Mesures prises

Face a l'apparition de cas groupés et sur I'hypothese d'une
contamination de I'eau du réseau, il semblait indispensable de
prendre des mesures curatives immédiates sans attendre les
résultats des cultures environnementales. Les responsables de
la Régie des eaux ont appliqué le 1° sept. les mesures de sur-
chloration (0,50mg/l de chlore libre) et de purges. La surveil-
lance de I'eau en différents points du réseau a été mise en place
tous les trois jours, dans I'attente des premiers résultats néga-
tifs. Ces mesures ont permis de donner des résultats inférieurs
au seuil de quantification de 250 UFC/L dés le 3 sept. au niveau
de la distribution publique.

Deux communiqués de presse ont été transmis aux médias et
au maire pour information a chaque résident. Le premier
(3 sept.) diffusait les informations sanitaires d’usage (limiter les
douches chaudes ou froides pour les personnes a risque, pro-
duire une eau chaude entre 55 et 60°C, étre vigilant en cas de
fievre), le deuxiéme, aprés la maitrise de la contamination, don-
nait des recommandations aux particuliers de purge de réseau
intérieur et de température d’eau. Les médias ont rapidement
relayé I'information, la commune a rencontré quelques difficul-
tés a diffuser I'information individualisée par crainte d’altérer sa
renommeée touristique.

Typage moléculaire des souches

Le profil génomique de la souche Legionella pneumophila séro-
groupe 1 isolée chez le patient de cet épisode était identique a
celui isolé chez le patient en 2003 et identique aux 20 souches
Legionella pneumophila sérogroupe 1 d’origine environnemen-
tale isolées dans le réseau d’eau et les douches des domiciles.

DISCUSSION

Cette expérience a permis de mettre en évidence pour la pre-
miere fois en France qu’'une contamination d’un réseau d’ad-
duction publique par des légionelles peut étre la source de
contamination de plusieurs cas. Des contaminations de réseau
d’adduction ont été déja décrites en Suede [3] ou la contamina-
tion du réseau a persisté pendant 12 ans et aux USA [4].
Différents éléments ont permis de juguler rapidement I'épidémie :
le partenariat de la Ddass avec la Régie des eaux de la com-
mune a permis de mettre en place rapidement des mesures
préventives et curatives ; le traitement précoce du réseau d’eau
par chloration et purges sans attendre les résultats d’analyse a
permis d’éliminer en trois jours les Iégionelles présentes dans
le réseau de distribution.

Cependant, quelques difficultés sont apparues :

- aucun signe annonciateur n’a été enregistré dans les jours pré-
cédents. La seule recherche de Iégionelles effectuée sur I’'eau du
réseau datait de 2001 et était négative ;

- I'interprétation des résultats d’analyses a été difficile. Le man-
que de sensibilité et de spécificité de la méthode par PCR (résul-
tat non confirmé par la culture) a entrainé un manque de fiabilité
dans la conduite a tenir ;

- la diffusion des informations générales par la commune a la
population a été rapide contrairement aux informations person-
nalisées qui ont été distribuées sept jours aprés l'alerte a la
population ;

-cet épisode a entrainé une surveillance prospective a fin
d’alerte des légionelles dans le réseau d’eau afin de détecter
une éventuelle recolonisation : surveillance hebdomadaire puis
bimensuelle des différents points du réseau, maintien d'une
chloration a 0,50 mg/l. Cependant, une décontamination totale
du réseau ne peut pas étre certaine, d'autant que de nombreux
campings et résidences sont fermés en dehors des vacances.
Un diagnostic de I’ensemble du réseau de distribution a aussi
été exigé a la commune pour déterminer les éléments en faveur
d’un développement de Iégionelles. Il doit permettre de donner
des solutions techniques pour gérer ce probléeme dans le temps.

CONCLUSION

Cet épisode a montré la possibilité de contamination par Legio-

nella d'un réseau d’adduction publique alimenté par des

forages d’'eau a température supérieure a 25°C. Cette eau

chaude est propice au développement des Iégionelles, notam-

ment au niveau des filtres de déferrisation.

Une surveillance des légionelles lors du contrdle sanitaire sur

de telles installations est indispensable pour prévenir de telles

épidémies.
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Evaluation d'un protocole de contrdle des sérologies virales
du patient-source (PS) lors des accidents exposant au sang (AES),
CHU de Saint-Etienne, 2001-2003
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En application des circulaires 98/228 du 9 avril 1998 et 2003-165
du 2 avril 2003, le protocole en vigueur au CHU de Saint-Etienne
prévoit, lors de tout AES pour lequel un PS est identifié et dont
le statut VIH est inconnu, la réalisation d'un bilan sérologique
en urgence chez ce dernier, avec son accord. Afin d’améliorer
les délais de transmission des examens, un changement de pro-
cédure concernant I'acheminement des tubes est intervenu en
mai 2003.

La présente étude s’est fixée pour objectifs d’évaluer I'applica-
tion du protocole de contrdle des sérologies virales du PS en
cas d'AES, le délai de rendu des résultats sérologiques et I'effi-
cacité du changement de procédure d’acheminement des tubes.

MATERIEL ET METHODES
Description de la procédure de prise en charge des AES

Cette procédure fait I'objet d'un protocole validé par le Clin
(avril 1996). Apres la mise en ceuvre des précautions de lavage
et d’antisepsie immédiate de la plaie, une évaluation du type
d’exposition est effectuée par le médecin ou le cadre de l'unité
pendant les « heures ouvrables », et par le médecin ou le cadre
de garde en dehors de ces périodes. Si le PS n’est pas identifié
ou s'il est connu comme infecté par VIH ou cliniquement sus-
pect de primo-infection a VIH, la victime est d’emblée adressée
a un médecin référent, infectiologue ou urgentiste, pour discu-

ter la prise en charge. En cas de PS identifié et de statut sérolo-
gique inconnu, le médecin ou a défaut le cadre, prescrit des
sérologies virales, avec l'accord du patient. Les marqueurs
effectués comprennent une sérologie du VIH par deux tech-
niques, dont une de quatrieme génération permettant une
détection tres sensible de I'antigéne p24 de VIH-1 (AXSYM HIV4
et Determine®, Abbott Diagnostics), une sérologie anti-virus de
I'hépatite C (AxSYM anti-HCV) et un dosage de lI'antigene HBs
du virus de I'hépatite B (AxSYM AgHBs). Les échantillons sont
adressés en urgence au laboratoire de virologie ou une
astreinte est opérationnelle 24 h/24 et 7 j/7. Le délai de réalisa-
tion du bilan est de I'ordre de 60 minutes. Le biologiste com-
munique par téléphone les résultats au service dans lequel
exerce la victime. Celle-ci ne consulte en urgence le médecin
référent qu’en cas de résultat positif d’'un marqueur viral dans
un délai maximal de 4 heures. Ultérieurement, une déclaration
de I’AES et une visite en Médecine du travail (MT) pour mise en
place du suivi réglementaire sont requis.

Compte tenu des difficultés observées dans |I'acheminement
des échantillons, notamment a partir des trois sites distants du
laboratoire de quelques km, une ré-analyse du circuit des
échantillons a montré que le transport représentait le maillon
faible du dispositif. En conséquence, un protocole écrit d'ache-
minement des tubes, validé par le Clin a débuté en mai 2003,
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incluant notamment le concours des standardistes de |'établis-
sement pour tracer la demande et s’assurer de la prise en
charge effective de I'échantillon, ainsi que de la possibilité de
recourir a une société de transport externe en cas d’indisponi-
bilité dans les 30 minutes des ambulances du CHU.

Données recueillies

L'étude a porté sur I'ensemble des AES survenus entre jan. 2001
et déc. 2003 chez le personnel soignant, médical, paramédical et
médico-technique exergcant au CHU de Saint-Etienne. Les don-
nées recueillies sont exclusivement basées sur les déclarations
volontaires des agents. Le dossier disponible en MT inclut tous
les items recommandés par le Groupe d’étude de risque d'ex-
position des soignants (Geres) [3], notamment la date et I'heure
de I’AES, la fonction de I'agent, le type d’AES, la tache en cours,
le matériel incriminé, les précautions employées et la demande
éventuelle de sérologies urgentes pour le PS. Le dossier virolo-
gique comporte le résultat des sérologies du PS et la date et
I’heure du rendu téléphonique de celles-ci dans le service de la
victime.

Analyses statistiques

Le délai de rendu du résultat a été calculé a partir des dates et
heures de I’AES indiquées dans le questionnaire de MT et des
dates et heures de rendu téléphonique du résultat par le labo-
ratoire. Les données manquantes ont été remplacées par la
médiane de I'année. Les donnés aberrantes (> 72 heures) ont
été exclues. Les comparaisons ont été effectuées a I'aide du
test de Kruskal-Wallis a partir des logiciels Epilnfo v.6 et
SPSS 12.0.

RESULTATS

Recensement des AES et des non-conformités
vis-a-vis du protocole institutionnel

Sur 1051 AES recensés entre jan. 2001 et déc. 2003, 797 dossiers
ont fait I'objet d’une analyse en MT, aprées exclusion de 8 dossiers
incomplets, les 789 dossiers restants comprenaient 692 dossiers
pour lesquels une sérologie chez le PS avait été demandée dans
les 72 h suivant I’AES, 39 dossiers pour lesquels le PS était
inconnu, 16 dossiers pour lesquels le statut VIH du patient était
connu avant I’AES et enfin 42 dossiers pour lesquels aucune
sérologie virale du PS n’était parvenue au laboratoire dans un
délai de moins de 72 heures. Les 254 dossiers non analysés en
MT correspondaient a des sérologies demandées en urgence
pour le PS sans déclaration d’accident du travail. L'ensemble
des non-conformités au protocole institutionnel (8 dossiers
incomplets, 42 dossiers sans sérologie virale et 254 dossiers
sans déclaration en MT) représente 29 % des AES. Leur distri-
bution n'a pas varié au cours des trois années de I'étude.

Sur les 789 dossiers exploitables de MT, il a été recensé 202 AES
en 2001, 295 en 2002 et 292 en 2003.

Délai entre la survenue de I'AES et le rendu du résultat
des sérologies du PS

Par rapport au moment de survenue de I’AES, les délais moyen
et médian de rendu des résultats sérologiques sur les trois
années de l'étude sont respectivement de 5h 12" et 3 h 30'.
Entre 2001 et avril 2003, ces délais ont été de 5 h 39" et 3 h 35'.
Suite aux mesures nouvelles édictées pour le transport des
tubes a partir de mai 2003, ils ont été ramenés a respectivement
3 h51 et3h (tab. 1 et fig. 1). Une analyse du délai médian par site
a montré une différence statistiquement significative (P < 0,001)
entre les quatre sites, avec un avantage attendu au niveau du
site ou est localisé le laboratoire de virologie (tab. 2).

Résultats sérologiques et traitements anti-rétroviraux
post-exposition

Pendant la période d’étude, 28 professionnels de santé (2,7 %
de I'ensemble des 1 051 AES inclus dans I'étude) ont fait I'objet
d’une indication de traitement anti-rétroviral et 25 d’entre eux
I’ont effectivement accepté. Tous ces cas ont concerné des acci-
dents survenus soit avec un PS connu comme infecté par le VIH,
soit en I'absence de PS identifié. En revanche, les marqueurs
sérologiques effectués en urgence n’ont identifié aucun nou-
veau cas d’infection par VIH. En outre, il a été observé cing
infections chroniques par le virus de I’hépatite B (antigéne HBs
positif) et 36 sérologies positives pour le virus de I'hépatite C
(dont 12 infections chroniques confirmées secondairement par
une détection positive du génome viral par PCR, et cinq décou-
vertes au moment de I'accident). Les 5 soignants exposés au
risque hépatite B étaient correctement vaccinés. Pour les
36 expositions au risque hépatite C, aucune mesure prophylac-
tigue n'a été mise en ceuvre en urgence et aucun cas de trans-
mission secondaire n’a été documenté.

Tableau 1

Délai de disponibilité des résultats sérologiques du patient-source
au cours des accidents exposant au sang survenus au CHU de
Saint-Etienne, janv. 2001-déc. 2003*

Année Année Année 2001- Mai-Déc. TOTAL
2001" 20022 2003  avril 2003° 2003

Effectif 187 252 253 520 172 692
Moyenne (min) 329,2 336 276 339,2 231 312,3
Meédiane (min) 210 225 190 215 180 210

Extrémes (min) 45-3960 55-3940 60-2700 45-3960 60-1595 45 -3 960
Percentiles 25/75 (min) 150 /351 160 /317 140/245 160/310 130/225 150 /285

Données manquantes 23 18 9 43 7 50
Pourcentage de résultats
hors délai (> 240 min) 35 37 25 36 20 32

12001 versus 2002 : P = 0,87 ; 2001 versus 2003 : P = 0,003 (test de Kruskal-Wallis).

22002 versus 2003 : P <0,0001.

32001-avril 2003 versus mai-décembre 2003 : P = 0,002.

* En mai 2003, une nouvelle procédure d’acheminement des prélevements a été mise en
place et diffusée dans I'Etablissement.

Tableau 2

Comparaison des délais médians (exprimés en minutes) de
disponibilité des résultats sérologiques du patient-source observés
entre les quatre sites hospitaliers du CHU de Saint-Etienne selon
les périodes d’étude définies dans la Iégende du tableau 1

Effectif 2001-2003 2001-avril 2003  Mai-décembre 2003
Site A 3N 215,0 220,0 180,0
Site B 25 2785 2785 180,0
Site C 32 240,0 240,0 230,0
Site D' 264 180,0 200,0 150,0
F? < 0,001 0,007 0,025

1 Site ou est localisé le laboratoire de Vlrologle effectuant les contréles sérologiques.
2 Test de la médiane non paramétrique (SPSS 12.0).

DISCUSSION

Les données expérimentales disponibles sur I'infection précoce
par VIH suggeérent que le virus diffuse rapidement vers les
organes lymphoides et que dans l'idéal, le traitement anti-rétro-
viral doit étre administré avant la 4°™ heure suivant I’AES [1,2].
En revanche, il existe des inconvénients a multiplier les traite-
ments anti-rétroviraux préventifs non justifiés : effets indési-
rables relativement fréquents, nécessité de pratiquer un test de
grossesse chez les femmes en age de procréer, inquiétude,
voire réelle anxiété, chez la victime en attente des résultats
sérologiques différés du PS. La circulaire du 2 avril 2003 recom-
mande de se donner les moyens de connaitre dans les meilleurs
délais le statut sérologique du PS quand cela est possible. Au
CHU de Saint-Etienne, la réalisation en urgence des sérologies
du VIH a réduit les indications de traitement anti-rétroviral a
seulement 2,7 % de I'ensemble des professionnels accidentés
entre 2001 et 2003. Ce pourcentage est sensiblement plus faible
que celui observé dans d’autres études ou la sérologie du PS
n’était pas réalisée systématiquement en urgence : 13 % a I'"ho6-
pital de New Haven, USA [4], 25 % dans I'enquéte du Geres
effectuée en 1998 dans 155 hoépitaux francais dont seulement
42 % pratiquaient a I'époque des sérologies virales en urgence
[5], ou 29 % a la Royal Infirmary of Edinburgh, UK [6].

Figure 1

Suivi dans le temps du délai entre la survenue de I'accident expo-
sant au sang et le rendu des sérologies virales effectuées chez le
patient-source, janv. 2001-déc. 2003, CHU, Saint-Etienne
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d’analyse ayant suivi la mise en place d'une nouvelle procédure
d’acheminement des examens au laboratoire.
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Cependant, cette stratégie impose une excellente organisation
du transport des échantillons de sang afin de ne pas retarder la
mise en route d’'un traitement anti-rétroviral chez le soignant,
dans les cas exceptionnels ou le bilan du PS conduit a la décou-
verte d'une séropositivité VIH méconnue. Parmi les paramétres
influencant le délai de réponse sérologique, certains ne sont pas
modifiables, comme le temps nécessaire pour effectuer le pré-
levement chez le PS avec son accord explicite, I'éloignement
des sites ou le temps nécessaire pour effectuer les analyses. En
revanche, il est possible de sensibiliser les soignants et les
ambulanciers a I'urgence de la réalisation et de I'acheminement
du prélevement de sang du PS au laboratoire, comme le
démontrent nos résultats. Néanmoins, la tendance a une ré-
ascension du délai de réponse fin 2003 (fig. 1) indique que
I’effort de sensibilisation doit étre poursuivi dans le temps.
Cette étude indique également que plus d'un quart des AES tra-
cés ne fait pas I'objet d’'une déclaration d’accident du travail.
Sans doute rassurées par la négativité des sérologies, les vic-
times négligent cette déclaration et leur propre suivi sérolo-
gique. Sans en ignorer I'importance, |I'étude n'a pas cherché a
évaluer la sous-déclaration des AES.

Les résultats de cette évaluation démontrent que les efforts
consentis pour améliorer la rapidité de connaissance du statut
sérologique du PS sont efficaces. Outre les aspects réglemen-
taires de la prise en charge du risque viral, les résultats sérolo-
giques délivrés dans les meilleurs délais constituent, dans notre
expérience, un élément essentiel de sécurisation psychologique
des victimes d’AES.
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Modification des recommandations de prévention du paludisme suite a I'augmentation récente de la résistance
de Plasmodium falciparum a la chloroquine et au proguanil en Afrique : passage de sept pays,
Sénégal, Gambie, Guinée Bissau, Guinée, Sierra Leone, Liberia et Cote d’lvoire en zone 3

Centre national de référence de la chimiosensibilité du paludisme (CNRCP), hépital Bichat Claude Bernard a Paris
et Institut de médecine tropicale du service de santé des armées a Marseille
Texte approuvé par le Conseil supérieur d’hygiéne publique de France (CSHPF), séance du 18 mars 2005

Un séjour en Afrique expose a une infection potentiellement mortelle
par Plasmodium falciparum (Pf). Une prévention vigilante des piqlres
d’Anopheles est nécessaire mais parfois difficile a mettre en ceuvre. Une
prévention compléte de I'acces palustre nécessite la prise continue d'un
antipaludique actif sur toutes les souches de Pf. Les recommandations
francaises de prévention du paludisme séparent les pays de la région
Afrique en zone 2 (résistance modérée a la chloroquine et au
cycloguanil), et en zone 3 (multi-résistance fréquente). Une prise
quotidienne de chloroquine (Nivaquine®) associée au proguanil
(Paludrine®) (association fixe : Savarine®) peut étre recommandée en
zone 2 et une prise hebdomadaire de méfloquine (Lariam®) peut étre
recommandée en zone 3 ; une prise quotidienne d’atovaquone plus
proguanil (Malarone®) peut étre recommandée en zone 2 ou 3 [1]. La
résistance de Pfa la chloroquine concernait une souche sur deux recue
au CNRCP entre 1990 et 2002 dans le paludisme importé d'Afrique [2].
Dans ce méme recrutement de paludisme importé, la résistance de Pfau
cycloguanil, le métabolite actif du proguanil, qui ne dépassait pas 25 %
dans les pays de la zone 2 en 1995 [3] a augmenté pour atteindre 46 %
en 1995-97 [4], ce qui a entrainé le passage du Bénin, du Togo et du
Ghana de la zone 2 a 3. Une étude cas-témoin chez des voyageurs de
retour d’'Afrique, portant sur les années 1993-2000 retrouvait une
efficacité totale de I'association chloroquine-proguanil en zone 2 sous

Figure 1

Fréquence de la résistance a I'association chloroquine-proguanil*
de 3 050 isolats de P, falciparum importés d'Afrique en France
selon le pays et les années de contamination
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réserve que le traitement soit parfaitement pris [5]. En 2003 a été
constatée une augmentation générale de la résistance a ces deux
composés en Afrique, la fréquence de bi-résistance étant
significativement supérieure a 25 % au Sénégal en 2004 (figure1).
Toutefois il n'a pas été constaté d’augmentation des échecs
prophylactiques en 2003-04 mais le recrutement du CNRCP
est constitué, pour 98 % des cas, de sujets n’ayant pas pris
une prophylaxie correcte ou adaptée a la zone (données d’interrogatoire
confirmées par dosage plasmatique chez 1 435 résidents francais ayant
déclaré un paludisme a leur retour d’Afrique en 2003-04, disponibles sur
http://www.imea.fr/imea-recherche/imea-rba-chimiosenspalu.php).

La résistance a I'association chloroquine-proguanil dans un groupe de 7
pays (Cote d’lvoire, Libéria, Sierra Léone, Guinée, Guinée Bissau,
Gambie et Sénégal) était de 17 % [13-23 %] en 1996-2002 et de 30 % [20-
41 %] en 2003-04 (n = 1166, p < 0,001). Ces données ont amené le CSHPF
a modifier le classement de ces sept pays, antérieurement en zone 2,
qui sont désormais en zone 3.

Les recommandations globales actualisées sur la prévention du
paludisme seront publiées dans le BEH n° 24-25 du 14 juin 2005.
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