Les taux d’exhaustivité estimés par notre étude a 66 % et 58 %
respectivement pour Epibac et Activ/GPIP sont cohérents avec
les connaissances sur la couverture de ces réseaux. En effet, les
taux d’exhaustivité estimés dans ce travail refletent la couver-
ture du réseau et I'exhaustivité de la notification par le réseau
Epibac. Nos résultats suggerent qu’environ 90 % des cas des
souches isolées au sein d’Epibac sont notifiées a I'InVS.

Les dépendances identifiées entre les sources Activ/GPIP et
CNRP/ORP et Activ/GPIP et Epibac n'ont pas d’explication struc-
turelle : Epibac s’appuie sur des laboratoires et Activ/GPIP sur
des pédiatres ; les informations obtenues aupres de Activ/GPIP
indiquent gqu’il n'y a pas de mise en commun des cas entre
Activ/GPIP et CNRP/ORP mais qu’une incitation par le clinicien a
I'envoi de la souche au CNRP/ORP peut étre réalisée dans
certains cas.

Nous avons restreint |'analyse aux méningites de par la
spécificité de la définition de cas (présence de S. pneumoniae
dans le LCR) indépendante des pratiques des cliniciens. Il n’en
est pas de méme des pneumococcémies dont |'incidence peut
varier selon les pratiques d’hémocultures en cas de fievre
élevée chez I'enfant de par la fréquence des bactériémies pneu-
mococciques occultes.

La surveillance de I'impact des recommandations de la vacci-
nation avec le vaccin anti pneumocoque conjugué 7 valences
implique un suivi clinique et biologique des infections invasives
a pneumocoques en France. Notre étude a montré que
seulement 33 % des cas étaient communs aux 3 sources. Pour
ces cas nous sommes en mesure de connaitre le tableau

clinique, le statut vaccinal et la présence d’indications de
vaccination (Activ/GPIP), le sérotype en cause et la sensibilité de
la souche aux antibiotiques (CNRP/ORP).

Les services de pédiatrie ne participant actuellement pas a
I'observatoire des méningites bactériennes de I'enfant, coor-
donné par Activ/GPIP et desservis par un laboratoire participant
au réseau Epibac, ont été sollicités fin 2005 pour rejoindre
I'observatoire  uniquement pour les méningites a
pneumocoque. L'objectif est d’augmenter la proportion de cas
communs aux 3 sources pour lesquels les informations clini-
ques, biologiques et épidémiologiques sont disponibles.
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CONTEXTE

Linfection a salmonelle est l'infection bactérienne d’origine
alimentaire la plus importante en terme d’'impact sur la morbidité
et la mortalité chez I'homme. En France, pour les années 90 on
estime a 40 000 par an le nombre de salmonelloses confirmées
biologiquement ; 5 500 a 10 200 hospitalisations et 90 a 550 déces
par an pourraient étre imputables a cette infection [1].

La transmission s’effectue principalement a partir d'aliments
d’origine animale contaminés crus ou peu cuits.

La surveillance des salmonelles chez I'homme en France
s’effectue a partir du Centre national de référence (CNR) des
Salmonella (Institut Pasteur) qui regoit les souches isolées par
un tiers des laboratoires d'analyse de biologie médicale (LABM)
publics ou privés, ainsi que les compte rendus des sérotypages
réalisés localement [3]. Cette surveillance a permis de mettre en
évidence deux sérotypes majoritairement responsables d’infec-
tion chez I'"homme, Salmonella sérotype Enteritidis (SE) et
Salmonella sérotype Typhimurium (ST). Pour la période 1998-
2003, ils représentent 70 % des souches de salmonelles isolées
par an [3]. Plusieurs études ont pu déterminer la source de
transmission principale de SE, une consommation d’ceufs ou de
produits a base d’ceufs [2].

La surveillance des salmonelles en production animale a permis
de mettre en évidence le fait que SE est trés inféodée aux
volailles. En effet, 95 % des souches de SE isolées dans les
filieres de production animale le sont dans la filiere volaille [2],
contrairement a ST pour laquelle 50 a 55 % des souches sont
isolées dans la filiere volaille et 40 % dans la filiere bovine [2].

Des mesures de lutte spécifiques contre SE et ST dans les
élevages de volailles sont instaurées en octobre 1998, sous la
forme de six arrétés interministériels mis en place le 26 octobre

1998 [3]. lls imposent la recherche périodique de SE dans les
élevages de reproducteurs, de poulettes futures pondeuses et
de poules pondeuses. En cas de controle positif, la loi impose
I"abattage total du cheptel, la destruction des ceufs, ainsi que la
désinfection des batiments d’'élevage suivie d'un vide sanitaire.
Les mémes mesures sont appliquées pour ST sauf dans les
élevages de poules pondeuses.

La mise en place des mesures dans les élevages aviaires
coincide avec une baisse de 33 % du nombre de cas de salmo-
nelloses observés entre 1997 et 2001 [3].

Une étude écologique a visée étiologique basée sur I'étude de
séries temporelles a donc été mise en ceuvre afin d’'évaluer la
relation entre la baisse observée du nombre de cas de salmo-
nelloses chez I'homme et les mesures de contréle mises en
ceuvre au niveau des élevages de volailles, par analyse de
séries temporelles et construction de modeéles d’intervention.

MATERIEL ET METHODES

Trois séries temporelles du nombre de cas mensuel de salmo-
nelloses ont été étudiées :

- Salmonella Enteridis et Salmonella Typhimurium : concernés
par les mesures ;

- Une série « témoin » composée de 9 sérotypes non aviaires
(Panama, Dublin, Derby, Wien, Kedougou, Ibadan, Litchfield,
Oranienburg et Poona) ;

Ces séries ont été constituées a partir des données du CNR de
1992 a 2003.

Un cas est défini comme une personne résidant en France, pour
laquelle une salmonelle a été isolée dans un prélevement entre
le 1¢" janvier 1992 et le 31 décembre 2003 et envoyé pour séro-
typage au CNR.
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L'analyse des 3 séries selon la méthode de Box & Jenkins [5] et
I'identification de modeéles d’interventions selon la méthode de
Box et Tiao [6], ont permis d’évaluer |I'impact des mesures de
lutte mises en place en 1998.

RESULTATS

Salmonella sérotype Enteritidis

L'observation de la série fait apparaitre un phénomene saison-
nier, sans tendance apparente (figure 1).

Au début de I'année 1999, on observe un décrochement avec
des valeurs mensuelles comparativement plus basses que pour
la période 1992-1998.

Dans un premier temps, la série avant intervention a été modé-
lisée (période 1992-1998). Puis, sous |I'hypothese que l'interven-
tion ne modifie pas les phénomeénes qui générent la série, le
modele mis en évidence sur la période 92-98 a été appliqué sur
toute la période de I'étude (1992-2003), en y ajoutant une
fonction d’intervention.

Le modele retenu était un modeéle ARMA (Auto régressive
moving average model)

Il s’écrit : Yt = 0,36Yt_1 + 0,16Yt_3 + &t + 0,728t_’|2 - 46,3 §t+2

1 sit = octobre 1998

avec & = { 0 sinon

Ce modele signifie que le nombre de cas mensuels de salmo-
nelloses a Salmonella sérotype Enteritidis observés un mois
donné (Yt) dépend, d'une dépendance a court terme : nombre
de cas observés le mois précédant (Yi.1) et nombre de cas
observés trois mois avant (Yt.3) et d’'une saisonnalité résiduelle
(g-12).

L'intervention était significative et maximale pour un effet a par-
tir décembre 1998 (&), avec une diminution moyenne du
nombre de cas de 46 cas par mois (IC95: [12-80]). Depuis la
mise en place des mesures 555 (IC95 : [148 — 964]) cas par an de
salmonellose a Salmonella sérotype Enteritidis enregistrés par
le CNR, sont ainsi évités, ce qui représente une diminution
moyenne annuelle de 21 %.

Salmonella sérotype Typhimurium

Le modeéle identifié était un modele ARMA, beaucoup plus
compliqué que celui identifié pour SE. Ce modeéle (non décrit ici
[2]) comportait également une dépendance a court terme et une
saisonnalité résiduelle.

Deux périodes d’intervention ont été définies car une diminu-
tion progressive du nombre de cas était observée dés janvier
1998 et nous voulions principalement évaluer I'impact de l'inter-
vention a partir d’octobre 1998 (figure 2).

Figure 1

Série mensuelle du nombre de cas de salmonelloses a Salmonella sérotype Enteritidis, France, 1992-2003
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Figure 2

Série mensuelle du nombre de cas de salmonelloses a Salmonella sérotype Typhimurium, France, 1992-2003
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Figure 3

Série mensuelle « témoin », France, 1992-2003
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Une diminution moyenne non significative du nombre de cas de
41 cas par mois (IC95: [0-91]) a été observée a partir de mai
1999, soit 7 mois aprés la mise en place des mesures. Ainsi,
492 (IC95: [0 - 1092]) cas de salmonellose a ST enregistrés par

ce qui représente une diminution moyenne annuelle de 18 %.

Série témoin : sérotypes non aviaires

Pour les sérotypes non aviaires, la série était trés irréguliére car
elle était constituée de 9 sérotypes différents (figure 3).

Un modele ARMA a été identifié, il comportait également une
dépendance a court terme et une saisonnalité résiduelle. Aucun
effet de I'intervention n’a pu étre mis en évidence.

DISCUSSION

La diminution significative du nombre de cas de salmonelloses
a SE a été observée dés décembre 1998. La rapidité de I'effet
des mesures peut s’expliquer par I'anticipation des éleveurs de
volailles, qui adhéraient dans leur grande majorité au Controle
officiel hygiénique et sanitaire de 1991 [7], qui proposait des
mesures similaires a celles imposées par les décrets de 1998.

Pour la série du nombre de cas de salmonelloses a ST, le
modele identifié était plus complexe et difficile a interpréter.
Cependant, celui-ci s’adaptait relativement bien aux données et
permettait d’identifier deux baisses successives du nombre de
cas observés, la premiére a partir de janvier 1998 et la deuxiéme
en mai 1999. La non significativité de I'effet de I'intervention peut
s’expliquer par le fait que l'intervention était concomitante avec
la baisse observée depuis janvier 1998, qui pourrait corres-
pondre soit a un réajustement naturel aprés I'augmentation de
1992 a 1997, soit a un effet « pré-intervention », qui cependant
ne s'observe pas pour SE. Par ailleurs, les mesures mises en
place par certains grands groupes agroalimentaires dans les
filieres produits laitiers et steak haché de bceuf [2], peuvent
également expliquer la baisse observée dés janvier 1998 et
générer un phénomeéne de dilution de I'effet de l'intervention
étudiée dans la filiere aviaire.

L'effet des mesures semble moins important pour ST que pour
SE. En effet, les mesures de contréle pour ST ne s’appliquent
pas dans les élevages de poules pondeuses, or les ceufs et les
produits a bases d’ceufs demeurent une des sources principales
de contamination humaine par Salmonella.

L'utilisation d'une série témoin pour laquelle aucun effet de
I'intervention n’a été observé, renforce le lien de causalité entre
les baisses du nombre de cas de salmonellose a SE et ST et les
mesures spécifiques mises en ceuvre. De plus I'impact observé,
suite a la mise en place des mesures, ne semble pas étre lié a une
modification de la surveillance des salmonelloses ou des

pratiques médicales durant la période d'étude. En effet, méme si
la surveillance des salmonelloses chez I'homme a partir du CNR
est un systeme passif basé sur le volontariat, on estime que sa
représentativité est constante dans le temps, car le réseau de
correspondants est trés stable dans le temps [3]. Dans les données
du CNR, les doublons sont possibles, mais ce phénomeéne est
limité car il n'y a pas de pratique de multiplication des isolements
face a une salmonellose et quand cela survient le laboratoire
n‘envoie qu’'une seule souche au CNR. Enfin si ce phénomene
existait il est alors systématique et n’intervient pas sur les
tendances que nous examinons dans notre étude.

CONCLUSION

Cette étude, pionniéere dans ce champ, a permis d’évaluer et de
quantifier I'impact de la mise en place d'un programme de lutte
contre les salmonelles dans la filiere volaille et ceufs, sur
I'incidence des infections a SE et ST chez 'homme. L'estimation
du nombre de cas évités est trés certainement sous-estimée, car
I"étude ne portait que sur les cas de salmonellose sérotypés par
le CNR, ceux-ci ne représentent que 25 % des cas confirmés
biologiquement [1].

Un maintient des mesures de lutte existantes, mais aussi une
réflexion sur I'extension des mesures a d'autres sérotypes de
salmonelles et a d’autres filieres de production que la filiere
volaille, devraient étre envisagés, le nombre de cas de salmo-
nelloses en France restant élevé (10 472 enregistrés par le CNR
en 2003).
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