, I'ECDC estime que le risque de maladie
comme le risque d'infection est faible. Le niveau de risque de survenue d’épidémie d’infection le
plus élevé concerne les zones ol existent des clusters de personnes non vaccinées et de per-
sonnes vivant dans des conditions sanitaires précaires, a proximité de populations vaccinées uni-
guement avec le VPI. Les communautés religieuses orthodoxes néerlandaises et les communau-
tés rom sont nommeément citées (10).

Sur la base de ces résultats, 'TECDC recommandait aux pays européens d'évaluer la disponibilité
de vaccins en cas de flambée épidémique et de mettre au point des plans d'intervention en ur-
gence incluant la mise a disposition de stocks de vaccins antipoliomyélitiques, par exemple au
niveau européen. Au moment de la publication de son rapport en 2013, 'lECDC constatait qu'une
minorité de pays européens avait un stock limité de VPI, qu’aucun ne disposait de stocks d'ur-
gence de VPO et que la plupart avaient un plan d'intervention précisant la conduite a tenir en cas
de résurgence, y compris la France (10).

Dans son plan d’éradication, 'OMS prévoit a I'’horizon 2023 de généraliser I'utilisation du VPI et de
retirer completement le VPO de la circulation. Cet arrét complet de I'utilisation de VPO sera orga-
nisé dans l'année suivant I'éradication des PVwt, pour éviter toute réémergence de VDPV et de
PPAV. Néanmoins, dans le cas d'une circulation importante du virus non contrdlée par le VPI,
l'utilisation du VPO monovalent reste considérée comme la réponse adaptée (2). Aussi, pour se
préparer a cette nouvelle étape vers I'éradication de la poliomyélite, I''MEP a mis en place la créa-
tion d'un stock international de VPOm pour assurer un acces universel et une utilisation rationnelle
en cas de besoin.

Au Royaume-Uni, un plan d'intervention en urgence a été décliné récemment et les autorités sani-
taires prévoient d’accéder au stock de vaccin oral de 'OMS pour mettre en place une campagne
de vaccination d’'urgence dés lors qu’un cas autochtone de poliomyélite paralytique est confirmé
(27).
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5.3 Recommandations en France

En France, la conduite a tenir devant un cas de poliomyélite antérieure aigué suspect ou confirmé
ou suite a l'isolement de poliovirus a été décrite initialement dans le Bulletin Epidémiologique Heb-
domadaire (BEH) du 13 novembre 2000 et rappelée dans le BEH du 21 décembre 2010 (28, 29).
Dans le cadre de la saisine adressée au HCSP en janvier 2019, une mise a jour de cette conduite
a tenir a été réalisée (

Figure 3).

En termes de stratégie vaccinale, il est prévu de vérifier et de mettre a jour le calendrier vaccinal
avec le VPI de I'entourage du cas suspect. Ce rattrapage vise essentiellement a booster 'immunité
mucosale des sujets contacts (cas et entourage) pour limiter la réplication du virus en cas de
contamination et limiter ainsi sa transmission. En cas d’isolement dans I'environnement de poliovi-
rus (qu’'un cas de poliomyélite suspect ou confirmé ait été identifié ou non), la stratégie vaccinale a
mettre en place dépend du type de poliovirus détecté :

¢ S'il s’agit d’'un poliovirus vaccinal (virus « sabin like »), le principal risque est que ce virus
vaccinal contamine un nouvel individu et soit a 'origine de PPAV, en cas de réversion ou
chez le nouveau-né et 'immunodéprimé (événement indésirable rare, dont l'incidence est
estimée a 2 a 4 cas par million d’individus). Dans ce cas, la stratégie vaccinale consiste a
mettre a jour le statut vaccinal des sujets contacts (cas et entourage) avec le VPI.

e S’il s'agit d’'un poliovirus sauvage ou un cVDPV (virus « non sabin like ») : le principal
risque est qu’une flambée épidémique survienne et fasse craindre la survenue de cas de
poliomyélite paralytique autochtone en France. Toutefois, ce risque est faible compte tenu
de la couverture vaccinale trés élevée de la population francaise et du risque de transmis-
sion fécale-orale limité sur le territoire national. Dans cette situation, une suivi renforcé des
sujets contacts (cas et entourage) est mis en ceuvre (réalisation de préleévements de selles
et dans I'environnement avoisinant, mise en place de précautions d’hygiéne, renforcement
de la surveillance virologique) et la stratégie vaccinale consiste également a mettre a jour
le statut vaccinal de tout I'entourage avec le VPI.
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Cas possible ou cas probable

Signalement Agences régionales de santé (ARS)
[ARS ==> Santé Publigue France, DGS, CNR)

|

Informations a recueillir auprés du cas
Vérification et mise a jour du statut vaccinal (vaccin par voie injectable)
Vaccination par voie orale dans les 30 jours précédents ?
Voyage en pays d'endémie au cours des 30 jours précédents 7
Pathologies chronigues ? Immunodépression ?

Définitions

Cas possible = tout cas de paralysie flasque aigué, sans troubles sensitifs objectifs, précédée ou
accompagnée o’un syndrome méningé fébrile, avec ou sans douleurs musculaires

Cas probable = en plus des signes précédents, statut vaccinalnon & jour
ET voyage récent en pays d'endémie (30 jours)
OUcontact avec un cas confirme.

Cas confimmé = au moins I'un des deux critéres sulvants

- poliomyélite aigué quelle que soit la forme clinique confirmée biclopiquement (isolement du virus par
culture ; PCR)

- isolementd'un poliovirus sauvage ou dérivé d’'une souche vaccinale, méme en 'absence de signe
clinigue.

Contact/Entourage du cas = foute personne partageant une certaine proximité avec le cas, en particulier
susceptible de partager les mémes sanitaires.

C'estadire : personne vivant sous le méme toit que le cas, fréquentant les mémes lieux collectis (créches,
écoles maternelles, institutions spécialisées, internats, méme classe dans I'établissement scolaire), 8

l' .L Fexclusion des milleux professiomels.

Investigation de I'entourage du cas*
Recherche d'autres cas suspects
Vaccination par voie orale dans les 60 jours précédents ?
Verification et mise a jour du statut vaccinal (vaccin par 1 prélévement pharynge ou naso-pharyngé
voie injectable) 2 prélévements sérologiques a 15 jours d'intervalle
2 prélévements de selles a 24 h d'intervalle chez toute 'L
personne vivant sous le méme toit (et créche), élargi a tout
Fentourage sile cas est fortement suspect

Bilan du cas
2 prélévements de selles a 24h d'intervalle
Ponction lombaire (si apyrexie)

Sicas probable

Enwvoi systématique en urgence des prélévements au
Laboratoire Référent Polio (CMR EV, Lyon) pour
détection et typage moléculaire

Pour tout envoi de prélévements / souches,
nécessité d'une autorisation de PANSM

Isolement ou détection
moléculaire fortuit{e) de
poliovirus

¥
Cas confirmé |

L

Poliovirus sauvage ou dérivé d'un - Signalement Agences Internationales (—i Poliovirus vaccinal

poliovirus vaccinal (OMS Europe, CDC)
¥

A

A
Mise @ jour du statut vaccinal (vaccin
par voie injectable)

Recherche d'immunodéprimés ou de
non vaccinés (cas ou entourage®)
Arrét des investigations

Informations et bilan a compléter
2 prélévements de selles a 24h d’intervalle, chez tout I'entourage (4 semaines avant le début des signes pour les
contacts autour d'un cas, 8 semaines autour d'un porteur)
Mise & jour du statut vaccinal de Fentourage® (vaccin par voie injectable)
Précautions d’hygiéne standard (chambre isolée seulement si patient agité ou hygiéne précaire)
Suivi virologigue jusqu’a négativation des selles (cas, entourage)
Prélévements dans I'environnement autour de larésidence du cas
Caractérisation moléculaire compléte de la souche (envoi au laboratoire de référence européen ou au CDC) aprés
autorisation ANSM
Naotification par le CNR EV des résultats virologiques a I'OMS dans le LDMS (Laboratory Data Management System)

Octobre 2019

Figure 3. Conduite a tenir devant tout patient suspecté de poliomyélite antérieure aigue ou tout isolement de poliovirus (source : algorithme
actualisé a partir d’'un document de Santé publique France)
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6. Recommandation

Conformément aux recommandations du HCSP* relatives & la conduite & tenir pour controler la
diffusion du virus en cas survenue de poliomyélite aigué paralytique sur le territoire national et/ou
en cas d’isolement de poliovirus sur un prélevement humain (PVwt, cVDPV, poliovirus vaccinal)
et/ou sur un prélévement dans I'environnement (PVwt, cVDPV), la commission technique des
vaccinations (CTV) recommande de vérifier et le cas échéant de mettre a jour le statut vaccinal
des cas (cas possible, cas probable et cas confirmé) et des sujets contacts avec le VPI, selon le
calendrier vaccinal. En cas de doute sur le statut vaccinal, I'administration d’'une dose VPI est
recommandée. Pour rappel, le calendrier vaccinal prévoit chez I'enfant 2 injections obligatoires a
2 mois d’intervalle, une a I'dge de 2 mois et une a I'dge de 4 mois (primovaccination), suivies d’'un
premier rappel obligatoire a 'age de 11 mois. Les rappels suivants sont recommandés chez
I'enfant de 6 ans puis de 11 a 13 ans et chez I'adulte a 25 ans, 45 ans, 65 ans puis tous les 10
ans.

Cette stratégie vaccinale est recommandée quel que soit le type de poliovirus (poliovirus vaccinal,
poliovirus sauvage, cVDPV). Toutefois, en cas de circulation confirmée d’un poliovirus sauvage ou
d’un cVDPV (virus « non sabin like ») faisant craindre la survenue de cas de poliomyélite paraly-
tique autochtone en France, une cellule « d’aide a la décision » pourrait proposer une stratégie
vaccinale plus offensive (administration d’'une dose de VPI a toute personne dans I'entourage du
cas dont la derniére dose remonte a plus de 1 an, élargissement de la vérification et de la mise a
jour du statut vaccinal a une aire géographique plus large que I'entourage du cas, voire recours au
stock de vaccin oral de 'OMS et utilisation d’'un VPOm ou d’un VPODb qui peut étre administré dés
la naissance).

! cf. avis du HCSP, publication prévue en décembre 2019
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Annexe 1. Saisine adressée a la HAS par la DGS relative a la stratégie
vaccinale autour d’'un cas de poliomyélite ou en cas de détection
environnementale de poliovirus pathogéene

L
i PRESIDENCE
cep , co, € A e Courrier recu le,
Liberté + E,Jn.u + Fraternité 1 u
REPUBLIQUE FRANGAISE ‘
==y Enrgt n° 044

MINISTERZ
DES SOLIDARITES
ETDELASANTE

Paris, le
-8 JAN, 209

DIRECTION GENERALE DE LA SANTE

Sous-direction Veille et sécurité sanitaire

Bureau des risques infectieux émergents et des vigilances

PégaseD ) 0- 660

Le Directeur général de la santé
a

Madame la présidente de la Haute
Autorité¢ de Santé (HAS)

Objet : Saisine relative a la stratégie vaccinale autour d’un cas de poliomyélite ou en cas
de détection environnementale de poliovirus pathogéne

Le dernier cas de poliomyélite autochtone remonte a 1989 et la couverture vaccinale est
satisfaisante en France.

Aussi la France s’est engagée a mettre en ceuvre le plan mondial d’éradication de la
poliomyélite élaboré par 1’Organisation mondiale de la santé. Ce plan comprend notamment
les éléments suivants :

e Des campagnes de vaccination vigoureuses autour des derniers foyers de
poliomyélite dans le monde ;

La destruction progressive de toutes les souches détenues par les laboratoires ;

e La désignation par les Etats membres de quelques laboratoires dits essentiels
autorisés a conserver des souches de poliomyélite & condition que les Etats
certifient que ces laboratoires respectent les régles de biosécurité spécifiques
établies par ’'OMS ;

e La mise en place d’un plan d’intervention d’urgence en cas de résurgence de la
poliomyélite.

Dans ce cadre j’ai saisi le Haut conseil de la santé publique afin qu’il propose la conduite
a tenir en cas de résurgence d’un cas de poliomyélite ou de rupture de confinement d’un
laboratoire essentiel.

Par ailleurs, deux vaccins (vaccin inactivé injectable : IPV et vaccin vivant atténué oral:
OPV) sont disponibles et disposent d’une AMM. Chaque vaccin présente des performances
différentes en termes de protection mais aussi des risques propres. En outre les vaccins
atténués disponibles en France et utilisés pour la vaccination en population générale n’existent
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que sous forme associée aux vaccins contre la diphtérie et le tétanos pour les vaccins adultes
ou combinés a cing autres valences pour les vaccins pédiatriques.

Toutefois dans son plan d’éradication, I'OMS prévoit & ’horizon 2020 de généraliser
I’utilisation du vaccin IPV, la production de vaccin OPV devant étre arrétée a cette date.

Dans ces conditions et dans 1’éventualit¢ d’une importation de poliovirus sauvage en
France, je souhaite disposer de votre expertise s’agissant de la stratégie vaccinale permettant
de controler la diffusion du virus (cible vaccinale, nature du vaccin, schéma vaccinal)

Je vous joins en outre, la saisine paralléle du haut conseil de la santé publique.

Je souhaite obtenir cet avis d’ici le 30 septembre 2019.
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Annexe 2. Saisine adressée au HCSP par la DGS relative a la conduite a tenir
autour d’un cas de poliomyélite ou en cas de détection environnementale de
virus pathogene

A H.C.S.P.
z, ARRIVEE
Liberté + Bgalivé ~ Fraternité
REPUBLIQUE FRANCAISE
19 JAN, 2019
MINISTERE
DES SOLIDARITES

ET DE LA SANTE

Réf, :

Paris, le~ 8 JAN. 2019

DIRECTION GENERALE DE LA SANTE
Sous-direction Veille et sécurité sanitaire
Bureau des risques infectieux émergents et des vigilances

Pégase DA%- 592

Le Directeur général de la santé

a

Monsieur le Président du haut
conseil de la sant¢ publique
(HCSP)

Objet : Saisine relative a la conduite a tenir autour d’un cas de poliomyélite ou en cas de
détection environnementale de virus pathogéne

La France s’est engagée a mettre en ceuvre le plan mondial d’éradication de la
poliomyélite élaboré par 1’Organisation mondiale de la santé. Ce plan comprend notamment
les ¢léments suivants :

e Des campagnes de vaccination vigoureuses autour des derniers foyers de
poliomyélite dans le monde ;

e La destruction progressive de toutes les souches détenues par les laboratoires ;

e La désignation par les Etats membres de quelques laboratoires dits essentiels
autorisés a conserver des souches de poliomyélite & condition que les Etats
certifient que ces laboratoires respectent les régles de biosécurité spécifiques
établies par ’OMS ;

e La mise en place d’un plan d’intervention d’urgence en cas de résurgence de la
poliomyélite.

Dans ce cadre, je souhaite que le Haut conseil de la santé publique puisse établir la
conduite & tenir devant les situations suivantes :
e importation de poliovirus sauvage
e résurgence sur le territoire national d’un cas de poliomyélite sauvage et dans une
moindre mesure de poliovirus vaccinal ;
e rupture de confinement d’un laboratoire essentiel.

Je souhaite par conséquent obtenir une expertise du HCSP sur la stratégie conduite a tenir
devant cette situation en précisant notamment a mettre les points suivants :
- définition d’un cas de poliomyélite ;
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- définition des sujets contacts ;

- définition des exposés ;

- prise en charge du cas index, des contacts et des exposés : nature et durée de cette
prise en charge ;

- surveillance environnementale : nature, périmetre et durée.

Votre avis doit nous permettre la mise en ceuvre de mesures de contréle rapides et
efficaces si une telle éventualité survenait.

Je vous joins en outre, la saisine parall¢le de la commission technique des vaccinations de
la Haute autorité de santé.

Je souhaite obtenir cet avis d’ici le 30 septembre 2019.
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Annexe 3. Méthode de travail

Ce travail a été coordonné dans le service évaluation économique et santé publique par
M. Clément PIEL, sous la direction de Mme Catherine RUMEAU-PICHON et de Mme Michéle
MORRIN-SUROCCA. Mme Laura ZANETTI et M. Dominic THORRINGTON ont été associés a
l'initiation de ce travail. Mme Sabrina MISSOUR a assuré I'assistanat et a participé a la relecture.

La recherche et la gestion documentaire ont été effectuées par Mme Gaélle FANELLI, documenta-
liste, et Mme Juliette CHAZARENG, assistante documentaliste. La synthése et l'analyse critique
de la littérature ont été réalisées par M. Clément PIEL.

La méthode de travail a été déterminée par les services de la HAS et le bureau de la commission
technique des vaccinations compte tenu du caractéere urgent de la réponse a apporter a la saisine
de la DGS (procédure de recommandation en situation d'urgence).

Le Pr Bruno LINA et le Pr Bruno POZZETTO ont été audités par la CTV. Le Pr Daniel FLORET a
été le rapporteur de cette recommandation pour la CTV.

Recherche documentaire

Méthode

La recherche a porté sur les sujets et les types d’études définis en accord avec le chef de projet :
e recommandations internationales en termes de stratégie vaccinale antipoliomyélitique ;
o différence d’efficacité en termes d’'immunité mucosale entre le VPO et le VPI ;
e retour sur I'épidémie silencieuse de 2013 en Israél.

Elle et a été limitée aux publications en langue anglaise, francaise. Elle a porté sur la période de
01/2000 a 07/2019, une veille a été réalisée jusqu’en 09/2019.

Les sources suivantes ont été interrogées :

e pour la littérature internationale : la bases de donnée Medline

e pour la littérature francophone : la base de données Lissa et la Banque de données en
santé publique ;
la Cochrane Library ;
les sites Internet publiant des recommandations, des rapports d’évaluation technologique
ou économique ;

e |es sites Internet des sociétés savantes compétentes dans le domaine étudié.

Cette recherche a été complétée par la bibliographie des experts et les références citées dans les
documents analysés.

Résultats

e Nombre de références identifiées : 94
¢ Nombre de références analysées : 80
e Nombre de références retenues : 29

Bases de données bibliographiques

La stratégie de recherche dans les bases de données bibliographiques est construite en utilisant,
pour chaque sujet, soit des termes issus de thésaurus (descripteurs), soit des termes libres (du
titre ou du résumé). lls sont combinés avec les termes décrivant les types d’études.

Le Tableau 3 présente la stratégie de recherche dans la base de données Medline. Dans ce
tableau, des références doublons peuvent étre présentes entre les différents themes et/ou types
d’études.
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Tableau 3. Stratégie de recherche dans la base de données Medline

Type d’étude / sujet Période Nombre
Termes utilisés de
références
Recommandations 01/2000 — 36
07/2019
Etape MESH.EXACT("Poliomyelitis”) OR Tl(polio) OR ti(poliomyelitis) OR
1 MESH.EXACT("Poliovirus")
ET
Etape MESH.EXACT("Mass Vaccination") OR MESH.EXACT("Vaccination") OR
2 MESH.EXACT("Vaccination Coverage") OR MESH.EXACT("Immunization")
OR ti(vaccination) OR ti(immunisation) OR ti(immunization)
ET
Etape (guidelines as topic OR practice guidelines as topic OR health planning
3 guidelines OR consensus development conferences as topic OR consensus
development conferences, NIH as topic)/de OR (guideline OR practice
guideline OR consensus development conference OR consensus
development conference, NIH)/type de publication OR (guideline* OR
recommendation*)/ti
Emergence de la maladie en Isragl 01/2000 — 55
07/2019
Etape MESH.EXACT("Communicable Diseases, Emerging") OR
4 ((MESH.EXACT("Poliomyelitis) OR Tl(polio) OR ti(poliomyelitis) OR
MESH.EXACT("Poliovirus") AND (MESH.EXACT("Disease Outbreaks") OR
MESH.EXACT("Disease Eradication") OR MESH.EXACT("Mass
Vaccination") OR MESH.EXACT("Vaccination") OR
MESH.EXACT("Vaccination Coverage") OR MESH.EXACT("Immunization")
OR ti(vaccination) OR ti(immunisation) OR ti(immunization)))
ET
Etape MESH.EXACT("Israel") OR ti(lsrael)
5
Comparaison 01/2000 — 62
07/2019
Etape 1
ET
Etape MESH.EXACT("Poliovirus Vaccine, Inactivated") OR
6 MESH.EXACT("Vaccines, Inactivated") OR TI(Vaccine NEAR/4 inactivated)
OR TI(EIPV) OR TI(E-IPV) OR ab(inactivated poliovirus vaccine) OR
MESH.EXACT("Poliovirus Vaccine, Oral") OR Tl(vaccine NEAR/4 Oral) OR
TI(Vaccine NEAR/4 Live) OR TI(OPV) OR Ti(wild polioviruses) OR
TI(WPVs) OR TI(WPV)
ET
Etape MESH.EXACT("Intestinal Mucosa") OR Ti(mucosal NEAR/3 immunity) OR
7 ti(Intestinal NEAR/3 Immunity) OR Tl(osopharynx NEAR/3 Excretion) OR

TI(Duration NEAR/3 Excretion) OR Ab(mucosal NEAR/3 immunity) OR
Ab(Intestinal NEAR/3 Immunity) OR Ab(osopharynx NEAR/3 Excretion) OR
Ab(Duration NEAR/3 Excretion)

Sites consultés

Bibliothéque interuniversitaire de médecine - BIUM
Bibliothéque médicale Lemanissier

Catalogue et index des sites médicaux francophones - CISMeF
Comité technique des vaccinations - CTV

Expertise collective Inserm

Société francaise de médecine générale — SFMG

Advisory committee on immunization policy - ACIP

Agence d’évaluation des technologies et des modes d’intervention en santé - AETMIS

Agency for Healthcare Research and Quality - AHRQ

Alberta Heritage Foundation for Medical Research - AHFMR
Alberta Medical Association

American College of Physicians - ACP

Australian Technical Advisory Group on Immunization - ATAGI
BMJ Clinical Evidence
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Centre fédéral d'expertise des soins de santé - KCE
Centre for Clinical Effectiveness — CCE

Centre for Reviews and Dissemination databases

Clinical Knowledge Summaries

CMA Infobase

Cochrane Library

College of Physicians and Surgeons of Alberta - CPSA
Committee on the National Vaccination Program (Commissie Rijksvaccinatieprogramma) - RVP
Development and Evaluation Committee - DEC (ex - NCCHTA : rapports de 1995 a 2000)
Euroscan

Guideline Advisory Committee - GAC

Guidelines and Protocols Advisory Committee- GPAC
Guidelines Finder (National Library for Health)

Guidelines International Network - GIN

Horizon Scanning

Institute for Clinical Evaluative Sciences - ICES

Institute for Clinical Systems Improvement - ICSI

Institute for Health Economics Alberta — IHE

Intute Health & Life Sciences - INTUTE

Medical Services Advisory Committee — MSAC

National Board of Health and Welfare Expert Committees
National Center for Epidemiology Committee - OEK
National Committee on immunisations

National Health and Medical Research Council - NHMRC
National Horizon Scanning Centre - NHSC

National immunisation Board - NIKO

National Institute for Health and Clinical Excellence - NICE
National vaccination Expert working group (National Institute for Health and welfare) - THL
National Vaccines Commission - CNV

New Zealand Guidelines Group - NZGG

OMS SAGE

Scottish Intercollegiate Guidelines Network - SIGN
Singapore Ministry of Health

Standing Working Group on Vaccination

The Advisory Committee on Immunization Practices - ACIP
The Federal Vaccination Commission - CFV

The German Standing Vaccination Committee - STIKO
The Joint Committee on Vaccination and Immunization - JCVI
The National Advisory Committee on Immunization - NACI
The National vaccine committee

The state Immunisation advisory council

Tripdatabase

Working Group on Vaccines
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Annexe 4. Compte - rendu d’audition

Audition du Pr Bruno LINA, coordinateur du centre national de référence enterovirus et parechovirus, lors
de la CTV du 1* octobre 2019

Quels sont les risques de résurgence de poliovirus en France ?

Concernant la possibilité de réintroduction de poliovirus en France, un certain nombre de situations sont déja
survenues et nous ont amenés a évaluer et gérer les risques.

D’une part, il existe des risques en cas d’incidents liés a la production de vaccins antipoliomyélitiques par les
laboratoires. Par exemple en fin d’année derniére, un incident est survenu & Marcy-I'Etoile sur un site de
production de vaccin de Sanofi Pasteur et 5 employés ont été exposés a du poliovirus vaccinal de type 3
stocké dans un container (toutes ces personnes étaient vaccinées). La surveillance renforcée de ces per-
sonnes n’a pas mis en évidence de virus dans les prélevements nasopharyngés réalisés, ce qui confirme
gue la charge virale au niveau des voies aériennes supérieures est probablement extrémement basse. En
revanche, une excrétion de poliovirus dans les selles a été détectée dés le 4° jour et jusqu’a 4 semaines
apres I'exposition.

D’autre part, il existe des risques en cas d’importation de poliovirus sauvages et de poliovirus dérivés des
souches vaccinales. Aujourd’hui a I'échelle mondiale, les VDPV, qui sont essentiellement dérivés du type 2,
donnent plus de cas que les poliovirus sauvages, d’ou le retrait coordonné par 'OMS de I'ensemble des
vaccins oraux contenant le type 2. Pour illustrer les mesures mises en ceuvre contre les VDPV dans les
zones ou la couverture vaccinale est insuffisante, TOMS a une image assez parlante en indiquant que « I'on
éteint un incendie en allumant le feu partout », c’est-a-dire que I'on cherche a bloquer la circulation de VDPV
en inondant 'ensemble de la population de virus vaccinaux. Un travail tres important est actuellement en
cours et vise a perfectionner les vaccins oraux en diminuant le risque de réversion (i.e. vaccins hyper-
stables). En Europe, un point de faiblesse existe en Ukraine en raison d’une couverture vaccinale insuffi-
sante. L’'OMS est particulierement vigilante sur la situation en Ukraine et de fagon générale, toutes les zones
de conflits posent des problemes en termes de couverture vaccinale, car il existe un risque important de
circulation virale en cas d’introduction de poliovirus sauvage ou de VDPV.

Dans quelles circonstances pourrait-on étre amené a utiliser un VPO en France ? Quel est le niveau
de probabilité pour que de telles circonstances surviennent ? Selon vous, est-ce que la situation en
Israél est transférable a la France ? Quelles sont les données environnementales dont on dispose en
France depuis le début des années 2000 ?

Quand on veut répondre a la question posée en termes de risque de résurgence, il y a deux niveaux de
réflexion a avoir, celui de la protection individuelle et celui de la protection collective.

S’agissant de la protection individuelle, elle consiste a éviter que chaque personne qui serait éventuellement
exposée a un virus polio développe la maladie et pour cela, la vaccination avec le VPI rend ce service sans
probléme.

Pour la protection collective en revanche, lorsque I'on veut essayer de bloquer une éventuelle diffusion d'un
virus de type VDPV ou de type sauvage, des questions peuvent se poser sur l'efficacité du VPI en termes
d'immunité de groupe, et c’est le cas en Israél ou les autorités ont réintroduit le VPO pour contréler la circu-
lation des virus. Toutefois, concernant I'épidémie silencieuse survenue en 2013 en lIsraél, la situation n’est
pas transférable simplement a la situation francaise.

Aujourd’'hui en France, malgré les rares détections de virus polio au sein du CNR, il y a un risque extréme-
ment faible de réintroduction. En Israél, méme si cela n’a jamais été démontré, il y a probablement eu une
réintroduction massive et répétée de virus a partir des pays limitrophes, notamment par les Bédouins qui ont
largement été incriminés dans la réintroduction de ce virus. Ainsi, méme si le risque zéro n’existe pas, étant
donné que le risque d'introduction est nettement inférieur en France par rapport a Israél, le risque de résur-
gence est négligeable en France.
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Audition du Pr Bruno POZZETTO, coordinateur du groupe de travail chargé de préparer la réponse a la

saisine du HCSP, a I'occasion de la CTV du 1* octobre 2019

Quelle est la conduite a tenir recommandée par le HCSP en cas de résurgence ?

Quelle est la stratégie de surveillance environnementale recommandée par le HCSP ?

Haut
Conseildels
santé
Publique

AVIS relatif a la conduite a tenir
autour d’un cas de poliomyélite
ou en cas de détection
environnementale de poliovirus

HAS : 1¢" octobre 2019

PLAN de la présentation

» Présentation succincte du document
* Réponse aux questions de 'HAS :

— Quelle est la conduite a tenir recommandée par
le HCSP en cas de résurgence (définition d'un
cas de poliomyélite, définition des sujets
contacts, définition des sujets exposés, prise en
charge du cas index, des contacts et des
exposés, surveillance environnementale) ?

— Quelle est la stratégie de surveillance
environnementale recommandée par le HCSP ?

PLAN de la présentation

» Présentation succincte du document

Présentation succincte du document (1)

+ LE HCSP A PRIS EN CONSIDERATION LES ELEMENTS
SUIVANTS :
— Rappels virologiques et cliniques
— Situation de la poliomyélite dans le monde et en Europe
+ Stratégie vaccinale : situation dans e monde et en Europe
+ Situation épidémiologique de la circulation des poliovirus et
surveillance
— Situation environnementale de circulation des poliovirus a partir
des données internationales
— Situation et position des pays européens
— Description de survenues de rupture de confinement
— Recommandations de 'OMS
* Point sur I'éradication - succés et problé liés a l'utilisation des
vaccins polio oral et inactivé
* Rupture de confinement de poliovirus (guide OMS 2019)
« Critéres de qualification de laboratoires certifiés par I'OMS

Présentation succincte du document (2)

— Situation en France
+ Surveillance clinique et virologique
+ Données épidémiologiques frangaises
+ Couverture vaccinale en France
+ Surveillance de la circulation des poliovirus dans I'environnement

+ Réglementation existante et normes de la surveillance des eaux et
des entérovirus en France

+ Réglementation pour le transport des matiéres biologiques et
réglementation en termes de médecine du travail

ion des ICPE (ii i des pour la
de I’envir : sites pre s de vaccins

+ Au total / synthése

+ LES ARGUMENTS DU HCSP : évaluation du risque actuel
en France

+ LE HCSP RAPPELLE les définitions suivantes

Présentation succincte du document (3)

+ LE HCSP RECOMMANDE
— Conduite a tenir devant un cas suspect
cliniquement (cas possible ou probable)
— Conduite a tenir devant un cas confirmé ou un
isolement de poliovirus en laboratoire

— Conduite a tenir devant une rupture de
confinement dans un laboratoire

— Surveillance environnementale
« Bibliographie
* Annexes
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Synthése (1)

En 2019, grace aux programmes de vaccination contre la
poliomyélite développés par 'OMS depuis plus de 30 ans, la
situation est la suivante :

— le PVt 1 ne circule plus que dans quelques régions bien délimitées d'Asie et

d Afrique ;

— le PVt 2 est considéré comme éradiqué depuis 1999 ;

— le PVt 3ne circule plus depuis 2012 sur 'ensemble de la planéte ;
Compte tenu de I'éradication du PVwt 2, OMS recommande
I'introduction d'une dose de VPl trivalent 1, 2, 3, dans les pays ayant
un programme de vaccination par VPO en remplagant le VPO 1,2,3
par le VPO 1.3 afin de diminuer le risque de réémergence de PVwt
2 dans les quelques régions du monde ou PVwt 1 circule encore.
De petites épidémies liées a des réversions de souches vaccinales
pour les PV 1, 2 et 3 et notamment pour le cVDPV type 2 (une
vingtaine d'épidémies ou de cas) ont été observées dans le monde
en 2019 comptant chacune quelques dizaines de formes
paralytiques [Bums et al., JID, 2014 ; Diop et al., MMWR, 2015,
Morales et al. MMWR, 2016].

Syntheése (2) :
recommandations de ’OMS

Mise en place d'un plan d'action national actualisé selon des procédures
mises a la disposition des Etats Membres lors de la détection de PV
vaccinaux ou de cVDPV. Bien que le risque de circulation de ces souches
soit extrémement faible en France, 'OMS déplore qu'aucun plan national
en riposte a une épidémie ne soit développé.

Préconisation d'une surveillance environnementale :

— elle vise al'analyse d'échantillons d'eaux usées pour détecter des PVwt ou des
cDVPV. Son objectif est de compléter la surveillance clinique en identifiant toute
transmission de PV qui pourrait se produire en I'absence de détection de
formes cliniques symptomatiques ;

— a partir des méthodologies décrites par I'OMS, la détection de la circulation de
PV dans l'environnement est fonction de la population échantillonnée, des
performances des techniques utilisées avec un seuil de détection des PV dans
les eaux usées évaluée a 1/10 000 échantillons testés (trés faible sensibilité).

Mise en ceuvre d'un plan d'action mondial de confinement des PV visant a
réduire au minimum les risques en cas de rupture de confinement, comme
cela a pu étre observé au sein de laboratoires producteurs de vaccins.

Synthése (3) : surveillance
environnementale en Europe

Dans la Région OMS de I'Europe, exempte de PV,
seuls Israél et la Finlande ont un programme de
détection des PV basé sur la surveillance
environnementale des eaux usées.

— En Israél, aucun cas de poliomyélite n'a été observé lors
de la détection dans I'environnement de PV 1 importé
compte tenue de la CV élevée par VPI dans la
population et la réintroduction ponctuelle de vaccin VPO
bivalent 1,3.

— En Finlande, des PV vaccinaux ont été détectés dans
les eaux usées sans cas cliniques.

Synthése (4) : situation en France

En France, la surveillance de la poliomyélite repose sur :

— la DO depuis 1936 avec un signalement immeédiat auprés de I'ARS concernée et
Santé publique France devant tout contexte clinique évocateur de poliomyélite aigue
ou tout isolement de PV au laboratoire (dernier cas importé en 1995) ;
la surveillance renforcée des EV dans la powlmoﬂ depuis 2000 a partir dun réseau
éargi de laboratoires de virologie : de 2006 a 2014, il a été isolé 14 PV vaccinaux et
1cDVPV 2 en 2006, tous chez des personnes vaccinées par VPO sans signe
évocateur de poliomyélite ;

— de 2000 a 2018, une surveillance limitée de la circulation des PV dans
T'environnement assurée par le Laboratoire d'Hygiéne de la Ville de Paris depuis
1973 ; cette surveillance avait permis de détecter 3 PV vaccinaux depuis 2000.

Par ailleurs en France, la réglementation concernant la surveillance des eaux
destinées a la consommation humaine n'exige pas la rechercne en routine des
virus entériques en cas de i

d'origine hydrique). La surveillance des boues de station d' epuratlon destinées
alépandage est limitée ala recherche du genre Enterovirus.

Enfin, la France, comme la plupart des pays européens présente une

o i vis-a-vis de la poli élite trés larg a
90% (96,3% en 2017 chez les nourrissons aprés le premier rappel), méme si
celle-ci diminue aprés 15ans.

PLAN de la présentation

* Réponse aux questions de 'HAS :

— Quelle est la conduite a tenir recommandée par
le HCSP en cas de résurgence (définition d’'un
cas de poliomyélite, définition des sujets
contacts, définition des sujets exposés, prise en
charge du cas index, des contacts et des
exposés, surveillance environnementale) ?

Définitions

Cas possible
— Tout cas de paralysie flasque aigue sans troubles sensitifs objectifs, précédée ou
accompagnée d’'un syndrome méningé fébrile, avec ou sans douleurs musculaires

Cas probable
— En plus des signes précédents, calendrier vaccinal non a jour ET voyage récent (30
jours) en pays dendémie OU contact avec un cas confimé.
Cas confirmé
~ Au moins I'un des deux critéres suivants :

+ pofomyéite aigué, quele que soit1a forme cinique, confirmée biobgiquement (sclement du
virus par culture ; détecton GARN de PV par ampification moléculare ; sérologie montrant
une augmentaon signifcative du taux des anficorps ant-PV par séroneutralisaton) |

+ ou solement / détecton mokculaim d'un PVwt ou cDVPV, méme en absence de signe
cinique.

Personne exposée
— Contact / entourage du cas
+ Toute personne partageant une ceriaine proximité avec le cas, en particuler susceptble de
partager les mémes saniaires ; I 5'agi des personnes Vant sous le méme 1ot que le cas ou
de oefles fréquentant les mémes leux colectfs (aréches, écoles matemelies, nstiutons
intemats, dans scolaire), 3 Fexcusion des miseux
professionnes

_p <
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Cas possible ou probable (1)

» Deux situations cliniques :

— Formes non paralytiques : probabilité trés faible de PAA, sauf séjour en zone
d'endémie et couverture vaccinale insuffisante : examen de selles 3 la
recherche d'entérovirus

— Formes paralytiques, surtout en contexte fébrik :

- urgence médical
« éviter les efforts au patient et dfiérer la PL et l'électromyogramme 3 & pérode dapyrexie
» CAT vis-a-vis du cas :
— Recueil d'éléments complémentaires :
- Stamtvaccnal détailé du cas et de son entourage
- Voyages dans les 30 jours
+ Stautimmuntaire

— Bilan virologique complet (selles sur 2 échantillons a 24-48h d'intervalle),

gorge +/- nez, LCS, sérologie sur 2 échantillons a 15 jours d'intervalle) avec

envoides EV isolés au CNR et i d'une échar (selles,
LCS, sérum)

— Mesures de contrle immédiates : PS + PC contact + isolement
géographique

Cas possible ou probable (2)

« CAT vis-a-vis de I'entourage du cas :
— Mesures a prendre sans attendre les résultats virologiques
— Informations & recueillir :
- Recherche dautres cas ciniques smiares
+ Vérifcaton du statut vacanal de lentourage
— Bilan virologique complet (selles sur 2 échantillons a 24-48h d'intervalle) :
+ Cas possble : - cheztoutes les personnes vivant sous le méme it
- chez toutes les personnes de la méme collectivité pour les enfants en créche
ou enmatenele
+ Cas probable : chez toutes les personnes contact  toute personne pariageant une ceraine
proxmité avec le cas, en parficulier suscepfbie de partager les mémes sanitaires ; i s'agit des
personnes vivant sous le méme tot que le cas oude celles Fréquentant les mémes feux
collectis (créches, écoles matemeles, insfutions spécialisées, interats, méme classe dans
Tétablissement scolaire), 3 lfexclusion des mieux professionness.
— Mise a jour du statut vaccinal : cf. recos HAS

Cas confirmé ou avec isolement
de PV au laboratoire (1)

Le virus isolé doit étre transmis au CNR pour typage (pas de
typage dans le laboratoire source)
Cas d’un PV vaccinal 1 ou 3:

— Informations a recueillir : a faire si non fait précédemment (statut vaccinal,
statut immunitaire du patient et dans l'entourage ..)
— Bilan virologique a vérifier 6 semaines plus tard (selles) chez les
i éprimés (cas ou ou en cas de forme paralytique pour
contréler 'arrét du portage
— Mise a jour du statut vaccinal de I'entourage : cf. recos HAS
Cas d'un PVwt, d’'un cVDPV ou d'un PV vaccinal 2 :
- Informations a recueillir pour le cas et son entourage : histoire récente, notion
de voyage, notion de contact avec sujet ayant voyagé
— 2 prélévements de selles chez tous les patients de I'entourage
— Prélevements environnementaux au domicile (eaux usées)
— Mise a jour du statut vaccinal de I'entourage : cf. recos HAS
— Suivivirologique jusqu'a né 1du portage dans les selles
—_Mesures d’hygiéne si polio confirmée : idem cas possible

Cas confirmé ou avec isolement
de PV au laboratoire (2)

Découverte fortuite : tout cas de PFA doit étre caractérisé
par l'analyse du génome complet du virus et pas seulement
par un test moléculaire ciblant la région codant la capside
compte tenu de I'émergence possible de virus recombinants
EV/autre EV de I'espéce C.

Cas des professionnels potentiellement exposés
(personnels des laboratoires d'analyses de biologie
médicale, travailleurs des stations d'épuration ...) : la
vérification du statut vaccinal, la réalisation des examens
virologiques et la prise en charge individuelle sont les
mémes que celles évoquées précédemment, incluant un
maintien en confinement & domicile dans I'attente du résultat
des examens virologiques.

Rupture de confinement dans un
laboratoire dit « essentiel » (PEF)

+ L’évaluation du risque d'exposition du personnel au PV doit
se faire selon les critéres définis par le guide de 'OMS en
cas de rupture de confinement d’un laboratoire..

» Les mesures de prise en charge des personnels exposés et
de leurs contacts sont celles définies dans les diapositives
précédentes.

+ Lesincidents survenus dans les PEF font I'objet d'un
signalement au niveau de 'ARS, qui avertit les instances
nationales, en charge de les déclarer a 'OMS.

+ Par ailleurs, tout incident dans les laboratoires producteurs
de vaccins doit étre signalé au préfet (ICPE).

(comacy enesage oy cas v s st o ocane
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PLAN de la présentation

* Réponse aux questions de 'HAS :

— Quelle est la stratégie de surveillance
environnementale recommandée par le HCSP ?

Surveillance environnementale (1)

* Le HCSP ne recommande pas de surveillance
environnementale pour 'ensemble du territoire pour les
raisons suivantes :

— contraintes techniques trop lourdes ;

— capacités des laboratoires compétents insuffisantes ;
— rendement trés faible ;

— balance colt/bénéfice non favorable ;

En revanche, le HCSP recommande une surveillance
ciblée limitée aux zones critiques dans I’environnement
de laboratoires producteurs de vaccins ; les avantages de
cette stratégie sont les suivants :

— les laboratoires producteurs de vaccins sont ceux qui sont le plus @ méme de
pouvoirdéverser des quantités importantes de PV pathogénes dans
I'environnement ; une surveillance réguliére devra étre définie pour chaque
site producteur de vaccin avec des contrdles au moins trimestriels au niveau
des points de rejet les plus critiques ;

Surveillance environnementale (2)

+ cette surveillance sera ée par des ires agréés & une
expertise dans les analyses environr d'eaux, une i [
en matiére de PV (culture cellulaire, tests moléculaires, séroneutralisation,
génotypage, séquencage génomique complet ...), un classement en PEF et une
autorisation MOT de maniére a pouvair détenir et manipuler des PV ; ces
laboratoires devront détenir des équipements de confinement de niveau LSB3+
et bénéficier d'une habilitation nati t OMS pour cette activité spécifique ;

» I'expertise de ces laboratoires de surveillance environnementale ciblée sur les PV
pourra étre mise a profit en cas de survenue d'une suspicion de contamination
environnementale -hors rupture de dans un i
de vaccin-, par exemple en cas de foyer épidémique a partir d'un cas importé de
retour de zone d'endémie ou d'une découverte fortuite de PV dans un réseau
d'eau ou une station d'épuration ;

+ cettemesureal: de répondre positi ala faite par
I'OMS a la France, pays hé 1t des ires pr de vaccins PV,
de mettre en place une surveillance environnementale performante,

La mise en ceuvre de cette surveillance environnementale ciblée reste
soumise a I'existence de ressources adéquates pour maintenir une
expertise de haut niveau.

Question relatives aux
vaccins et a la vaccination

* Le HCSP recommande de se référer a l'avis
spécifique rendu par ’THAS-CTV (cf. saisine en
annexe 2) pour toutes les questions relatives aux
vaccins et a la vaccination PV (mise a jour du
statut vaccinal, suivi de la CV des personnels,
vaccin OPV2, acceés a des stocks de vaccin
monovalent, etc.).

Composition du groupe

Denise ANTONA, Santé publique France

Francis DELPEYROUX, Institut Pasteur de Paris, expert OMS
Christian DEVAUX, HCSP CS MIME

Benoit GASSILOUD, ANSES

Jean-Frangois GEHANNO, HCSP, CS MIME

Cécile HENQUELL, CNR Entérovirus et Parechovirus, laboratoire
associé

Bruno HOEN, HCSP, CS MIME

Bruno LINA, CNR Entérovirus et Parechovirus, coordonnateur
Elisabeth NICAND, HCSP, CS MIME (pilote)
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