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Introduction

Le Conseil Européen sur la Vaccination a émis des recommandations visant a I'éli-
mination de la rougeole en Europe d'ici 2007 (1), objectif approuvé par les directeurs
des programmes nationaux de vaccination de la région Europe de I'Organisation Mon-
diale de la Santé (OMS). Dans ce contexte, 'étude de I'épidémiologie des exanthémes
(rougeurs/éruptions cutanées associées a de la fievre) est importante. La rougeole,
autrefois la forme la plus courante d'exanthéme chez les enfants en Europe, est de plus
en plus rare avec I'augmentation de la couverture vaccinale. Aux Pays-Bas, le calendrier
vaccinal national inclut deux doses de vaccin ROR (rougeole, oreillons et rubéole) a l'age
de 14 mois et neuf ans, et depuis plusieurs années la couverture vaccinale s'est stabi-
lisée a 93%. Alors qu'en 1997 l'incidence nationale de la rougeole d'apres notification
n'était que de 0,14/100 000 (2), la proportion des cas chez les personnes vaccinées
est en hausse. Cette situation peut conduire a une augmentation des formes moins
typiques de la maladie (éruptions moins séveres), avec lesquelles les médecins géné-
ralistes ne sont pas familiers (3,4). Nous avons étudié 'épidémiologie des exanthémes
non bulleux (sans vésicules) dans la région de Rotterdam afin d'évaluer la proportion
d'infections dues au virus de la rougeole. Nous nous sommes basés sur les deux sys-
temes de surveillance existants recensant des informations sur les diagnostics d’exan-
themes : le Réseau sentinelle des médecins généralistes et le Réseau régional scolaire.
Hormis une description de I'épidémiologie des exanthémes, nous avons voulu étudier
la pertinence de ces deux systémes de surveillance dans le cadre de I'élimination de
la rougeole.

Méthodes

Description des réseaux

Depuis 1965, le service régional de santé publique (GGD Gemeenschappelike Gezond-
heidsdienst) de Rotterdam (1995 : 772 913 habitants et 350 médecins généralistes) a
mis en place un projet de réseau sentinelle des médecins généralistes. Pendant la période
de I'étude (du 1% janvier 1997 au 30 juin 1998), le réseau comprenait 16 médecins géné-
ralistes couvrant une population de 45 000 habitants. Chaque médecin envoyait au GGD,
sur la base du volontariat, des rapports hebdomadaires sous forme de formulaire papier.
Un certain nombre de maladies infectieuses étaient incluses dont tous les cas d'exan-
thémes (bulleux ou non). Des définitions standards étaient utilisées pour les formes les
plus fréquentes d'exanthémes infectieux. Les criteres cliniques de la rougeole compre-
naient une fievre > 38° C accompagnée d'un coryza, d'une conjonctivite ou d'une toux et
d'une éruption cutanée (morbilliforme) ou des taches de Koplik. Les médecins généra-
listes ne procédant que rarement & une confirmation biologique du diagnostic d'exan-
themes, la plupart des cas déclarés sont des cas présumés.

Le second réseau est celui des écoles primaires de la région de Rotterdam (247
écoles). Les autorités de la ville (décret local) imposent aux écoles primaires et mater-
nelles de déclarer au GGD certaines maladies spécifiques survenant chez les éleves de
4212 ans, dont les cas d'exanthémes. Les diagnostics sont fournis par les enseignants,
souvent informés par les parents (pendant 'absence de I'enfant ou a son retour). lls ne
sont pas systématiquement avalisés par un médecin généraliste ou le GGD.

Gestion des données

Les données anonymes ont été entrées puis analysées dans deux bases de données
Epi-nfo (Version 6.03b).

La base de données du réseau sentinelle des médecins généralistes collecte des infor-
mations sur 'age du patient, le sexe, le diagnostic principal, la date et les remarques
associées a chaque cas (y compris la confirmation biologique). La liste de la population
enregistrée aupres de chaque médecin est disponible ; le dénominateur utilisé pour le
calcul de I'incidence est la somme des personnes enregistrées auprés des médecins ren-
voyant leur rapport hebdomadaire.

La base de données du réseau scolaire inclut des informations sur le sexe du patient,
I'année de naissance, la classe, le diagnostic principal, la date et l'origine de la déclara-
tion ainsi que les remarques associées au cas.
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Introduction

The European Advisory Group on Immunisation has recommended that measles
should be eliminated from Europe by the year 2007 (1), a target accepted by
National Immunisation Programme Managers for the World Health Organization
(WHO) European Region countries. In the run-up to measles elimination, it is important
to study the epidemiology of exanthems (rashes associated with febrile illness).
Measles was formerly the commonest exanthem disease of childhood in Europe,
but it is seen less and less as vaccine coverage increases. Vaccine cover-age in
the Netherlands has been stable for many years at 93% for the two measles,
mumps, and rubella doses included in the national vaccination programme (at 14
months and 9 years) and, in 1997, the notified national incidence of measles was
only 0.14/100 000 (2). At the same time, the proportion of measles cases among
vaccinated individuals is increasing, with the result that less typical presentations
(milder rashes) are likely to be seen in an increasing proportion of patients (3).
Thus general practitioners (GPs) may become less familiar with the diagnosis (4).
We studied the epidemiology of non-vesicular exanthems in the Rotterdam
region to estimate the proportion of such illnesses caused by measles virus
infection. We made use of two available surveillance systems that report diagnostic
information on exanthems: the Rotterdam GP sentinel network and the regional
school network. In addition to describing the epidemiology of exanthems, we wanted
to assess the value of these surveillance systems in the context of elimination
of measles.

Methods

Description of the networks

Since 1965, the public health service (GGD Gemeenschappelijke Gezondheid-
sdienst) in Rotterdam (1995 population: 772 913 inhabitants with 350 GPs) has
run a sentinel GP network project. During the study period (1 January 1997 to 30
June 1998), the network consisted of 16 GPs, covering a population of 45 000,
who voluntarily sent weekly reports to GGD on a paper form. All exanthems (with
and without vesicles) were reported using standardised case definitions for the
commonest infectious exanthems. Clinical criteria for the diagnosis of measles
included fever > 38°C and coryza or conjunctivitis or cough and rash (morbilliform)
or Koplik's spots. GPs rarely seek laboratory confirmation of exanthems, therefore
most diagnoses were recorded as presumptive.

The primary schools of the Rotterdam region (247 schools) form another net-
work. The city obliges schools and nurseries to notify to the GGD (local decree)
cases of selected diseases among pupils aged 4 to 12 years, including cases of
exanthems. Diagnoses are reported by teachers, who are often informed by parents
(during absence leave, or after the child’s return). Diagnoses reported were not
endorsed systematically by either a GP or the GGD.

Data management

Data were entered anonymously onto two different Epi-info databases (Version
6.03b) and analysed. The GP sentinel network database collects information on
patient's age, sex, main diagnosis, date of diagnosis, and remarks about the case
(including laboratory confirmation). The list of people registered with each GP was
available; the denominator used to calculate incidence was the sum of the people
registered with the GPs who reported each week.

The school network database collects information on patient's sex, year of birth,
school grade, main diagnosis, date and source of notification, and remarks about
the case.

Results

The GP sentinel network
From 1 January 1997 to 30 June 1998, an average of 13.7 reports were sent



Résultats

Le réseau sentinelle des médecins généralistes

Du 1% janvier 1997 au 30 juin 1998, 13,7 rapports en moyenne par semaine ont été
envoyés par les médecins du réseau sentinelle, pour une participation moyenne de 85%.
Un total de 2 875 912 patient-semaines soit 36 635 patients par semaine en moyenne

ont été couverts.

Un total de 410 exanthémes non bulleux a été déclaré, équivalent a une incidence glo-
bale de 741 pour 100 000 habitants (intervalle de confiance 95% (IC) 688-796). L'inci-
dence hebdomadaire moyenne est passée de 12,7/100 000 les six premiers mois de
1997 a 12,8 les six derniers mois, puis a 17,4 les six premiers mois de 1998.

Un diagnostic de présomption a été rapporté dans 61% des cas d'exanthémes (251/410;
tableau 1). Aucun cas de rougeole n'a été identifié. Les cas allaient de 0 a 95 ans, mais
les enfants de moins de cing ans représentaient 44% des cas (n=174). Les exanthemes
subit ont été décrits chez les enfants les plus jeunes, alors que les autres maladies

infectieuses survenaient essentiellement
chez les enfants plus agés. Les réactions
allergiques étaient plus fréquentes chez les
personnes plus agées (tableau 1).

Une confirmation biologique n'a été rap-
portée que dans 4% des diagnostics.

Chez les enfants de 4 a 12 ans (n=140),
les maladies les plus fréquentes étaient I'éry-
théme infectieux aigu (n=31, 22%) et la scar-
latine (n=20, 14%). Le sex ratio (M:F) était
de 1:1,3, mais cet excés de femmes n'a été
retrouvé que dans le groupe de sujets plus agés.

Si 'on regarde I'évolution de l'incidence
des exanthemes par semestre (figure 1), le
fait le plus marquant est la hausse des
infections a parvovirus en 1998. Elle
explique une grande part de l'augmentation
de lincidence observée pendant le premier
semestre 1998.

Le réseau scolaire

Au total, 140 écoles (soit 57% de I'en-
semble des écoles) ont notifié 211 exan-
themes (tableau 2). Une tres faible proportion
(7%) était avalisée par un médecin. Seul
un cas de rougeole sur les 5 notifiés a été
examiné par un médecin généraliste qui a
rejeté le diagnostic.

Les niveaux scolaires, précisés dans plus
de la moitié des cas (59%, 125 cas), sont
tous représentés. Le nombre de cas rap-
portés diminue avec le niveau scolaire. Sur
I'ensemble, le sex ratio (M:F) est de 1,05:1.

La répartition du nombre de cas de scar-
latine par mois montre un profil saisonnier
avec un pic a la fin de hiver en 1997 et 1998.

Discussion

Les résultats basés sur ces deux
réseaux de Rotterdam illustrent I'épidémio-
logie de I'exantheme dans la région. Le fait
que ces deux systemes de surveillance ne
donnent pas le méme profil tient sans doute
aux différences de la distribution selon I'age
et l'origine méme des sujets. Les patholo-
gies rapportées via le réseau scolaire sont,
par définition, celles qui affectent les enfants
en age scolaire et, en particulier, des mala-
dies contagieuses. Ainsi, les réactions aller-
giques sont rarement rapportées par le

systeme scolaire car elles sont pergues comme un probléme mineur en milieu scolaire.
Aucun cas d'exantheme subit, touchant le plus souvent les enfants de moins de 3 ans,
n'a été rapporté. Cependant, si l'on ne considere que la population des enfants scolarisés
en primaire, le réseau des médecins généralistes a diagnostiqué proportionnellement [

from the GP sentinel practices each week, for an average participation rate of 85%.
Atotal of 2 875 912 patient-weeks or 36 635 patients per week on average were

covered.

A total of 410 non-vesicular exanthems were reported, equivalent to an overall
incidence of 741 episodes per 100 000 population (95% confidence interval (C)
688-796). The average incidence evolved from 12.7/100 000 per week for the

first six months of 1997, to 12.8 for the second six months of 1997, and 17.4 in

commonest in older people (table 1).

Tableau 1/ Table 1
Fréquence des maladies notifiées lors d’exanthemes par le réseau
sentinelle des médecins généralistes, et distribution par age,

Rotterdam, janvier 1997-juin 1998
Frequency of diseases reported among exanthems in the GP sentinel
network and age distribution, Rotterdam, January 1997-June 1998

Maladie / Disease No. | Pourcentage Age (années) / Age (years)
du total
Percent of total

Moyenne / Mean | P25 | P50 | P75
Exantheme subit
Exanthem subitum 57 139 2.1 1 (1|3
Réaction allergique
Allergic reaction 52 12.7 155 319 |26
Erythéme infectieux aigu
Erythema infectiosum 46 112 74 415 |8
Scarlatine
Scarlet fever 32 7.8 5.3 314 |6
Rubéole / Rubella 2 0.5 17.5 5 | 18| 30
Autres infections virales
Other viral infections 13 32 9.5 114 |8
Autres infections
Other infections 49 12.8 888 9 | 28| 52
Inconnu-non spécifié
Unknown-not specified 159 38.8 16.7 3 |6 |26
Total 397f 96.8 14.6 2|5 21

f Age inconnu pour 13 cas / Age unknown for 13 cases

Figure 1

Incidence hebdomadaire moyenne des exanthémes par semestre,
réseau sentinelle des médecins généralistes, région de Rotterdam
Average weekly incidence of exanthems by half-year, GP sentinel
network, Rotterdam region

4,5
4 [ Scarlatine / Scarlet fever
I Erythéme infectieux aigu / Erythema infectiosum
35 I Exanthéme subit / Exanthema subitum
' I Autre virus / Other virus
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2
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the first six months of 1998. A presumptive diagnosis was reported in 61% of exan-
thems (251/410; table 1). Not a single case of measles was identified. Cases were
aged between 0 and 95 years, and children under 5 years of age represented 44%
of cases (n=174). Cases of exanthem subitum occurred in the youngest, while
other infectious diseases occurred mainly in older children. Allergic reactions were

Only 4% of diagnoses were reported to be laboratory confirmed.
Among 140 children from 4 to 12 years of age, the commonest diseases were

erythema infectiosum (n=31, 22%) and
scarlet fever (n=20, 14%). The sex ratio
(M:F) was 1:1.3, but the female excess
was seen in older age groups.

Looking at the evolution of the inci-
dence for selected infectious exanthems
by half-year (figure 1), the most striking
feature was the increase in parvo-
virus infections detected in 1998.
This explained most of the increase
in incidence observed during the first
half of 1998.

The school network

A total of 140 schools (57% of all
schools) notified 211 exanthems (table
2). A very small proportion (7%) were
endorsed medically. Only one of the five
notified cases of measles was reported
to have been seen by a GP, who rejected
the diagnosis.

School grades, reported in 125
cases (59%), were all represented. The
number of diseases notified decreased
with increasing grade. The sex ratio
overall (M:F) was 1.05:1.

The trends of scarlet fever cases
reported each month by the school net-
work showed a seasonal pattern with a
peak in late winter in 1997 and 1998.

Discussion

The results given by the two Rotterdam
networks illustrate exanthem epidemio-
logy in the region. The two surveillance
systems gave two different pictures,
however, for reasons that may include
the different age distributions and
sources of the subjects of both networks.
The diseases reported by the school net-
work are, by definition, limited to those
which occurred in school-aged children,
particularly contagious diseases. Hence,
allergic reactions were scarcely reported
by the schools, perceived only as a minor
threat for the school, and exanthem
subitum cases were not reported as they
usually occur before 3 years of age. In the
specific primary school-aged population,
however, the GP network diagnosed

proportionally many more erythema infectiosum cases than the school network.
This discrepancy may reflect a problem of misdiagnosis.

The small number of cases of measles reported in the two Rotterdam networks
is not surprising in view of the effective Dutch vaccination programme. Very [
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0 plus de cas d'érythemes infectieux que le réseau scolaire. Cette discordance pour-
rait étre le reflet d'un probléeme de diagnostics erronés.

Le peu de cas de rougeole rapportés par les deux réseaux de Rotterdam n'est pas
surprenante compte tenu de I'efficacité du programme national de vaccination. Depuis
plusieurs années, les cas de rougeole notifiés au niveau national sont rares (2). La faible
proportion d'exanthemes confirmés en laboratoire devrait inciter a une certaine prudence
lors de l'interprétation de ces données. Le taux de confirmation pourrait cependant étre
sous-estimé si elle est réalisée aprés notification ou encore si elle n'est pas notée (cette
question spécifique ne figurait pas dans le formulaire).

Dans les pays ol la couverture vaccinale de la rougeole est élevée, les cas de rougeole
confirmés représentent environ 5% des exanthemes (5-7). Ce pourcentage est respecti-
vement de O et 2,4% d'apres les deux systémes de surveillance décrits ici. Cependant,
le réseau des médecins généralistes a une
forte proportion de diagnostics inconnus et
il est possible que des cas de rougeole

Tableau 2 / Table 2

0 few measles cases have been notified nationally for several years (2). The small
proportion of exanthems whose diagnoses are laboratory confirmed should
lead to a cautious interpretation of these data. The low confirmation rate, however,
could be an underestimate if laboratory confirmation occurred after cases were
reported, or if confirmation was not reported as such (it is not a specific field on
the notification form).

Confirmed measles has been reported to account for around 5% of exanthems
in countries with high measles vaccine coverage (5-7). This percentage was
respectively 0% and 2.4% in the GP network and in the school network. This
discrepancy may be due to cases of mild measles which were not recognised:
the proportion of unknown diagnoses was high in the GP network. In addition
to this, as elimination approaches, the clinical feature measles have a lower
positive predictive value (5). Therefore,
the need for laboratory confirmation of
suspected measles cases is crucial.

légers non diagnostiqués aient été classés
dans cette catégorie. Par ailleurs, I'éradi-
cation de la rougeole étant proche, les
signes cliniques de rougeole ont une

Fréguence des maladies notifiées lors d’exanthémes par le réseau scolaire,

Rotterdam, janvier 1997-juin 1998
Frequency of diseases reported among exanthems in the school network,
Rotterdam, January 1997-June 1998

Measles diagnostic salivary tests have
been developed, and are being used in
the United Kingdom (6) and being tested
in France (8); their advantages include

moindrg valeur prédictive Rositiye (5). Acet Maladie / Disease No. Pourcentage / Percent of total speed of diagnosis, sensitivity, and
égard, il est crucial de procéder a des confir- Scarlatine cheapness. They are easy to perform,
mations biologiques des exanthémes. Des | scarlet fever 182 86.3 and could even be used in non-medical
méthodes de diagnostic salivaire ont été [ Rubéole settings such as schools. In the context
mises au point et sont utilisées en Grande- | Rubella 11 5.2 of elimination, they should be used to
Bretagne (6) et testées en France (8). Elles | Erythéme infectieux aigu detect measles in exanthems of unknown
présentent I'avantage d'étre rapides, sen- | Erythema infectiosum 6 28 origin.
sibles et peu colteuses. D'un usage facile, | Rougeole The networks illustrated classical
elles pourraient méme étre employées dans | Meastes — 8 26 seasonal patterns of scarlet fever (9),
des structures non médicalisées telles que | Yndrome bouche-main-pied and the increase in erythema infectiosum
Hand foot mouth ] 1.4
les écoles. Dans le contexte de I'élimina- Varicelle coincided with what was seen nationally
tion, ces tests devraient étre utilisés pour | \aricella 2 0.9 (10). Typically, erythema infectiosum
détecter la rougeole parmis les exanthémes  ["Ajiergie epidemics occur at the end of winter and
d'origine inconnue. Allergy 1 05 beginning of spring. Hence, both net-
Les deux réseaux montrent bien le pro- | Exanthéme subit works are sensitive in detecting trends
fil saisonnier classique de la scarlatine (9) | Exanthem subitum 1 0.5 of common diseases. The GP sentinel

et l'augmentation des érythemes infectieux
coincide avec les données nationales (10).
Les épidémies d'érythemes infectieux ont lieu typiquement a la fin de I'hiver et au début
de 'automne. Les deux réseaux sont donc suffisamment sensibles pour détecter les ten-
dances des maladies fréquentes.

Le réseau sentinelle des médecins généralistes, en revanche, n'est plus adapté a la
détection des maladies rares telles la rougeole. Le nombre de cas est en effet trop faible
pour étre percu par les médecins du réseau uniquement.

Le réseau scolaire ne représente qu'une population d'age bien défini, mais son role
peut étre particuliérement important. Il couvre toutes les zones et permet de prendre des
mesures dés la notification (par exemple, mise en quarantaine, exclusion de I'école,
chimioprophylaxie en cas d'épidémie de méningite, immunisation en cas d’hépatite A).
Une caractéristique qui motive les participants du réseau. Bien que la notification soit un
impératif Iégislatif & Rotterdam, nous n'avons pas pu évaluer 'exhaustivité du systéme. Il
est cependant clair qu'il devrait &tre amélioré par un support médical systématique. Enfin,
la couverture vaccinale nationale étant tres bonne, on peut s'attendre a un déplacement
de la distribution des cas vers des populations plus agées. La surveillance de ces popu-
lations devrait étre prise en considération, de méme que celles des cas survenant chez
les enfants en age pré-vaccinal.

En conclusion, cette étude apporte des données substantielles sur I'épidémie d'exan-
themes dans la région de Rotterdam. Le systeme de surveillance sentinelle est peu effi-
cace dans le contexte de I'élimination de la rougeole, mais le réseau scolaire pourrait
continuer a jouer un réle. Dans ce contexte, il est nécessaire de disposer d'une surveillance
exhaustive de la rougeole avec une confirmation biologique systématique des cas. m
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network is no longer relevant for the
detection of a rare disease such as
measles because so few cases now occur that they are likely to be seen by
physicians who do not belong to the sentinel surveillance system.

The school network represents only one age-selected part of the population,
but its role may be particularly important. The system covers all areas, and reported
diseases have direct practical consequences (e.g., quarantine, exclusion from
school, chemoprophylaxis in the event of outbreaks of meningitis, immunisation in
the event of hepatitis A), which motivate the network’s participants. Moreover,
although notification is a statutory requirement in Rotterdam, we did not evaluate
the exhaustiveness of the system. However, the system should be improved by
optaining systematic medical support. Finally, as high measles immunization
coverage is achieved, the age distribution is expected to shift to affect older people
and the possibility of conducting surveillance among other age groups should be
considered. Cases occurring at pre-vaccination age should be covered too.

In conclusion, this study yielded substantial data on the epidemiology of exanthems
in the Rotterdam region. In the context of the elimination of measles, the sentinel
surveillance of measles is inefficient, but the school network might play a role. For
the elimination purpose, there is a need for exhaustive surveillance of measles and
systematic laboratory confirmation. m
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