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Un peu d'histoire de rougeole !




Le Virus de la Rougeole
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Pathogénie de la rougeole
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Physiopathologie du virus de la rougeole
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Pathogénie de la rougeole
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Physiopathologie de I'infection
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Comment reconnaitre une rougeole?

période
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La rougeole

Eruption de la rougeole
Jour 1 Jour 3
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Chronologie de la rougeole
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Adapted from Infectious Diseases of Children, 9t edition. Figure 13-1, page 224.

Krugman S, Katz AL, Gershon AA, Wilfert CM. Eds. St. Louis, Mosby, 1992.




Rougeole = modele d'immunosuppression

relative lymphocyte pool size
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PLOS Pathogens. August 2012 | Volume 8 | Issue 8 | €1002885




Rougeole = modele d'immunosuppression
Atteinte temporaire de la mémoire immunitaire

Mantoux test Mantoux test
(pre-MV infection) (post-MV infection)

Measles Immune Suppression: Lessons from the Macaque Model. PLoS Pathog (2012) : 8(8)




La rougeole est elle toujours
une maladie bénigne ?

Complications Risques suite 3 une infection Risques suite
naturelle de rougeole a la vaccination ROR

Otite moyenne 7hal% 0
Pneumonie 1%ab6% 0
Diarrhée 6% 0
Pancéphalite sclérosante 1/100 000 0
subaigué
Encéphalomyélite 0,5-1/1 000 1/1 000 000
postinfectieuse
Thrombocytopénie [risque existant, mais non quantifié) 1/30000
Déces 0,1:1/1 000™ 0

Ce chiffre est celui de I'incidence des encéphalites [comportant des enfants vaccinés et non vaccinés J, qui ne sont donc pas
gcessairement imputables au vaccin.
f Ce chiffre concerne les pays développés.




Tendance des cas de rougeole et couvertures

vaccinales par la 1¢'¢ dose de vaccin
Région EMRO,1995-2008
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Epidémies de Rougeole
EMRO : 2009-2011
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Cas de rougeole
EMRO : 2011
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Impact de la couverture vaccinale
sur la situation des cas de fiévres éruptives

(1987/2011)
30000 - - 100
- 90
25000 -
SS Surv. Exhaustjvee
1
I Cas con firmés B Cassuspects ——CV i i - 70
20000 - i CVM i
RR : :
i i - 60
1 1
1 1
1 1
15000 - v b i 50
Lo :
1 1
i ! - 40
i i
10000 - i i
i i - 30
1 1
1 1
i i 20
5000 - v \i/ v
- 10
0 0




Chronologie des signes cliniques
et biologiques de la rougeole

Contagiosité - .
Catarrthe ¢
Signes cliniques «——» Rash cutané
Signe de Koplik — &
Diagnostic biologigque P viral par PCR . . L
< IgM salivaire ou sérique .
J4 J2 JO J2 J4 J6 J8 J10 J12 J14 J28

G. Mortamet et al. / Archives de pédiatrie 19 (2012) 1269-1272

Définition OMS :
1. Définition du cas clinique : fievre, éruption maculo-papuleuse et I'un des signes suivants : toux,

rhinite ou conjonctivite.

2. Critéres du laboratoire : présence d’IgM spécifiques de la rougeole + isolement du virus




Réseau de Laboratoires de la Rougeole

EMRO, 2011
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Stratégie d’analyse au laboratoire

Suspected Measles » Measles IgM
Case Serum / \
Positive Negative
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Cas de rougeole analysés
Maroc, 2002-2009
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Distribution des cas de rougeole confirmés en
fonction de I'état vaccinal, Maroc, 2002-2009
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Répartition des cas suspects et confirmés de la
rougeole, Maroc, 3¢™¢ trimestre 2012




Résultats de la caractérisation génétique

1998-2008

Génotype | Année de l'isolement Interprétation

C2 1998,1999,2003,2004. Souches autochtones

D8 2004,2005,2007,2008. Souches importées de I'Europe
puis devenues autochtones

B3.2 2004 Importées de I’Afrique sub-
saharienne

D7 2004 Importées de France

D4 2008 Importées de Gibraltar

NB: Il existe 23 génotypes différents mais tous sensibles
au vaccin disponible actuellement




Diagnostic biologique de la rougeole
détection du virus

Distribution des génotypes de virus de la rougeole




Genotypes ldentifiés la région EMRO
WHO Genotype Database, 2007-2009

Country Genotype associated with endemic transmission Genotype associated with importation
Afghanistan D4

Bahrain D4 D4
Djibouti B3®

Egypt D4

Iran D4 H1

Irag D4

Jordan D4

Kuwait B3, D5, DB

Lebanon —

Libya B3

Morocco C2 (interrupted), D8 D4 |
Oman D8, D5 B3, D4
Pakistan D4

West Bank & Gaza Strip —

Qatar D4

Saudi Arabia —

Somalia —

Sudan B3, D4

Syria D4

Tunisia B3
United Arab Emirates —

Yemen B3

JID 2011:204 (Supp! 1)



Tree established by Clustal X
program version 1.8, using
Neighbor-Joining algorithme,
Bootstrap 100 generations
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PHYLOGENETIC ANALYSIS OF N GENE SEQUENCES
STRAINS ISOLATED ON 2003-2008 (April)

MONTREAL.CAN89 D4

VIC.AUS 99 D9
PALAU.BLA93 D5

BANGKOK.THA 93 D5

CHICAGO.USA 89 D3

55_' NJ.USA 94 D6
MVP.UK74 D1

a7

92

— HUNAN.CHN93 H1

97

» |ED-WTx

99

4 52

NY.USA 94 B3

kenitra'.MAR/23.04

100

68

65

TOKYO.JPN 84K C1
BRAXATOR.DEU71E
MADRID.SPA 94+

16

Tl_ JOHANN.SOA 88 D2
UGANDA-01-D10

MANCHES.UNK 94 D8
MVi/Méknes.MOR/7.07/1
w“ MVi/Kénitra.MOR/15.07/1
| MVi/Zagora.MOR/13.08/1
MVi/Meknés.MOR/7.07/1

41

MVi/Kenitra'.MOR/15.07/1

MVi/EIHajeb.MOR/11.08/1
Benimellal. MOR/23.05 1

100

61

MVi/Tanger.MAR/16.04.

| VIC.AUS 85 D7
97

100

I~ ILLIN.USA99 D7
MVs/kenitra.MOR/15.04

MVi/Gambia/93 B3.
MVi/Lyon.France/94 B3.2
MVi/Tanger'.MAR/19.04/1.

Taroudant.MAR/23.04. Genotype B3.2

IBADAN.NIE 97 B3
LIBREVILLE.GAB 84 B2

7 JM.USA 77 C2

BEIJING.CHN94 H2

BERKELEY.USA 83 G1
AMSTER.NET97 G2
GRESIK.INO 02 G3

7 YAOUNDE.CAES83 B1

2

WTF.DEU 90 C2

w» | MVi/Sefrou.MOR/06.03

MVi/Casablancal.MOR/19.03/1

% Taroudant.MAR/19.04 . Genotype C2
CHEFCHAOUNE.MAR\8.99

OUARZAZATE.MAR\11.98\

Genotype D8

Genotype D7



Principales souches vaccinales
pour la production du vaccin

Vaccin

Souche vaccinale

Vaccin monovalent

Vaccin combiné
bivalent

Vaccin combiné
trivalent (ancien)

Vaccin combiné
trivalent(nouveau)

Priorix®

Rougeole

Rubéole
Rougeole

Rougeole
Rubéole
Oreillons

Rougeole
Rubéole
Oreillons

Rougeole
Rubéole
Oreillons

Schwarz

Wistar 27/3
Schwarz

Schwarz
Wistar 27/3
Urabe

Edmonston J49 - D (Moraten)
Wistar 27/3
Jeryl-Lynn

Schwarz

Wistar 27/3

Rit 4385
(Jeryl-Lynn dérivée)




Recommandations vaccinales

chez le nourrisson
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Recommandations vaccinales
chez le nourrisson

= malbmcb

Nourrissons

en collectivite

Ou voyage en zone
de forte end(an:icité‘

avant 12 mois

Quand le Maroc passera a 12 mois ?




Schéma des différentes positions d'aiguille

Measles Vaccination \} SUBCUTANEOUS
Technique!

INTRADERMAL




Contre-indications de la vaccination

e Réelles

— Celles de tout vaccin vivant atténué :

 Immunodépression congénitale ou acquise
* Grossesse

— Allergie sévere aux vaccins ou a un de ses constituants

* Fausses

— Allergie a l'ceuf ou aux protéines aviaires
— Antécédents de convulsions ou de maladies neurologiques

— Antécédent de purpura thrombopénique



512 - Natural -512
256 — measles infection _256
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Years after natural infection or immunization

Measles Vaccine, Lauri Markovitz and Samuel Katz, in Vaccines, Second Edition, edited by Stanley Plotkin and
Edward Mortimer, Jr., WB Saunders, Philadelphai PA, 1994




Vaccin et risque d’autisme

Autism risk per 10 000
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Rougeole chez une femme enceinte et nné

e CAT nouveau-neé:

1. 1G IV deés la naissance 0.4g/kg IVL

2. Diagnostic du nouveau-né:
* PCR dans les sécrétions naso-pharyngées,
* IgM salivaires si rougeole maternelle > 15 jours

3. Pas de séparation avec la mere sauf indication hospitalisation
en néonatologie :
* Isolement du couple mére/ enfant 5j ap. éruption de meére +/- enfant
* OK allaitement
* Mention rougeole congénitale sur le carnet de Santé

* CAT entourage:
— Vérification et mise a jour du calendrier vaccinal
— Déclaration obligatoire




Recommandations
de la vitamine A

DOSAGE DE LA VITAMINE A

Age Immédiatement Le lendemain
Nourrissons 50 000 UI 50 000 UI
de moins de 6 mois
Nourrissons 100 000 UI 100 000 UI
de 6-11 mois
Enfants 200 000 UI 200 000 UI

de 12 mois et plus

Décés par rougeole selon I'dge et taux de vitamine A

n
o
I

)
|

w
o
I

no
o
I

Décés pour 100 enfants
o
[

Taux de vitamine A

H <5 pg/d
[ 5-9 pg/d
] =9 ug/d

o

< 12 mois

12—-23 mois
Tranche d’age

> 24 mois




Algorithme d’élimination de la rougeole au Maroc

1.Taux de notifications :

Incidence de la rougeole Niveau national : au moins 2 cas /100.000 habitants de fievre

R éruptive
< 1 cas/ 10° millions? P

| oui

Niveau provincial : au moins 1 cas / 100.000 habitants (au
niveau de 80% des provinces)

la surveillance de la 2. Confirmation par le laboratoire :
<+ rougeole répond aux

- Au moins 80% des cas suspects de rougeole doivent étre
indicateurs 1, 2 et 4?

confirmés par un laboratoire accrédité. Les cas liés
épidémiologiquement doivent étre éliminés du dénominateur

Non
| oui

Absence de cas endémique 4+ Investigation adéquate des cas suspects de rougeole :

de rougeole Au moins 80% des cas doivent étre investigués dans un délai de

48H.
l Oui

Le numérateur= Nbre de cas investigués dans les 48h

Le dénominateur = le total des cas investigués

l Oui

3.Détection des virus :

Au moins 80% des épidémies

. Des échantillons destinés a I'isolement du virus de la rougeole
comptent moins de 10 cas

doivent étre collectés pour 80% des épidémies déclarées et
doivent étre analysés dans un laboratoire accrédité.

Oui
l Numérateur= Nbre d’épidémies investiguées avec collecte de

_ e
Dénominateur= Nbre total d’épidémies investiguées




Info-rougeole
3eme trimestre Maroc

Criteres d’élimination Situation au Maroc, 3éme trimestre 2012
1. Incidence de la rougeole < 1 cas pour 1 million d’habitants 20 cas pour 1 million habitants
2. Au moins 80%des épidémies comptent moins de 10 cas 100% des épidémies comptent plus de 10 cas
Taux de notification : Le taux de notification national est de 4,2 cas pour
Niveau provincial : au moins 1cas /100.000habitants. 100.000 habitants.
Niveau national : au moins 2cas/100 .000 habitants. 45 % des provinces ont un taux de notification 2 1 cas
/100.00 habitants.

39% des provinces n’ont notifié aucun cas

Confirmation par le laboratoire: au moins 80% des cas | 98,9 %
suspects de rougeole doivent étre confirmés par le
laboratoire. On exclu du dénominateur les cas avec lien
épidémiologique

Investigation adéquate des cas suspects de rougeole : au | 100%
moins 80% des cas doivent étre investigués dans un délai
de 48 heures

épidémiologique

Proportion des cas notifiés dans un délai de 7 jours apres | 93 ,4%
la date de début de la maladie : 280% :

Proportion des cas ayant été prélevés dans un délai de 28 | 99,6%
jours apres la date de début de la maladie : 280%

3. Indicateurs de la performance de la surveillance

Source : Direction épidémiologie




Criteres de I’élimination
de la rougeole

Criteres d’élimination Situation au Maroc 2012

Incidence de la rougeole : 20 cas
< 1 cas pour 1 million pour un million d” habitant
d’ habitant
Au moins 80% des Uniquement 39% des

épidémies comptent moins épidémies comptent moins
de 10 cas de 10 cas
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Pourquoi les exigences de la vaccination rougeole
sont-elles si contraignhantes?

1. Nourrissons vaccinés non protégés : 5%
2. Deux doses indispensables !

3. Fort taux de contagiosité de la rougeole

Maladie  Seuil immunité de groupe

Diphteérie 80 -85%
Polio 80-85%
Rubéole 80-85%
Oreillons 85 -90 %
Coqueluche 90-95%
Rougeole 90-95%




Expériences passées

» Eradication de la variole

» Eradication de la poliomyélite : phase finale

v

Rougeole= prochain candidate

1. Virus stable
2. Pas de porteur sain
3. Vaccin efficace
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Campagne nationale de vaccination
contre la rougeole au Maroc

» Premiere phase :

Vacciner la population cible de 9 mois a 19 ans a

partir du mois de Mars 2013

» Deuxieme phase :

Vacciner la population cible de 20 — 35 ans : fin

2013
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“ge optimal pour la premiere dose de
vaccin antirougeoleux

Dans les pays ayant une transmission continue avec persistance d’un risque élevé de mortalité par
rougeole pour les nourrissons, la premiere dose doit étre administrée a I'age de 9 mois. Dans ces
conditions, il est important de I'administrer a temps pour garantir une protection opti- male
pendant la période de sensibilité des nourrissons. Comme de nombreux cas de rougeole
surviennent chez les enfants 4gés de >12 mois et qui n‘ont pas été vaccinés, 'administration
systemathue dela premlere dose ne doit pas se limiter aux enfants entre 9 et 12 mois. A partir de
I'age de 12 mois, on saisira toutes les occasions possibles pour proposer cette vaccination a tout
enfant non vacciné, par exemple quand il est amené en consultation dans les services de santé
pédiatrique.

Dans les pays ayant de faibles niveaux de transmission de la rougeole (c’est-a-dire ceux qui
s‘approchent de I’élimination) et ou le risque de rougeole est donc faible pour les nourrissons, on
peut administrer la premiére dose du vaccin antirougeoleux a I'age de 12 mois pour tirer parti des
taux plus élevés de séroconversion que I'on obtient a cet age. Le fait de reporter cette vaccinationa
I'age de 12 mois consti- tue une modification rationnelle et souhaitable de la politique. Toute- fois,
avant d’instaurer ce changement, les responsables politiques doivent passer en revue les données
locales sur I'age auquel les nour- rissons sont réellement vaccinés contre la rougeole, sur la
couverture escomptée a 12 mois par rapport a celle pour les enfants de 9 mois, ainsi que sur
I'incidence de la maladie en fonction de I'age. Il convient aussi d’examiner et de comparer
I'immunogeénicité et I'efficacité du vaccin administré a 9 mois et a 12 mois.
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de la seconde dose du vaccin
antirougeoleux

Les pays ou la transmission de la rougeole est continuelle et ou la premiere dose
est administrée a I'age de 9 mois devraient prévoir I'ad- ministration systématique
de la seconde dose a un age compris entre 15 et 18 mois. Lintervalle minimum
entre les 2 doses est de 1 mois. Ladministration systématique de |la seconde dose
aux enfants dans leur deuxieme année de vie diminue la vitesse a laquelle le
nombre des enfants sensibles augmente et le risque de flambées de rougeole.

Dans les pays ou la transmission de |la rougeole est faible (c’est-a-dire ceux qui
s‘approchent de I’élimination) et qui administrent la premiére dose a I'age de 12
mois, I'age optimal pour I'administration systématique de la seconde dose dépend
des considérations program- matiques qui permettront d’atteindre la meilleure
couverture et, donc, I'immunité la plus élevée dans la population. Ladministration
de la seconde dose a un age compris entre 15 et 18 mois conféere une protection
précoce au sujet vacciné, ralentit 'accumulation d’enfants sensibles en bas age et
peut avoir lieu a l'occasion d’autres vaccina- tions systématiques (par exemple le
rappel du DTC). Dans les pays ayant une couverture élevée de la premiere dose du
vaccin antirou- geoleux (>90%) et un fort taux de scolarisation (>95%), 'adminis-
tration systématique de la seconde dose au moment de |'entrée a I'école peut
s’avérer une stratégie efficace pour atteindre une couver- ture élevée et éviter les
flambées en milieu scolaire.



