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Données de la déclaration obligatoire et du CNR
des méningocoques et Haemophilus influenzae

Ce bilan annuel repose sur I'analyse des données de la déclaration obligatoire des infections
invasives a méningocoque et des données de caractérisation des souches par le Centre national de
référence (CNR) des méningocoques et Haemophilus influenzae situé a I'lnstitut Pasteur.

POINTS CLES

e Evolution notable de I'épidémiologie des infections invasives a méningocoques (lIM) en 2022
aprés deux années de faible incidence avec en particulier :

- Un pic précoce et élevé du nombre de cas d’llIM en décembre 2022 ;

- Une augmentation marquée des IIM Y et W en comparaison avec la période pré-
pandémique COVID-19;

- Une hétérogénéité dans I'age des cas selon le sérogroupe, avec en particulier une part
importante des [IM B et W chez les nourrissons, des [IM B et Y chez les 15-24 ans, et
des [IMY et W chez les 60 ans et plus ;

- L’émergence de souches a l'origine de phénomenes épidémiques et d’hyperendémie
d’'lIM B chez les jeunes adultes dans certaines régions ;

- Une diversité clonale modifiée avec en particulier 'expansion des souches W du ST-
9316 qui avaient été décrites dans les Hauts de France entre 2015 et 2018 ;

- Une létalité plus élevée des IIM W par rapport aux autres sérogroupes, en partie liée a
I'expansion des souches du ST-9316 ;

- Llincidence tres faible des IIM C avec l'installation probable d’'une immunité de groupe
liée a 'augmentation progressive de la couverture vaccinale chez les adolescents qui
devra étre maintenue dans le temps.

e La recrudescence marquée des |IM pourrait s’expliquer par la reprise de la transmission des
méningocoques dans une population avec une immunité diminuée compte-tenu d'une
moindre exposition aux méningocoques pendant la période COVID-19, dans un contexte
d’épidémies concomitantes d’infections virales respiratoires a la fin de 'année 2022.

e La stratégie de vaccination contre les méningocoques sera prochainement réévaluée par la
Haute Autorité de Santé (HAS) en s’appuyant sur I'évolution récente de I'épidémiologie des
[IM.
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Méthodes

Les infections invasives a méningocoque (lIM) sont a déclaration obligatoire (DO) en France. Elles sont
déclarées par les cliniciens et les biologistes aux Agences régionales de santé (ARS) qui mettent en
ceuvre les mesures de prophylaxie pour les contacts proches. Les critéres de notification des IIM sont
rappelés ci-aprés (au-moins I'un des critéres) :

1. Isolement bactériologique de méningocoques ou PCR positive a partir d’'un site normalement stérile
(sang, LCS, liquide articulaire...) ou & partir d’'une Iésion cutanée purpurique

2. Présence de diplocoques Gram négatif a 'examen microscopique du LCS

3. LCS évocateur de méningite bactérienne et éléments purpuriques cutanés

4. Présence d’un purpura fulminans

Les taux d’incidence des cas déclarés correspondent aux nombres de cas rapportés au nombre
d’habitants (source Insee : estimations de population, données provisoires pour 2021 et 2022). Les cas
déclarés a Mayotte sont inclus dans I'analyse depuis 2010 et sont exclus des analyses historiques
antérieures a 2010.

1. Nombre de cas et évolution du taux d’incidence des cas déclarés

En 2022, le nombre de cas d’lIM est reparti a la hausse aprés deux années de faible incidence : 323
cas ont été déclarés contre 219 cas en 2020 et 120 cas en 2021. Le taux d’incidence des cas déclarés
des IIM en 2022 était de 0,48 / 100 000 habitants (Figure 1).
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Figure 1 : Nombre de cas et taux d’incidence des cas déclarés d’infections invasives a méningocoque,
France, 2000-2022

Un pic d’incidence a été observé en décembre 2022. Ce pic était plus précoce que le pic observé lors
des saisons pré-pandémiques (pic entre janvier et avril selon la saison) (Figure 2).
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Figure 2 : Nombre de cas d’infections invasives a méningocoque déclarés par mois, France, saison
2015/16 a 2022/23 (2023 : données provisoires)
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2. Caractéristiques des cas selon le sexe et 'age

Le sexe ratio H/F était de 1,04 avec 165 cas de sexe masculin et 158 de sexe féminin. L’age médian
était de 21 ans et 'dge moyen de 30 ans. Le taux d'incidence des cas déclarés le plus élevé était
observé chez les enfants de moins d’un an (42 cas, soit 6 cas / 100 000 habitants) et dans la deuxieme
année de vie (13 cas, soit 1,9 cas / 100 000 habitants). Le taux d’incidence des cas déclarés était
également élevé chez les jeunes adultes de 15 a 24 ans (100 cas, soit 1,2 cas / 100 00 habitants en
2022) avec un pic a I'dge de 19 ans (Figure 3).
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Figure 3 : Taux d’incidence des cas déclarés des infections invasives a méningocoque par age, France
entiéere, 2022
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3. Evolution des taux d’incidence des cas déclarés par sérogroupe

3.1. Evolution par sérogroupe

Parmi les 323 cas déclarés en 2022, le sérogroupe a été caractérisé pour 314 cas (97 %) :
- 158 cas d’lIM de sérogroupe B (lIM B), soit 50,3% des cas
- 77 cas d’'lIM du sérogroupe Y (lIMY), soit 24,5% des cas
- 64 cas d'lIM du sérogroupe W (IIM W), soit 20,4% des cas
- 8 cas d'lIM du sérogroupe C (lIM C), soit 2,5% des cas
- 7 cas liés a des souches non groupables (non capsulées ou polyagglutinables), soit 2,2% des
cas

Le taux d’'incidence des cas déclarés d’lIM B était inférieur au niveau relevé en 2019 avant la pandémie
(240 cas), tandis que les IIM Y et W avaient atteint des niveaux équivalents voire supérieurs (Figure 4).
Les IIM C se maintenaient a des niveaux trés faibles en 2022. En comparaison avec I'année 2019, on
observait une augmentation relative de la proportion des IIM Y alors que la part des [IM C diminuait et
la part des IIM W et B était quasiment stable (Figure 5).
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Figure 4 : Taux d’incidence des cas déclarés des infections invasives a méningocoque liées aux principaux
sérogroupes, France entiére, 2000-2022
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Figure 5 : Proportion de cas d’infections invasives a méningocoque par sérogroupe, France entiére, 2000-
2022
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3.2. Evolution par classe d’age et sérogroupe

Le tableau 1 présente le nombre de cas et le taux d’incidence des cas déclarés par classe d’age en
2022. La figure 6 montre la proportion des différents sérogroupes par classe d’age.

Chez les nourrissons agés de moins d'un an et les jeunes enfants, le sérogroupe B restait majoritaire
représentant 67% des cas, suivi par le sérogroupe W. Dans les autres classes d’age, les autres
sérogroupes représentaient une part croissante des cas. Chez les adultes 4gés de 60 ans et plus, les
sérogroupes W et Y représentaient prés de 80% des cas.

Tableau 1 : Nombre de cas d’lIM et taux d’incidence des cas déclarés pour 100 000 habitants en 2022

Classe d'age Total IIM IIMB IiIMC IIMmw IIMY
Nbcas Taux |[Nbcas Taux [Nbcas Taux |[Nbcas Taux |Nbcas Taux
<lan 42 6,0 27 3,9 1 0,1 12 1,7 1 0,1
1-4 ans 29 1,0 19 0,7 1 0,0 5 0,2 3 0,1
5-14 ans 22 0,3 13 0,2 0 0,0 2 0,0 6 0,1
15-24 ans 100 1,2 60 0,7 0 0,0 11 0,1 24 0,3
25-59 ans 71 0,2 30 0,1 4 0,0 16 0,1 16 0,1
260 ans 59 0,3 9 0,0 2 0,0 18 0,1 27 0,1
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Figure 6 : Proportion de cas par sérogroupe et par classe d’age, France entiére, 2022

En 2022, en comparaison avec la période pré-pandémique COVID-19 (figure 7) :

- Pour les lIIM B, le nombre de cas était un peu plus élevé chez les 15-24 ans mais plus faible
chez les nourrissons, les jeunes enfants et les adultes. Chez les enfants 4gés de moins de 5
ans, le nombre de cas d’'lIM B a été divisé par prés de 2 en 2022 en comparaison avec 2019.
Une diminution importante est également observée chez les adultes, en particulier les
personnes agées de 60 ans et plus ;

- Pour les IIM Y, affectant principalement les adultes et peu les enfants, les cas étaient
majoritairement agés de 60 ans et plus mais une recrudescence a été observé chez les 15-24
ans chez lesquels le nombre de cas a presque doublé ;

- Pourles IIM W, les cas ont été observés dans plusieurs classes d’age (nourrissons, 15-24 ans,
25-59 ans et adultes plus agés) comme en 2019 ;
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- Pourles IIM C, le nombre de cas a d’abord chuté a partir de 2018 chez les nourrissons de moins
d’'un an, puis chez les jeunes enfants. En 2019, la diminution a également été observée chez
les adolescents et adultes. L'incidence est par la suite restée trés faible entre 2020 et 2022.
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4. Départements et régions de résidence

Les taux d'incidence des cas déclarés correspondent aux taux bruts pour 100 000 habitants et sont basés sur
le département de résidence des cas.

Le taux d'incidence des cas déclarés des IIM était le plus élevé en Auvergne Rhéne Alpes (0,74), Bretagne
(0,70) et Provence Alpes Cote d’Azur (0,54).

Les régions meétropolitaines présentant les taux dincidence des cas déclarés les plus élevés selon le
sérogroupe étaient :
- 1IM B : Auvergne Rhéne Alpes (0,51), Bretagne (0,41) et Grand Est (0,27) [France entiere : 0,23]
- 1IMY : Centre Val de Loire (0,23), Provence Alpes Cote d’Azur (0,17), Pays de la Loire (0,15) [France
entiere : 0,11]
- IIMW : Hauts de France (0,15), Bretagne (0,15) et Provence Alpes Céte d’Azur (0,14) [France entiere :
0,09]

1IM (tous sérogroupes) IMB

My IMmw

Figure 13 : Taux d’incidence des cas déclarés par département pour I'ensemble des IIM et pour les
sérogroupes B, Y, W, France, 2022

Cartes disponibles sur GEODES, [Iobservatoire cartographique de Santé publique France
(https://geodes.santepubliquefrance.fr)
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5. Gravité et pronostic de la maladie

Parmi les 323 cas notifiés, un purpura fulminans était rapporté dans la fiche de DO pour 77 cas (24%). Cette
proportion était de 27% pour les [IM B, 23% pour les IM W, et 13% pour les [IM Y (p=0,08).

L’évolution clinique était renseignée pour 313 cas (97%). La létalité a été calculée en considérant comme guéris
les cas ayant une évolution clinique non renseignée, considérant que les décés surviennent dans un délai court
apres I'hospitalisation des cas et que ces épisodes sont le plus probablement rapportés aux ARS dés le
signalement.

En 2022, 36 (11 %) déces ont été rapportés. La létalité était équivalente a celle observée les années
précédentes (entre 11% et 14% entre 2019 et 2021). Comme les années précédentes, la létalité était plus
importante en présence (26%) qu’en I'absence (6,5%) de purpura fulminans (p<10-3).

La létalité variait significativement selon le sérogroupe en considérant les trois sérogroupes les plus fréquents
(p=0,01) :10% pour les 1IM B, 19% pour les [IM W et 4% pour les IIM Y. La létalité selon la classe d’age est
présentée dans le tableau 2. Elle était la plus élevée pour les IIM W dans la classe d’age des 25-59 ans avec 5
déces (31%).

Parmi les cas non décédés, 22 (6,8%) cas ont présenté des séquelles précoces (diagnostiquées en phase
aigué et notifiées sur la fiche de DO).

Tableau 2 : Nombre de cas et de décés pour I’ensemble des lIM et pour les principaux sérogroupes en
2022

Classe d'age Total IIM IIMB IIMC iIMmw iIMmyY
Nb Nb deces Nb cas Nb Nb cas Nb Nb cas Nb Nb cas Nb déces
cas (%) déces déces déces
<lan 42 6 (14%) 27 3 1 1 12 2 1 0
1-4 ans 29 6 (21%) 19 2 1 1 5 0 3 2
5-14 ans 22 - 13 0 0 0 2 0 6 0
15-24 ans 100 4 (4%) 60 3 0 0 11 1 24 0
25-59 ans 71 2 (17%) 30 4 4 1 16 5 16 1
260 ans 59 8 (14%) 9 4 2 0 18 4 27 0
Total 323 36 (11%) 158 16 (10%) 8 3(-) 64 12 (19%) 77 3 (4%)

NB : 10 cas avec évolution non renseignée considérés comme non décédés

6. Confirmation du diagnostic et caractérisation des souches

En 2022, 318 (98 %) cas ont été confirmés par culture et/ou PCR. La culture (associée ou non a une PCR) était
positive pour 267 cas soit 83% des cas déclarés.

Les complexes clonaux (cc) des méningocoques invasifs ont été déterminés a partir des données de
séquengage du génome entier par le Centre national de référence (CNR) des méningocoques et Haemophilus
influenzae pour 287 cas (89 %), correspondant aux cas pour lesquels un isolat, un extrait d’ADN ou un
échantillon positif lui ont été transmis.

Comme les années précédentes, une grande diversité clonale était observée pour les souches du sérogroupe B
mais la majorité des cas d’lIM B étaient liés au cc32 (30%) et au cc41/44 (27%). Comme auparavant, la grande
majorité des [IM Y (76%) était liée au cc23.
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Le complexe clonal cc11 (sérogroupes C ou W), considéré comme hyperinvasif, a presque disparu en 2020 et
2021 mais semblait ré-émerger en 2022 pour les souches W du cc11. En 2022, parmi les 60 souches de
sérogroupe W caractérisées par le CNR, 19 (32%) étaient rattachées au cc11 et 29 (48%) au ST-9316 (cc
9316). La létalité était de 18% pour le cc11 avec 2 décés et de 55% pour le ST-9316 avec 6 décés. Les souches
du ST-9316, qui étaient minoritaires et plutét implantées dans les Hauts de France avant 2019, ont connu une
expansion géographique en 2021/2022.
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Figure 14 : Nombre de cas d’infections invasives a méningocoque selon les complexes clonaux
identifiés par le CNR des méningocoques et Haemophilus influenzae, France entiére, 2022

7. Prévention dans I’entourage d’un cas

Une chimioprophylaxie a été rapportée dans I'entourage proche de 269 cas d’lIM (83 %) et en collectivité pour
121 cas d’lIM (37 %). Parmi les 149 cas de sérogroupe vaccinal (A, C, W, Y), une vaccination a été
recommandée dans I'entourage proche de 85 cas (57 %) et en collectivité pour 29 cas (19 %). Ces données
sont a interpréter avec précaution car elles ne sont pas systématiquement rapportées dans la fiche de
notification.

8. Situations inhabituelles et grappes de cas

La conduite & tenir lors des situations inhabituelles et grappes de cas est décrite dans linstruction
N°DGS/SP/2018/163 du 27 juillet 2018. Lors de ces situations inhabituelles, les investigations épidémiologiques
et microbiologiques permettent de conduire une analyse du risque et orientent les mesures de gestion a mettre
en place dans la population concernée. Des seuils et criteres sont utilisés pour la prise de décision concernant
la mise en place d’actions de vaccination élargies [1]. Ces seuils permettent de caractériser les épisodes en
fonction du taux d’incidence dans la population dans la zone géographique considérée, du nombre de cas et
du délai entre les cas. Pour les IIM B, un algorithme décisionnel est utilisé pour évaluer I'opportunité de la
vaccination par le vaccin Bexsero® selon des critéres définis par le Haut conseil de santé publique [2]. Ainsi, le
vaccin Bexsero® n’est pas recommandé autour des cas sporadiques mais il est recommandé pour certaines
situations inhabituelles (foyers de cas, épidémie, hyperendémie localisée) selon I'évaluation du risque effectuée
par les autorités sanitaires et si la souche est couverte par Bexsero®.
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8.1. Foyers d’hyperendémie d’IlIM B en Auvergne Rhéne Alpes

Des foyers d’hyperendémie d’'lIM B ont été identifiés dans le quart nord-est de la région Auvergne-Rhéne-Alpes,
en lien avec les souches du ST-3753 appartenant au complexe clonal 41/44. Ces souches ont été identifiées
pour la premiére fois en Auvergne-Rhéne-Alpes en 2021. Entre les mois d’ao(t 2021 et juillet 2022, 12 cas ont
été rapportés, 11 d’entre eux parmi des jeunes agés de 16 a 21 ans. Dans deux secteurs géographiques (Zone
A de Chambéry et Zone B de Est Lyonnais), la situation répondait aux critéres définis pour caractériser les
foyers d’hyperendémie d’'lIM B avec un taux d'incidence supérieur a 3 / 100 000 habitants et au-moins 4 cas
d’'lIM B liés a des souches identiques ou non différentiables.

Les souches étaient couvertes par Bexsero®. Aprés avis d’une cellule d’aide a la décision, la vaccination par
Bexsero® a été recommandée et organisée par 'ARS dans les deux zones géographiques a partir de juillet et
ao(t 2022 en ciblant les jeunes adultes résidant dans ces zones. Lors de la campagne, il était également rappelé
la vaccination recommandée en population générale pour tous les nourrissons. Les estimations de couverture
vaccinale au 30 juin 2023 étaient faibles pour la population des jeunes adultes (zone A : CV 1 dose de 20% et
CV 2 doses de 14% ; zone B : CV 1 dose de 16% et CV 2 doses de 10%) ce qui pose la question de I'efficacité
de ces campagnes ciblées et localisées en réponse a une hyperendémie [3].

Malgré cela, la situation semble contenue a ce jour. Un seul cas d’lIM B du ST-3753 est survenu en 2023. Dans
'ensemble de la région, 17 cas d’'llIM B du ST-3753 ont été confirmés par le CNR entre 2021 et 2023.

8.2. Epidémie clonale d’lIM B a Strasbourg

En novembre 2022, 4 cas d’lIM B ont été déclarés a Strasbourg parmi des jeunes adultes ayant tous fréquenté
une boite de nuit de Strasbourg a des dates différentes. Les souches isolées étaient identiques et rattachées
au cc269 pour 3 cas et non différentiable pour l'autre cas. L'identification d’'une souche identique et I'existence
d’'un lien épidémiologique indirect suggérait qu'’il y avait des porteurs asymptomatiques parmi les personnes
fréquentant ou travaillant dans I'établissement. La souche était couverte par Bexsero® et avec un taux d’attaque
estimé a 160 cas pour 100 000 personnes, cette situation répondait aux critéres de définition d’une épidémie
clonale. Une campagne de vaccination a démarré a partir du 7 décembre 2022 en ciblant les personnes
fréquentant la boite de nuit et le personnel y travaillant, puis la vaccination a été étendue a I'ensemble des
personnes fréquentant les lieux festifs du centre de Strasbourg. Deux autres cas d’lIM B liés a la souche
épidémique sont survenus par la suite en décembre 2022 chez des personnes qui n'avaient pas de lien avec
le milieu festif de Strasbourg, et aucun cas en 2023.

Selon le bilan établi par SpFrance, 889 personnes ont regu une premiére dose de Bexsero® (dont 631 ont regu
la 2me dose) au Centre de vaccinations internationales des Hopitaux universitaires de Strasbourg. Par ailleurs,
1464 doses de vaccin Bexsero® ont été délivrées pour une 1¢r injection chez les 16 ans et plus résidant dans
le Bas-Rhin entre le 5 décembre 2022 et le 1¢" mai 2023 (contre 713 doses sur I'ensemble des années
précédentes entre 2019 et 2022 — hors 12/22) [4]. En I'absence de dénominateur connu, la couverture vaccinale
ne peut étre établie.

8.3. Grappes de cas

Les grappes de cas correspondent a la survenue de deux cas ou plus, rattachables a des souches identiques
ou ne pouvant étre différenciées, anormalement rapprochés dans le temps, dans une méme collectivité ou
groupe social. Deux grappes de cas d’lIM ont été déclarées en 2022. Le contexte de survenue est précisé dans
le tableau 3.
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Tableau 3 : Grappes de cas d’lIM déclarées en France en 2022

Liens ou Délai entre Serogroupe.
Département —_ (complexe Mesures de gestion

collectivité les cas

clonal)

Résidents d’'un Recommandations

Bouche du R . R .
o méme service < 24h Y (cc23) d’antibioprophylaxie pour le personnel

Rhoéne i

SSR soignant
Flnlsterg gt Milieu arrlncgl 3 jours B (cc32) Antibioprophylaxie autour de chaque
llle-et-Vilaine | (contact indirect) cas

9. Discussion
Faits marquants en 2022

L’épidémiologie des IIM a considérablement évolué au cours de la pandémie de COVID-19 et a été marquée
par une tres faible incidence en 2020 et 2021.

L’impact des mesures non pharmaceutiques (confinement, distanciation sociale, gestes barrieres) mises en
place en 2020 et 2021 sur l'incidence des infections invasives bactériennes a été décrit dans de nombreux pays
[5, 6]. En 2022, avec 323 cas déclarés, I'incidence des |IM est repartie a la hausse aprés deux années de faible
incidence (+169% d’augmentation par rapport a 2021, mais -29% par rapport a 2019). La levée progressive de
ces mesures a par la suite été suivie de la reprise de la transmission des méningocoques dans la population et
d’un rebond des IIM observé a la fin de 'année 2022, qui s’est poursuivi au cours des premiers mois de I'année
2023.

La majorité des cas déclarés en 2022 étaient lieés au sérogroupe B (50,3% des cas), puis au sérogroupe Y
(24,5%) et W (20,4%). Le sérogroupe C ne représentait plus que 2,5% des cas.
L’épidémiologie des IIM pendant la période post-pandémique est marquée par les caractéristiques suivantes :
- Un pic précoce et élevé du nombre de cas I'llIM en décembre 2022 ;
- Une augmentation marquée du nombre et de la proportion de cas liés aux sérogroupes Y et W ;

- Une hétérogénéité dans I'age des cas selon le sérogroupe, avec en particulier une part importante des
IIM B et W chez les nourrissons, des [IM B et Y chez les 15-24 ans, et des IIM Y et W chez les 60 ans
et plus ;

- L’émergence de souches a l'origine de phénomeénes épidémiques et d’hyperendémie d’'lIM B chez les
jeunes adultes dans deux régions ;

- Une diversité clonale modifiée avec en particulier 'expansion des souches W du ST-9316 qui avaient
été décrites dans les Hauts de France entre 2015 et 2018 [7] ;

- Une |étalité plus élevée des [IM W par rapport aux autres sérogroupes, en partie liée a I'expansion des
souches du ST-9316 ;

- Lincidence trés faible des IIM C avec linstallation probable d’'une immunité de groupe liée a
'augmentation progressive de la couverture vaccinale chez les adolescents qui devra étre maintenue
dans le temps.
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Hypothéses expliquant la recrudescence des IIM

Le rebond des IIM n’est pas un phénomeéne inattendu aprés deux années de faible circulation des
méningocoques. Deux hypothéses peuvent étre avancées pour expliquer cette recrudescence marquée des
[IM. La premiére hypothése serait un risque d’infection plus élevé résultant d’'une immunité diminuée dans la
population ayant été moins exposée aux méningocoques entre 2020 et 2022 (gestes barriéres, distanciation
sociale). La deuxiéme hypothése est liée a l'ampleur des épidémies d’infections virales respiratoires
saisonniéres en 2022/23, en particulier les infections par le virus de la grippe qui pourraient faciliter la
colonisation du rhinopharynx par le méningocoque et accroitre le risque d’'infection invasive. Plusieurs études
ont décrit la corrélation temporelle entre les épidémies grippales et les pics d’incidence des 1IM [8], et certains
mécanismes biologiques ont été décrits pour les virus grippaux de type A [9].

Ces deux hypothéses sont discutées dans certaines études pour expliquer la recrudescence en 2022 des
infections invasives bactériennes reposant sur une transmission respiratoire (streptocoques A, pneumocoques,
méningocoques, Haemophilus influenzae). Pour le pneumocoque, une étude frangaise a suggéré que la
diminution des infections invasives a pneumocoque chez les moins de 15 ans pendant la période COVID-19
était plutdt liée a la baisse concomitante des infections virales respiratoires, alors que le portage du
pneumocoque n‘avait pas diminué significativement pendant cette période dans la population pédiatrique [10].
Pour les méningocoques, les études disponibles sont plus limitées et peu concluantes avec des distinctions
entre les méningocoques capsulés et non capsulés [11].

Au final, peu d’études permettent de bien documenter I'évolution de la dynamique de portage de ces différents
pathogénes avant, pendant et aprées la pandémie de COVID-19. En outre, l'impact des mesures non
pharmaceutiques peut étre différent en fonction du pathogéne et de la classe d’age qui contribue le plus au
portage et a la transmission. Il est donc difficile d’établir a ce jour la part de la recrudescence des infections
invasives bactériennes attribuable a la diminution de I'exposition a ces pathogénes pendant la pandémie de
COVID-19 et la part attribuable a l'intensité des épidémies d’infections virales observées au cours de I'hiver
2022/23.

Mieux comprendre les mécanismes d’interaction des virus respiratoires et des bactéries commensales du
rhinopharynx reste essentiel pour expliquer les dynamiques épidémiques de ces infections. Les données de la
DO ne permettent actuellement pas de bien documenter les infections virales, et des études spécifiques
pourraient étre utiles pour estimer la part des IIM consécutive a une infection virale.

Impact des stratégies vaccinales
1. Stratégie de vaccination contre le meningocoque C

Les IIM C ont chuté ces derniéres années consécutivement a la mise en ceuvre de I'obligation vaccinale des
nourrissons en 2018, a 'augmentation progressive de la couverture vaccinale chez les enfants et adolescents
[12], et & partir de 2020 grace aux mesures barrieres mises en ceuvre pour lutter contre la pandémie de COVID-
19. En 2022, au contraire des autres sérogroupes qui étaient en recrudescence, le nombre de cas d’lIM C est
resté trés faible. Cela pourrait persister dans les prochaines années grace a l'installation d’'une immunité de
groupe durable dans la population vis-a-vis du sérogroupe C, a condition de maintenir une couverture vaccinale
élevée chez les adolescents.

2. Stratégie de vaccination contre le méningocoque B

En 2022, le Bexsero® a été introduit dans le calendrier vaccinal des nourrissons pour les protéger des I1IM B qui
affectent particulierement les enfants pendant les deux premiéres années de vie. La couverture vaccinale au
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moins une dose a été estimée a 49% a I'dge de 8 mois chez les nourrissons nés en 2022 (données au 31/12/22)
[12]. Il est nécessaire d’avoir davantage de recul pour mesurer 'impact de l'introduction de ce vaccin sur
l'incidence des IIM B, mais il est intéressant de noter que le nombre de cas d’lIM B chez les jeunes enfants était
plus faible en 2022 par rapport a 2019, alors qu’au contraire il était plus élevé chez les 15-24 ans. Cela pourrait
refléter un impact précoce de la vaccination des nourrissons ou indiquer une reprise de la transmission des
méningocoques plus marquée chez les 15-24 ans en comparaison avec les autres classes d’age (jeunes
enfants et adultes).

Dans les prochaines années, il sera possible d’estimer I'impact de la vaccination par Bexsero® en France sur
la réduction des IIM B chez les jeunes enfants. Cela nécessite aussi de renforcer la surveillance des échecs
vaccinaux (IIM B chez des enfants correctement vaccinés) a partir des données rapportées dans la DO et de
caractériser les souches couvertes ou non couvertes par le vaccin Bexsero®.

Les données anglaises ont confirmé l'efficacité en vie réelle de cette vaccination et I'impact important sur
l'incidence des IIM B, aprés avoir obtenu rapidement des couvertures vaccinales élevées. En Angleterre, dans
les trois années ayant suivi l'introduction de la vaccination, la réduction de l'incidence des IIM B a été estimée
a 75% parmi les cohortes éligibles a la vaccination [13]. L’efficacité vaccinale contre les IIM B a été estimée a
82,9% [IC 95% : 24,1 — 95,2 %] apres 2 doses en Angleterre dans les 10 mois ayant suivi 'introduction du
vaccin [14], a 59,1% [IC 95% : -31,1 — 83,2%] aprés 3 doses en Angleterre dans les 3 années ayant suivi
l'introduction du vaccin [13], et a 71% [IC 95% : 45-85%] pour le schéma complet (différentes doses selon I'age)
en Espagne [15]. Une protection croisée sur les autres sérogroupes a également été rapportée dans les études
réalisées en Angleterre [16] et en Espagne [15]. Les données relatives a la vaccination par Trumemba chez les
adolescents a I'étranger seront également a considérer.

L’efficacité contre les IIM B est a mettre en regard de la proportion des souches couvertes par le vaccin dans
chaque pays. En France, la majorité des souches de sérogroupe B a I'origine d’'lIM caractérisées par le CNR
sont couvertes par Bexsero® selon la prédiction a partir de I'analyse génomique gMATS (approche prédictive
de la couverture sur la base de la présence de certains alléles des génes fHbp et NHBA) [17]. En 2022, la
couverture prédite était de 80% [18]. Au-dela de la proportion de souches couvertes par Bexsero®, I'impact de
la vaccination dépendra fortement de la capacité a atteindre en France une couverture vaccinale élevée chez
les nourrissons. Les données de CV dés la premiere année d’introduction de la vaccination au calendrier
vaccinal des nourrissons sont a ce titre encourageantes.

3. Stratégies de vaccination contre les méningocoques A,C,W et Y

La vaccination par les vaccins ACWY est actuellement recommandé aux personnes ayant des facteurs de
risque ou exposées a un risque d’'lIM lors de cas groupés, d’épidémie ou de foyer d’hyperendémie d’'lIM Y ou
W.

Concernant les IIM W et Y, 'augmentation importante relevée a partir de la fin 2022 incite a la vigilance et
confirme la part grandissante de ces sérogroupes en 2022. Pour les IIM Y, cette augmentation pourrait étre liée
a une moindre immunité vis-a-vis des souches de portage, en particulier chez les jeunes adultes chez lesquels
le portage est considéré comme plus fréquent. Une partie des cas pourrait également correspondre a des
infections secondaires consécutives a des infections grippales. Cette hypothese rappelle toute 'importance de
la vaccination contre la grippe recommandée aux personnes agées et aux personnes a risque qui, en plus de
son efficacité pour prévenir les grippes séveres, peut étre utile pour prévenir certaines surinfections
bactériennes.

La recrudescence des IIM W, déja observée entre 2015 et 2019 et freinée par la pandémie de COVID-19,
revient a un niveau préoccupant en 2022. La dynamique récente de 'augmentation des IIM W, leur
Iétalité plus élevée, et ’expansion des souches du ST-9316 en France, dans un contexte d’immunité
potentiellement diminuée dans la population sont autant d’arguments qui conduisent a se ré-interroger
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sur les adaptations de la stratégie vaccinale en France. Les cas se distribuent dans plusieurs classes d’age
mais les nourrissons représentent le groupe d’age avec le taux d’'incidence des cas déclarés le plus élevé. Les
adolescents et jeunes adultes, peuvent quant a eux jouer un réle dans la transmission vers les autres classes
d’'age.

Plusieurs pays ont déja introduit la vaccination par les vaccins ACWY dans leur calendrier vaccinal en réponse
a 'augmentation des IIM W avant la pandémie. La vaccination ACWY est ainsi recommandée en Angleterre
depuis 2015 aux adolescents de 13-14 ans, et aux Pays-Bas depuis 2018 aux nourrissons de 14 mois et aux
adolescents de 14 ans. L'impact sur l'incidence des IIM W a été décrit avec des diminutions importantes dans
les cohortes ciblées par la vaccination (impact direct) mais également dans les cohortes non vaccinées (impact
indirect) [19, 20]. En France, le taux d’incidence des cas déclarés des IIM W reste inférieur a ce qui était observé
dans ces deux pays lors de l'introduction de ces vaccins mais la dynamique d’augmentation laisse craindre que
ces niveaux soient atteints dans les prochains mois.

Conclusion

La recrudescence marquée des IIM a la fin de 'année 2022 en France et qui s’est poursuivie au cours des
premiers mois de 2023 incite a la plus grande vigilance pour la saison hivernale prochaine. L’évolution de la
situation épidémique des IIM au cours de cette prochaine saison selon I'age des cas et des sérogroupes, sera
déterminante dans le cadre des réflexions engagées par la Haute autorité de santé (HAS) sur la réévaluation
de la stratégie globale de vaccination contre les méningocoques. Les expériences de I'Angleterre et des Pays-
Bas seront particulierement utiles en apportant les données d’efficacité en vie réelle et d’évaluation de I'impact
de différentes stratégies vaccinales.
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