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INTRODUCTION

La Méningite Bactérienne (MB) est une maladie infectieuse qui touche les méninges, c'est-a-
dire I'enveloppe entourant le cerveau. Elle est provoquée par des bactéries qui envahissent
le Liquide Céphalo-Rachidien (LCR). Elle touche plus d’'un million de personnes par an dans
le monde, et est responsable d’une mortalité importante dans les pays en voie de
développement. Les épidémies peuvent apparaitre partout dans le monde, mais
principalement dans la zone appelée « ceinture africaine de la méningite », qui se situe en

Afrique sub-saharienne.

Les MB ont depuis toujours constitué un véritable probléme de santé publiqgue, non
seulement parce qu'elles surviennent par épidémie, mais aussi en raison de la mortalité
associée. Ainsi, les méningites a méningocoques étaient mortelles dans 70 a 90 % des cas
avant la découverte de I'antibiothérapie. Aujourd’hui, cette mortalité a fortement diminué.
Cependant, certaines formes échappent aux thérapeutiques actuelles et sont responsables

d’une mortalité atteignant 10 a 14% des cas [1].

En raison du caractére peu accessible des méninges, protégées par la Barriere Hémato-
Encéphalique (BHE), peu d’agents pathogénes peuvent y accéder. Cependant, certains
d’entre eux sont capables de pénétrer a travers la BHE, d’atteindre les méninges et dy
provoquer un processus inflammatoire : la méningite. La gravité de I'atteinte est conditionnée
par I'étiologie de la méningite : les méningites virales sont généralement bien tolérées, tandis
gque les MB provoguent une symptomatologie plus sévére. Parmi ces derniéres, la méningite
a méningocoques est la seule capable de provoquer des épidémies essentiellement chez

I'enfant et le jeune adulte.

Les épidémies sont dues a la contagiosité de la méningite a méningocoques. Afin de
maitriser ces épidémies et surveiller sa prévalence, la méningite & méningocoques est une
Maladie & Déclaration Obligatoire (MDO).

C’est dans ce contexte qu'une enquéte a été réalisée ala Faculté de Pharmacie auprés
d’étudiants de différentes promotions. L'objectif de cette étude est d’évaluer le niveau de
connaissances de ces futurs professionnels de santé sur cette infection: les signes
évocateurs, les moyens thérapeutiques et de prévention recommandés actuellement en

France.
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Apres les rappels et généralités concernant la méningite, je présenterai les résultats de
'enquéte effectuée, a I'aide d’'un questionnaire, aupres des futurs professionnels de santé.
Enfin, je ferai un état des lieux des outils d’'informations actuellement disponibles concernant

la méningite et des outils qu'il pourrait étre utile de mettre en place.
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PARTIE | : Les méningites bactériennes :
épidémiologie et prise en charge
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Il existe quatre types de méningites en fonction de I'agent pathogéne en cause : les

méningites bactériennes, virales, parasitaires et fongiques.

» Les méningites bactériennes représentent entre 20 et 25% des cas de méningites et

les agents pathogenes mis en cause sont :
- Neisseria meningitidis qui est I'agent de la méningite & méningocoques.
En France, de 2010 & 2014, 21,13% des méningites étaient causées par
cet agent (1029 cas de méningites a méningocoques, N=4869) [2].
— Haemophilus influenzae b (Hib) : La méningite est la forme d’infection a
Hib la plus répandue. Avant la vaccination, c'était I'agent le plus fréquent
avant I'age de 5 ans (45% des cas) [3,4]. En 2014, Hib a été responsable
de 5,5% des méningites (43 cas déclarés pour un total de 782 cas de
méningites bactériennes) [2].
- Streptococcus pneumoniae : le pneumocoque est a l'origine d’environ la
moitié des cas de méningites bactériennes tous ages confondus [4].
De 0 a 3 mois, des méningites « néo-natales » peuvent étre observées. Les
nouveaux-nés peuvent étre contaminés soit au moment de lI'accouchement ou aprés
la naissance par différents germes :
— Listeria monocytogenes : trés rare, la méningite a listeria représente 40 a
60 cas par an.
- Streptococcus agalactiae (streptocoque B), porté par 25 a 35% des
femmes au niveau vaginal ou rectal [3].
— Escherichia coli: porté au niveau rectal par 45 a 50% des femmes, la
contamination affecte 70% des nouveaux-nés sans pour autant posséder
de pouvoir pathogeéne [3].

BN

» Les méningites virales représentent 70 a 80% des cas dans le monde avec

notamment les entérovirus (>85% des méningites), le virus ourlien : Myxovirus
parotidis (10% des méningites virales dans les régions sans acces a la vaccination),
Herpes virus (HSV-1 et HSV-2), ... [5]. Il est difficile de trouver des données
épidémiologiques précises concernant les méningites virales du fait de I'absence de
DO et du fait que les méningites virales soient rarement sévéeres, leurs guérisons

étant généralement complétes.
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» Les méningites parasitaires sont rares et peuvent s’observer durant

I'angiostrongyloidose (angiostrongylus cantonensis). La trypanosomiase africaine et

la cysticercose peuvent aussi étre responsables de méningo-encéphalite [6].

» Les méningites fongigues sont rares en Europe. Elles concernent les patients

immunodéprimés. Les agents pouvant étre impliqués sont principalement le

cryptocoque et Candida [6].

Dans la suite de ce travail, nous nous intéresserons uniquement aux meéningites

bactériennes et particuliérement a la méningite & méningocoques.

1. La bactérie : Neisseria meningitidis

1.1. Caractéristiques bactériologiques

Le méningocoque («Neisseria meningitidis, genre Neisseria») est un diplocoque a Gram
négatif de 0,6 a 0,8 micrometres, disposé en «grain de café». C’est une bactérie aérobie
stricte (c'est-a-dire qu'elle a besoin d'oxygéne pour respirer et vivre). Elle posséde les
caractéres biochimiques généraux des Neisseria : oxydase et catalase positives [7]. Les
colonies sont blanches/grises a bord régulier sur gélose chocolat ou gélose Mueller Hinton.

Neisseria meningitidis est une bactérie strictement humaine. C’est une bactérie fragile, qui
craint le froid, les variations de pH et la dessiccation. Sa durée de vie est trés limitée dans le
milieu extérieur. La seule niche connue est le nasopharynx de I'hnomme. Elle posséde un
pouvoir pathogéne strict et n’est pas commensale. C'est seulement chez une trés faible
proportion des sujets colonisés que la bactérie va disséminer et envahir le sang circulant [8].
Neisseria meningitidis est une bactérie possédant une capsule dont le role essentiel est la
virulence de la bactérie en permettant la résistance a la phagocytose et a l'activité
bactéricide du sérum. Les souches virulentes sont toutes capsulées. C'est cette capsule qui

détermine le sérogroupe des Neisseria meningitidis : A, B, C, W 135 ou Y [9].

Dans le genre Neisseria, il y a d'autres espéces, commensales, qui peuvent étre isolées

dans la flore oropharyngée de I'homme, telles que N.sicca et N.flava.
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1.2. Milieu de culture et résistances aux antibiotiques

Neisseria meningitidis nécessite pour sa croissance un environnement aérobie contenant 5%
de CO; et un milieu enrichi contenant du sang [8]. Cette étape de prolifération est importante
car elle permet d’identifier le germe en cause et d’adapter au mieux le traitement.

Les antibiotiques (ATB) constituent le traitement de cette infection. Il est nécessaire que
I'antibiotique soit efficace sur le germe responsable de l'infection et qu'il soit capable de
pénétrer dans le LCR.

La bactérie est généralement sensible a la rifampicine, a la pénicilline G, aux sulfamides et
aux céphalosporines a large spectre (ceftriaxone, céfotaxime). Cependant, des souches
résistantes aux classes citées précédemment ont pu étre isolées. En effet, de rares souches
produisent une pénicillinase (suite a des échanges génétiques avec d'autres especes de
Neisseria commensales du nasopharynx) [10].

Ces résistances restent bien sdr peu répandues en France et N. meningitidis est une
bactérie encore sensible aux antibiotiques utilisés en prophylaxie et en thérapeutique. Ainsi,
les traitements classiques par pénicillines a forte dose restent efficaces sur ces souches.

Le Centre National de Référence des Méningocoques (CNRM) posséde un réle dans la
surveillance de la résistance du méningocoque aux antibiotiques. Toutes les souches sont
contrblées par E-test (technique de diffusion en milieu gélosé permettant de mesurer la
concentration minimale inhibitrice (CMI) d’'un antibiotique) afin de connaitre leurs sensibilités

aux antibiotiques d’intérét thérapeutique et prophylactique [11].
Selon une étude faite par le CNRM en 2013, toutes les souches responsables d’infections

invasives étaient sensibles aux céphalosporines de troisieme génération (C3G), au

chloramphénicol et a la rifampicine.
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Antibiotique Catégorie* B Cc Y w autres Total

5 140 86 42 7 3 278
PénicillineG** | 63 14 6 6 2 91

R ] 0 0 0 0 0
% des souches penl 31% 14% 12,5% 46,1% 40% 24%

5 203 100 48 13 5 369
Cefotaxime | 0 0 0 0 0 0

R ] 0 0 0 0

5 203 100 48 13 5 369
Rifampicine

R ] 3 0 0 0

5 203 100 48 13 5 369
Ciprofloxacine

R ] 0 ] 1 0

5 203 100 48 13 5 369
Chloramphénicol | 0 0 0 0

R ] 0 0 0 0 0

*S= sensible, |= intermédiaire, R= résistant
**Pen® , susceptible a la pénicilline G (CMI E-test® < 0,125 mg/L) ; Pen', CMI de pénicilline G 2
0,125 mg/L et Pen® ; CMI>1mg/L.

Tableau 1: Profils d'antibio-sensibilité des souches d'IIM étudiées en 2013 [11]

2. Réservoir et transmission

Afin de comprendre la symptomatologie et la contagiosité, il est indispensable de connaitre
le réservoir de cette bactérie et par quelle voie elle se transmet.

La grande majorité des espéces du genre Neisseria ont 'homme pour seul habitat et le
meéningocoque peut étre hébergé dans notre sphére oropharyngée durant quelques
semaines a quelques mois. Au cours d'une vie, chaque personne porte plusieurs
méningocoques. Durant ce portage, temporaire, la transmission a des proches reste
possible. On estime qu’a un instant t, cing a dix pour cent de la population héberge des
meéningocoques. L'infection est donc un accident rare du portage [12]. Ce taux de porteurs
va varier avec la situation socio-économique, I'age et la souche prédominante en circulation
dans la région.

La diffusion des germes au sein de l'organisme est souvent facilitée par une infection

respiratoire ou une baisse de I'immunité, d’ou 'augmentation de I'incidence en hiver.
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La transmission se fait de maniere interhumaine (de personne a personne), a partir d'un
porteur nasopharyngé, souvent par contact avec des gouttelettes respiratoires (gouttelettes
de Fligge) ou des sécrétions orales infectées (salive, baiser) [13]. La transmission est

favorisée par la promiscuité (famille, créche, école, caserne, boites de nuit...) [13].

En France, la méningite peut se déclarer de facon sporadique ou sous forme d'épidémie (il
existe un risque épidémique s’il y a plus de 20% de porteurs dans une population).
L’épidémie est rare car la contagiosité disparait assez rapidement chez les malades traités
par antibiotiques. Neisseria meningitidis étant fragile dans le milieu extérieur, il n'est donc
pas transmis par l'intermédiaire d'équipements ou de matériels. L'isolement du malade, la
désinfection de la chambre, de la literie et des vétements ne sont donc ni recommandés ni
nécessaires [13]. Ainsi, un contact proche et prolongé avec le malade est indispensable pour

avoir des risques d'étre infecté.

3. Epidémiologie

3.1. Les moyens de surveillance

La surveillance des Infections Invasives a Méningocoques (IIM) repose sur la DO. La
notification intervient aprés le signalement et aprés confirmation du diagnostic. Les médecins
ou biologistes déclarants notifient le cas au médecin inspecteur de santé publique de
I'’Agence régionale de la santé (ARS) du lieu d'exercice au moyen d'une fiche spécifique
(annexe 1). lls doivent le faire sans délai par téléphone a I'ARS avant d’effectuer une
transmission écrite. Le signalement se fait a toute heure, y compris les week-ends et jours
fériés. Les signalements sont transmis rapidement a l'Institut de Veille Sanitaire (InVS) et
analysés chaque semaine [14].

Cette méningite est surveillée en France par de nombreuses sources autres que celles
issues des déclarations obligatoires : Epidémiologie bactériologique (EPIBAC)/InVS,
I'observatoire national des méningites bactériennes de I'enfant, les Centres Nationaux de
Référence (CNR) spécifiques pour chacun des germes.

La notification permet de détecter les cas groupés et les épidémies, d'analyser et de suivre
I'évolution de ces maladies pour mieux cibler les actions de prévention au niveau local et

national.
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3.2. Les différents sérogroupes et leur prévalence

Douze sérogroupes sont présents dans le monde : A, B, C, X, Y, Z, 29E, W135, H, |, K et L.
Sur les 20 derniéres années en France, les principaux sont le B (64%), C (28%) et plus
rarement W135 (moins de 5%) et Y (moins de 5%) [15].

Leur prévalence géographique est différente :

» Le méningocoque du groupe A a été le principal sérogroupe mis en cause dans les
épidémies (sérogroupe le plus épidémiogéne), et il reste encore prédominant en
Afriqgue subsaharienne, dans une région appelée «la ceinture de Ila
méningite » [16] ;

> Le sérogroupe B est généralement associé a des cas sporadiques, mais il peut
provoguer des épidémies. Celui-ci sévit en Europe ou en Amérique du Nord [10] ;

» Le sérogroupe C est a l'origine d'épidémies en Amérique et en Afrique et de cas
sporadiques en Europe [16] ;

» Le sérogroupe W135 a émergé en France en 2000 suite & une épidémie a La
Mecque (retour de pélerinage) [16].

> Le sérogroupe Y est présent en France mais est rarement mis en cause dans les |[IM
(inférieur a 5%) [16].

L'incidence des MB varie d'un pays a l'autre selon le développement, les conditions socio-

économiques, I'age et de nombreux autres facteurs [10,16].

En dehors des épidémies, on estime a environ 1,2 million le nombre de cas de méningites
bactériennes au niveau mondial et a 135 000 le nombre de déces [17]. En situation non
épidémique, le méningocoque est la cause de 10 & 40% des cas de méningites purulentes
[17].

Selon une étude de I'InVS en 2015, 469 |IM ont été notifiées dont 462 en France et 7 dans
les départements d’outre-mer. Sur ces 469 IIM, le sérogroupe était identifié pour 453 cas :
242 cas soit 53,5% étaient du sérogroupe B, 118 cas soit 26,0% du C, 32 cas soit 7,1% du
W 135, 54 cas soit 11,9% du Y et 7 cas soit 1,5% de sérogroupes rares [18].

Une baisse du taux de notification des IIM B a été observée entre 2011 et 2014. En 2015, le
taux était de 0,37/100 000 habitants, proche de celui relevé en 2014 (0,35/100 000
habitants).
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Une augmentation des IIM Y est a noter (le taux a doublé entre 2010 et 2015 passant de
0,04/100 000 habitants & 0,08/100 000 habitants) (figure 1) [18].
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Figure 1: Taux de notification des IIM liées aux principaux sérogroupes en France sur la période de
1999 a 2015 [18]

Chaque année, une saisonnalité est observée avec une prédominance hivernale, surtout
post-virale. Ainsi, une étude réalisée en 2014 par I'InVS montre que sur les mois de
décembre et janvier cumulés, environ 100 cas ont été diagnostiqués. Le nombre de cas

diminue lors de la saison estivale et atteint moins de 20 cas en septembre (figure 2) [19].

MNombre de cas

o1 02 03 04 05 06 07 08 09 10 11 12
Mois
Source : InWS

Figure 2 : Evolution de I'incidence mensuelle des IIM en 2014 [19]
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Dans le bilan annuel des I[IM de I'InVS de 2015, une analyse a été effectuée sur les
caractéristiques des cas selon I'dge. Deux pics sont présents (figure 3, ci-dessous) : pour les
nourrissons d’un age inférieur a un an, l'incidence est de 8,9/100 000 habitants, celle-ci
diminue jusqu’a I'adge de 16 ans environ. Puis un deuxiéme pic apparait chez les jeunes
adultes de 18-20 ans avec une incidence de 1,5/100 000 [18].
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Figure 3 : Taux d'incidence des IIM pour 100000 par année d'age en France en 2015 [18]

A partir de 2003, le département de Seine Maritime a connu une situation d’hyper-endémie
des IIM de sérogroupe B, ce qui peut expliquer I'augmentation de l'incidence des cas cette
année-la (figure 4). Le sérogroupe W135 a émergé en France en 2000 au décours d’'une
épidémie a la Mecque, suite au pélerinage [19].

Taux dlincidence pour 100 000

1994 18995 1996 1987 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014
Mois

Source ; InVS et Insee (Estimations de population au 1er janvier 2009)

Figure 4 : Evolution de l'incidence des IIM de 1994 a 2014 pour 100 000 habitants [19]
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Les pays ou lincidence est la plus forte sont situés dans I'Afrique subsaharienne, cette
région est d'ailleurs appelée « la ceinture de la méningite » (figure 5). En effet, au Niger, on
observe 8500 cas d'lIM sur une période réduite a six mois (du premier janvier au 28 juin

2015) pour une mortalité s’élevant a 573 cas [20].
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Figure 5: La ceinture africaine de la méningite [17].

L'incidence des cas secondaires, c’est-a-dire des cas survenus chez des sujets ayant été en
contact avec un cas dans les dix jours précédant I'hospitalisation, est de un a deux pour cent

de I'ensemble des cas déclarés [21].

Les MB constituent et ont toujours été un important probléme de santé publique du fait
gu'elles peuvent survenir par épidémies mais aussi par la forte mortalité associée. Au cours
de cette derniére décennie, la |étalité des cas confirmés est de 11 % et le taux de séquelles
graves est de 5% [21]. La létalité est plus importante en présence de purpura fulminans
(21%) qu’en son absence (8%). La létalité était de 8% pour les 1IM B, 13% pour les IIM C, et
19% pour les IIM Y [18].
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4. Physiopathologie

Neisseria meningitidis possede des facteurs de virulence tels que les pili qui vont faciliter son
adhésion et produire des Immunoglobulines A protéases. Cette bactérie posséde aussi une

endotoxine a structure lipopolysaccharidique. De nombreux facteurs permettent la

dissémination de la bactérie a partir du nasopharynx mais ils sont actuellement inconnus [8].

Lorsque la bactérie rejoint le sang, les facteurs de virulence identifiés actuellement sont [10] :
» la capsule polysaccharidique et la sialylation du Lipooligosaccharide
(LOS) qui permettent de résister a I'action bactéricide du sérum et a la

phagocytose par les polynucléaires ;

» les systemes de captation du fer.

La bactérie a la capacité de franchir la BHE au niveau des plexus choroides et/ou des
capillaires méningés apreés internalisation et transcytose (grace a I'lgA protéase) au travers
des couches cellulaires [8,10].

Une immunisation naturelle peut se produire grace a la colonisation du rhinopharynx par des
méningocoques ou par des commensales proches telles que Neisseria lactamica. C'est dans
les tranches d'age ou les taux d'Anticorps (Ac) circulants sont les plus faibles que la maladie
est la plus fréquente (six a 24 mois). Des différences sont observées dans les compositions
respectives du LCR et du sang, ce qui reflete en situation non pathologique I'imperméabilité

des structures biologiques composant la barriére entre ces deux milieux [10].

Pour la bactérie, la prochaine étape est d’atteindre le LCR ; la pénétration des germes se fait
donc essentiellement par voie hématogéne. Le LCR est sécrété par les plexus choroides,
puis se distribue par les trous de Magendie et de Luschka a la région sous arachnoidienne

via les ventricules.

Une fois la bactérie arrivée dans le LCR, peu d'obstacles sont présents pour contrer son
développement, les germes vont donc disséminer rapidement. Le complément y est absent,
et la concentration en immunoglobulines est tres basse (faible pouvoir bactéricide du LCR)
[9]. Les germes induisent la méningite en y créant un intense processus inflammatoire :
I'néte se défend en réalisant une production de cytokines. Cette production est I'événement
essentiel qui suit la pénétration des bactéries dans le LCR et qui conditionne I'ensemble de

la cascade physiopathologique. Cela va avoir plusieurs conséquences [10] :
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» afflux de polynucléaires dans le LCR ;
» augmentation de la perméabilité de la BHE, suite a la production d'InterLeukine 1 (IL-

1). Le TNF alpha seul a peu d'action mais il agit en synergie avec I'lL1.

Secondairement, un cedéme cérébral mixte se constitue progressivement : vasogénique (dd
a l'augmentation de perméabilité de la barriere) et interstitiel (diminution de la résorption du
LCR). Cet cedéme a pour conséquence une hypertension intracranienne (HTIC) qui va
réduire I'oxygénation cellulaire cérébrale [10].

La réduction de I'oxygénation cellulaire induit une production énergétique anaérobie afin de
métaboliser le glucose et de produire de I'AdénosineTriPhosphate (ATP). Dans ce
processus, de I'acide lactique est produit et s’accumule rapidement provoquant une acidose
lactique [22]. Cette acidose lactique du LCR altére le métabolisme cérébral. Ce sont les
phénomeénes inflammatoires au niveau méningé qui sont responsables des complications et
séquelles (en créant des lésions sur les nerfs transitant le long du LCR comme les nerfs

oculomoteurs, optiques et auditifs) [3].

Colonisation pharyngée
Bactériémie

Ensemencement du LCR
(plexus choroides)

\]

Multiplication et/ou
Iyse bactérienne dans le LCR

Production de cytokines dans le LCR

/ (TNF, IL1) \

Augmentationde la__ i
perméabilité de la barriere —————— Pénétration des polynucléaires
hématoencéphalique i = dans le LCR

el b

Figure 6 : Principales étapes de la physiopathologie des MB [10]
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5. Diagnostic

5.1. Diagnostic clinique chez I’adulte

L'incubation, c'est-a-dire le délai entre le contact avec le germe et les premiers symptdmes
de la maladie, est au maximum de dix jours. En général, la maladie se déclare en trois a
guatre jours avec des symptdbmes caractéristiques [17]. L’atteinte méningée provoque un
syndrome qui va associer: céphalées violentes, vomissements, raideur méningée. Ce
syndrome méningé est la présentation la plus retrouvée, mais il est important de savoir
évoquer la méningite devant d'autres tableaux cliniques comme un purpura avec fiévre ou

des troubles de la conscience associés a une fiévre [23].

Les céphalées représentent le signe le plus constant, évocateur et précoce. Elles sont

intenses, violentes, insomniantes et augmentées par le bruit, la lumiére et les mouvements.

Les antalgiques habituels ne sont pas efficaces contre ce type de céphalées [24].

Les vomissements sont eux, plus inconstants. Lorsqu'ils sont présents, ils sont en jets, sans

rapport avec les repas et sont provoqués par des changements de position [24].

Un purpura, (défini comme des taches rouges ou violacées extensibles et ne cédant pas a la
vitro pression) est responsable de 20 a 30% des décés. Une méningococcie fulminante
apparait, se caractérisant par une septicémie d'évolution rapide.

L'endotoxine provoque un choc qui aboutira au décés en environ 24 heures de par la

défaillance hémodynamique et poly-viscérale qu'elle induit [18].

La raideur méningée est une contracture de défense des muscles para-vertébraux. Cette

raideur est permanente et douloureuse. Parfois, elle est présente de maniere évidente avec
une attitude particuliere «en chien de fusil ». La raideur de la nuque est rapportée
inégalement dans les MB du fait de son caractere subjectif [24].

La présence de fiévre et de frissons oriente vers une origine infectieuse.

Les troubles de la conscience présentent une grande disparité quant a leur présence ou non

mais un herpés naso-labial et un purpura concomitant sont trés évocateurs.
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Lorsque les symptébmes ne sont pas clairement identifiables, certaines manceuvres vont

pouvoir confirmer la présence d'une raideur méningée ou dans d'autres cas la révéler :

> Le « signe de Kernig »

Ce signe est caractérisé par une limitation de I'élévation des membres inférieurs, par une
impossibilité de fléchir les cuisses sans fléchir les genoux lorsqu'on met le malade en

position assise ou lorsqu'on éléve les 2 membres inférieurs du malade couché [17,24].

Impossibilité de fléchir a angle droit
les membres inférieurs sur le tronc
sans provoquer une vive douleur lombaire
et une flexion des genoux

Figure 7 : Description du signe de Kernig [25]

» Le «signe de Brudzinski », caractérisé par une flexion involontaire des membres

g”" A

inférieurs a la flexion forcée de la nuque [17,24].
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La flexion antérieure de la nuque

provoque la flexion des hanches et des genoux

Figure 8 : Description du signe de Brudzinski [25]

Parfois, ces signes peuvent étre accompagnés de signes pyramidaux sous forme de réflexes

ostéotendineux.
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5.2. Diagnostic biologique
5.2.1. Examen direct du LCR

Lorsque la clinique est trés évocatrice, sans plus attendre il est nécessaire d'effectuer une
ponction lombaire (PL) afin de s'assurer de la présence d’'un germe et de l'identifier dans le
LCR, liquide contenu dans les méninges. Le LCR est habituellement clair et stérile. La PL
reste le seul examen vraiment fiable pour diagnostiquer une méningite. En aucun cas celui-ci
ne doit étre retardé devant une suspicion de méningite. Cet examen posséde certaines
contre-indications comme I'existence de signes neurologiques témoignant d'une HTIC (celle-
ci reste cependant rare et facilement identifiable), d’une infection cutanée au niveau de la
région lombaire, de troubles de la coagulation, une déviation de la colonne vertébrale
[21,24]. Cet examen peut entrainer certains effets indésirables tels que : maux de téte, effet
de surdité, douleur au niveau de la ponction, malaise vagal.

Il est recommandé de faire les prélévements avant la mise en place de I'antibiothérapie (afin
d'éviter la décapitation des bactéries par les antibiotiques). Cependant, le traitement du

patient ne doit pas étre différé dans le but d'attendre le prélévement.

En général, trois prélévements sont effectués pour trois analyses différentes (chimie,
cytologie et microbiologie). Si un seul prélévement peut étre effectué, celui-ci sera a réserver
a l'analyse microbiologique [10].

A I'examen direct et en situation pathologique (lorsque le patient est atteint d’'une MB), le

LCR est trouble «eau de riz» présentant un liquide hypertendu [17].

A I'examen cytologique et chimique est retrouvé un nombre de cellules supérieur & 10/mm?,

C’est ce nombre important de cellules qui est a I'origine du trouble du LCR [10]. La formule
leucocytaire montre une hyper leucocytose avec une prolifération massive des
polynucléaires neutrophiles (PNN) (plus de 1000 éléments/mm? avec au moins 60 % de PNN
dans les méningites purulentes, tandis quun LCR normal posséde moins de 3

éléments/mm?).

L'étude biochimigue permet d'apprécier la glycorachie (sa valeur doit étre égale au deux tiers

de la glycémie capillaire) et I'albuminorachie. Lors des méningites, la glycorachie est
abaissée et I'albuminorachie augmentée (> 1g/l pour des valeurs normales comprises entre
0,3 et 0,5 g/l) [10].
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Le dosage du lactate dans le LCR est recommandé chez un patient suspect de méningite
bactérienne. Une valeur inférieure a 3,2 mmol/l rend peu probable le diagnostic de MB. Ce
dosage est réalisé par un test rapide et non colteux [23, 26].

Le dosage des protéines est également effectué : une hyperprotéinorachie est observée (la
valeur retrouvée est supérieure a la normale (> a 0,8 g/l), tandis que la valeur normale est
inférieure & 0,6 g/l) [17].

A I'examen microbiologigue, il y a une identification de la bactérie en cause par isolement du

germe. A la coloration de Gram, des diplocoques a Gram négatif seront retrouvés en cas de

méningite & méningocoques [10].

Il est possible de rechercher les génes spécifiques de certaines bactéries a l'aide de la
Polymerase Chain Reaction (PCR) directement dans le LCR. Cette technique est rapide,
spécifique et utile lorsque la bactériologie standard est négative afin d'orienter le traitement

curatif et la prophylaxie.

5.2.2. Analyse des parameétres inflammatoires biochimiques dans le sang [23,
26]

Afin d’orienter au mieux I'étiologie de I'infection, des parameétres inflammatoires biochimiques
sont a prendre en compte :

» La Protéine C réactive (CRP) : marqueur de l'inflammation possédant une cinétique
rapide et détectable dans le sang six heures aprés le début de la réponse
inflammatoire aigué. Dans le sérum, la CRP est plus élevée en général quand il s’agit
de méningites bactériennes que dans les méningites virales.

» La Procalcitonine (PCT): la PCT est une pro-hormone de la calcitonine et est
retrouvée a des taux sériques élevés au cours des infections bactériennes. Elle
permet, selon les études réalisées, de différencier une méningite bactérienne d’une
méningite virale. Il est recommandé de réaliser un dosage de PCT sérique pour aider
au diagnostic de méningite bactérienne. Un taux inférieur a 0,5 ng/ml a une bonne

valeur prédictive négative [23].
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5.2.3. Recueil du sang [27]

Le diagnostic de méningite sera porté sur un prélévement de sang lorsque la PL est contre-
indiguée ou ne peut pas étre réalisée pour des raisons techniques. La recherche des
antigénes solubles dans le sang, le LCR ou les urines conforte le diagnostic et permet de
déterminer le sérogroupe. Cette recherche, spécifigue mais manquant de sensibilité,
demeure cependant trés utile en cas de méningite décapitée par un traitement antibiotique
antérieur a la ponction lombaire. Le prélevement sera toujours mis en culture, méthode

indispensable pour la recherche de la sensibilité aux antibiotiques.

5.3. Diagnostic différentiel des méningites bactériennes [3, 6]

L'aspect bactériologique du LCR joue un rdle important dans le diagnostic différentiel des
méningites bactériennes et permettra d'éliminer :
» un meéningisme, raideur cervicale douloureuse de la nuque sans syndrome méningé
franc ;
» une méningite lymphatique virale (le LCR sera clair et a prédominance
lymphocytaire) ;
» une hémorragie méningée (le LCR est hémorragique et ne coagule pas) ;
» une meéningite mycosique, survenant particulierement sur un terrain immunodéprimé ;
> un abcés du cerveau avec prédominance d'une HTIC. Dans ce cas, la PL est contre-
indiquée ;
» letétanos, en plus de la raideur cervicale, un trismus est observé et le LCR est clair ;

» une meéningite parasitaire avec la présence de polynucléaires éosinophiles.

6. Evolution et complication des MB

L'évolution dépend de la virulence du germe, du spectre de I'antibiotique prescrit, du délai de
la mise en route du traitement, du terrain (immunodépression, diabéte, cancer...) et de I'age.
Lorsqu'elles ne sont pas traitées, les MB sont invariablement mortelles. Sous traitement
antibiotique adapté, I'évolution est généralement favorable mais elles peuvent quand méme

évoluer vers le déces, ou provoquer des complications et induire des séquelles.
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En une semaine environ aprés la mise en place du traitement, une régression nette des
signes cliniques doit étre observée, avant la normalisation des parameétres biologiques du
LCR (qui peut demander dix jours).

Sans traitement ou mal traitées, elles peuvent donner lieu a de graves complications.

Complications neurologiques aiqués

Les complications neurologiques aigués peuvent apparaitre sous forme de troubles de la
vigilance (pouvant aller de la simple somnolence au coma profond), déficit neurologique
focal (aphasie, hémiplégie, paralysie d'un nerf cranien) et crises comitiales. Des
complications intracraniennes peuvent apparaitre avec une fréquence élevée (64 a 75%)
sous forme d’infarctus cérébral, cedéme cérébral, hydrocéphalie et atteinte des nerfs
craniens [28]. Des crises épileptiques peuvent étre découvertes au décours d’'une
hyponatrémie sévére, d’'une ischémie focale ou d’'un cedéme cérébral [28].

Une étude de cohorte a été réalisée aux Pays-Bas, entre 1998 et 2002, incluant 671 patients
[29]. Dans 14% des cas, un coma initial était observé, un déficit neurologique focal dans
50% des cas et une épilepsie dans 15%. Les troubles de la vigilance étaient plus profonds
dans les méningites a pneumocoques (343 cas) que dans celles a méningocoques (257
cas). En général, le taux de complications était plus élevé avec le pneumocoque qu’avec le

meéningocoque : déficit focal 65% vs 33%, épilepsie 24% vs 5% [29].

Séquelles neurologigues, neuropsychologigues et auditives a la sortie de I’hopital

L’équipe travaillant sur I'étude citée ci-dessus [29] a utilisé une échelle d’évolution afin de
standardiser les criteres déterminant une évolution favorable ou défavorable : la Glasgow
Outcome Scale (GOS) a la sortie de I'hépital.
Cette GOS classe les évolutions en cing groupes :
» score 1 (déceés) ;
» score 2 (état végétatif sans interaction) ;
» score 3 (incapacité sévere avec absence de vie indépendante mais répond aux
consignes) ;
» score 4 (incapacité modérée, vie indépendante sans reprise du travail ou de I'école) ;
» score 5 (incapacité légere ou absente). Seuls les patients du groupe 5 étaient
considérés comme ayant un devenir favorable.
Sur les 696 patients, 34% avaient une évolution défavorable (score de 1 a 4), 21 %

étaient décédés et 13 % avaient des séquelles sévéres ou modérées [28,29].
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Séquelles cognitives a long terme

Une autre étude réalisée rétrospectivement entre le 1*" Janvier 2011 et le 31 Décembre 2013
dans le service pédiatrie de I'hdpital Jean Verdier en Seine Saint-Denis incluait 34 enfants
agés de trois mois a 15 ans hospitalisés pour une MB [30]. Cette étude avait pour objectif
d’évaluer les séquelles a long terme des MB chez I'enfant. 32% des patients avaient des
séquelles et un cas de surdité a été observé. Sept patients ont bénéficié d’'un bilan
neuropsychologique complet.

Des troubles persistants de la mémoire de travail et des fonctions exécutives ont été mis en
évidence dans la comparaison de 59 cas de méningites bactériennes par rapport a 59 cas

de méningites virales [31].

6.1. Traitement des méningites bactériennes

L'urgence absolue est de mettre en place une antibiothérapie car le pronostic vital immédiat
et les complications a moyen et long terme dépendent de la précocité de sa mise en ceuvre
[23]. Des expérimentations animales ont montré qu'une heure d'évolution va engendrer la
production de milliers de bactéries au site de l'infection [23]. En clinique, la relation a aussi

été démontrée entre le début de I'antibiothérapie et le pronostic des patients.

6.1.1. Traitement curatif

Le traitement de la méningite est considéré comme une urgence médicale : il repose sur
l'injection d’antibiotiques, comme mentionné dans la derniére conférence de consensus
relative a la prise en charge des MB aigues communautaires émise par la Société de
Pathologie Infectieuse de Langue Francgais (SPILF) en 2008 [23]. Ceux-ci doivent étre
instaurés le plus précocement possible, au plus tard dans les trois heures qui suivent
I'arrivée a I'hopital, et apres la PL de préférence [23]. Dans les cas de méningites purulentes
(dont les méningites a méningocoques chez I'adulte), une corticothérapie est associée a

I'antibiothérapie.
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Antibiothérapie

De nombreux antibiotiques sont actifs sur Neisseria meningitidis, mais il est préférable
d'utiliser ceux ayant une pénétration suffisante dans le LCR afin d'obtenir la stérilisation de
I'infection et de prévenir les complications.
Les Céphalosporines de troisieme génération injectables (ceftriaxone, céfotaxime) sont a
privilégier et en particulier la ceftriaxone qui posséde en plus une action sur le portage
rhinopharyngé du méningocoque [14].
Les posologies usuelles sont :
Cefotaxime : 200 mg/kg/j IV soit en quatre perfusions ou en administration continue
avec une dose de charge de 50 mg/kg sur une heure [21].

Ceftriaxone : 75 mg/kg/j IV en une ou deux perfusions [21].

La voie d'administration recommandée est la voie intraveineuse. Un traitement de sept jours
est recommandé dans la plupart des pays développés.

Les pénicillines peuvent étre utilisées en seconde intention du fait de I'apparition de souches
ayant une sensibilité diminuée a celles-ci [8,23]. La durée standard du traitement par
ampicilline ou amoxicilline est de cing jours et a une posologie de 2-3 grammes toutes les six

heures.

Corticothérapie

Une corticothérapie est recommandée dans le but d’atténuer la réaction inflammatoire au
sein des méninges et de lutter contre la pénétration des germes. La dexaméthasone est
utilisée a la dose recommandée de 10 mg par prise chez I'adulte et de 0,15mg/kg chez
I'enfant. Cette dose est a répéter toutes les six heures pendant quatre jours. La premiére

injection se fera avant la premiére dose d'antibiotique ou de fagon concomitante [23].

Traitements symptomatiques [23]

Conjointement a la prise d'antibiotiques et a la corticothérapie, des traitements adjuvants
sont également administrés afin de lutter contre des déséquilibres hydro-électrolytiques [23].
Les apports hydrosodés sont recommandés tout en surveillant quotidiennement la natrémie
et la diurése. Les antipyrétiques peuvent étre administrés lorsque la fievre est mal tolérée ou
en cas d'HTIC sévere. Lorsque le malade est inconscient ou lorsquiil vomit, une sonde
nasogastrigue doit étre mise en place. Le traitement des convulsions est justifié et fait appel

aux antiépileptiques conventionnels.
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L’HTIC est associée a un risque élevé d’évolution défavorable et de déces, il est nécessaire
de la diminuer. Ainsi, des agents osmotiques (Mannitol, Glycérol ou Sérum Hypertonique)
peuvent étre utilisés. Des moyens mécaniques sont aussi préconisés pour lutter contre cette

HTIC telles que la surélévation de la téte, la sédation ou la ventilation mécanique.

Lieu de prise en charge

Selon le jury de la 17°™ conférence de consensus : « Lorsque la décision est prise de ne
pas hospitaliser le patient en réanimation, 'admission devra se faire dans une unité dotée
des moyens humains qui permettent une surveillance de la conscience et de
’hémodynamique rapprochée (toutes les heures) pendant au moins les 24 premiéres
heures » [23]. Les patients atteints de méningite sont donc en général traités aux urgences.
Les formes graves avec coma, état de choc, purpura fulminans devraient étre traitées

obligatoirement dans une unité de soins intensifs.
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Figure 9 : Arbre décisionnel concernant la prise en charge d'une méningite bactérienne aigué [32]
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6.1.2. Chimioprophylaxie

La méningite est une maladie contagieuse, il est donc nécessaire de traiter le malade mais
aussi son entourage. Le fait de traiter I'entourage est appelé chimioprophylaxie. Elle se
réalise en général chez les sujets contacts, définis comme suit: personne exposée
directement aux sécrétions rhino-pharyngées d'un cas dans les dix jours précédant son
hospitalisation.
Afin de cibler au mieux les personnes a risque d'étre contaminées et du fait de la
transmission aérogéne (par les gouttelettes de Fliigge) de la méningite a méningocoques, un
certain nombre de critéres sont a prendre en compte dans la transmission [14] :

- la proximité (moins d'un métre de distance) ;

- le type de contact (en face a face) ;

- la durée de I'exposition (hors le cas d'un contact « bouche a bouche » ou le temps

importe peu).

Les différents cas a traiter sont mentionnés en annexe 2.

Les contacts proches des malades sont considérés comme étant :
- les personnes de l'entourage du malade qui vivent sous le méme toit ;
- les sujets contacts vivant en institution ;
- les personnes qui ont dormi dans la méme piéce que le malade ;
- les enfants et le personnel de creches et de jardins d'enfants ayant séjourné dans la
méme piéce que le patient ;
- les personnes qui ont été en contact avec les sécrétions orales du patient (en

I'embrassant ou en partageant sa nourriture ou ses boissons).

Dans la prévention et le contrdle des épidémies, la chimioprophylaxie de masse n'est pas
recommandée : les personnes ayant été en contact avec les sujets contacts du cas index ne
sont pas considérées a risque de contracter la méningite.

Le but de la chimioprophylaxie est de prévenir les cas secondaires en éliminant le portage
nasopharyngé. Elle doit étre mise en place dans les plus brefs délais, c’est-a-dire 24 a 48
heures aprés le diagnostic et au plus tard dans les dix jours aprés le dernier contact avec la
personne malade [14]. En annexe 3 se trouve un exemple de mise en ceuvre de prophylaxie

pour les sujets contacts.
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L’antibiotique utilisé doit étre efficace sur le méningocoque, et posséder une action rapide et
prolongée dans le temps. Afin de ne pas avoir a se préoccuper des allergies, il doit étre bien
toléré et avoir peu de contre-indications.

La rifampicine est l'antibiotique de premier choix. Il sera administré sur deux jours par voie
orale. La dose adulte est de 600 mg deux fois par jour et la dose enfant de 10mg/kg/12h. La
rifampicine, médicament inducteur enzymatique, ne doit pas étre utilisée notamment en
association avec les contraceptifs progestatifs et oestro-progestatifs. Il est important et
nécessaire de prévenir toute femme en age de procréer de la diminution de l'efficacité des
contraceptifs oraux lors de la prise de ce médicament. Il est donc nécessaire d'utiliser une
contraception mécanique lors de la prise de rifampicine. Il est recommandé de prévenir les
patients des effets indésirables de ce médicament, telle qu’une coloration rouge/orangée de
toutes les sécrétions (attention aux porteurs de lentilles de contact car il y aura une

coloration de fagon permanente) [14].

En cas de contre-indication a la rifampicine, un traitement par ciprofloxacine orale ou
ceftriaxone injectable en dose unique peut étre envisagé. La ceftriaxone par voie injectable
est administrée en dose unique de 250 mg chez l'adulte et 125 mg chez I'enfant. La

ciprofloxacine est administrée a une dose unique de 500 mg par voie orale [14].

Du fait de la fragilité de la bactérie dans I'environnement, les mesures suivantes ne sont pas
obligatoires : désinfection rhinopharyngée chez les sujets contacts, éviction de la collectivité,

désinfection ou fermeture d'un établissement [14].

7. Prévention

Afin de prévenir la méningite et d’en diminuer son incidence dans les populations, des
vaccins sont disponibles. Ces vaccins sont dirigés contre les germes les plus fréquemment
retrouvés. On distingue des vaccins monovalents (A, B, C et W135), bi-valents (A+C),
trivalents (A+C+W135) et tétravalents (A+C+Y+W 135). Les recommandations sont issues
du Haut Conseil de la Santé Publique (HCSP) [4].

Le vaccin monovalent conjugué C (Neisvac®, Meningitec®, Menjugate® kit)

Depuis 2010, le calendrier vaccinal recommande cette vaccination a toute personne agée

d’un an a 24 ans.
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Le rattrapage qui se fait jusqu’a 24 ans permet d’assurer la protection des enfants,
adolescents et jeunes adultes et également celle des personnes non vaccinées (comme les
nourrissons de moins d’un an) de maniére indirecte.

Cette vaccination peut étre effectuée chez un nourrisson d’'un age inférieur a un an : a partir
de deux mois de vie, deux doses de 0,5 ml seront nécessaires (a au moins deux mois
d’intervalle). Il est recommandé qu’'une dose de rappel soit administrée au cours de la
deuxiéme année de vie avec un délai d’au moins six mois entre la deuxiéme dose et le
rappel [4]. A partir d'un an une seule injection suffit. La conjugaison aux protéines ou a
I'anatoxine (Neisvac®) permet une efficacité dés le plus jeune age et induit une immunité T
dépendante. Les vaccins conjugués ont comme avantage de réduire le portage et
contribuent a une diminution de la circulation du germe [4].

L’efficacité de cette vaccination a été mesurée au Royaume-Uni aprés l'introduction du
vaccin C conjugué dans le programme de vaccination des nourrissons en réalisant trois
injections (& deux, trois et quatre mois de vie) au décours d’'une campagne de vaccination de
rattrapage des moins de 18 ans. Elle a été estimée, dans I'année suivant la vaccination a
93% chez les nourrissons vaccinés en routine, 87% chez les enfants vaccinés entre 5 et 11
mois, 88% pour les 1-2 ans, 98% chez les 3-4 ans et 96% chez les adolescents de 11 a 16
ans [33].

Un an apres la vaccination, I'efficacité reste élevée chez les enfants vaccinés entre cing mois
et 18 ans, mais diminue chez les nourrissons vaccinés avec le schéma en 2,3 et 4 mois. Ce

qui explique la nécessité d’une dose tardive [4].

Le vaccin A-C-Y-W135
Il est obligatoire pour les pélerins se rendant a la Mecque. Les vaccins disponibles sont :

Menveo® (a partir de deux ans) et Nimenrix® (& partir d’'un an).

Le vaccin contre les méningocoques A + C

Il est utilisé chez les militaires et pour les voyageurs qui se rendent dans les zones a risque

d'Afrique.

Le vaccin dirigé contre le méningocoque B

Commercialisé sous le nom de Bexsero® en France depuis 2013, il protége des [IM B. En
France, il est recommandé pour les personnes a risque €élevé telles que : les personnes des

laboratoires travaillant sur le méningocoque, les personnes porteuses d’un déficit en fraction

36



Méningites a méningocoques : état des connaissances des futurs professionnels de santé.

terminale du complément ou recevant un traitement anti-C5A, les personnes porteuses d’'un
déficit en properdine, les personnes ayant une asplénie anatomique ou fonctionnelle, les
personnes ayant recu une greffe de cellules souches hématopoiétiques. Il est aussi
recommandé dans des situations particulieres telles que des épidémies (au moins deux cas
d’'lIM de type B dans une méme collectivité ou groupe social, dans un délai de quatre
semaines maximum) ou lors d’épidémies définies par des alertes épidémiques et dues a une

souche couverte par le vaccin [34].

Les personnes a risque devront étre vaccinées selon le tableau suivant.

Tranche d'age Primovaccination | Intervalles entre Rappel

les doses de
primovaccination

Mourrissons de 2 &
5 mois

Trois doses de 0.5
ml chacune, avec

une premiére dose
administrée a I'age
de 2 mois (a}

1 mois minimum

Cui, une dose
entre 12-15 mois
(b.c)

Mourrissons non
vaccines de 6 a 11
mois

Deux doses de 0,5
ml chacune

2 mois minimum

Oui, une dose au
cours de la 2eme
annee avec un
intervalle d'au
moins 2 mois entre
la
primovaccination
etla dose de
rappel (c)

Enfants non
vaccines de 12 a
23 mois

Deux doses de 0.5
ml chacune

2 mois minimum

Oui, une dose
avec un intervalle
de 12 4 23 mois
entre la
primovaccination
etla dose de
rappel (c)

Enfants de 2 4 10
ans

Deux doses de 0.5
ml chacune

2 mois minimum

Besoin non établi
(d)

Adolescents (a
partirde 11 ans) et
adultes®

Deux doses de 0.5
ml chacune

1 mois minimum

Besoin non
etabli (d)

{a)La premiére dose doit étre administrée & I'dge de 2 mois. La sécurité et I'eficacité de
Eexsero chez les nourrissons de moins de 8 semaines n'ont pas encore été établies.
Aucune donnée n'est disponible.

(b) En cas de retard, la dose de rappel ne doit pas étre administrée au-dela de 24 mois

(c) Woir rubrique Pharmacodynamie. La nécessité et le moment d'administration d'une
dose de rappel n'ont pas encore &té détaerminés.

(d} Vaoir rubrique Pharmacodynamie.

* |l n'existe aucune donnée chez les adultes de plus de 50 ans.
Tableau 2: Modalités de vaccination de Bexsero® [34]
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Au Royaume Uni, le Joint Commitee on Vaccination and Immunisation (JCVI) a recommandé
en septembre 2015, un protocole vaccinal en 2+1 injections chez les nourrissons (a 2, 4 et
12 mois) sans rattrapage pour les autres tranches d’age. Les premieres données de ce
programme ont été présentées le 3 février 2016 [35]. Cependant, des conclusions ne
peuvent pas étre émises du fait du court intervalle entre la mise en place du programme et
les résultats. Les prochaines données seront a analyser afin de connaitre I'efficacité de ce

programme.

Aucun vaccin ne protége contre tous les sérogroupes a la fois. Ainsi, ce n'est pas parce
guon est vacciné que I'on ne peut pas étre infecté. Ce n’est pas parce que linfection a
touché une fois qu’elle ne peut pas se redévelopper, car il existe une immunisation

seulement pour le sérogroupe qui a causeé l'infection.

B BEXSERO® X A parhr Id‘e 2 mois Past d |nc!|cgt,|on pour les voyageurs ; recomman-
et jusqu'a 50 ans | dations limitées a des cas particuliers*
MENJUGATE KIT®/ X
MENJUGATE® R 48212 moi ) .
c A partir de 2 mois fcamman € a 12 mois, rattrapage jusqu'a
I'age de 24 ans
NEISVAC® X
hec VACGIN MENINGO- . Apartdo 2ans: | s ot casconach cone
COCCIQUE A+C® 6 mois pourle A |2, vag
sérogroupe A
MENVEQ® X A partir de 2 ans Recommandé dans certains états pathologiques
A+C+Y+W135 \ et pour les voyageurs dans des circonstances
NIMENRIX® X A partir de 12 mois | particuliéres

0-C = Vaccin polyosidique conjugué ; 0-NC = Vaccin polyosidique non conjugué ; Pr = Vaccin protéinique.

Tableau 3: Vaccins disponibles en France contre les méningites a méningocoques en 2016 [36]

Plusieurs stratégies vaccinales sont actuellement possibles :
» la vaccination systématique, recommandée mais non obligatoire ;

» la vaccination préventive : pour protéger les sujets a risque.

La vaccination systématique

Le schéma classique contre le méningocoque C consiste en une seule injection a partir d’'un
an, le rattrapage pouvant étre effectué jusqu'a 24 ans. Les vaccins sont distribués sous
forme lyophilisée et sont injectés par voie Intra-Musculaire (IM) ou sous cutanée. Ces

vaccins sont normalement bien tolérés, mais comme tous les vaccins, ils peuvent induire des
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réactions secondaires a type de douleur, fiévre, malaise lors des 2-3 jours suivant la
vaccination. La vaccination est simple, efficace et trés bien tolérée. Elle est remboursée par

la sécurité sociale a 65%.

Depuis que la vaccination est recommandée en France (2010), une augmentation de la
couverture vaccinale (c’est-a-dire le rapport entre le nombre d’individus vaccinés dans la
population cible et I'effectif de cette population) a été observée. A la date du 31 décembre
2014, 64% des enfants agés de 24 mois avaient été vaccinés, tandis qu’ils étaient 48% au
31 décembre 2011. Chez les 20-24 ans, la couverture vaccinale est basse (5,4%) a la fin
2014. Cette tranche d’age devrait étre celle ayant le taux de couverture vaccinale le plus

élevé au vu de I'épidémiologie des 1IM [37].

La vaccination préventive

Lorsqu'un cas de méningite est diagnostiqué, les proches doivent étre protégés par un
vaccin. La survenue d'un cas montre la circulation d'une souche pathogéne. Malgré la
chimioprophylaxie, il est possible que la souche se réintroduise dans la communauté de vie
du cas index dans un délai d'environ 20 jours. La vaccination prendra le relais de
I'antibioprophylaxie. La durée nécessaire a I'acquisition de I'immunité par la vaccination est
de dix jours donc le vaccin doit étre réalisé le plus rapidement possible aprés connaissance
du sérogroupe.

Dans le tableau 3 ci-dessous est présenté un récapitulatif de la vaccination anti-

meéningococcique autour d’'un cas d’lIM.
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Sérogroupe du Contact Contact
cas index d’liM sans antécédent de vaccination avec antécédent de vaccination
contre le sérogroupe correspondant au cas index
% Si vacciné depuis plus de cing ans avec un
vaccin conjugué :
Vaccin conjugué C - Rappel si I'Age était de moins de 5 ans a la premiére
. L vaccination.
lim c - Nourrisson de 2 mois & 12| . pas d'injection si I'Age était de plus de 5 ans a la
mois : deux injections suivies d'un | premiére vaccination.
rappel au cours de la deuxiéme
année % Si vacciné depuis moins de cing ans avec un
- A partir de 12 mois : une seule vaccin conjugué :
injection Pas de rappel
Si vacciné depuis plus de trois ans avec un vaccin
non___conjugué (bivalent A+C ou fétravalent
A/C/Y/IW13S5) :
= Revaccination (une dose de conjugué C)
Nourrissons de 6 mois & 11
M A mois révolus = une dose de
vaccin non conjugué bivalent A+C
A partir de 12 mois =une dose A partir de 12 mois =
de - Rappel si vacciné depuis plus de trois ans avec un
vaccin conjugué tétravalent vaccin non conjugue
ACHYW135 {une dose de conjugué tétravalent A/C/Y/W135)
- Pas de rappel si vacciné avec un vaccin
tetravalent conjugué
: : A partir de 12 mois =
MY ou W A partir de 12 i;uems = une dose Rappel si vacciné depuis plus de trois ans avec un
. . vaccin non conjugue
vacain wﬁfgga valent {une dose de conjugué tétravalent A/C/Y/W135)
M B Pas de vaccination sauf _— ) o
) o Pas de vaccination sauf recommandation particuliere
recommandation particuliere

27 Avis du HCSP du 25 octobre 2013 relatif a I'utilisation du vaccin Bexsero®

Tableau 4 : Récapitulatif de la vaccination anti-méningococcique autour d’'un cas d’IIM [14]
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8. Suivi des patients

En raison des séquelles pouvant survenir tardivement, il est recommandé de suivre tous les
patients au décours d'une méningite bactérienne, d'améliorer le dépistage et la prise en
charge des séquelles tardives (troubles de l'audition...).

Avant de sortir de I'hdpital ou au plus tard dans les 15 jours aprés la fin du traitement, il est
nécessaire de réaliser un examen clinique neurologique et un test auditif. En cas

d'hypoacousie, il faut adresser le patient en consultation ORL [23].

Un mois aprés la sortie de I’hépital, un examen neurologique est recommandé ainsi que la
recherche d’'une hypoacousie [23]. Si un traitement anti-convulsivant a été prescrit durant la
phase aigué et qu'aucune nouvelle crise n’est apparue, un électroencéphalogramme (EEG)

est pratiqué et le traitement peut étre arrété aprés avis neurologique [23].

Jusqu’a un an aprés la méningite il est nécessaire de maintenir chez I'enfant une
surveillance de I'audition tous les trois mois. Cette surveillance implique une vérification de
'adaptation scolaire par les enseignants. Chez l'adulte, il faut évaluer les facultés
adaptatives. Pour faire la distinction entre hypoacousie, séquelles cognitives et dépression,

des échelles de qualité de vie et une échelle de la dépression peuvent étre utilisées [23].
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PARTIE Il : Enquéte aupres des futurs
professionnels de santé
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1. Enquéte
1.1. Objectif

L’objectif de cette étude est d'évaluer les connaissances des futurs pharmaciens concernant
les méningites, et tout particulierement la méningite & méningocoques.

En effet, de par le caractére contagieux des méningites et 'urgence de leur prise en charge,
il me semble important que les futurs professionnels de santé soient bien renseignés a son
sujet. Les pharmaciens sont des professionnels de santé de proximité et souvent les
premiers a recevoir les patients. Il est donc important qu’ils sachent dépister les signes

d’alerte afin d’orienter au mieux les patients et dans les meilleurs délais.

1.2. Meéthodologie

L’enquéte a été réalisée auprés des étudiants en pharmacie sur la période de février et mars
2016. Un questionnaire a été soumis aux étudiants de différentes promotions (4°™, 5°™ et
6°™ année) et de différentes filieres (officine, industrie et internat). Cela constituait un
échantillon théorique de 190 personnes. Seules 80 personnes, présentes en cours le jour de

I’enquéte, ont complété ce questionnaire.

Les étudiants ont répondu de maniére spontanée, sans préparation et sans acces a leurs
cours ou tout autre type de document. Le questionnaire a été complété soit juste avant ou
aprés un cours obligatoire afin d’obtenir le plus de réponses possible. Les 80 questionnaires

ont bien été récupéreés et analysés.

Le questionnaire comprenait 13 questions, certaines a choix multiples, et d’autres ouvertes
(annexe 4) et comportait 3 parties. Une partie concernait la clinique avec cing questions, une
autre partie relative a la vaccination avec quatre questions et enfin une partie ciblant la prise

en charge avec quatre questions également.
Le temps de réponse estimé était de 15 a 20 minutes. Les questionnaires ont été ensuite

saisis sur Excel ® afin d’en analyser les résultats.

Cette méthode a demandé du temps de retranscription (dix minutes par grille).
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1.3. Reésultats

Quatre-vingt étudiants sur 190 ciblés au départ ont répondu a ce questionnaire : 48 étaient

issus de la filiere officine, 21 de la filiere industrie et 11 de la filiére internat.

1.3.1. Partie Clinique

La premiére question portait sur la symptomatologie de la méningite et était posée dans le

but de savoir si les futurs pharmaciens connaissaient les principaux symptémes retrouvés
lors d’'une méningite. « Quels sont, selon vous, les signes d’alerte pour une méningite ? ».
Plusieurs réponses étaient proposées aux étudiants : nausées, raideur méningée, diarrhées,
purpura, fievre élevée. La réponse attendue était I'association de quatre symptémes :
nausées, raideur méningeée, purpura et fievre élevée. Une réponse était considérée comme
fausse lorsque la diarrhée était un symptdme déclaré comme signe d’alerte d’'une méningite
par les étudiants. Lorsque les étudiants ne cochaient pas les quatre symptdmes, la réponse
était considérée comme incompléte. Les résultats sont présentés ci-apres (figure 10).
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Figure 10 : Evaluation de la connaissance des signes évocateurs d'une méningite selon
les étudiants en pharmacie

Sur I'ensemble des étudiants, 43 ont donné les quatre symptémes attendus.

Le but de la seconde question : « La méningite peut-elle causer des séquelles ? » était de

savoir si les étudiants en pharmacie pensaient que la méningite pouvait engendrer des

séquelles.
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1%

®Oui ®mNon

Figure 11 : Réponses données par les étudiants a la question : « La méningite peut-elle causer des
séquelles ? »

La figure 11 (ci-dessus) présente les réponses obtenues par les étudiants en pharmacie.

99% d’entre eux connaissent I'existence de séquelles causées par la méningite.

Lorsque les étudiants évoquaient le fait qu'elle puisse causer des séquelles, une sous
guestion s’intéressant aux types de séquelles qu’elle peut engendrer était posée, avec des
réponses ouvertes. Elle permettait de savoir si les étudiants connaissaient les séquelles
induites par la méningite. Les différentes réponses données par les étudiants sont
regroupées dans la figure 12.
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N\

5%(n=4) 4%(n=3)
B Atteintes neurologiques (troubles cognitifs, troubles de la mémoire,troubles

auditifs)
B Encéphalopathies

9% (n=7)

H Paralysie faciale
B Déces

m Absence de réponses

Figure 12: Types de séquelles causées par la méningite selon les étudiants en pharmacie

Les étudiants, dans leur majorité, connaissent les séquelles causées par la méningite avec

un taux de 45 % d’étudiants évoquant des atteintes neurologiques. A noter que 37% des

étudiants n’ont pas répondu a cette question.

A la question suivante : « La méningite est-elle contagieuse ? », les réponses obtenues sont

présentées dans la figure 13.

4% (n=3)

12%(n=10)

EQui ®Non ® Absence deréponse

Figure 13: Réponses a la question concernant la contagiosité de la méningite selon les
étudiants en pharmacie de Nantes
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84% des étudiants savent que la méningite est une maladie contagieuse.

La question n°5 était : « Quel est le sérotype le plus fréquemment retrouvé en France ? ».
Plusieurs réponses étaient proposées a cette question : le B, le C,le A, W 135 et Y.

En France, un seul sérotype est fréqguemment retrouvé dans les méningites a
meéningocoques et il s’agit du méningocoque B.

Les réponses des étudiants sont regroupées dans la Figure 14 ci-dessous.

3%(n=2) 4%(n=3)

® Méningocoque C ® Méningocoque B = Méningocoque Wi135etY M Méningocoque A

Figure 14: Evaluation du sérotype le plus fréquemment retrouvé en France selon les étudiants en
pharmacie

Les sérogroupes B et C sont ceux les plus cités par les étudiants en pharmacie (47% pour le
B et 46% pour le C).

L’objectif de la question suivante était de savoir si les étudiants connaissaient I'existence
d’'un moyen de prévention contre la méningite. La question était binaire « Y a-t-il un moyen
de prévention ? ». Les réponses des étudiants sont recueillies et présentées ci-dessous
(figure 15).
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1%

® Oui ® Non

Figure 15: "Y a-t-il un moyen de prévention de la méningite ?" selon les étudiants en
pharmacie

La quasi-totalité des étudiants connaissent I'existence d’une prévention contre la méningite.
1.3.2. Partie Vaccination
La premiére question était ouverte et ciblait les vaccins commercialisés contre la méningite :

« Citez au moins deux vaccins utilisés ». Les noms de vaccins retenus par les étudiants sont
représentés ci-apres (17).
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Figure 16: Taux de réponses données par les étudiants en pharmacie a la question "citez au 4
moins deux vaccins utilisés" 8
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Quarante-deux étudiants (soit 52,5%) ont su répondre a la question en donnant un nom de
vaccin utilisé contre la méningite a méningocoques.

La réponse attendue était I'association d’au moins deux noms de vaccins utilisés. Sur cette
base, 25 étudiants ont répondu correctement a la question en citant au moins deux vaccins
(soit 31,25% des étudiants).
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Figure 17: Noms des vaccins cités par les étudiants en pharmacie

Parmi les 42 étudiants ayant cité un vaccin utilisé contre la méningite & méningocoques, 41
d’entre eux ont cité le Méningitec®. L’association de deux vaccins la plus citée était celle

contenant le Meningitec® et le Neisvac®.

La deuxiéme question de cette partie s’intéressait aux modalités de vaccination de la
méningite & meningocoques : « Quelles sont les modalités concernant la vaccination contre
la méningite & méningocoques ? ». A cette question, plusieurs choix sont proposés : non
obligatoire, obligatoire, une dose de 1 a 25 ans, un rappel tous les 10 ans. La réponse

considérée comme vraie était I'association de deux items : non obligatoire et une dose de 1
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a 25 ans. Un peu moins de 25% des étudiants ont répondu correctement. Une réponse

contenant au moins un des deux items : obligatoire ou rappel tous les 10 ans était fausse.

Les réponses données par les étudiants sont présentées ci-dessous (figure 18).

3%(n=2)
5%(n=4)

3%(n=2)

16%(n=13)

12%(n=10)

® Non obligatoire et une dose de 1 a 25 ans ® Non Obligatoire
® Une dose de 1 a 25 ans H Obligatoire
® Rappel tous les 10 ans ® Obligatoire et rappel tous les 10 ans

Absence de réponses

Figure 18: Modalités de vaccination contre la méningite selon les étudiants en pharmacie

A 21% les étudiants ont répondu par la bonne association.

La question 9, intitulée « Dans I'entourage d'un cas de méningite, est-il nécessaire de

vacciner les personnes contacts (personne ayant été exposée directement aux sécrétions

d’un cas dans les 10 jours précédant son hospitalisation? », concernait les cas contacts et la

nécessité de les vacciner. Il s’agissait d’'une question fermée a réponse binaire. Les résultats

obtenus sont exposés ci-dessous (figure 19).
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4%(n=3)

BQOui ®Non ¥ Absence de réponse

Figure 19: Réponses a la question concernant la vaccination des personnes contacts selon les étudiants en
pharmacie

La majorité des étudiants (60%) considere qu'il est nécessaire de vacciner les personnes

contacts.

La question « Est-il possible de vacciner un enfant de moins d’un an contre la méningite ? »
plagait les étudiants dans leur future pratique, car ce type de question peut étre posé au
« comptoir ». Laréponse attendue a cette question est oui.

Les réponses données par les étudiants sont présentées ci-apres (figure 20).

4%(n=3)

EOui ®Non = Absence deréponse

Figure 20: « Est-il possible de vacciner un enfant de moins d’un an contre la méningite ? »
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Les étudiants ont des avis partagés : 50% d’entre eux pensent qu'il est possible de vacciner
un enfant de moins d’un an tandis que 46% d’entre eux pensent que ce n’est pas possible de

le faire.

1.3.3. Partie Prise en charge
La premiére question est ouverte : « Une maman vient vous voir a I'officine avec son enfant
pour une « tache rouge sur la peau », qui ne céde pas a la vitro pression ; une fieévre élevée
et son bébé ne fait que de pleurer : que faites-vous ? ». Cet item portait sur l'attitude a

adopter face a une suspicion de méningite (figure 21).

9%(n=7) 5% (n=4)

8%(n=6)

2% (n=2)

m Urgence

= Contactle 18

= Médecin

H Appel du 15

H Injection antibiotique et orientation urgence
® Absence de réponses

Figure 21: Attitude adoptée par les étudiants en pharmacie devant une suspicion de méningite

En ce qui concerne la prise en charge d’'une méningite, 58 % des étudiants en pharmacie

redirigent les patients vers les urgences, alors que le réflexe a avoir est d’appeler le 15.
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La question « Quel examen confirme le diagnostic de méningite ? » était fermée et ciblait le
diagnostic biologique d’'une méningite. Quatre réponses étaient proposées : ponction
lombaire, prise de sang, scanner cérébral, échographie. La réponse attendue était la
ponction lombaire. La figure 22 représente les réponses données par les étudiants en

pharmacie.

1%(n=1)
3%(n=2) 1%(n=1)

B Ponction lombaire B Scanner cérébral
® Prise de sang ® Echographie
B Prise de sang et scanner ® Absence de réponses

Figure 22: Quel examen confirme le diagnostic de méningite selon les étudiants en pharmacie

A cette question, la plupart des étudiants (95%) ont répondu la ponction lombaire.

La question 13 était une question ouverte : « Quel antibiotique est utilisé pour le traitement
de la méningite & méningocoques ? ». Les céphalosporines de 3*™ génération (C3G) sont

les plus citées (78%) (Figure 23).
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2% (n=1)

3 % (n=2)
4% (n=3)
2% (n=1)

mC3G B Tétracycline
B Céphalosporine B Pénicilline
B Rifampicine B Aminoside

 Absence de réponses

Figure 23: Antibiotique utilisé pour la prise en charge d'une méningite selon les étudiants en pharmacie

A la question relative & la chimioprophylaxie des personnes contacts «Y a-t-il une
antibioprophylaxie pour les personnes contacts ? », le choix devait étre effectué selon deux

réponses : oui ou non, sachant que la bonne réponse est « oui ».

B QOui ®Non

Figure 24: Nécessité d’'une antibioprophylaxie ou non chez les personnes contacts selon les étudiants
en pharmacie

Il apparait nettement (figure 24) que les étudiants en pharmacie connaissent la nécessité

d’'une antibioprophylaxie chez les personnes contacts.
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L’item suivant était une question ouverte : « Quel est I'antibiotique utilisé ? » permettant de
savoir si les étudiants connaissaient I'antibiotique utilisé en chimioprophylaxie. Les réponses

obtenues sont présentées dans la figure 25 ci-dessous.

o (meo ~1%(n=1
306(ncz) _ 3%(n=2) /170D

H Rifampicine ™ Absence de réponse ™ Spiramycine ™ Amoxiciline ™ Ceftriaxone

Figure 25: Antibiotique utilisé pour la chimioprophylaxie des méningites selon les étudiants en
pharmacie

Les étudiants, dans leur majorité (60%), ne connaissent pas l'antibiotique utilisé pour la

chimioprophylaxie.

L’objectif de la question suivante était de savoir si les recommandations a transmettre aux
patients lors de la dispensation de I'antibiotique utilisé en chimioprophylaxie étaient connues
des étudiants en pharmacie. Les réponses données par les étudiants sont présentées dans

la figure 26 ci-apres.

55



Méningites a méningocoques : état des connaissances des futurs professionnels de santé.

1%(n=1) 9%(n=7) 6%(n=5) 1%(n=1)

m Coloration orangée des liquides biologiques

H Ne pas prendre de jus de pamplemousse

= Absence de réponses

m Surveillance signes méningite

¥ Inducteur enzymatique + coloration orangée sécrétions

Figure 26: Informations a transmettre aux patients lors de la délivrance de rifampicine selon les étudiants en
pharmacie

Trés majoritairement (83%), les étudiants n'ont pas su répondre a cette question. Seuls 9%

des étudiants ont répondu par I'association « Inducteur enzymatique et coloration orangée

des sécrétions ».
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2. Comment améliorer les connaissances des futurs professionnels

de santé ?

2.1. A propos de I’enquéte
2.1.1. Laméthodologie

Pour notre étude, aucun temps de préparation n’était accordé aux étudiants, ils n’avaient pas
d’accés aux cours. Leurs réponses étaient donc spontanées, permettant ainsi d’avoir une
image réelle de leurs connaissances. Le choix de cette méthodologie a été préféré a la
remise d’'un questionnaire avec un retour volontaire car il a été identifi¢ dans plusieurs
théses d’étudiants en pharmacie que le taux de réponses dans ces cas était faible et
aléatoire [38, 39].

Un questionnaire en ligne aurait pu étre proposé mais celui-ci n‘aurait pas permis d’étre sar

que les étudiants ne consultent pas une ressource en ligne.

Dans notre étude, un biais de manque de précision est probablement présent. Le
guestionnaire aurait pu étre plus précis, en particulier sur certaines questions. Si on prend
'exemple des signes cliniques, il aurait fallu préciser que les signes cliniqgues attendus
étaient ceux d’'une méningite a méningocoques. Sans précision, les étudiants n’ont peut-étre

pas pensé au purpura. Le taux de bonnes réponses aurait pu étre amélioré a cette question.

En revanche, pour répondre aux questionnaires, les étudiants devaient étre présents en
cours : afin d’avoir le plus de réponses possibles, nous avons essayé de faire passer ce
guestionnaire avant ou aprés les cours obligatoires.

Un biais de réponse de groupe peut étre également observé. Les étudiants, en répondant au
guestionnaire, ont pu étre influencés par les réponses de leurs voisins ; certaines réponses

ont tendance a étre homogenes.

2.1.2. Les réponses au questionnaire

Certaines réponses et taux de réponses au gquestionnaire sont intéressants et vont étre

discutés dans cette partie.
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La symptomatologie de la méningite

A cette question, les réponses attendues étaient : purpura, raideur méningée, nausées et
fidvre élevée. L’association des quatre symptdmes a été définie dans la 17°™ Conférence de
Consensus sur la prise en charge des méningites aigués communautaires recensant les
principaux signes cliniques d’'une méningite, le purpura évoquant le diagnostic d’'une
méningite & méningocoques [23]. Une revue de la littérature d’Attia J et coll retrouve
également l'association de ces symptémes. L'objectif de cette étude était d’identifier les
symptdmes les plus fréquemment relevés lors d’une suspicion de méningite [40,41].

Il a été défini arbitrairement que lorsque I'étudiant cochait ces quatre symptomes, la
connaissance de la symptomatologie était bonne. S’il cochait moins de quatre de ces critéres
ou d'autres critéres, on considérait que la connaissance de la symptomatologie était
mauvaise. Lorsque I'on analyse les résultats de cette maniére, on ne retrouve que 54 % (soit
43 étudiants) avec une bonne connaissance des signes cliniques. L’ensemble des signes
cliniques évocateurs d’'une méningite n’est donc pas suffisamment connu des étudiants en

pharmacie.

La vaccination

Les étudiants sont bien conscients qu’il existe un moyen de prévention et qu’il s’agit de la
vaccination. A la question concernant le nom des spécialités de vaccins disponibles contre la
méningite & méningocoques, les réponses sont aléatoires. De nombreux vaccins dirigés
contre différents sérogroupes du méningocoque existent : Neisvac ® (C), Meningitec ® (C),
Bexsero ® (B), Menjugate kit ®(C), Nimenrix® (A, C, W, Y), Menveo ® (A, C, W, Y). Il me parait
important que les étudiants, futurs professionnels de santé, connaissent au moins deux
vaccins utilisés contre la méningite car en cas de manque fabricant ou de rupture de

laboratoire d’'un des vaccins, il y a nécessité de proposer un autre vaccin aux patients.

Les étudiants ont répondu par un seul nom de vaccin a 52,5% (le Meningitec ®a 97,6% et le
Bexsero® & 2,4%). Seulement 31,3% des étudiants ont répondu par au moins deux noms de
vaccins : parmi ces étudiants, 60 % ont répondu par I'association du Meningitec® et du
Neisvac ® et 28% par I'association : Bexsero ® et Meningitec ®.

Les 16% d’étudiants restants ne connaissent pas les vaccins existants contre la méningite
(84,6% de ces étudiants n’ont émis aucune réponse, et 15,4% d’entre eux ont répondu par
des vaccins non utilisés contre la méningite).

Une enquéte, réalisée lors d’'une Journée Défense et Citoyenneté par I'InVS chez des jeunes

de 16 & 18 ans, avait pour objectif d’estimer dans la tranche d’age la couverture vaccinale
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contre I'’hépatite B, la méningite a méningocoque C, l'infection a Papillomavirus Humain et la
rougeole. La couverture vaccinale contre la méningite a méningocoque C était de 34,6%.
Pour la rougeole, la couverture vaccinale était de 92,6% [42]. Cette différence peut
s’expliquer par une hésitation vaccinale grandissante au sein du grand public. La vaccination
contre la rougeole, les oreillons et la rubéole (ROR) est entrée dans les habitudes (en effet,
ce vaccin est présent dans le calendrier vaccinal depuis longtemps). Tandis que le vaccin
contre la méningite est entré dans le calendrier vaccinal en 2010 [43].

L’enquéte réalisée [42] et les données récoltées a travers celle-ci ont fait 'objet d’'une thése
rédigée par le Dr Fanny Garandel [44]. L’objectif de celle-ci était de décrire les freins a une
couverture vaccinale optimale chez les grands adolescents. Sur 371 jeunes ayant apporté
leur carnet de santé, 25,3% étaient vaccinés contre le méningocoque C. Or, la méningite a
meéningocoques serait éradicable avec un taux de couverture vaccinale compris entre 70 et
90%. Ainsi, il est nécessaire de rappeler 'importance de la vaccination.

Selon une enquéte de I'InVS réalisée chez les enfants scolarisés en Grande section de
Maternelle (six ans) en 2012-2013 en France, la couverture vaccinale est de 43,8% pour la
méningite a méningocoque C [45].

Une autre enquéte a été réalisée [45] chez plusieurs populations de personnes : 24 mois, 3-
9 ans, 10-14 ans, 15-19 ans et 20-25 ans. C'est a I'age de deux ans que la couverture
vaccinale est la plus élevée et la couverture a augmenté en cing ans (+20%). Cela peut
s’expliquer par I'apparition de la vaccination dans le calendrier vaccinal. La tranche des 20-
25 ans est celle ayant le plus bas taux de couverture vaccinale, bien qu'une légére
augmentation soit observée en cing ans (de 1,7% a 6,6%). Cette population reste celle a
sensibiliser sur la vaccination : des actions concernant le rattrapage vaccinal sont menées,
ce qui peut nous amener a penser que ce taux de couverture continuera d’augmenter au
cours des prochaines années (Figure 27).

De par l'efficacité du vaccin sur le portage de la bactérie, seule 'augmentation de la

couverture vaccinale permettra d’installer une immunité de groupe.
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Les peurs vaccinales ont aussi aggravé la situation : de nhombreuses interrogations ont suivi
la polémique sur le retrait de lot du Meningitec ®[46]. Le 24 Septembre 2014, le laboratoire
Centre Spécialités Pharmaceutiques (CSP), a titre de précaution et en accord avec I’Agence
Nationale de Sécurité du Médicament (ANSM), a retiré du marché tous les lots du vaccin
Meningitec®, en raison d'un probléme de qualité rencontré lors de la fabrication de ce
médicament [47]. En Juillet 2016, un rapport confirme I'absence de risque lié au défaut

qualité pour les personnes ayant été vaccinées par le vaccin Méningitec® [47].

Externe au centre MedQual durant les trois mois d’été 2016, je me suis intéressée au conseil
en ligne et plus spécifiquement aux conseils demandés sur la méningite. Ces conseils ont
été extraits de la base de données Access® (créée en 2014) pour la période 2014, 2015, et
Semestre 1 de 2016. Sur ces trois années, 25 guestions concernant la méningite ont été
recenseées : six posées en 2014, 14 en 2015 et cing début 2016. Cela concerne moins de 5
% des questions posees. Sur ces 25 questions, les interlocuteurs étaient des médecins (au
nombre de 18), des pharmaciens (cinq) et autres professionnels de santé (deux). Ces
guestions étaient centrées essentiellement sur la vaccination et sur la prise en charge de la
méningite. L’augmentation des questions posées en 2015 peut étre expliquée par le retrait

de lot de tous les Méningitec®.

Une évaluation des connaissances des parents d’enfants de un a 24 ans sur le vaccin contre
le méningocoque C a été effectuée [48]. Les auteurs de cette évaluation se sont intéressés
aux freins actuels existants pour le vaccin contre le méningocoque C : le principal frein était
la peur des effets secondaires (36%), le manque d’information vis-a-vis du vaccin et de la

maladie (32%), le troisieme motif était une méfiance a I'’égard des vaccins en général (20%).

Précédemment dans cette these, nous avons vu que le méningocoque de type B était le plus
fréquent en France. Or, parmi les vaccins développés, aucun n’était dirigé contre ce
sérogroupe avant la mise sur le marché du Bexsero® en 2013. Ce développement tardif
s’explique par le fait que Bexsero posséde une composition particuliere afin d’éviter la
réponse auto-immune. En effet, la capsule polysaccharidique du méningocoque B ressemble
aux molécules d’adhésion présentes a la surface des cellules neuronales, ce qui pourrait

induire une réponse auto-immune [49,50].
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Les modalités de la vaccination

A la question concernant la vaccination anti-méningococcique, quatre choix étaient
proposés. La réponse attendue était que la vaccination est non obligatoire et que le
protocole vaccinal consiste en une injection entre un et 24 ans. Ces modalités ont été
définies dans le calendrier des vaccinations et recommandations vaccinales 2016 [51]. Cette
guestion me parait importante et les pharmaciens doivent étre en capacité d’y répondre. Les
patients ne connaissent pas les modalités concernant la vaccination et ils se référent
souvent aux pharmaciens afin de les connaitre. Seulement 21% des étudiants ont répondu
correctement en cochant les deux items.

Une enquéte similaire a été faite auprés des étudiants en 7°™ année de médecine de
Nantes (1%® année d’internat) (annexe 5) & travers un questionnaire « Formation et acquis
sur la vaccination pédiatrique au décours du deuxiéme cycle des études médicales ». Cette
enquéte donnera prochainement lieu a une these de doctorat en médecine. Sur 111
étudiants, 77 (soit 69%) savent que l'injection se fait en une dose unique a 12 mois, 22
étudiants (20%) ont répondu non et 12 (11%) ne savaient pas quoi répondre. Le niveau de
connaissance des étudiants en pharmacie et en médecine est similaire : les enseignements

sur la vaccination sont-ils suffisants ?
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Prise en charge de la méningite

Dans notre étude, a cette question, la réponse attendue était I'appel au Service d’Aide
Médicale Urgente (SAMU) pour une prise en charge la mieux adaptée. De par l'urgence de
sa prise en charge et les conséquences induites par le délai entre la symptomatologie et le
début de I'antibiothérapie, il est primordial que les futurs professionnels de santé connaissent
cette procédure et n’orientent pas les parents aux urgences, entrainant une perte de chance
pour I'enfant. A 21% seulement, les étudiants effectuent ce geste d’'urgence en appelant le
SAMU, alors que 58% orientent vers les urgences.

Une étude suédoise réalisée en avril 2015 a montré que la mortalité augmente de 13 % par
heure sans avoir administré d’antibiotiques [52]. D’aprés la conférence de consensus sur la
prise en charge des méningites bactériennes aigués communautaires, trois études [53,
54,55] ont montré une différence significative entre le délai d’administration des antibiotiques
et le pronostic des méningites bactériennes. Un délai supérieur a six heures était associé a
un taux de déces huit fois plus important [53].

La conférence de consensus recommande de débuter I'antibiothérapie au plus tard dans les

trois heures, et idéalement dans I’heure suivant I'arrivée en structure hospitaliére [23].

Selon la conférence de consensus [23], le traitement initial de référence d’'une méningite a
méningocoques est une C3G associée a un traitement par dexaméthasone. En 2006, les
souches de N. meningitidis sont de sensibilité diminuée a I'amoxicilline, tandis que la
résistance aux C3G est inférieure a 5%. Plus de 77% des étudiants ont répondu
correctement a cette question. Dans une étude clinique réalisée au CHU de Lille du
01/01/2009 au 01/01/2012, le taux de prises en charge correctes ,associant antibiothérapie,
corticothérapie et durée de traitement adéquates, était seulement de 23,2 % [56]. Ce
pourcentage est faible, une amélioration des pratiques est indispensable afin d’optimiser la

gualité de la prise en charge des patients.

La prophylaxie
L’antibioprophylaxie pour les personnes contacts existe et est tres fortement recommandée.

A cette question, les étudiants ont répondu a 89% par l'affirmative. La plupart des étudiants
interrogés savent qu'il existe une prophylaxie. L’antibiotique utilisé pour la prophylaxie est la
rifampicine [32]. A cette question, seuls 33% des étudiants ont répondu correctement et un
taux non négligeable (de 60%) est représenté par I'absence de réponses. Il est aussi
important de connaitre I'antibiotique utilisé que les précautions a prendre pour son utilisation.

Par exemple, lors des gardes, un pharmacien doit avoir en stock 25 a 30 boites de
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rifampicine (pour répondre au cas d’un enfant scolarisé atteint d’'une méningite, toutes les
personnes répondant aux critéres précédemment cités devront étre traités). Concernant cet
antibiotique, des recommandations notamment sur les effets indésirables sont a transmettre
aux patients, telles que :
- étre attentif au port de lentilles de contact car il provoque une coloration rouge-
orangée des sécrétions (avec un risque de coloration définitive des lentilles),
- la rifampicine est un inducteur enzymatique, diminuant potentiellement I'efficacité de

certains médicaments, comme par exemple les contraceptifs oraux.

A 83%, les étudiants n'ont pas répondu a la question concernant les recommandations
accompagnant la dispensation de rifampicine. || demeure pourtant important de prévenir les
patients sur les effets indésirables que le médicament engendre et sur les précautions a

adopter avec ce traitement.
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2.2. Les outils existants a disposition des professionnels de santé

Des outils sont mis a disposition des professionnels de santé afin de les aider a répondre
aux interrogations des patients, et a connaitre les dispositions a prendre en cas de suspicion

de méningites.

Les conférences de consensus pour la prise en charge des patients malades [23]

Une conférence de consensus est une méthode visant & élaborer des directives médicales.
Elle vise a 'amélioration de la qualité des soins de santé et est basée sur une méthodologie
rigoureuse. Un jury multidisciplinaire élabore des directives aprés avoir assisté a une
présentation des rapports d’experts qui résument les connaissances disponibles. Pour la
méningite, il existe une conférence de consensus datant de 2008 qui va étre révisée en fin
d’'année par la SPILF, société savante regroupant les infectiologues [57].

Il est important que les professionnels de santé connaissent leurs existences et sachent les

consulter si besoin.

Le Comité d’Education Sanitaire et Sociale de la pharmacie francaise : Cespharm [58]

Le Cespharm est un site internet approuvé par le Conseil National de I'Ordre des
Pharmaciens. Il a pour mission d’aider les pharmaciens concernant la prévention, I'’éducation
pour la santé et I'éducation thérapeutique du patient.
Ses missions sont de :
- contribuer a I'information et a la formation des pharmaciens dans le domaine de la
santé publique ;
- fournir aux pharmaciens des outils d’information et d’éducation du public ;
- relayer aupres des pharmaciens les campagnes nationales et mondiales de santé
publique ;
- concevoir et réaliser des actions de santé publique menées par les pharmaciens ;

- collaborer avec les différents acteurs de la prévention et de I'’éducation sanitaire.

Ainsi, lorsqu’'un pharmacien souhaite se renseigner sur une pathologie, il peut se connecter
sur ce site et accéder a de nombreuses données qui lui permettront de s’informer.

Sur ce site, un document sur les « 5 bonnes raisons de se faire vacciner contre les infections
a méningocoque C » est destiné aux parents afin de les informer de maniére objective sur

les risques de la maladie et sur I'importance de la vaccination (annexe 9).
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Figure 28: Présentation du site CESPHARM [59]

Mes Vaccins.net [59]

Ce site comprend de nombreuses informations sur la prévention vaccinale, et notamment il
est possible de se créer un carnet de vaccination électronique (CVE). Cela peut étre
intéressant dans les cas ou il y a perte de la version papier du carnet de vaccination (par
exemple). En annexe 6, les avantages de ce CVE sont présentés a travers un document
«Le Carnet de Vaccination Electronique, intelligent et partagé ». Le patient ou le
professionnel de santé peut retranscrire ses dates de vaccinations, il peut le partager avec
'ensemble des professionnels de santé. Un sms est envoyé sur le portable du patient
lorsque la date du rappel de vaccination approche.

Lors de la création informatique du CVE, plusieurs critéres doivent étre renseignés :

- les vaccins regus ;

- le questionnaire santé (figure 29).
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Vaccins recus = Questionnaire santé Vaccins a faire  Partage du carnet

Me cochez un item que si vous &tes concemné, sinon continuez 3 faire défiler le questionnaire... Et pensez & promener |2 souris surles @ |

€ Antécédents de maladies infectieuses @
° Informations générales

0 Lieu de résidence @

o Profession ou activité @

o Mon entourage

) Mes conditions de vie

€ Je souffre d'une maladie chronique

° Traitements en cours

o Examens complémentaires @

o Je souhaite ne pas étre vacciné contre certaines maladies

Figure 29: Questionnaire santé a renseigner pour le Carnet de vaccination électronique.

Lorsque les différents criteres demandés ont été renseignés, le CVE permet au patient de
connaitre les vaccins qui lui sont recommandés d’effectuer dans I'onglet « Vaccins a faire »
(figure 30).

Ce carnet n'est pas encore partage.
Attention : le profil santé n'a pas encore été enregistré | Enregistrez-le maintenant | @
Vaccins regus  Questionnaire santé  Vaccins a faire Partage du carnet
Vaccins a faire Affichage par maladie
[ [vecon comreJoomesrocver [pisgnomic | prochoimeaone |
. Varicelle 0 dose Pas a jour Dés que possible
. Rougeole 0 dose Pas a jour Dés que possible
. Rubéole 0 dose Pas a jour Dés que possible
. Oreillons 0 dose Pas a jour Dés que possible
. Coqueluche 0 dose 1 dose de REPEVAX ou de BOOSTRIXTETRA Dés que possible
. Diphtéerie 0 dose Pas a jour Dés que possible
. Tétanos 0 dose Pas a jour Dés que possible
. Poliomvelite 0 dose Pas a jour Dés que possible
. Meéningocoque C 0 dose Pas a jour Dés que possible
En cas de doute, consultez votre meédecin.

Figure 30: Vaccins a effectuer pour le patient
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Des items sont présents sur ce site concernant les recommandations vaccinales, les
recommandations aux voyageurs. Une carte est disponible pour se renseigner sur la
présence des centres de vaccinations en France. Un espace est dédié aux maladies a
prévention vaccinale pour le grand public. Un espace « vaccins commercialisés », trés
pratique, est destiné a informer la population et les professionnels de santé sur les vaccins
commercialisés et sur leurs disponibilités. L’item  « questions/réponses »  regroupe
'ensemble des questions fréquentes associées a leurs réponses. Un item est consacré a
des cas cliniques, afin d’aider au mieux les professionnels de santé dans leur pratique.

Le CVE est un outil s'appuyant sur une base de données (textes de référence, RCP) et sur
un systéme expert d’aide a la décision vaccinale mis a jour en temps réel. Le systéme expert
assure au praticien le respect des bonnes pratiques vaccinales et le calcul automatique des
rattrapages vaccinaux. Il permet I'analyse en temps réel des données de couverture
vaccinale et de pharmacovigilance. C’est un outil d’éducation préventive pour le patient et de

formation continue pour le médecin [60].

Les centres de vaccinations polyvalentes [61]

Les centres de vaccinations polyvalentes (CVP) réalisent gratuitement la mise a jour des
vaccinations selon le calendrier vaccinal francgais. Ills s’adressent a tout public, mais est a
privilégier pour les personnes vulnérables et/ou ayant des difficultés d’accés aux soins, sans
limite d’age.

Les vaccins sont proposés dans la cadre du calendrier vaccinal francais : diphtérie, tétanos,
poliomyélite, coqueluche, Rougeole-Oreillons-Rubéole (ROR), Hépatite B, Haemophilus
Influenzae b, BCG, pneumocoque, méningocoque C, varicelle, Human Papilloma virus,
grippe.

Ce centre a également pour mission la formation des professionnels de santé. Ses missions
sont réalisées a I'échelle départementale. Une équipe mobile se déplace sur 'ensemble du

territoire.

MedQual [62]

MedQual est un centre ressource en Antibiologie créé en 2003, identifié comme partenaire
clé dans le Plan d’alerte sur les Antibiotiques en 2011-2016. L’'objectif de MedQual est de
favoriser le bon usage des antibiotiques et de promouvoir la vaccination. Cet objectif est
atteint en collaborant avec les instances régionales de santé et les structures régionales
d'appui telles que les observatoires du médicament, des dispositifs médicaux et de

l'innovation thérapeutique (OMEDIT).
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MedQual met a disposition de nombreux outils pour veiller a I'information des professionnels
de santé et du grand public tels que :
- un site internet (www.medqual.fr) ;
- une lettre d’actualités, envoyée chaque mois a tous les adhérents du site internet,
elle permet d’informer sur les actualités du moment en infectiologie ;
- un conseil en ligne : disponible du lundi au vendredi pour les médecins, pharmaciens
et autres professionnels de santé. Des pharmaciens prennent en charge les
questions et peuvent s’appuyer sur un réseau d’experts en infectiologie et en

vaccinologie.

Des fiches sont mises a disposition du public et des professionnels concernant les
pathologies infectieuses et la vaccination telles que :

- les méningites (annexe 7) ;

- les méningites bactériennes : traitements et prophylaxie ;

- la vaccination.

L’Agence de santé publique [63]

Nouvellement créée en juin 2016, cette agence regroupe, sous le nom de Santé
publiqgue France, I'Institut National de Prévention et d’Education en Santé (INPES), I'InVS et
I’Etablissement de préparation et de réponse aux urgences sanitaires (Eprus).
Elle a en charge :

- l'observation épidémiologique et la surveillance de I'état de santé des populations ;

- laveille sur les risques sanitaires menacant les populations ;

- la promotion de la santé et la réduction des risques pour la santé ;

- le développement de la prévention et de I'éducation pour la santé ;

- la préparation et la réponse aux menaces, alertes et crises sanitaires ;

- le lancement de l'alerte sanitaire.
Le site internet met a disposition du grand public et des professionnels des ressources sur la
prévention et la promotion de la santé. Un espace thématique donne des informations sur
tous les thémes couverts par lI'agence. L'espace « Enquétes et évaluation » permet
d’accéder aux données de prévention de I'agence. Un espace professionnel est présent et
propose des ressources méthodologiques pour élaborer un projet de promotion de la santé.

BN

Un site « http://www.info-meningocoque.fr/vaccinations.html » est destiné a informer les

professionnels de santé sur la méningite & meéningocoques. Développé par I'INPES,

plusieurs items sont retrouvés sur ce site concernant les généralités, les modes de
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transmission, la symptomatologie, I'attitude a adopter en cas de signes cliniques évocateurs,
les traitements disponibles et la prévention par la vaccination. Une partie
« Questions/réponses » rassemble les questions les plus courantes pour faciliter 'accés aux
personnes s’interrogeant sur la méningite. Un item « professionnels de santé », oriente vers
toutes les informations relatives aux IIM émises par les autorités sanitaires et les organismes
compétents. Un espace « Documents utiles » posséde des documents a destination du
grand public et téléchargeables. Une liste de liens utiles est disponible sur ce site afin
d’améliorer les connaissances des professionnels de santé et du grand public.

Info-Méningocoque

Meningites et septicBmies & meningocoque

Infections graves

Modes de transmission | Symptomes
a méningocoques

Que faire en cas | Traitements | Yaccinations
de signes ?

; s m o e - s uestions
Ce site est consacre aux a menir que (meningites et sep ) Q,
Ces maladies sont provoquées par une bactérie, le méningocoque. |l existe deux formes pri d’ amé ‘la Réponses

meéningite et |a septicémie.
Les méningites peuvent aussi étre liées a d'aufres bactéries, ou encore & des virus ou a des ch i Ces types de ingite ne

sont pas abordés dans ce site.

Infections graves
a méningocoques

€O,

Modes de transmission Symptomes

%> J ©9©

Liens utiles

Site de ' ARS

Traitements Vaccinations

Info-MEningocoque e5t un site dinformation sur les infections invasives 3 méningocogues de Santé publigue France et du Ministére en charge de la Santé.
- Etat des connaissances : Avril 2015

Que faire en cas
de signes ?

Mentions légales

Figure 31: Présentation du site "info-méningocoque”

Le site donne accés au catalogue de I'ensemble des publications de prévention de I'agence :
dépliants, brochures grand public, ouvrages et outils pédagogiques.

Ainsi, 'INPES a publié en 2013 un document concernant le grand public sur les bonnes
raisons de se faire vacciner contre les infections & méningocoque C, document mis en ligne
également sur le site du cespharm et présenté en annexe 9. Aussi, des affiches ont été

créées a destination du grand public et destinées a étre affichées dans les pharmacies

d’officine (Annexe 8).
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Le Centre National de Référence des Méningocoques (CNRM) [64]

Le CNRM posséde une activité de surveillance de I'évolution et des caractéristiques des
infections (le réseau de correspondants nationaux inclut plus de 700 laboratoires couvrant
I’ensemble du territoire). Le CNRM participe a des formations organisées par I'InVS pour les
acteurs de terrain sur I'’épidémiologie moléculaire appliquée a la surveillance et au controle
des maladies infectieuses. En 2013, le CNR a contribué a I’élaboration d’'un « protocole pour
le diagnostic Bactériologique des IIM dans la région Pays de la Loire ». Les responsables
participent aux travaux du « groupe meéningites » du HCSP. lIs participent également aux
cellules d’aide a la décision organisées par la Direction Générale de la Santé (DGS).

Le CNR posséde une action auprés des professionnels de la santé, le compte rendu
d'expertise est adressé sans délai aux correspondants. L’activité de conseil aux
correspondants biologistes et cliniciens, quotidienne, se fait surtout par téléphone. Le CNRM

répond aussi a toute demande d’intervention sur le terrain.
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2.3. Pistes d’améliorations pour la prévention et la prise en charge

des patients atteints de méningites a méningocoques

Suite aux résultats de I'enquéte menée dans cette thése, quelques pistes d’améliorations

peuvent étre proposées afin d’optimiser la prise en charge des méningites.

Mise en place de modules spécifigues au cours des études de pharmacie

Les résultats du questionnaire (présenté en annexe 4) ont montré une méconnaissance par
les étudiants en pharmacie des vaccins existants et des modalités de vaccination concernant
la méningite a méningocoques. Or, le pharmacien posséde un r6le important dans la
prévention des maladies. Afin d’améliorer les connaissances des étudiants, il serait
intéressant de développer des modules spécifiques. Par exemple, pour la vaccination, il
pourrait étre développé des séances sous forme de cas cliniques ou les étudiants jouent le
réle de patient et en méme temps de pharmacien. Ainsi, chaque étudiant pourrait apporter
des questions qu’il s’est vu poser au comptoir et améliorer la connaissance des autres
étudiants.

Un examen, sous forme de questionnaires a choix multiples, pourrait étre effectué a chaque
début d’année scolaire afin que les étudiants se repérent dans leurs connaissances
acquises. En fonction des résultats de I'examen, des formations de « remises a niveaux »

pourraient étre proposées.

L’administration de I'antibiothérapie précoce par le pharmacien d’officine

Une piste d’amélioration a étudier serait la possibilité pour les pharmaciens d’injecter
I'antibiotique (ceftriaxone) utilisé dans le traitement curatif d'une méningite chez les patients
présentant la symptomatologie de la méningite. Ceci pourrait étre fait en accord téléphonique
avec un médecin urgentiste du SAMU. A travers notre étude, a la question concernant la
prise en charge d’'une méningite, neuf pour cent des étudiants en pharmacie ont proposé
cette solution.

En effet, comme dit précédemment, les pharmaciens sont les premiers professionnels de
santé de proximité vers lesquels les patients se tournent. Ainsi, si les patients suspectés de
méningite sont traités directement par les pharmaciens, cela éviterait les décés précoces et
les séquelles rencontrées liés au délai de mise en place de I'antibiothérapie. Pour se faire,

des formations pourraient étre apportées aux pharmaciens afin de connaitre les modalités
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d’injection et les gestes a effectuer en urgence pour assurer une bonne prise en charge du
patient. Cela devra étre également légiféré afin d’éviter I'exercice illégal de la médecine.

Les missions des pharmaciens devraient alors étre élargies mais au vu des différentes
expériences telles que :

- la vaccination anti-grippale : projet de loi santé de Marisol Touraine évoquant le fait
que les pharmaciens aient le droit de vacciner les patients dans un but de simplifier
les démarches et favoriser la vaccination [65] ;

- l'utilisation du test de diagnostic rapide pour les angines, grippes et test de la
glycémie par les pharmaciens : un arrété du 11 juin 2013 autorisait les pharmaciens a
effectuer ces tests, le 8 avril 2015 l'arrété a été annulé. Puis au 1* Aout 2016, un

nouvel arrété ré-autorise les pharmaciens a procéder a ces différents tests [66].

Au vu de I'opposition des médecins généralistes a ces nouvelles missions, il apparait difficile

de pouvoir introduire cette prise en charge au sein des officines.

Autoriser le pharmacien a vacciner sous conditions [67]

Cette piste a été proposée auparavant et a fait réagir. En effet, 'ordre national des
pharmaciens affirme sa position en faveur de la vaccination des adultes par les pharmaciens
d’officine sous conditions. L'expérience a été effectuée dans plusieurs pays tels que: le
Royaume Uni, le Canada, Les Etats-Unis et le Portugal. Les pharmaciens sont autorisés a
administrer le vaccin sur la base d’'un protocole et cela a permis d’améliorer la couverture
vaccinale dans chacun de ces pays [68].

Il me parait important et justifié que les pharmaciens officinaux aient cette mission :

- du fait du nombre d'étapes a réaliser avant de recevoir l'injection (aller se faire
prescrire le vaccin chez le médecin, aller a la pharmacie le chercher, puis repartir
chez son médecin pour l'injection) ;

- de par le climat régnant en ce moment sur la vaccination et I'hésitation vaccinale qui
concerne de plus en plus de patients ;

- du fait de la chaine du froid qu’il convient de respecter pour les vaccins (les vaccins

sont a conserver au frais, jusqu’au moment de la vaccination).

Ainsi, si les pharmaciens peuvent vacciner les patients sur le lieu de délivrance des vaccins,
tous ces problémes seraient résolus : il y aurait un gain de temps pour les patients, pas de
délai d’attente donc pas de réflexion sur le fait d’effectuer ou non le vaccin. De plus, la
problématique concernant le respect de la chaine du froid serait résolue car le vaccin serait

aussitdét administré. Cette mise en place devra étre assortie d'une réelle formation des
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pharmaciens concernant 'administration du vaccin, les contre-indications a la vaccination et
la gestion des effets indésirables engendrés par les vaccins. Cela nécessitera également un
espace de confidentialité dans les officines afin de prendre en charge les patients et un

cadre réglementaire.

Démarche active et entretiens thérapeutiques [69]

Dans les nouvelles missions des pharmaciens citées dans la loi « Hbpital, Patients,Santé et
Territoires » (HPST) est intégrée la mise en place de I'’éducation thérapeutique des patients
atteints de maladie chronique (par exemple pour les patients asthmatiques, sous anti-

coagulants, ou diabétiques).

En s’inspirant du modéle de I'éducation thérapeutique, des rendez-vous sous la forme
d’entretiens thérapeutiques relatifs a la vaccination pourraient étre programmés. Cela
consisterait en des rencontres proposées par le pharmacien, d’'une durée d’'un quart d’heure
environ, ou le patient viendrait avec son carnet de santé. Le but de cet entretien serait de

faire le point sur les vaccinations du patient, et de répondre a ses questions.

Le pharmacien pourrait :

- poser des questions sur la vaccination afin de sensibiliser les patients;

- verifier 'application du calendrier vaccinal, rappeler les vaccins a effectuer ;

- pour la vaccination contre la méningite, demander I'dge des enfants et leur
transmettre qu’'a partir d'un an, le vaccin peut étre effectué avec un rattrapage
possible jusqu’a 24 ans ;

- répondre aux hésitations vaccinales

I me semble que c’est a nous, professionnels de santé de proximité, de nous investir dans la

promotion de la vaccination et d’étre en mesure de répondre a I'hésitation vaccinale.
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CONCLUSION

La prévention vaccinale des méningites a méningocoques et une antibiothérapie adaptée et
précoce ont permis de diminuer la prévalence de la méningite et d’'améliorer le pronostic des
patients. En revanche, en 2015, 469 cas de méningites a méningocoques ont encore été

rapportés en France, et pour 53 de ces cas (11%) I'évolution a été fatale.

Au-dela de I'amélioration du pronostic des patients, le taux de couverture vaccinale pour
cette maladie est considéré comme insuffisant, notamment chez les adolescents et jeunes
adultes. On peut espérer, au vu de son introduction récente dans le calendrier vaccinal
frangais, que celle-ci continuera d’augmenter dans les prochaines années, afin d’installer

une immunité de groupe.

A travers les résultats recueillis lors du questionnaire proposé aux étudiants en pharmacie,
nous avons pu constater certaines méconnaissances des futurs professionnels de santé,
notamment sur des aspects critiques, tels que la prise en charge d’'une méningite (les
étudiants ont tendance a diriger les personnes vers les urgences au lieu d’'appeler le SAMU),
la prévention (les étudiants sont conscients que la vaccination existe, cependant les noms
des vaccins utilisés demeurent insuffisamment connus), la chimioprophylaxie utilisée et les
conseils associés. Pourtant, sur ces aspects, le pharmacien, professionnel de santé de
proximité et disponible sans rendez-vous, pourrait participer plus efficacement a la prise en

charge de cette pathologie.

Notre formation est faite de six années d’études pendant lesquelles nous abordons les
symptomatologies des principales maladies, leurs prises en charges et les traitements
utilisés. Certes, nous n‘avons pas la connaissance médicale des spécialistes mais il serait
possible que l'on se perfectionne dans la prise en charge par la réalisation d’actes

techniques, comme la premiére injection de ceftriaxone par exemple.

Les nouvelles missions du pharmacien, inscrites dans la loi HPST [66], devraient faire
évoluer la profession dans le sens d’'une valorisation et d’'une reconnaissance de leurs
compétences au service des patients. Malgré les réticences des autres professionnels de
santé, chacun dans son domaine de compétences, peut en effet contribuer a 'amélioration

de la qualité de la prise en charge des patients.
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En 2050, les maladies infectieuses feront plus de 10 millions de morts par an liées aux
impasses thérapeutiques et aux résistances bactériennes [70]. Il est donc nécessaire d’agir
maintenant et que les futurs professionnels de santé, quelles que soient leurs professions,
soient formés conjointement pour prévenir et prendre en charge les pathologies infectieuses

dans l'intérét des patients.
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ANNEXES
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Annexe 1:
Fiche de notification pour la déclaration obligatoire des IIM. Disponible sur :
https://www.formulaires.modernisation.gouv.fr/gf/cerfa_12201.do.
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Annexe 2:
Récapitulatif de I'antibioprophylaxie autour d’'un cas d’lIM (13)

SITUATIONS Antibioprophylaxie recommandée Antibioprophylaxie NON recommandée
sauf Exceprrnn.s'
Entourage proche
IMilizu familial FPersonnes vivant ou gardées sous le méme toit  |Personnes ayant participg & une réunion
familiale

iGarde & domicile Personnes vivant ou gardées sous le méme toit
IMilieu extra familial Flirt Personnes ayant participé a une soirée ou 4 un

lamis intimes repas entre amis

Collectivité d'enfants

[Structure de garde pour  |[Enfants et personnels de la m&me section Enfants et personnels ayant partagé les mémes
jeunes enfants (créches, activités
haltes garderies....)
ICentre de loisirs mis intimes Voisins de réfectoire
[Activités péri scolaires Enfants ayant fait la sieste dans la méme Enfants et personnels ayant partagé les mémes

chambre activités
ICentres ou camps de lamis intimes Voisins de réfectoire
vacances Enfants ayant dormi dans la méme chambre Enfants et personnels ayant partagé les mémes

activités
Milieu scolaire et autres structures apparentées

l&mis intimes Enfants et personnels ayant partagé les mémes

Ecole maternelle Tous les enfants et personnels de la classe activités

Voisins du bus scolaire
‘Voisins du réfectoire

Ecole élémentaire. [Amis intimes Enfants et personnels ayant partagé les mémes
College 2 oisins de classe activités

Lycée ' Personnes ayant dormi dans la méme chambre  [Voisins du bus scolaire

Internat ‘Woisins du réfectoire

Lniversité [Amis intimes Cf. « Situations impliguant des contacts

potentiellement contaminants »

Situations impliquant des contacts potentiellement contaminants

Personnes ayant réalise e bouche a bouche, une infubatiorfAutres personnels ayant pris en charge le

Prise en charge médicale [ou une aspiration endotrachéale sans masque de proledionmalade
Jd'un malade avant ke début du fraitement antibiotique du malade &
iusqua la premigre prise dun anfibiotique eficace sur i
portage
Fartenaire(s) du malade [uniguement si le sport  |Autres personnes présentes a l'entrainement
ISports lpratigué implique des contacts physigues
prolongés en face a face : judo, rugby, lutte]
[Soirée dansante Personnes ayant eu des contacts intimes avec le |Autres personnes ayant participe a la soirse
Boite de nuit malade (en dehors du flirt ou des amis intimes

deja identifigs)

Personne ayant pris en charge le malade pendant

\Voyage = avion, bus, le voyage
train Personnes identifiées comme ayant pu étre

exposées aux sécrétions du malade?2
IMilieu professionnel Personnes travaillant dans les mémes locaux
linstitutions Personnes partageant la méme chambre Toutes autres personnes de l'institution
Milieu carcéral larmis intimes Personnes ayant des activités partagées

Personnes partageant la méme cellule
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Annexe 3:

Exemples de mise en ceuvre de prophylaxie des sujets contacts (13).

Hospitalisation avec mise sous ceftriaxcns

m
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Annexe 4 :

Questionnaire destiné aux étudiants en pharmacie, réalisé par Cassandra JOVENIN
Décembre 2015.

Questionnaire destiné aux étudiants en pharmacie
Méningite 3 méningocoques

A) CLINIQUE :

1) Cuiels sont selonvousles signes d'alerte pour une méningite?
O Parpura O Diarthées O Figvre élevée

O Raideurmeéningée O MNausées

2) La méningite peut elle causer des séquelles 7

O O

O MNon

51 0w, en connaissez vous certaines’?

3 La méningite est elle contagiense?
O Chau
O Non

4 Ciel estle sérotypele plus fréquemmentretrouve en France?

O Meningocoque C
O Meéningocoque B
O Meéningocogue Wet Y133
O Meningocogue A

) Y ati unmoyen de prévention ?
O Chau
O MNon

B) VACCINATION :

6) Citez au moins 2 vaccins
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Ty helles sontles modalités concemant la vaccination contre la mémngite a meningocogue 7

O Obligatoire

O Rappeltousles 10 ans

O MNon obligatoire

O Une dosede 12253 ans

2Danzl'entourage dun cas de méningite est il nécessaire de waccinerles personnes

contacts (personne ayant été exposée directement aux sécrétions dun cas dansles 10 jours
précedant sonhospitalization) ?

O Cha

O MNon

0'Les parents dunbébé de moins dun an désirent faire vaccinerleur enfant ; pensez vous que c'est
possible ?

O Cha

O MNon

C) PRISE EN CHARGE :

100 Une maman vient vous voir  l'officine avec son enfant pour une « tache rouge surla peau » |

qui ne céde pasala vitro pression ; une fievre élevée et sonbébeé ne fait que de pleurer : que faites
vous?

11y CQuel examen confinme le dia gnostic de ménmgte 7

O Ponctionlombaire
O Prise de sang
J Scanner cerebral

O Echographie
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12} CQuel antibiotique est utilizé pourle traitement de la méningite 3 méningocogue 7

133 Y atil une antibioproplwlaxie pour les personnes contacts 7
O O
O Non

31 o, quel est lantibiotigue utilisé et quelles sontles mfonmations a transmettre aupatient
(concemant cet antibiotique) 7

FIN

Merci beaucoup d'avoir répondu a ce questionnaire.

Cazzandra Jovenin
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Annexe 5:

Questionnaire « formation et acquis sur la vaccination pédiatrique au décours du
deuxieme cycle des études meédicales » destiné aux étudiants en médecine par
Damien MORIN et Morgane PICHODO.

Formation et acquis sur la vaccination pédiatrique au décours du deuxiéme cycle des
études médicales

1. Quel est votre sexe ?
Féminin
Masculin

2. Quel estvotre 4ge ?
Acompléter: ...

3. Quelle est votre faculté d'origine ?
Mantes
Autre (sans préciser)

4. Lors de votre formation en deuxiéme cycle, vous avez fait un stage pratique en:
Pediatrie
Cabinet de médecine générale
Maladies infectieuses

5. Quel est votre projet professionnel ?
= Medecine libérale
Meédecine hospitaliére
Médecine alternative (homéopathie, acupuncture, autre._.)
DESC, acompléter: ...

6. Quel est votre avis général surla vaccination ?
Trés favorable
Favorable
Peu favorable
Indifférent

7. Selonvous, les recommandations actuelles sont-elles adaptées aux pathologies
d'aujourd'hui ?

Totalement

Incomplétement

Pas du tout

8. Vous avez eu I'occasion de fréquenter des sources dinformations défavorables surles
vaccins :

Mon, jamais
Oui, par hasard
O, volontairement

9. 5i oul, ces sources apportent des informations
Utiles
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Dangereuses
Me sait pas

VRAI

FALX

NSP™

10. Vous étes vacciné annuellement contre la grippe

11. Wotre vaccination contre la coqueluche est-elle d jour?

12. Les deuwx premiers cycles des études médicales abordent suffisamment les
recommandations vaccinales

13. Vous avez d&ja proposéunvaccind un patient ou aux parents d'un enfant

14. Vious considérez quinciter des parents réticents a faire vacciner leur enfant
fait partie devotre réle de médecin g énéraliste

15. Vous avez dé&ja réalis & un vaccin chez un nourrisson

18. Vous avez &té témoin d'effet secondaire aprés un vaccin

17. Vous avez pris en charge un patient hos pitalisé pour complications d'une
grippe saisonnigre

18. On doitavair une autorsation parentale pourvacciner un minsur

19. Le bulletin épidemiologique hebdomadaire (BEH) est la référence
concernant les vaccinations

20. 1l a été démontré que la présence dadjuvants dans |les vaccins soit
associeeades complicationsa longterme

21. Laluminium estutilisé comme adjuvant dans |es vaccins depuis plus de 70
ans

22, Le site dinjedlion préférentiel d'unvaccin chez le nourrisson est la fesse

23. Tous |es vaccins s'injectent en sous-cutané ou en intra-musculaire

24 1l y a moins deréactions locales aprés un vaccinavec une aiguille plus
longue

25, On peut réaliser plusieurs injections vaccinales sur le méme site d'injection

26. On peut faire deux vaccins vivants le méme jour

27. On doit res pecterun délai entre deuxvaccins inertes
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28. La prisede paracétamol au décours dunvaccin peut diminuerson
efficacite

29, Les prematurés doivent étre vaccings en dge post-natal (dge civiljet non
en dge corrige

30. Unvaccin périmé est encorevalable quelques jours aprés la date de
péremption

31. On peutvaccinerun enfant présentant une figvre a 38°C

32. On peutvacciner un nournsson s ouffrant d'une virose ORL béniane

33. Les vaccins vivants sont generalement contre indiqués chez e sujet
immunodeprime

34. Seul un médecin peut dédarer un effetindésirable & |la pharmacovigilance

35. |l est démontré que I'aluminium est responsable dusyndrome dela
myofasciite & macrophage

36. Le vaccin ROR peut donner une éruption cutanée dans les & jours suivants
l'injection

37. Les antécédents familiaux d e SEP contre-indiquent la vaccination VHB

33. Le vaccin hexavalent DTCaPolioHibVHB est nonindiqué aprés 'dge de 36
maois

39, Le schéma actuel duvaccin hexavalent comprend une dose 3 2 mois et 4
mais puis desrappels & 11 mois, 5ans et entre 11 et 13 ans

40. Chaquevalence duvaccin DTCaPolio est obligatoire en France

41. Il existe un vaccin coguelucheux monovalent

>

42 Un enfantdjour de la vaccination coquelucheus e ne peut pas faire la
maladie

43. U'entourage proche d'un nouveau né doit faire I'objet d'unrappel
coquelucheux

44, |l n'y a plus aucun cas detétanos en France depuis plusieurs anngées

45, Le vaccin ant-pneumococcique est efficace pourla prévention des otites
MOoYENnes aigués 4 pneumocogque

45. Le vaccin anti-méningococcique estun vaccinvivant

47. Le schéma vaccinal du méningocogue C comprend une doseuniqued 12
maois

86



Méningites a méningocoques : état des connaissances des futurs professionnels de santé.

43. Le vaccin anti-méningococcique A, C, %, W135 estréservé aux patients
immunodéprimés, aux voyageurs et aux patients contacts d'une infection
invasive & meningocogue

49, Le vaccin ROR estun vaccinvivant

£0. La rougenle doit &tre documentée car il s’agit toujours d'une maladie &
déclaration obligataire

&1. Le schémavaccinal duvaccin ROR comprend deux doses avant 'dge de
deux ans

B2, Autour d'un cas derougeole, il estrecommandé devacciner tous les sujets
non protégésidéalement dans les 72h suivant |e contact présumé

£3. Tous les individus nés aprés 1980 doivent avoir recu deux injections de
ROR

&4, Chezle nouveau né d'une mére porteuse d'antigénes Hos, la vaccination
hépatite Bsefait dés la naissance

&E. Chezl'adolescent, onpeut utiliser un schéma vaccinal a deux doses confre
'hépatite B

B&. Le vaccin anti-tuberculeux estun vacecinvivant

E7. Le vaccin anti-tubercul e 5" injecte en sous-cutang

£3. Les enfants ayant des parents bénéficiaires de la CMU sont considérés
CoOmme & risque tuberculews &leveés

59, Pourune primovacsination, on doit utiliserlevaccin du méme laboratoire

&0. La vaccination antituberculeuse peut se faire dés la naissance

&1. La BCGite est une complication grave de la vaccination

82. Il estrecommandé devacciner annuellement les noumrissons de plus de d
mois contre |3 grippe en cas de pathologies & risque

63. Il estrecommandé devacciner contre la arippe 'entourage des enfants
prématurés de moins de @ mois

64, Avant® ans, la primovaccination anti-grippale se fait avec 2 injections 8 1
mois dintervalle

85, On peutvacciner unefemme enceinte contre la grippe

86. Le vaccin contre la rage ne peut sefaire que dans un centre anti-rabique

X

*MNSP : ne sait pas
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Annexe 6:
Présentation des avantages d’un carnet de vaccination électronique.

Le Carnet de Vaccination Electronique
Intelligent et partagé de MesVaccins.net
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Annexe 7 :
Exemple de fiches mises a disposition sur le site MedQual

Q Situations cliniques! Infections méningées
QUC‘|| b Les méningites

La méningite est une inflammation, souvent d'origine infectieuse, des méninges

OBJET au niveau des espaces sous-arachnoidiens. Les méningites bactériennes sont
des infections graves, contrairement aux méningites virales dont le pronostic est
plus souvent favorable.

Agents pathogénes et répartition

Meningites a Meningocoque : Neisseria meningitidis

Infections méningées a Haemophilus influenzae

Méningites a Streptococcus pneumoniae

SOMMAIRE

Ll

Les meningocoques (Neisseria meningitidis) constituent les causes majeures de meéningites (avec
les pneumocoques et Haemophilus influenzae). Par leur contagiosité élevee, ils peuvent éire a
l'origine d'epidemies de méningites cérebro-spinales et de septicémies dans le monde entier.

En Europe, des cas sporadigues surviennent de fagon épisodique sans caractére véritablement
épidemique. La peur que suscitent les infections & meningocoques est justifiee par leur taux élevé
de mortalité (entre 8 et 10%).

Les symptémes généraux d'une meningite sont
» maux de téte
» photophobie
» vomissements
# raideur de la nuque
Ces signes sont plus ou moins exprimés selon I'étiologie.

1. Agents pathogénes et répartition [1-8]

1.1 Les méningites d'origine virale
Elles sont bénignes, mais il est indispensable de consulter un médecin pour pouvoir confirmer (ou
infirmer) le diagnostic. La guérison est compléte et rapide. Les traitements de la méningite virale
se limitent habituellement au soulagement des symptomes. Les régles d'hygiéne familiale et/ou
collective doivent &tre renforcées dans I'entourage des patients afin de limiter la transmission du
virus (excréte dans les selles).
Les souches les plus repandues dans les méningites virales sont :

Entérovirus

Dont Coxsackie virus et Echo virus qui comptent pour environ la moitie de cas de meéningite virale.
Les infections humaines & entérovirus sont fréquentes et prennent des formes symptomatiques
trés variées. Pour la grande majorité des personnes infectées, I'évolution est bénigne, sauf chez le
nouveau-ng, surtout en cas de prématurité ol une infection systémique potentiellement fatale peut
se developper. La symptomatologie la plus fréeguemment observée est cérébro-méningéee,
majoritairement représentée par les méningites. On peut aussi observer des encéphalites (une
dizaine de cas par an en France), des paralysies et des ataxies.

Virus des oreillons et rougeole

lls peuvent causer une meningite et méme une encéphalite.

Les cas d'enceéphalite sont devenus extrémement rares grice au succes de la vaccination des
enfants par les vaccins antirougeoleux, antiourlien et antirubéoleux (vaccin ROR).

Herpés simplex virus
Le virus de I'herpés est une cause fréquente de meéningite bénigne de résolution spontanée.
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Annexe 8 :
Fiche d’information sur les méningites et septicémies a méningocoque (www.info-
meningocoque.fr).

MENINGITES ET SEPTICEMIES
A MENINGOCOQUE

2 signes
d'alerte

Une fiévre mal supportée

On n'est pas comme d'habitude, on est abattule),
on se sent trés mal.

Une ou plusieurs taches rouges
ou violacées (purpura)
n‘importe ou sur la peau

Si I'un de ces signes apparait, ou
au moindre doute, contactez en urgence
le 15 ou votre médecin traitant.

22 - Raf, 3138561 1-A

B 340128 2

Surveillez le malade (y compris la nuit)
et n’hésitez pas a rappeler en cas d'aggravation.

- RCS Nanterre

TBWANCORPORATE

Il existe d’autres signes de ces maladies. Pour plus d'informations :

www.info-meningocoque.fr
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Annexe 9:

Dépliant « méningite : les 5 bonnes raisons de se faire vacciner contre les infections
a meéningocoque C »destiné a I'information des professionnels de santé et du grand
public. INPES juillet 2013.

Contre les méningites et septicémies
a méningocoques, il existe un vaccin efficace.

Qu'est-ce que les infections
a méningocoque C ?
Ces infections sont dues a des microbes/bactéries
(méningocoques) qui peuvent étre présents dans la gorge,
sans pour autant rendre malade. Elles se transmettent par la
toux, les postillons et la salive. Dans certains cas, ces bactéries
peuvent provoquer une infection grave qui peut étre mortelle
ou laisser des séquelles si elle n'est pas soignée trés vite.
Les formes les plus graves des infections 4 méningocoque C
sont:
- les méningites : infections du liquide et des membranes
; 2 - " ) (méninges) qui enveloppent le cerveau;
§ g ' Lesinfections  -les ies : infections généralisées; des taches viola-
- o ; graves cées peuvent apparaitre sur la peau (purpura) et I'état de
Méningite 3 méningocoques SHM0 S agorave iroy wie:
T Qui doit &tre vacciné ?

Les 5 bonnes raisons de se faire vacciner jeunes enfants, Le vaccin contre le méni Cest :
les adolescents et - pour tous les nourrissons dés I'age de 12 mois;
- pour tous les enfants non vaccinés, les adolescents

et jeunes adultes jusqu'a 24 ans inclus;
-dans les situations de contact avec une personne

présentant une méningite a méningocoque en complé-

les jeunes adultes.

ment d'un traitement médical.
Une question, Un vaccin efficace
un Cunseil ? La vaccination protége contre les méningites &t les

septicémies & méningocogqua G,
Parlez-en

z A 1 Un vaccin nécessaire
a VOtre mEdeun A i'hge de 12 mols at jusqus 24 ans inclus,
ou votre

i Un vaccin simple
pharmauen. 1 seule Injestion sufit, Iﬁya pas besoin de rappal,

Un vaccin sans danger

Les réactions sont pau fréquantes af non graves.

Un vaccin remboursé
LAssurance Maladia ramboursa la vacein & 65 %,

Il peut étre réalisé le méme jour que le vaccin contre la
rougeole-oreillons-rubéole. Il 'y a pas de contre-indication,
en dehors d'allergies connues aux composants du vaccin

(trés rares).
Quels sont les effets secondaires ? R .
Dans la majorité des cas, il n'y a pas d'effet secondaire Delana
aprés la contre le mé C. On peut 24 ans- urne
observer, dans de rares cas, une douleur ou une rougeur au seule injection
point de la pigire, une fivre passagére, des maux de téte. suffit pour étre

. . . protégé contre le
Le vaccin est-il remboursé? méningocogue C.
LAssurance Maladie rembourse & 65% le vaccin confre les
ir a i C, sur or du mé i

Qui peut vacciner?

Les médecins, les sages-femmes (pour leurs patientes), les
infirmiéres sur prescription médicale.

Ou se faire vacciner ?

Chez un médecin, & I'hopital, dans un centre de protection
matemelle et infantile (PMI, jusqu'a 6 ans), dans un centre de
vaccination (aprés I'age de 6 ans).

FARNITDE P o | stiet T0
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