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Editorial

Pour la deuxiéme année consécutive, la Cellule de I'Institut de veille sanitaire en région (Cire), vous propose la présentation du bilan épidémiologique de la
vague épidémique de grippe qui a sévi durant I'hiver 2010-2011.

La survenue d'une pandémie grippale liée au virus A(H1N1)2009 en avril 2009 avait donné lieu a la mise en place d'un suivi des cas de grippe a partir de plu-
sieurs réseaux de surveillance complémentaires (réseaux de médecins libéraux Grog et Sentinelles, associations SOS Médecins, services d'urgences hospita-
liers, laboratoire de virologie du CHRU de Lille et services de réanimation), dont les résultats étaient diffusés chaque semaine. Une synthése de I'impact de la
vague pandémique dans la région avait ainsi pu étre établie.

Il nous a paru important de réaliser a nouveau un bilan de la vague épidémique de grippe survenue durant I'hiver 2010-2011. En effet, le virus A(H1N1)2009
ayant circulé a nouveau de maniére prédominante dans le Nord-Pas-de-Calais, il était légitime d'apporter des éléments épidémiologiques permettant de com-
parer les caractéristiques des deux vagues épidémiques successives. De plus, il était essentiel de partager les résultats de la surveillance des cas séveéres,
I'ensemble des réanimateurs de la région s'étant a nouveau mobilisés pour signaler les cas hospitalisés dans leurs services.

Les résultats de cette surveillance ont montré une vague épidémique plus tardive, dont le pic est survenu la premiére semaine de janvier, mais d'ampleur
comparable a celle de 2009-2010. Le laboratoire de virologie du CHRU de Lille a isolé trés majoritairement des virus A(H1N1)2009 (85 %), des virus A non
sous-typés (12%) et quelques virus B (2%). Le taux brut d’admission en réanimation par million d'habitants était inférieur cette saison a celui observé en
2009-2010 (11,7 versus117,2).
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La persistance de la circulation du virus A(H1N1)2009 dans |'hémisphére sud cet été, les résultats des enquétes sérologiques réalisées en France en 2010
ayant montré que plus de 70 % de la population métropolitaine n'avait pas d'anticorps contre ce virus et la faible ampleur de I'épidémie 2010-11, peuvent
faire craindre une circulation encore importante du virus A(H1N1)2009 cet hiver. Dans ce contexte, il a été jugé nécessaire de reconduire la surveillance des
cas graves de grippe durant la prochaine saison 2011-2012.

Nous adressons nos chaleureux remerciements a I'ensemble des partenaires a I'origine des informations présentées dans ce bulletin et, plus particuliérement,
les médecins des réseaux Grog et Sentinelles, les médecins des associations SOS Médecins, les médecins urgentistes et réanimateurs et les biologistes du la-

boratoire de virologie du CHRU de Lille, et vous souhaitons une bonne lecture de ce bulletin.

Contexte

Le virus A(HTN1)2009 a généré un nombre conséquent d’admissions en
réanimation lors de la précédente saison grippale, avec notamment un
nombre de syndrome de détresse respiratoire aigué (SDRA) jamais obser-
vé lors d'épidémies de grippe saisonniére.

Durant I'été 2010, les données de I'hémisphére sud montraient des épi-
démies d’amplitude modérée caractérisées, a I'instar de la vague pandé-
mique 2009-2010, par la survenue de formes cliniques séveres chez
I'adulte de moins de 65 ans et des facteurs de risque identiques a ceux de
la pandémie.

La surveillance des cas graves de grippe a donc été reconduite durant la
saison 2010-2011 a partir des services de réanimation afin de pouvoir
suivre les facteurs de gravité de I'épidémie et identifier tout changement

| Méthode |

1/ Surveillance virologique

La surveillance virologique s'est appuyée sur les recherches de virus grip-
paux (A, B ou A(HIN1)2009) — réalisées chez des patients hospitalisés
pour un syndrome grippal dans les établissements hospitaliers de la ré-
gion Nord-Pas-de-Calais — effectuées au laboratoire de virologie du CHRU
de Lille. Les résultats des analyses étaient transmis chaque semaine a la
Cire Nord.

Ces résultats virologiques ont permis de suivre, tout au long de

2/ Surveillance en médecine de ville

La surveillance ambulatoire a reposé sur trois réseaux : les associations
SOS Médecins, les médecins vigies du réseau des Grog (Groupes régio-
naux d'observation de la grippe) et le réseau unifié Sentinelles-Grog-
InVS.

— Le réseau des associations SOS Médecins a été mis en place par
I'Institut de veille sanitaire en 2006 et contribue au systéme de sur-
veillance sanitaire des urgences et des déces (Sursaud®). Dans le
Nord-Pas-de-Calais, trois associations font partie de ce réseau : Lille
et Roubaix-Tourcoing depuis 2007 ainsi que Dunkerque depuis
2008.

La surveillance s'est appuyée sur le nombre hebdomadaire de grip-
pes cliniques diagnostiquées par les SOS Médecins. L'historique de
ces données étant suffisamment important, un seuil épidémique
hebdomadaire régional a pu étre défini par l'intervalle de confiance
unilatéral a 95 % de la valeur attendue, déterminée & partir des
données historiques via un modéle de régression périodique (Ser-
fling [6]).

— Le réseau des Grog [1] est un réseau d'alerte précoce de la grippe

créé en 1984 et animé par I'Union régionale de professionnels de
santé (URPS) [4]. Durant la saison de surveillance active de la grippe
— d'octobre a avril — les Grog émettent un bulletin hebdomadaire
permettant de suivre I'évolution de la situation de la grippe en
France, région par région.
En Nord-Pas-de-Calais, un panel de 20 médecins [5] répartis sur les
quatre bassins de vie de la région compose le réseau des Grog. Ces
données ont permis de suivre, chaque semaine, le pourcentage
d'infections respiratoires aigués parmi les actes effectués.
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des caractéristiques épidémiologiques des cas ou une fréquence élevée
de cas graves potentiellement liées a une mutation virale.

Les données britanniques objectivaient par ailleurs, un nombre important
de cas graves chez les moins de 65 ans dont la moitié d'entre eux
n'avaient pas de facteurs de risque.

Durant toute la durée de I'épidémie, le dispositif de surveillance et son
évolution ont été animés localement par les Cellules de I'InVS en région
(Cire) et les équipes de veille sanitaire des Agences régionales de santé
(ARS). Les différents dispositifs de surveillance, leurs modalités et leurs
résultats dans la région Nord-Pas-de-Calais sont présentés et discutés
dans ce document.

I'épidémie, le nombre de prélévements réalisés, |'évolution du taux de
positivité des préléevements et la fréquence des principaux virus grippaux
circulant (A, B et A(H1N1)2009).

Ce suivi virologique a également permis de confirmer I'étiologie des cas
graves d'infection respiratoire aigué (IRA) admis dans les services de ré-
animation de la région.

- Leréseau Sentinelles [2], créé en 1984 et animé par |'unité mixte de
recherche en santé (UMR S) 707 de I'Institut national de la santé et
de la recherche médicale (Inserm), estime chaque semaine le nom-
bre et l'incidence des grippes cliniques (fievre supérieure a 39°C
d'apparition brutale avec myalgies et signes respiratoires).

Dans la région Nord-Pas-de-Calais, ce réseau’ ne repose, malheu-
reusement, que sur 15 médecins avec une participation hebdoma-
daire moyenne de 2,6 ETP en 2009 [9], ce qui rend l'interprétation
des données trés difficile a un niveau régional.

- C'est pourquoi un réseau unifié Sentinelles-Grog-InVS [3], regrou-
pant les médecins généralistes des réseaux Sentinelles et Grog, a
été mis en place durant la pandémie grippale de 2009. Dans le
Nord-Pas-de-Calais, ce réseau repose, en moyenne, sur la participa-
tion de 17 médecins (moyenne des données hebdomadaires durant
la saison 2010-2011, semaines 2010-38 4 2011-15).

Bien que la participation demeure assez faible, ce réseau permet de
suivre plus précisément le nombre de patients consultant en ville
pour grippe clinique (d'aprés la définition du réseau Sentinelles).

De la méme fagon que pour les données des associations SOS Mé-
decins, un seuil épidémique a pu étre déterminé grace a un modéle
de régression périodique (Serfling [6]). Le nombre de médecins par-
ticipant étant généralement faible au niveau régional, ce seuil épi-
démique est calculé a partir des données nationales.

1 . .
Dans le cadre de la surveillance continue.
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3/ Surveillance hospitaliére

La surveillance hospitaliére a reposé, d'une part, sur le réseau Oscour®
(organisation de la surveillance coordonnées des urgences) et d'autre
part, sur un dispositif de signalement et de suivi des cas sévéres de
grippe.

— Le réseau Oscour® rassemble actuellement 12 services d'urgences
de la région Nord-Pas-de-Calais® (huit dans le Nord et quatre dans
le Pas-de-Calais) : les centres hospitaliers d'Arras, Boulogne-sur-
Mer, Calais, Denain, Douai, Dunkerque, Lens, Saint-Philibert
(Lomme), Saint-Vincent de Paul (Lille), Tourcoing et Valenciennes
ainsi que la clinique Saint-Amé (Lambres-lez-Douai).

Le suivi du nombre de grippes cliniques diagnostiquées dans les ser-
vices d'accueil des urgences (SAU) participant au réseau Oscour®
était alors réalisé a l'aide des résumés de passages aux urgences
(RPU) transmis quotidiennement et automatiquement par ces éta-
blissements via un serveur de I'lnVS et mis a disposition grace a
I'application Sursaud® développée par I'InVS. Ces données, issues

2 Auxquels s'ajoute, depuis mai 2011, le CHRU de Lille.

4/ Surveillance de la mortalité

La surveillance de la mortalité spécifique a la grippe a reposé sur le dis-
positif de suivi des cas graves de grippe. Le suivi de la mortalité non spé-
cifique s'est appuyé sur les déclarations de décés effectuées a I'Insee (Ins-
titut national de la statistique et des études économiques) par le réseau
des bureaux d'état-civil informatisés de la région.

- Le dispositif de surveillance des cas sévéres de grippe a permis de
suivre les décés directement imputables a la grippe chez des pa-
tients admis en services de réanimation, soins intensifs ou soins
continus dans la région.

— Le suivi de I'évolution de la mortalité — toutes causes et tous ages
confondus — dans la communauté a été réalisé a partir du nombre

des dossiers des patients, permettent de préciser les caractéristiques
épidémiologiques des malades vus en consultation ou hospitalisés
durant I'épidémie.

Dans la région Nord-Pas-de-Calais, les 12 établissements adhérant
au réseau Oscour® représentent prés de la moitié (49 %,
107 629/221 737) de la totalité des passages aux urgences saisis
dans le serveur régional de veille et d'alerte (SRVA) de décembre
2010 a février 2011. Malheureusement, I'ensemble des RPU n'est
pas exploitable en raison d'un manque de codage des diagnostics ;
au total, les RPU exploitables représentaient 67 % (71 949/107 629)
des passages aux urgences dans les 12 établissements adhérant au
réseau Oscour® et un tiers (71 949/221 737) de la totalité des pas-
sages saisis dans le SRVA.

- Un dispositif de surveillance des cas séveres de grippe a été mis en
place afin de recenser et décrire les cas graves de grippe, admis
dans un service de réanimation.

consolidé des décés transmis quotidiennement & I'Insee par 66° (38
dans le Nord et 28 dans le Pas-de-Calais) bureaux d'état-civil infor-
matisés de la région pour lesquels nous disposions d'un historique
de données suffisant, permettant de définir un seuil d'alerte heb-
domadaire régional via la méthode des « limites historique »*.

3 sur les 183 états-civils informatisés de la région au 1% mai 2010.

% a valeur de la semaine S a été comparée a un seuil défini par la limite a deux écarts-types
du nombre moyen de décés observés de S-1 a S+1 durant les saisons 2004-2005 a 2009-2010
a I'exclusion de la saison 2006-2007 durant laquelle une surmortalité a été observée pendant
la saison estivale du fait de la vague de chaleur (une saison étant définie par la période com-
prise entre la semaine 26 et la semaine 25 de I'année suivante).

Ces données de surveillance ont été diffusées, dans les « Points Epidémiologiques » hebdomadaires de la Cire, aux partenaires de la surveil-
lance (SOS Médecins, professionnels de santé dont infectiologues, urgentistes, Samu, pédiatres et réanimateurs) et aux partenaires institu-
tionnels (ARS). Ces points épidémiologiques hebdomadaires ont également été mis en ligne pour I'information des professionnels et du public
sur les sites internet du serveur régional de veille et d'alerte (http://ardah.nord-sante.org/) et de I'InVS (http://www.invs.sante.fr).

1/ Surveillance virologique

La surveillance virologique a permis, durant toute la période épidémique,
de suivre I"évolution des recherches virales chez des patients hospitalisés
et le pourcentage de prélévements positifs pour les virus grippaux de
type A, B ou A(H1N1)2009.

En comparaison avec I'épidémie de 2009-2010, le nombre de préléve-
ments réalisés cette saison a été bien plus faible mais ceci est lié a la
modification des indications de prélévements. En effet, lors de la saison
2009-2010, I'émergence du virus A(H1N1)2009 avait justifié la réalisation
d'un grand nombre de prélévements pendant toute la durée de la vague
épidémique alors que, lors de la saison 2010-2011, I'indication de préle-
vement ne concernait que les patients hospitalisés pour un tableau clini-
que évoquant un syndrome grippal.

Dans la région Nord-Pas de Calais, un premier virus grippal a été isolé
mi-décembre (semaine 2010-49). Il s'agissait d'un virus de type
A(HTN1)2009. A partir de cette date, le pourcentage de prélévements po-
sitifs pour un virus grippal (type A, B ou A(H1N1)2009) a constamment
augmenté pour atteindre son maximum (26 %) en semaine 2010-52, sui-
vi d'une décroissance continue jusqu’a la mi-février (cf. figure 1).

Ce pic de positivité observé lors de la derniére semaine de 2010 est su-
perposable au pic épidémique des consultations pour syndromes grip-
paux observé en médecine de ville (cf. figure 2).
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Durant la saison 2010-2011, le virus A(H1N1)2009 a circulé majoritaire-
ment dans la région (prés de 90 % des virus grippaux isolés). D'autres vi-
rus de type A et B ont également été isolés dans une moindre mesure
(14 % des prélevements positifs durant les semaines épidémiques) alors
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que durant la période épidémique 2009-2010 aucun virus grippal autre
que A(HTN1)2009 n’avait été isolé durant la vague épidémique. Parmi
ces virus, la grande majorité était de type A et seuls 2 % des virus détec-
tés durant la vague épidémique (semaine 2010-50 a 2011-09) étaient de
type B (cf. tableau 1).

2/ Surveillance en médecine de ville

Les associations SOS Médecins de la métropole lilloise (Lille et Roubaix-
Tourcoing) et du dunkerquois ont connu un pic d'activité en semaine
2010-52 (cf. figure 2) avec 339 grippes cliniques diagnostiquées. Les
consultations pour grippe ont augmenté brutalement et de maniére cons-
tante de la semaine 2010-49 (premiére semaine ou le seuil a été franchi)
a la semaine 2010-52. Puis une diminution progressive a été observée de
la semaine 2011-01 a la semaine 2011-09 ou le nombre de consultations
est repassé sous le seuil épidémique.

Au vu de I'historique, désormais important, des données d'activité des
SOS Médecins, un seuil épidémique régional a pu étre construit via un
modele de régression périodique (Serfling [6]). Durant la saison 2010-
2011, ce seuil épidémique a été dépassé de fagon continue de la semaine
2010-49 a la semaine 2011-08. Toutefois, le seuil n'était que trés lége-
rement dépassé lors de la derniére semaine (valeur observée : 38, seuil :
37) et, au vu de I'évolution des autres indicateurs, on peut considérer
cette semaine (2011-08) comme non-épidémique ; ce qui conduit a esti-
mer a 11 semaines (semaines 2010-49 a 2011-07) la durée de la vague
épidémique avec un pic atteint en semaine 2010-52.

La figure 2 fait apparaitre que I'intensité de la vague épidémique fut plus
importante en 2010-2011 qu’en 2009-2010 avec 30 % de diagnostics de
grippe clinique en plus au moment du pic (339 en semaine 2010-52
contre 263 en semaine 2009-47) mais d'ampleur moins importante que
durant la saison 2009-2010 ou le seuil épidémique régional avait été dé-
passé durant 16 semaines consécutives.

A partir de mi-décembre (semaine 2010-50), les données issues du ré-
seau unifié montrent une augmentation rapide de I'incidence des grippes
cliniques avec un taux estimé & 237 cas pour 10° habitants, au-dessus du
seuil épidémique national de 171 cas pour 10° habitants. Le pic épidémi-
que a été atteint en semaine 2011-02 avec une incidence estimée a 1 145
cas pour 10° habitants, soit environ 46 000 nouveaux cas (cf. figure 3).
L'activité grippale est restée épidémique jusqu'a la mi-février (semaine
2011-07), ou elle est repassée en-de¢a du seuil épidémique avec 125 cas
pour 10° habitants (seuil de 156 cas pour 10° habitants). Le pic épidémi-
que régional a précédé de deux-trois semaines le pic épidémique national
observé en semaine 2011-05.

Sur la base du seuil national, la durée de I'épidémie a été estimé a 9 se-
maines (semaines 2010-50 a 2011-06) et le total cumulé des cas de grip-
pes cliniques vus en médecine de ville sur cette période est estimé a
246 986 cas, soit un taux d'attaque cumulé de 6,15 % pour la région
Nord-Pas-de-Calais’.

Le taux d'attaque cumulé des cas de grippes cliniques vues en médecine
de ville est significativement supérieur cette saison a celui observé lors de
la saison grippale précédente (p<70°™).

La durée de I'épidémie régionale a été inférieure a celle observée la sai-
son précédente (9 semaines contre 10 semaines en 2009-2010).

7 Population totale légale au 1°" janvier 2006 : 4 018 649 habitants, données Insee 2010.
f Test du Khi-2. Logiciel R, version 2.11.0
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2009-2010° 2010-2011°
Virus N % N %
Type B 0 0% 3 2%
Type A hors A(H1N1)2009 0 0% 15 12 %
Type A(H1N1)2009 1032 100% 105 85 %

> Durant les semaines épidémiques basées sur le seuil du réseau unifié Sentinelles-Grog-InVS
(cf. tableau 6)
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Cette saison, |'épidémie grippale a été marquée par une recrudescence
des signalements d'infections invasives a méningocoques (IIM) dans la
région (cf. figure 4).

En effet, sur les 11 semaines épidémiques (semaines 2010-49 a 2011-07),
le nombre hebdomadaire d'lIM (1,7 IIM par semaine en moyenne) était
significativement supérieur a la moyenne observée durant les autres se-
maines (moyenne de 0,8 IIM par semaine, p=0,03").

La recrudescence des IIM durant les épidémies de grippe est un fait établi
[7, 8] ; elle a été particulierement marquée dans la région cette saison.

T Test de Kruskall-Wallis, Logiciel R, version 2.11.0.

3/ Surveillance hospitaliere

La dynamique des recours hospitaliers pour grippe clinique dans les 12
services d'urgences de la région participant au réseau Oscour®®, est
concordante avec |'évolution de |'épidémie observée en médecine de
ville, avec une augmentation constante des recours aux urgences de mi-
décembre (semaine 2011-49) a la premiére semaine de janvier (71 dia-
gnostics) suivi d’'une décroissance de |'épidémie jusque fin février (cf. fi-
gure 5).

Entre les semaines 2010-49 et 2011-07, 401 grippes cliniques ont été dia-
gnostiquées dans les 12 SAU participant au réseau Oscour® ce qui repré-
sente 2,5 fois moins de cas que lors de la vague pandémique 2009-2010,
ol 1 024 recours avaient été recensés durant les 10 semaines d'épidémie
(semaines 2009-44 a 2009-53) et dans les 8 établissements qui partici-
paient déja au réseau Oscour® en 2009. La situation observée en 2010-
2011 est plus représentative des recours hospitaliers pour grippe habi-
tuellement observés lors des épidémies saisonniéres.

La répartition par classe d'age des recours hospitaliers pour grippe est
similaire a celle observée durant la vague pandémique 2009-2010 avec
40 % des patients agés de moins de 15 ans (versus 48 % en 2009-2010,
p=0,07") et 58 % agés de 15 & 65 ans (versus 48 % en 2009-2010,
p=0,13%). A l'instar de la vague pandémique 2009-2010, en 2010-11
seuls 2 % des recours concernaient des personnes agées de plus de 65
ans.

? Centres hospitaliers d'Arras, Boulogne-sur-Mer, Calais, Denain, Douai, Dunkerque, Lens,
Saint-Philibert, Saint-Vincent-de-Paul, Tourcoing, Valenciennes et la clinique Saint-Amé.
T Test du Khi-2. Logiciel R, version 2.11.0.

Au total, 66 patients ont été hospitalisés a I'issue d'un recours aux ur-
gences dans |'un des 12 SAU participant au réseau Oscour®?, entre les
semaines 2010-49 et 2011-07 (cf. figure 6) ; soit un taux d’hospitalisation
global de 16,5 %. Ce taux n’est pas statistiquement différent de celui ob-
servé durant la vague pandémique 2009-2010 (18,6 %, p=0,44").

Plus de la moitié des hospitalisations (53 %) concernait des patients agés
de moins de 15 ans, 38 % des personnes dgées entre 15 et 64 ans et 9 %
des patients agés de plus de 65 ans. Cette répartition est similaire a celle
observée lors de [|'épidémie 2009-2010 (respectivement, 62 % et
p=0,51%,33 % et p=0,59" et 5 % et p=0,38™).

T Test du Khi-2. Logiciel R, version 2.11.0.
1 Test exact de Fisher. Logiciel R, version 2.11.0.
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Bien que d'intensité bien plus faible, la dynamique de I'épidémie de
grippe percue grace aux données des SAU de la région participant au ré-
seau Oscour® est similaire a celle observée a partir des données
d'activité des SOS Médecins (cf. figure 2).
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10 Intégration au réseau Oscour® :

: Etablissements Saint-Philibert et Saint-Vincent de Paul
: CH de Boulogne-sur-Mer

: CH de Calais

: CH de Tourcoing

: CH de Denain

s WwN =

Les taux d'hospitalisation par dge n'étaient pas différents cette saison de
ceux observés en 2009-2010: 22 % chez les moins de 15 ans (versus
24 %, p=0,68 '), 11 % chez les 15-64 ans (versus 12 %, p=064") et
60 % chez les plus de 65 ans (versus 48 %, p=0,72").
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La classification clinique des malades aux urgences (CCMU)'" permet de
déterminer, a partir des observations cliniques et paracliniques, cinq sco-
res de gravité croissante engageant le pronostic vital pour les scores qua-
tre et cing.

4 .

80%

60%

40% -

20%

0%
<Bans [5;65[ ans 265ans

O Gravités let 2 O Gravité 3 B Gravité 4

Parmi les 66 hospitalisations recensées dans les SAU participant au ré-
seau Oscour® durant la vague épidémique (semaines 2010-49 a 2011-
07), les tableaux cliniques les plus sévéres ont été observés chez les 15-
64 ans ol 11 % des cas hospitalisés avaient un score de gravité de qua-
tre (situation pathologique engageant le pronostic vital sans gestes de
réanimation immédiat). Chez les moins de 15 ans et plus de 65 ans les
scores de gravité a I'admission aux urgences n'excédaient pas trois (cf.
figure 7).

Pour mémoire, durant la vague pandémique 2009-2010, des scores de
gravité quatre et cinq avaient été observés chez 31 % des patients agés
de 45 a59 ans et 11 % des patients agés de 15 a 29 ans.

A partir de fin novembre 2010, une surveillance des cas sévéres de grippe
a été mise en place en partenariat avec les services de réanimation de la
région afin de recenser et décrire les cas graves. Chaque cas signalé a fait
I'objet d'un suivi clinique jusqu'a sa sortie du service.

" Les niveaux de gravité sont issus du codage CCMU :

- CCMU 1 et 2 : Pronostic fonctionnel jugé stable, nécessitant ou non un acte complé-
mentaire diagnostic ou thérapeutique.

- CCMU 3: Pronostic fonctionnel susceptible de s'aggraver aux urgences sans mise en
jeu du pronostic vital.

- CCMU 4 et 5 : Situation pathologique engageant le pronostic vital. Pratique immédiate
de manceuvres de réanimation.
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Tout patient hospitalisé dans un service de réanimation ou de soins in-
tensifs et présentant :

« Un diagnostic de grippe confirmé biologiquement ;
ou

* Une forme clinique grave sans autre étiologie identifiée, dont le ta-
bleau clinique et I'anamnése évoquent le diagnostic de grippe méme
si la confirmation biologique ne peut étre obtenue.

Dans la région, le premier cas grave a été signalé mi-décembre (semaine
2010-50). Le nombre de signalement a rapidement augmenté pour at-
teindre son maximum fin décembre-début janvier (semaines 2010-52 et
2011-01) avec 12 nouveaux cas graves par semaine puis a décru jusque
début février (cf. figure 8). Le dernier cas grave a été signalé durant la
premiére semaine de février (semaine 2011-05).

Au total, 47 cas graves dont 3 pédiatriques (6 %) admis dans les services
de réanimation de la région ont été signalés a la Cire Nord soit une inci-
dence de 11,7 cas graves par million d'habitants. Douze patients sont dé-
cédés (26 %) dont 2 enfants 4gés de 1 mois et 2 ans 'A.

Le nombre de cas graves signalés cette saison est inférieur a celui obser-
vé lors de la vague pandémique 2009-2010 ou 69 cas graves avaient été
signalés (soit un taux d'incidence de 11,7 cas par million cette saison ver-
sus 17,2 en 2009-2010, p=0,04). Rapporté au nombre de patients grip-
pés ayant consulté en ville (estimation du réseau unifié Sentinelles-Grog-
InVS), le taux de cas graves est estimé & 19 cas pour 10° patients cette
saison. Ce taux est significativement inférieur a celui observé lors de la
saison grippale précédente (29 cas graves pour 10° personnes ayant
consulté en ville, p=0,02"7).

La saison derniére, a I'exception d'un cas signalé mi-avril, les signale-
ments de cas graves se sont étalés sur 19 semaines contre huit semaines
cette saison, témoignant d'une intensité supérieure de I'épidémie cette
année. A durées de séjour en réanimation équivalentes, la distribution
hebdomadaire des cas a probablement généré une pression plus impor-
tante, cette saison, sur les services d'accueil de réanimation (cf. figure 8).

f Test du Khi-2. Logiciel R, version 2.11.0.
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O Cas graves 0O Déces

A l'instar de la vague pandémique 2009-2010, |'age médian des cas séve-
res signalés cette saison était de 49 ans (étendue : [1 mois; 81 ans]) et
60 % étaient des hommes (cf. tableau 2).

En 2010-2011, 13 patients (28 %) ne présentaient aucun facteur de ris-
que de complication, 16 (34 %) présentaient des facteurs de risque ciblés
par les recommandations vaccinales 2010 et 12 (26 %) une co-morbidité
non ciblée par la vaccination. Grossesse et obésité (IMC>30) ont été
ajoutées a la liste des pathologies ciblées par I'actualisation des recom-
mandations vaccinales du 30/12/2010. Parmi les 47 cas graves recensés,
8 patients (17 %) souffraient d'obésité et une femme (2 %) était en-
ceinte.

La durée moyenne de séjour en réanimation ou soins intensifs était de 20
jours (étendue: [1;94] jours), similaire a celle observée lors de
I'épidémie précédente (p=0,25").

Bien que non statistiquement différentes (0=0,06"" et p=0,08"), les
fréquences de ventilation assistée (91 %) et de survenue d’un syndrome
de détresse respiratoire aigué (SDRA) (85 %), observées cette saison,
sont supérieures a celles observées lors de la vague pandémique 2009-
2010 (respectivement 52 % et 51 %). La mise en ceuvre d'une oxygéna-
tion extra-corporelle (Ecmo) a été rapportée pour 5 patients (11 %)
contre seulement 3 (4 %) en 2009-2010 (différence non significative,
p=022"").

Le statut vaccinal des cas graves signalés était renseigné dans 62 % des
cas (29/47) et 83 % (24/29) d'entre eux n'étaient pas vaccinés.

Tous les cas pour lesquels un virus grippal a été isolé et typé étaient in-
fectés par le virus A(H1N1)2009. Aucun cas grave dii a d'autres virus de
type A ou B n’a été identifié.

Nombre %

Nombre de cas graves hospitalisés 47 100 %
Sortis de réanimation 34 72,3 %
Décédés 13 27,7 %
Encore hospitalisés en réanimation 0 0,0 %

T Test de Student. Logiciel R, version 2.11.0.
1 Test du Khi-2. Logiciel R, version 2.11.0.
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Sexe

Homme 28 59,6 %
Femme 19 40,4 %
Classes d'age

<1an 1 2,1 %
1-14 ans 2 4,3 %
15-39 ans 13 27,7 %
40-64 ans 27 57,4 %
> 65 ans 4 8,5 %
Vaccination

Non vacciné 24 51,1 %
Vacciné 5 10,6 %
Information inconnue 18 38,3 %
Facteurs de risque’?

Aucun facteur de risque 13 27,7 %
Grossesse 1 2,1 %
Obésité (IMC = 30) 8 17,0 %
Facteurs de risque ciblés par la vaccination 16 34,0 %
Co-morbidités non ciblées par la vaccination 12 25,5 %
Tableau clinique

SDRA 40 85,1 %
Traitement

Ventilation non invasive 3 64%
Ventilation mécanique 40 851 %
Oxygénation par membrane extra-corporelle (Ecmo) 5 106%
Autres ventilation 2 43%
Analyse virologique (typage et sous-typage)

A(H1N1)2009 41 872%
A(HIN2) 0 00%
B 0 0,0 %
A non sous-typé 1 21%
Négatif 5 10,6%

Lincidence la plus faible a été observée chez les moins de 20 ans, correspondant
a la dasse d'age de référence. Une sur-incidence statistiquement significative a
été observée dans les classes d'age « 30-39 ans », « 40-49 ans », « 50-59 ans »
et «60 ans et plus » par rapport a la dasse de référence (« 1-19 ans ») (cf
tableau 3). La moitié des cas (49 %) était agée de 40 a 59 ans, proportion
similaire a celle observée lors de la saison grippale précédente (45 % des cas en
2009-2010) et la répartition par classes d'ages était, cette saison, similaire a
celle observée lors de la vague pandémique 2009-2010 (o4, 7 ** quelle que soit
la classe d'age).

Lincidence du SDRA, rapportée a la population du Nord-Pas-de-Calais, a été
estimée a 10 cas par million d'habitants (taux comparable a celui observé en
2009-2010: 8,7 cas de SDRA par millions d'habitants, p=0561"). Une sur-
incidence statistiquement significative du SDRA a été observée chez les classes
d'age «30-39 ans », «40-49 ans », « 50-59 ans » et « 60 ans et plus » par
rapport a la classe de référence des « 1-19 ans » (cf. Tableau 4). La répartition
par classes d'age est similaire a celle observée lors de la vague pandémique
2009-2011 (p>G2 ™ quelque soit la classe d'age). La sur-incidence, significative,
chez les moins d'un an doit néanmoins étre interprétée avec prudence compte
tenu du faible effectif de cette classe d'age.

12 Non mutuellement exclusif ,un patient pouvant présenter plusieurs facteurs de risque (FdR)
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Classes d'dge  Population Nombre de cas Taux / million d’habitants Rapport de taux IC95 %

<1an 53 696 1
1-19 ans 1054 161 3
20-29 ans 545 818 3
30-39 ans 548 919 9
40-49 ans 550 329 8

50-59 ans 523793 15
60 ans et plus 741 933 8
Total 4018 649 47

16,6 6,5 0,68 62,49
2,8 Référence

55 1,9 0,38 9,41
16,4 5,8 1,57 21,42
14,5 5.1 1,35 19,22
28,6 10,1 2,92 34,89
10,8 3,8 1,01 14,32
1,7

Syndrome de Détresse Respiratoire Aigué

Classes d'age  Population Nombre de cas

% [ admis en  Taux / million

Rapport de taux IC95 %

réanimation d’habitants

<1an 53 696 1 100,0 % 18,6 19,6 1,23 313,38

1-19 ans 1054 161 1 333 % 0,9 Référence
20-29 ans 545 818 3 100,0 % 5,5 58 0,6 55,76
30-39 ans 548 919 9 100,0 % 16,4 17,3 2,19 136,56
40-49 ans 550 329 8 100,0 % 14,5 15,3 1,91 122,33
50-59 ans 523793 12 80,0 % 22,9 24,2 3,15 186,12
60 ans et plus 741 933 6 75,0 % 8,1 8,5 1,02 70,61

Total 4018 649 40 85,1% 10,0

4/ Surveillance de la mortalité

Au total, 13 décés ont été rapportés parmi les 47 cas graves signalés, soit
une létalité de 28 % et un taux de mortalité de 3,2 décés par million
d'habitants. Ces taux sont similaires a ceux observés en 2009-2010 (res-
pectivement, 25 % en 2009-2010 et p=0,8" et 4,2 décés par million en
2009-2010 et p=0,5").

L'dge moyen des patients décédés étaient de 44 ans (médiane : 49 ans,
étendue : [1 mois ; 81 ans]). Tous les cas décédés ont développé un
SDRA, secondaire a une infection par le virus A(H1N1). Un seul des 7 pa-
tients décédés pour lesquels le statut vaccinal était renseigné avait été
vacciné alors que 50 % des cas décédés présentaient des facteurs de ris-
ques ciblés par les recommandations vaccinales (cf. tableau 5).

f Test du Khi-2. Logiciel R, version 2.11.0.

L'évolution du nombre de décés signalés a I'lnsee par les états-civils in-
formatisés met en évidence une augmentation de la mortalité régionale
de mi-décembre a mi-janvier (semaines 2010-49 a 2011-01) avec des va-
leurs proches — voire légérement supérieures en semaines 2010-50 et
2010-51 — du seuil d'alerte et de fagon concomitante a la vague épidé-
mique (semaines 2010-49 a 2011-07). Comparée a la pandémie grippale
2009-2010, I'augmentation de la mortalité observée en 2010-2011 appa-
rait plus importante (valeurs observées proches du seuil d'alerte en 2010-
2011 et conformes aux valeurs attendues en 2009-2010) ; mais semble
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Effectif %

Facteurs de risque'?

Grossesse 0 0%

Obésité 3 23 %
FdR ciblés par la vaccination 7 54 %
Autres cg—morbldltes non ciblées par la 3 23%
vaccination

Aucun facteur de risque 1 8 %

Vaccination

Vacciné 1 8%

Non vacciné 6 46 %
Information inconnue 6 46 %
Tableau clinique et prise en charge

SDRA 13 100 %
Ventilation assistée 12 92 %
Ecmo 1 8 %

inférieure a celle observée durant la saison 2008-2009 o des valeurs trés
élevées (> 550) étaient relevées durant six semaines consécutives (se-
maines 2009-01 a 2009-06) (cf. figure 9).
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Valeur attendue Seuil d'alerte

13 pour cette série un seuil d'alerte hebdomadaire a été déterminé par la méthode des « limi-
tes historiques ». Ainsi, la valeur de la semaine S a été comparée a un seuil défini par la limite
a deux écarts-types du nombre moyen de décés observés de S-1 a S+1 durant les saisons
2004-2005 a 2009-2010 a I'exclusion de la saison 2006-2007 durant laquelle une surmortalité
a été observée pendant la saison estivale du fait de la vague de chaleur (une saison étant dé-
finie par la période comprise entre la semaine 26 et la semaine 25 de I'année suivante). Le dé-
passement deux semaines consécutives du seuil d'alerte est considéré comme un signal statis-
tique.

| Synthése des principaux résultats |

Le bilan ci-dessous se base sur le seuil épidémique national, issu du réseau unifié Sentinelles-Grog-InVS, pour calculer la période épidémique.

| Tableau 6 | \

Bilan comparatif des caractéristiques de la vague pandémique A(H1N1)2009 et de I'épidémie de grippe 2010-2011 survenues en Nord-Pas-de-Calais.

Généralités 2009-2010[11] 2010-2011
Durée de la vague 10 semaines 9 semaines
Pic épidémique régional 2009-47/2009-48 2010-52/2011-01
Début de la vague 2009-44 2010-50
Fin de la vague 2009-53 2011-06
Syndromes grippaux en ville (Source : réseau unifié Sentinelles-Grog-InVS)

Population légale, Nord-Pas-de-Calais (Source : données Insee 2006) 4018 649 4018 649
Estimation du nombre de patient ayant consulté pour un syndrome grippal 235412 246 986
Estimation [minimum ; maximum] [191 971 ; 278 854] [207 322 ; 286 650]
Taux d'attaque cumulé (personnes ayant consulté en ville) 59 % 6,2 %
Estimation [minimum ; maximum] [4,8 % ; 6,9 %] [5,2% ; 7,1 %]
Admission en réanimation (Source : signalement des cas a I'InVS par les hopitaux) 69 47

Taux de cas graves pour mille patients ayant consulté en ville pour un syndrome grippal 0,29 %o 0,19 %o
Taux d'admission en réanimation par million d'habitants 17,2 1,7
Taux de SDRA pour mille patients ayant consulté pour un syndrome grippal 0,14 %o 0,16%o
Pourcentage d'Ecmo parmi les patients ayant développe un SDRA 8.8 % 12,5 %
Nombre de décés pour grippe signalés 17 13
Mortalité par million d'habitants 4,2 3,2
Létalité pour mille patients ayant consulté en ville pour un syndrome grippal 0,07 %o 0,05 %o
Létalité de la grippe en réanimation 24,6 % 27,7 %
Létalité du SDRA grippal en réanimation 42,9 % 32,5 %

| Discussion/conclusion |

Compte tenu de la circulation majoritaire du virus A(H1N1)2009 durant la
saison grippale 2010-2011, le systéme de surveillance renforcée mis en
place lors de la pandémie grippale 2009-2010 a été reconduit. Il a de
nouveau mobilisé les partenaires professionnels de santé en médecine de
ville et a I'hopital.

La vague épidémique grippale a été plus tardive dans la région que celle
de la saison précédente [10, 11]. La durée de I'épidémie a été estimée a 9
semaines sur la base du seuil épidémique national (données du réseau
unifié Sentinelles-Grog-InVS) et a 11 semaines sur la base du seuil régio-
nal (données SOS Médecins) avec un pic en semaines 2010-52 et 2011-
01. Si son ampleur apparait comparable a celle de la vague pandémique
2009-2010, son intensité semble, en revanche, avoir été plus forte avec
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une évolution plus rapide et un pic épidémique plus important.

Les données de médecine de ville du réseau unifié Sentinelles-Grog-InVS
conduisent a estimer a 6,2 % (IC a 95 % : [5,2 % ; 7,4 %)) la part de la
population ayant consulté pour syndrome grippal durant les semaines
2010-50 a 2011-06 dans la région. Ce taux est supérieur a celui observé
lors de la pandémie grippale 2009-2010 (5,9 % ; p<707) et & celui obser-
vé en Picardie (2,4 % ; p<70°) [11].

En utilisant le seuil régional, la durée de I'épidémie a été estimé a 11 se-
maines contre 16 la saison précédente, validant le fait que I'épidémie
2010-2011 ait été plus courte. Le seuil régional, construit a partir des
données SOS Médecins, apparait concordant avec le seuil national. En ef-
fet, bien que la durée de I'épidémie soit de deux semaines supérieures a
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celle observée en utilisant le seuil national, au final, le taux d'attaque
chez les personnes ayant consulté en ville est globalement identique
(6,3% contre 6,2%). De plus, les caractéristiques générales de
I'épidémie, notamment la semaine du pic épidémique et la durée infé-
rieure a celle de I'an dernier ont pu étre établies de la méme maniére
avec les deux seuils épidémiques.

La surveillance virologique régionale met en évidence une circulation
quasi exclusive du virus A(H1N1)2009 durant toute la période épidémi-
que. Cette circulation du virus A(H1N1)2009 a démarré en semaine 2010-
50 et s'est rapidement intensifiée a partir de la semaine 2010-52, témoi-
gnant d'un niveau de susceptibilité toujours important de la population a
ce nouveau virus. Les études sérologiques, conduites en 2010 aprés la
vague pandémique, avaient en effet montré que plus de 70 % de la po-
pulation métropolitaine n'avait pas d'anticorps contre le virus
A(HTN1)2009.

Concernant la surveillance hospitaliére, les consultations et les hospitali-
sations dans les 12 SAU participant au réseau Oscour® sont trés inférieu-
res a celles observées lors de la saison grippale précédente (2,5 fois
moins de consultations) ; ce qui semble plus représentatif des recours
hospitaliers pour grippe habituellement observés. En revanche, la réparti-
tion par classe d'age et le taux d'hospitalisation a I'issue des consulta-
tions est identique a ce qui a été observé |'année précédente.

Le taux d'admission en réanimation est estimé a 11,7 cas par million
d'habitants, inférieur au taux observé la saison derniére (17,2 ; p=0,04)
et a celui constaté en Picardie (5,7 ; p=0.03) [11], mais comparable au
taux observé au niveau national (12,8 cas par million d'habitants). Bien
que non statistiquement différentes (p=0,06 et p=0,08), les fréquences
de ventilation assistée (91 %) et de survenue d'un syndrome de détresse
respiratoire aigué (85 %), relevées cette saison, sont supérieures a celles
observées lors de la vague pandémique 2009-2010 (respectivement 52 %
et 51 %).

Le moindre taux d'admission en réanimation pour grippe grave observé
en 2010-2011 — comparativement a la saison 2009-2010 — alors que
I'ampleur des vagues épidémiques était équivalente, peut étre expliqué
par une modification des critéres de signalement, seuls les cas les plus
séveres, justifiant d'une réanimation, ayant été signalés cette saison.

La répartition par classe d'age des cas admis en réanimation est compa-
rable a celle de la saison derniére (p>0,2 quelque soit la classe d'age),
avec la moitié des cas agés de 40 a 59 ans.

La mortalité par million d'habitants, est estimée a 3,2 cas par million
d'habitants en Nord-Pas-de-Calais, contre 2,3 au niveau national et 2,1
en Picardie [11].

Au total, le bilan de la saison grippale 2010-2011 est comparable a celui
de la pandémie 2009-2010. Les recours hospitaliers pour grippe ont été
peu nombreux cette saison et conformes a ce qui est habituellement ob-
servé lors des épidémies saisonniéres. En revanche, l'intensité de
I'épidémie et la survenue sur huit semaines d'une cinquantaine de cas
séveres nécessitant une hospitalisation en service de réanimation, a été a
I'origine de pressions dans certains services de réanimation de la région.

En 2011, les épidémies grippales survenues dans I'hémisphére sud ne
permettent pas d'anticiper sur la souche virale qui circulera majoritaire-
ment cet hiver puisque le virus A(H3N2) a circulé sur I'lle de la Réunion,
le virus A(H1N1)2009 en Australie — avec un nombre de cas confirmés si-
gnalés supérieur a celui de 2010 — et le virus B en Nouvelle-Zélande. Par
conséquent, il est possible que la souche A(H1N1)2009 circule de nou-
veau durant la saison 2011-2012 et qu'un nombre important de cas gra-
ves soit admis en réanimation.

Il est donc nécessaire de reconduire la surveillance des cas graves
de grippe admis en réanimation pour la saison 2011-12.
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| Acronymes | ‘

ARS : Agence régionale de santé

CCMU : classification clinique des malades aux urgences

CH : centre hospitalier

CHRU : centre hospitalier régional universitaire

Cire : Cellule de I'InVS en région

Ecmo : oxygénation par membrane extra-corporelle

ETP : équivalent temps plein

FdR : facteurs de risque

Grog : Groupes régionaux d'observation de la grippe

IC : intervalle de confiance

1IM : infection invasive a méningocoque

IMC : indice de masse corporelle

Insee : Institut national de la statistique et des études économiques
Inserm : Institut national de la santé et de la recherche médicale
InVS : Institut de veille sanitaire

IRA : infection respiratoire aigué

Oscour® : organisation de la surveillance coordonnées des urgences
RPU : résumés de passages aux urgences

SAU : service d’accueil des urgences

Samu : service d'aide médicale urgente

SDRA : syndrome de détresse respiratoire aigué

SI : soin intensif

SRVA : serveur régional de veille et d'alerte

Sursaud® : surveillance sanitaire des urgences et des décés
UMR S : unité mixte de recherche en santé

URPS : Union régionale de professionnels de santé

USC : unité de surveillance continue

| Informations |

Retrouvez ce numéro ainsi que les archives des Points Epidémiologiques sur :
http:/Amww.invs.sante.fr/Regions-et-territoires/L ocalisation-et-contacts/Nord-Pas-de-Calais
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