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1/ INTRODUCTION

Lorsque survient une épidémie, telle la pandémie grippale, il est néces-
saire de disposer de critéres pour caractériser la dynamique de la maladie
au sein de la population. Le taux de reproduction et l'intervalle intergénéra-
tionnel sont alors les principaux paramétres épidémiologiques permettant
d’estimer le potentiel de transmission d’une maladie infectieuse.

Calculé pour une population entierement susceptible (immunologiquement
naive), le taux de reproduction de base (Rp) correspond au nombre
moyen de cas secondaires pour chaque cas index. Cependant, ce cas de
figure n'est observé quaux tout premiers instants de 'émergence d'une
nouvelle maladie transmissible. La proportion de sujets susceptibles dans
la population (S) diminue ensuite avec la durée de I'épidémie et le taux de
reproduction (R) diminue avec S. Par définition, a l'instantt, on a :

Ri=Rg x St

L'intervalle intergénérationnel est défini comme la période entre linfection
du cas index et celle des cas secondaires. Sa mesure s'effectue principa-
lement par des études sur les cas groupés dans les communautés fer-
mees.

Le potentiel épidémique d'une maladie varie dans le méme sens que le
taux de reproduction et en sens inverse de lintervalle intergénérationnel.
Ainsi, le taux de reproduction (R) doit &tre supérieur a 1 pour que la mala-
die se transmette sur un mode épidémique alors que la transmission s'é-
teint lorsque R est inférieur a 1. L'équilibre épidémiologique est atteint
lorsque chaque cas donne en moyenne un cas secondaire (R = 1) et
correspond a une situation dendémie. Enfin, plus l'intervalle intergénéra-
tionnel est court, plus la vitesse de propagation de la maladie est impor-
tante et plus 'épidémie progresse rapidement.

Les premiéres études publiées depuis I'émergence du virus pandémique
A(H1N1)2009 suggéraient des valeurs autour de trois jours pour linter-
valle intergénérationnel et entre 1,4 et 3,2 pour le taux de reproduction [1].
Toutefois, ces études, qui donnent des estimations assez élevées pour le
taux de reproduction, ont été réalisées sur des données en provenance du
Mexique dont on peut discuter la fiabilité ou sur des clusters survenus en
collectivité fermée. Plus récemment, une étude canadienne menée sur la
population générale de I'Ontario entre le 13 avril et le 20 juin 2009 revoyait
cette estimation a la baisse en trouvant un taux de reproduction de 1,31

2]

A la Réunion, la vague pandémique est survenue pendant la période
habituelle de circulation grippale et a pu étre surveillée a partir d'un
dispositif de surveillance éprouvé et mis en alerte au préalable. Ces condi-
tions étaient favorables pour permettre une estimation assez précise de
ces parameétres dans le contexte spécifique d’'une ile subtropicale de I'hé-
mispheére sud.
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2/ METHODE D’ESTIMATION

A la Réunion, la surveillance de la grippe a été renforcée par anticipation a
partir de mai 2009 [3]. Le premier cas de grippe A(H1N1) pandémique a
été détecté le 5 juillet chez un voyageur revenant d'Australie et le premier
cas autochtone a été signalé le 22 juillet. A partir de cette date, le nombre
de consultants pour grippe A(H1N1) pandémique a été estimé a partir des
données du réseau de médecins sentinelles animé par 'Observatoire
régional de la santé de la Réunion, composé de 23 médecins généralistes
et 3 pédiatres représentant respectivement 3% et 10% des médecins
libéraux de I'lle pour chaque spécialité. Ces médecins ont déclaré sur une
base hebdomadaire le nombre d'infections respiratoires aigués (IRA) et
leur nombre total de consultants. Le nombre d'IRA a été extrapolé a I'en-
semble de l'activité médicale hebdomadaire de [ile en utilisant le nombre
total de consultants fourni par la Caisse générale de sécurité sociale pour
la semaine considérée. Le nombre de consultants en ville pour une infec-
tion A(H1N1)2009 a été obtenu en appliquant au nombre total d'IRA ainsi
calculé, la proportion de résultats positifs pour la détection du virus obser-
vée sur un échantillon aléatoire de patients atteints d'IRA prélevés par les
médecins sentinelles pour la méme semaine. Une enquéte téléphonique
portant sur un échantillon représentatif de la population a été réalisée a la
fin de la vague épidémique pour estimer la proportion de sujets sympto-
matiques non-consultants. Le taux de reproduction initial (R;) a été estimé
selon la méthode du taux de croissance intrinseque (r) en supposant que
lintervalle intergénérationnel suit une distribution gamma [4]. Le taux de
croissance intrinseéque a été calculé sur la phase initiale exponentielle de
Iépidémie d'apres la formule : Cas; = Casg x €", ou Cas; est le nombre de
cas a la semaine t, Casy le nombre de cas lors de la 1ére semaine de
I'épidémie et ou e est la base du logarithme naturel.

La sensibilité de I'estimation a été testée pour différentes valeurs du taux
de croissance intrinseque (r) et selon la valeur centrale et la distribution de
lintervalle intergénérationnel mesurées par trois études : 1,9 jours,
0=0,893[4];2,7 jours,cd =1,1[5]; 2,8 jours, 0 = 1,319 [6].

Le taux d'attaque (TA) nécessaire pour empécher un développement
épidémique ultérieur a la Réunion a été calculé en supposant que le taux
de reproduction initial est une bonne approximation du taux de reproduc-
tion de base (Ri= Ry).

En 'absence de vaccination et si 'on suppose négligeable l'immunité
acquise antérieurement, 'équilibre épidémiologique est atteint lorsque :
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3/ RESULTATS

La vague de pandémie a débuté a partir de la semaine 30 et le pic
épidémique était atteint en semaine 35 (Figure 1). Entre les semai-
nes 30 et 38 le nombre de cas d’infection par le virus pandémique et
qui ont consulté un médecin de ville a été estimé a 66 000 person-
nes. L'estimation du taux d'attaque cumulatif en fin d’épidémie des
personnes ayant consulté un médecin de ville était de 8,14%. Le taux
de non-consultants symptomatiques était de 35,7 %. Le taux d’atta-
que chez les personnes symptomatiques, qu’elles aient ou non
consulté un médecin en ville, s’élevait a 12,85 %. La figure 1 pré-
sente les valeurs d’incidence attendues pour différentes estimations
du taux de croissance intrinseque (r) par rapport a la croissance
réelle de I'épidémie.

Estimation du nombre hebdomadaire de cas incidents d’infec-
tions par le virus pandémique A(H1N1) 2009 entre le 13 juillet et
le 4 octobre 2009 et nombre de cas attendus pendant la phase
de croissance épidémique pour trois estimations du taux de
croissance intrinséque (r)

30 000 -
(=2
[=}
o
N 25000
zZ3
I @ 20000
° o1 =0,042
09
T % 15000 -m-r=0,095
89 -e-1=0,148
8.
8 E 10000 -
o8
£ 5000 h
9 > o B
z O’J/’\"f/! T T T T T T T I T I T I 1

29 30 31 32 33 34 35 36 37 38 39 40

Semaines 2009

Les résultats des tests de sensibilité¢ pour le taux de reproduction
initial montrent qu’il varie dans une fourchette allant de 1,08 a 1,49
autour d’'une valeur moyenne de 1,26 (Tableau 1). Le taux d’attaque
permettant de parvenir a I'équilibre épidémiologique était de 20 %
(minimum 7,4 % ; maximum 32,9%).

| Tableau 1 |

Sensibilité du taux de reproduction pour différentes estimations
du taux de croissance intrinséque et de I'intervalle intergénéra-
tionnel.

Estimation Estimation du taux de croissance

de ’intervalle intrinséque
intergénérationnel - 0042 r=0095 r=0.148 Moyenne
19jours, 0=0.893 R=108 R=119 R=131 R=119
2.7 jours, o0 =1.1 R=112 R=129 R=147 R=129
2.8 jours, 0 =1.319 R=112 R=131 R=149 R=1.31
Moyenne R=111 R=126 R=142 R=126
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4/ DISCUSSION

Ces valeurs du taux de reproduction se situent parmi les plus basses
calculées a ce jour [1]. Elles impliquent que 'immunité de population
nécessaire pour empécher un développement épidémique (20 %)
serait légérement supérieure au taux d'attaque de 12,85 % observé
chez les personnes symptomatiques sur I'ile de la Réunion a la fin de
cette vague de pandémie. Cependant, ce taux d’'attaque sous estime
la part de la population immunisée. En effet, cette derniere comprend
également les infectés asymptomatiques. Habituellement estimée a
environ 30 % des infectés pour la grippe saisonniére [7], la proportion
de cas d'infection asymptomatique pour le virus A(H1N1) 2009 pour-
rait étre du méme ordre étant donnée la bénignité habituelle de la
maladie observée sur l'ile. Enfin, ce taux d’attaque ne prend pas en
compte les personnes qui ont fait 'objet d’'une prise en charge hospi-
taliere d’emblée. Compte tenu de ces éléments, on peut considérer
que le taux d’'attaque réel de la vague épidémique a généré une im-
munité suffisante au sein de la population réunionnaise pour que la
survenue d’'une deuxiéme vague pandémique avant le prochain hiver
austral apparaisse peu probable en I'absence de mutation virale.

La faible valeur du taux de reproduction peut surprendre si I'on consi-
dere les prévisions nettement plus alarmantes avancées lors de I'éla-
boration du plan national de préparation a la pandémie. Mais ces
prévisions s’'appuyaient sur une estimation rétrospective de I'impact
sanitaire de la pandémie de 1918, impact considéré comme majeur
et qui s’avere trés supérieur a celui de cette vague pandémique, au
moins en ce qui concerne la Réunion.

La méthode utilisée pour estimer le taux de reproduction est tres
sensible a la croissance initiale de I'épidémie sur laquelle repose la
modélisation. Afin de limiter les risques d’erreur, nous avons testé la
sensibilité de I'estimation pour différentes valeurs du taux de crois-
sance intrinséque. Malgré la robustesse du résultat, on ne peut ex-
clure formellement que la valeur du taux de reproduction résulte
d’une sous-estimation du taux de croissance intrinseque initial.

Il convient cependant de remarquer que notre estimation est trés proche de
celle obtenue pour la population générale de I'Ontario par une méthode
complétement différente basée sur une simulation Monte-Carlo [2].

Cette faible valeur du taux de reproduction peut traduire un potentiel limité
de transmission de la souche virale et/ou la préexistence d’'un certain ni-
veau d'immunité collective. Une autre explication possible, non exclusive
des précédentes, serait que les contacts susceptibles de transmettre l'infec-
tion entre les personnes ont été limités pendant la vague épidémique, que
cela résulte ou non des mesures de gestion mises en ceuvre.
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