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En 2008 et 2009, une épidémie communautaire d’hépatite A s’est propagée
dans le département du Nord. Un suivi épidémiologique a permis d’identi-
fier les facteurs favorisant la transmission et d’adapter les mesures de
controle.

Au total, 492 cas confirmés ont été notifiés, dont 157 en 2008 et 335 en 2009.
Cinq foyers épidémiques ont été observés. Lage médian des cas était de
9,5 ans [min - max: 1,5-87] et le taux d’hospitalisation était de 28%.
Lorigine de la contamination était liée a une transmission active de
personne a personne dans les familles ou I'entourage proche (45%), dans
des communautés vivant en situation d’hygiene précaire (26%), au sein de
collectivités d’enfants (17%). L'enquéte virologique a mis en évidence la
circulation intriquée, durant I'épidémie, de souches de génotype IA appar-
tenant a 3 regroupements phylogénétiques.

Outre le renforcement des mesures d’hygiéne, le controle de I'épidémie a
nécessité la mise en ceuvre de stratégies collectives (campagnes de
vaccination dans les populations vivant en situation d’hygiéne précaire) et
individuelles (vaccination de '’entourage familial des cas), suivant les
recommandations du Haut Conseil de la santé publique du 13 février 2009.
Cet épisode illustre le risque épidémique du virus et l'intérét de la
vaccination autour des cas.

Community level outbreak of hepatitis A in the
North district of France, 2008-2009

In 2008-2009, an important community outbreak of hepatitis A started in a
municipality of the Lille urban area and widely spread to several districts in
the North of France. An epidemiological survey was carried out, using disease
notification data, to identify transmission factors and to adjust control
measures.

A total of 492 cases were reported to the district health authorities (Ddass);
157 cases occurred in 2008 and 335 in 2009. Geographical analysis showed
five epidemic clusters. Median age of patients was 9.5 years [min-max:
1.5-87] and hospitalisation rate was 28%.

Disease transmission was linked to an active person-to-person transmission
among household contacts or close relatives (45%), in communities with
poor hygiene conditions (26%), and in schools and daycare centers (17%).
Virologic investigation showed circulation of IA genotypic strains belonging
to 3 phylogenetic groups.

In addition to the usual recommended preventive measures, the control of
outbreak required implementation of individual and collective vaccination
strategies on a large scale, according to the High Council of Public Health
(HCSP) recommendations on 13 February 2009.

This outbreak highlights the epidemic potential of HAV and the benefit of
vaccination of contacts as a complementary preventive measure besides
hygiene practices.

Hépatite A, épidémie communautaire, vaccination / Hepatitis A, community outbreak, vaccination
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Contexte

L'hépatite A est une maladie infectieuse cosmopolite
liée au péril fécal, dont les caractéristiques épidé-
miologiques sont différentes selon le niveau socio-
économique et sanitaire des pays [1]. En France, les
progreés de I'hygiéne ont contribué a une raréfaction
des contacts avec le virus de I'hépatite A (VHA),
faisant croitre la réceptivité de la population [2].
Néanmoins, le contact avec d'autres cas survenus
dans I'entourage familial ou proche, rapporté par
prés de 50% des cas [3], constitue la principale
exposition a risque dans les 2 @ 6 semaines avant
le début de la maladie. En France, pays de faible
endémicité avec une incidence annuelle de 2 cas
pour 100 000 habitants, la surveillance de I'hépatite
aigué A repose sur la déclaration obligatoire depuis
fin 2005.

Généralement asymptomatique avant I'age de
5 ans (70% des cas), I'infection se manifeste dans
plus de 70% des cas chez I'adulte par un ictere
franc, cutanéo-muqueux, qui régresse en 10 a
15 jours [2]. Survenant plus tard au cours de la
vie, la maladie devient plus sérieuse. La gravité de
I'hépatite aigué A est liée a la survenue de forme
clinique fulminante, dans moins de 1% des cas,
mais dont le pronostic reste trés défavorable mal-
gré le recours possible a la transplantation hépa-
tique d'urgence. La létalité de I'hépatite A, globa-
lement de 0,6%, est plus élevée chez les sujets de
60 ans et plus (1,5%) et chez les sujets porteurs
de maladie chronique du foie. Le diagnostic d'hé-
patite A repose sur la détection d'IgM sériques
anti-VHA.

Depuis 1996, un vaccin contre le VHA, trés immu-
nogéne et sans effets secondaires notables, est
disponible et confére une protection d'une durée
d'au moins 10 a 20 ans [2]. Non obligatoire, cette
vaccination fait néanmoins I'objet, depuis 2008,
d'une recommandation du Haut Conseil de la
santé publique (HCSP) pour les voyageurs en zone
d'endémie, les jeunes des établissements et des
services pour l'enfance et la jeunesse handica-
pées, les patients porteurs d’'une maladie chro-
nique du foie ou infectés de maniére chronique
par le virus de I'hépatite B, les homosexuels
masculins, les sujets exposés a un risque profes-
sionnel (personnels de creches, d'internats des
établissements et services pour I'enfance et la
jeunesse handicapées, de traitement des eaux
usées, personnels impliqués dans la préparation
alimentaire en restauration collective). Cette
recommandation a été élargie en février 2009 a
I'ensemble du personnel s'occupant d'enfants
n‘ayant pas atteint I'dge de la propreté, aux
jeunes et au personnel des structures collectives
de garde pour personnes handicapées et aux
patients atteints de pathologies hépatobiliaires
chroniques susceptibles d'évoluer vers une hépa-
topathie chronique, dont la mucoviscidose [4].
Dans un deuxiéme avis, le HCSP recommande la
vaccination en post-exposition a I'entourage fami-
lial d'un cas, dans les 14 jours maximum suivant
le diagnostic du cas, et a I'entourage élargi des
cas survenant dans des populations en situation
d’'hygiéne précaire [5].

Alerte

A partir de mars 2008, plusieurs cas d'hépatite A
aigué concernant des enfants scolarisés dans
une commune de I'agglomération lilloise ou résidant
sur I'aire d'accueil de gens du voyage de cette
commune, ont été signalés a la Direction départe-
mentale des affaires sanitaires et sociales (Ddass)
du Nord. La circulation communautaire du virus a
entrainé la survenue d'une importante épidémie sur
I'aire d'accueil de la commune et 'apparition de
nombreux cas et foyers secondaires dans d'autres
communes de I'agglomération lilloise. Une surveil-
lance épidémiologique renforcée a été mise en
ceuvre sur I'ensemble du département du Nord afin
de suivre I'évolution de I'épidémie, identifier les
facteurs favorisant la transmission et adapter les
mesures de controle.

Méthodes

Les cas ont été recensés a partir des signalements
et des fiches de notification d'hépatite aigué A,
adressés a la Ddass du Nord par les biologistes et
les médecins hospitaliers ou libéraux.

Un cas était défini comme une personne résidant
dans le département du Nord, ayant présenté, entre
le 1er janvier 2008 et le 31 décembre 2009, au moins
un des signes cliniques d’hépatite aigué A (ictére,
asthénie, anorexie, fievre, vomissements, douleurs
abdominales, diarrhée) associé a des IgM anti-VHA
positives.

Des cas groupés ont été suspectés devant la surve-
nue de deux cas ou plus dans un méme environne-
ment géographique (village, ville, quartier...) et un
intervalle de temps court (deux a trois semaines) ou
au sein d’'une méme communauté ou collectivité
(famille, creche, garderie, école, colonie de vacances,
établissements pour personnes handicapées, aire
d'accueil). Les taux d'incidence par arrondissement
administratif ont été calculés a partir des données
du recensement de la population de I'Insee de 2007.
Chaque cas a fait I'objet d'une investigation complé-
mentaire par le service de veille sanitaire de la Ddass
du Nord, a I'aide d'un questionnaire standardisé
administré au cas lui-méme ou a un adulte de sa
famille, lors d'un entretien téléphonique.

Lorigine présumée de la contamination a été recher-
chée dans un délai de 15 a 50 jours avant le début
des signes :

- contact avec d'autres cas d’hépatite aigué A dans
I'entourage familial ou sur un méme lieu de vie. Au
sein de la communauté des gens du voyage, les liens
familiaux ou sociaux avec des familles vivant sur
d'autres terrains ont été systématiquement recher-
chés. La survenue concomitante, sur un méme ter-
rain, de cas appartenant a des familles différentes,
nous a conduits, étant donné la promiscuité, la
présence de nombreux jeunes enfants et les contacts
familiaux étroits, a considérer que I'origine de la
contamination était communautaire sur le terrain;
- fréquentation d'une collectivité dans laquelle un
ou plusieurs cas d’hépatite A étaient survenus ;

- voyage en zone d'endémie.

En situation de cas groupés, le cas index était le
premier dont la survenue avait été signalée au sein

d'une famille ou collectivité. Lorsque I'intervalle entre
la survenue de deux ou plusieurs cas au sein d'une
méme famille ou collectivité était inférieur a 14 jours,
ces cas étaient considérés comme coprimaires, avec
une source commune de contamination.

Un cas était considéré comme secondaire dans un
délai de 15 a 50 jours aprés la survenue d'un cas
index, au sein du méme foyer familial ou collectivité.
Trente-quatre sérums, prélevés en 2008 et 2009 chez
des cas survenus dans le département du Nord, ont
été transmis pour analyse au Centre national de
référence (CNR) de I'hépatite A.

En 2008, les recommandations en vigueur pour la
vaccination contre |'hépatite A étaient celles du
calendrier vaccinal 2008 et concernaient les groupes
a risque définis dans I'avis du HCSP. En février 2009,
ces recommandations ont été étendues par deux
nouveaux avis du HCSP, I'un élargissant les recom-
mandations relatives a la vaccination autour d'un
(ou de plusieurs) cas d'hépatite A, 'autre élargissant
les recommandations relatives a la vaccination pré-
ventive ciblée contre I'hépatite A. En s'appuyant sur
ces deux avis, deux stratégies vaccinales ont été
systématiquement mises en ceuvre a partir de mars
2009, I'une collective, sous la forme de campagnes
de vaccination sur les terrains d'accueil de gens du
voyage touchés par des cas, 'autre individuelle, dans
I'entourage familial des cas d'hépatite A.

Une analyse de cohorte a été réalisée afin de quan-
tifier I'impact de la vaccination précoce de I'entou-
rage familial des cas sur la prévention des transmis-
sions familiales secondaires, définies par la survenue
d’au moins un cas secondaire dans le foyer familial
d'un cas index. L'analyse, qui a inclus les cas commu-
nautaires survenus de mars a décembre 2009 hors
communauté des gens du voyage, a comparé la
fréquence de survenue des transmissions familiales
secondaires autour d’un cas index, selon qu‘une
vaccination préventive avait été mise en ceuvre ou
non dans les deux semaines suivant la survenue du
cas index. Lorsque des cas étaient coprimaires, un
seul cas a été inclus.

Résultats

Description de I'épidémie

Au total, 492 cas confirmés d'hépatite aigué A
ont été déclarés entre le 15 janvier 2008 et le
24 décembre 2009 chez des personnes résidant dans
le département du Nord, dont 157 cas en 2008 et
335 en 2009. Le délai de déclaration apreés la posi-
tivité des IgM sériques anti-VHA était inférieur
a 7 jours pour 84% des cas (n=413) et inférieur a
14 jours pour 91% des cas (n=447).

La courbe épidémique (figure 1) met en évidence
un épisode épidémique de grande ampleur d'avril
2008 a octobre 2009, avec une augmentation
constante des cas autochtones a partir de mai 2008,
un pic épidémique en mai 2009 et une cassure de
la courbe épidémique en juin 2009. La durée de
I'épidémie et I'allure de la courbe sont en faveur
d'une transmission communautaire active de
personne a personne.

Lincidence départementale a doublé entre 2008 et
2009, en étant respectivement 3 puis 5 fois plus
élevée que l'incidence nationale (6,1/105 versus
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Figure 1 Distribution mensuelle des cas d’'hépatite A selon la date de début des signes et I'origine, importée ou autochtone, de la contamination. Epidémie

d’hépatite aigué A, département du Nord, 2006-2009 / Figure 1 Monthly distribution of hepatitis A cases by onset date and status (imported or autochthonous).
Hepatitis A outbreak, North of France, 2006-2009
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- sur un méme terrain d'accueil, pour les cas sur-
venus dans la communauté des gens du voyage
(26%) ;

- la collectivité fréquentée (17%).

De nombreux épisodes de cas groupés (clusters) ont
été identifiés au cours de cette épidémie, et I'appar-
tenance a un cluster a été retrouvée pour 79% des
457 cas renseignés avec au total :

- 79 clusters familiaux (variant de 2 a 13 cas) ;

- 8 clusters d'ampleurs différentes (6 a 54 cas)
parmi la communauté des gens du voyage ;

- 21 clusters (2 a 19 cas) dans des collectivités
d'enfants : 18 dans des établissements scolaires,
1 dans une créche, 1 dans un centre aéré et 1 cluster
important de 19 cas au sein d'un foyer d'accueil de
I'aide sociale a I'enfance.

Des liens épidémiologiques familiaux ont par ailleurs
été mis en évidence entre les différents foyers géo-
graphiques de transmission.

Investigations virologiques
Trente-quatre sérums, dont 25 correspondaient a des
cas d'hépatite aigué A déclarés a la Ddass du Nord,
ont été analysés par le CNR. Le typage des souches
virales a permis d'identifier 30 souches de géno-
type 1A, 3 souches IB et 1 souche IIIA. L'analyse
phylogénétique des souches a permis d'identifier
3 regroupements de souches IA, correspondant a
au moins trois réseaux de transmission intriqués en
2008 et 2009.

Le premier regroupement phylogénétique concer-
nait, entre autres, des cas survenus parmi la commu-
nauté des gens du voyage, avec des souches homo-
logues d'une souche responsable de cas groupés
survenus en 2008 et 2009 dans des communautés
des gens du voyage d'autres départements métro-
politains (Strasbourg, Angers, Limoges, Moulins et
Paris).

Le deuxieme regroupement correspondait a des cas
survenus chez des adultes des deux sexes, impli-
quant une souche homologue d'une souche respon-

Tableau 1 Répartition des doses vaccinales selon I'dge. Epidémie d’'hépatite aigué A, département du

Nord, 2008-2009 / Table 1 Distribution of vaccinal doses administered by age. Hepatitis A outbreak, North

of France, 2008-2009

Doses adultes Doses pédiatriques Total
Communauté des gens du voyage | 24 (8,3%) 265 (91,7%) 289
Hors communauté des gens du voyage | 153 (56,5%) 118 (43,5%) 27
Total | 177 (31,6%) 383 (68,4%) 560

sable de cas groupés ayant touché la communauté
homosexuelle masculine. Le troisiéme regroupe-
ment phylogénétique concernait des enfants agés
de 5 a 10 ans, résidant tous dans la métropole lilloise
et appartenant le plus souvent a la communauté
des gens du voyage.

Mesures de gestion

Outre le renforcement des mesures d'hygiéne autour
des cas et les mesures d'éviction des collectivités
fréquentées, le contrdle de I'épidémie a nécessité la
mise en ceuvre de stratégies de vaccination indivi-
duelles (dans I'entourage familial des cas) et collec-
tives (campagnes de vaccination). Dans ce contexte
épidémique, la vaccination autour des cas d'hépa-
tite A a été intégralement financée par la Direction
régionale des affaires sanitaires et sociales (Drass)
du Nord-Pas-de-Calais.

A partir de mars 2009, la vaccination a été proposée
systématiquement, dans les 14 jours suivant le
début des symptdmes du cas, a toute personne
de I'entourage familial.

Sur les aires d'accueil de gens du voyage ou des cas
sont survenus, des campagnes de vaccination ciblant
les moins de 15 ans ont été réalisées en 2008 et
2009. L'évolution des recommandations du HCSP a
permis leur mise en ceuvre plus systématique et plus
précoce a partir de mars 2009. Au total, dix cam-
pagnes de vaccinations ont ainsi été menées sur des
aires d'accueil de gens du voyage. Elles ont mobilisé

de nombreux acteurs : services de PMI, associations
(Areas Gens du voyage et Roms migrants, Afeji),
médecins et pharmaciens libéraux, services de I'Etat
et Institut de veille sanitaire.

Sur toute la durée de I'épidémie, 560 doses vacci-
nales, dont 177 doses adultes (plus de 15 ans) et
383 doses pédiatriques (1 a 15 ans) ont été admi-
nistrées. Le pourcentage de doses pédiatriques
administrées, significativement plus élevé dans la
communauté des gens du voyage (p<10-6), était ddi
au fait que, les données épidémiologiques montrant
que 80% des cas étaient &gés de moins de 10 ans,
les campagnes de vaccinations ont ciblé les moins
de 15 ans (tableau 1).

Impact de la vaccination

A partir de I'été 2008, I'augmentation constante des
cas autochtones, hors communauté des gens du
voyage, témoignait de la circulation communautaire
particuliérement active du virus. En juin 2009, une
cassure de la courbe épidémique a été observée,
avec une diminution de 55% des nouvelles conta-
minations, suivie d'une diminution constante des
nouveaux cas (figure 3).

Cent vingt cas, survenus de mars a décembre 2009
hors communauté des gens du voyage, ont été inclus
dans I'analyse de cohorte visant a quantifier I'impact
de la vaccination sur I'évolution de I'épidémie.
L'analyse a mis en évidence que la vaccination pré-
coce de I'entourage familial était associée a une

Figure 3 Distribution mensuelle des cas autochtones d’hépatite A (hors communauté des gens du voyage) selon la date de début des signes. Epidémie d'hépa-

tite aigué A, département du Nord, 2008-2009 / Figure 3 Monthly distribution of Non Gypsy autochthonous cases of hepatitis A by date of onset. Hepatitis A

outbreak, North of France, 2008-2009
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diminution significative du risque de transmission
secondaire (RR=0,32 [0,15-0,67]; p<104), avec
68% [33%-85%)] des transmissions secondaires
prévenues dans les familles vaccinées.

Au sein de la communauté des gens du voyage, la
diminution significative des nouveaux cas entre
2008 et 2009 et la moindre ampleur des épisodes
épidémiques sont des arguments en faveur de
I'efficacité des campagnes de vaccination systé-
matiques et précoces mises en ceuvre sur les aires
d'accueil touchées. Ainsi, lors d’'une importante épi-
démie survenue en 2008 sur une aire d'accueil de
la métropole lilloise (taux d'attaque 38%), des cam-
pagnes de vaccination préventive ont été menées
sur |'aire touchée et sur deux autres aires d'accueil
situées sur d'autres communes et pour lesquelles
des liens sociaux et familiaux étroits ont été mis en
évidence avec I'aire d'accueil initialement touchée
par I'épidémie [6]. Les taux d'attaque sur ces deux
aires d'accueil ont été inférieurs (0% et 5%) au taux
d'attaque observé sur le premier terrain (p<104).

Discussion

La déclaration obligatoire (DO) des cas d'hépatite
aigué A aux autorités sanitaires par les laboratoires
et les médecins a permis de détecter cette épidé-
mie communautaire d'hépatite aigué A, la plus
importante depuis I'instauration de la DO. L'épidé-
mie a initialement affecté une commune de la
métropole lilloise, avant de diffuser vers plusieurs
autres communes et arrondissements du départe-
ment du Nord a la faveur de liens familiaux ou
sociaux. Toutefois, les cas déclarés ne constituent
que la partie émergée de I'iceberg, compte tenu de
la fréquence élevée des formes asymptomatiques
chez les trés jeunes enfants et de la non-exhaustivité
de la DO. Lallure de la courbe épidémique, corro-
borée par I'analyse des liens épidémiologiques
entre les cas, est en faveur d'une transmission
communautaire particuliéerement active au sein

de la communauté des gens du voyage, dans les
familles et, dans une moindre mesure, dans
les collectivités fréquentées par les cas.

Le suivi de I'évolution et des caractéristiques
de I'épidémie a permis d'adapter les mesures de
contrdle et d'en confirmer I'efficacité.

La réactivité importante du dispositif de surveillance
a permis de renforcer les mesures d'hygiéne autour
des cas et d'organiser la vaccination de leur entou-
rage pour prévenir les transmissions secondaires.
Ces mesures sont d'autant plus efficaces qu'elles
sont mises en ceuvre précocement.

Nos résultats quantifiant I'impact de la vaccination
autour des cas sont cohérents avec la littérature
démontrant I'efficacité de la vaccination en post-
exposition dans la prévention des transmissions
secondaires [7]. La vaccination en post-exposition a
aussi démontré tout son intérét dans les commu-
nautés de vie en situation d'hygiéne précaire, ou le
risque épidémique est élevé et ol le renforcement
des mesures d'hygiéne a court terme est difficile,
voire impossible a mettre en ceuvre.

Depuis la fin de I'épidémie, la prise en charge finan-
ciere des 2 doses de vaccins recommandées autour
des cas d'hépatite aigué A signalés a été maintenue
par I'Agence régionale de santé du Nord-Pas-de-
Calais. En effet, le coit élevé du vaccin et son non
remboursement par I'’Assurance maladie dans cette
indication sont un frein important a |'adhésion a
cette mesure préventive.

En conclusion, face au risque épidémique induit par
la baisse de I'immunité dans la population générale
et au risque plus élevé de complications chez
I'adulte, la mise en ceuvre précoce de la vaccination
de I'entourage des cas permet d'améliorer la stra-
tégie préventive, grace a un vaccin trés immunogene
et bien toléré, permettant de prévenir |'apparition
de cas secondaires dés la premiére injection,
et méme de protéger des sujets récemment
contaminés [4].

Le renforcement des mesures d’'hygiéne garde
néanmoins tout son intérét et sa pertinence, car il
permet de lutter contre de trés nombreuses maladies
infectieuses, liées ou non au péril fécal.
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