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RAPPELS > #Epidémiologie

\
\0

ré O . \ .
La rage est causee Q,éY un virus a ARN du genre lyssavirus.
&

15 especes de @ssawrus sont recensées, dont |'espece RABV,

prmupalemeﬁ? en cause dans la rage humaine.

La rage sévit de mamereog,w?\zoothue dans plus
. de 150 pays, prmapaléfnent en Afrique et en
Asie (96% des déces).
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RAPPEL§05f°éi'ra nsmission

X
@K

&0&

@
=  Transmission : QQ‘NTACT DIRECT.

@

&0 : , L
-> mersures, griffures, léchages sur une peau lésée ou sur

o
& ée’@
wfe muqueuse (animal enragé en phase d’excrétion salivaire). &
@)
(‘\@(b «060
i &
e @
6‘06 <
g P A . ; Y
" Zoonose : tous les mammiferes peuvent étre infectes. &
o'z}b \%{@6
\0 7 . . . N
& Réservoir principal =@ le CHIEN. 0%&"
) o
S’ N
N , oy . . >
%@00 " En France métropolitaine, les chauves-souris resten$ le seul
N ,b\)
"]/Q

. . . ‘e .
réservoir animal autochtone . Dernier cas de ragq%vﬁlplne (renard)
Qo

en 1998. 2

P
<
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RAPPE§°f La maladie

s\"f
&O

'@6

= le virus rablque est neurotrope : migration et multiplication

massive da@g I encephale I’"hippocampe et le tronc cérébral. K
& ée’@
0&@ é\\oo
@Q} 06°
"o'z’(\ . @Q«
. %@a‘maladle ; &
& A
Q'eb . . . &
« * Incubation: 3 a 12 semaines. 8
O'Z} »@&
;\\'0
.Q,fq’  Evolution mortelle en 15 jours en I"absence de reammaﬁon et
\
00(9 &
@ de traitement préventif. R
N v
P @
(\
=> PAS DE TRAITEMENT CURATIF. =

Q
N
N

xQ)O

‘Q\)

Il n’existe pas de méthode dlagnostlc d”une infection

par le virus de la rage, en phag@d’mcubatlon

\
OO
©
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RAPPELS@&;@‘I‘fa vaccination

X
@K

&0&

Il&é@-EXPOSITION : Recommandations de I’OMS

NS

= VACCINATION

N N e : . X
Toute persopne confrontée a un risque continu, fréquent ou accru
L : : . . oy
d’exposﬂ\gdﬁ au virus de la rage, en raison de son lieu de résidence ou
0 6\\’0

g(é’(%a profession = schéma en 3 injections (JO, J7, J21 3 J28). &R

N
e’b %&0
<>  PROFESSIONS A RISQUE
. . . r K
D Les chercheurs travaillant avec les lyssavirus, les chiroptégologues, le
. e’b&e . .
personnel des centres de soins de la faune sauvage g 'des animaleries
c'}(\

de vente, les vétérinaires et les spéléologues.  °
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CONTEXTE,& JUSTIFICATION

X
@K

K&
<&
'e%
&
PR
<
<
N
&

=  Depuis 20\05’? les recommandations de I’'OMS (1) concernant la
A’b\\

A p Y . . S
vaccination et le suivi des professionnels travaillant au contact des i
(»\@

0 . .
lyssavirus ont changé : &
®6§\ <9
S
> &

~* | - Disparition du rappel systématique a 1 an. /\o&&o

{‘b§«
@° - Suivi sérologique tous les 6 mois : taux d’anticorps ant\'gn@biques.
,-]/Q \.'@’b

T . . . &
- Rappel réalisé si le taux d’anticorps antirabiques %s‘f <0,5 Ul/ml.
x@é}o
‘Q)\’
e@@
&
;QO
e‘b

(1) WHO Expert Consultation on Rabies - First Report [Integ\é%%t]. World Health Organization; 2005.
O

<
(WHO Technical Report Series). Report No.: 931. 20
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CONTEXTE, & JUSTIFICATION

&0&6&
o
= Divergence entrgeﬁees recommandations de ’'OMS de 2005 et les

%

\.
données de 4§ littérature qui soulignent l'intérét du rappel a 1 an

N
/\o
'0{00
(1,2,3,45, 6). &
o &
@ S
%4 R
. <
eQJ \g@
N <9

-&&Poursuivre I’eétude des serologies antirabiques qui avait été meneg

) @
\6 &

eQ;\\é‘q’ entre 2007 et 2011 par le CNR de larage, selon la mémeg®

o

méthodologie, afin d’en augmenter la puissance statlstl%@eo
<

(1) Suwansrinon et al. Vaccine. 1 mai 2006;24(18):3878-80. i

(2) Brown et al. Vaccine. 23 juill 2008;26(31):3909-12. O

(3) Strady et al. Trans R Soc Trop Med Hyg. nov 2009;103(11): 1]\Fb9®64

(4) Lim PL, Barkham TMS. Int J Infect Dis IJID Off Publ Int Sog\mfect Dis. juin 2010;14(6):e511-513.

(5) Strady et al. Presse Médicale Paris Fr 1983. 3 avr 19%@22 (12):572-6.

o
(6) Morris et al. Hum Vaccin. oct 2007;3(5):165- 7({)]9'\‘b

r )L - N /(



METH‘QE : Objectifs

@

«9°
&
= Objectif PRINCIPAL :
, . 6‘&{‘ . . .
Déterminer la pfoportion de professionnels ayant un taux d’anticorps oS
N r{(\
L o, . : , ®
antlrablqurbgs'z’superleur ou égal au seuil recommandé de 0,5 Ul/ml, i
g 60
\ Q‘\? . 7 7 . 14 7 . . «O
aprés gfd’ils aient été vaccinés contre la rage en pré-exposition. @@9
GQG A\O\)
P Y
W Q}é@
NS &
. o . X9
e,z;\@(\ = QObjectifs secondaires : &
& &o\)%
o(\q . . . N "~
S - Rechercher les facteurs (rappels, vaccination concom@ﬁte, age,
> N
S , . .. . 02
v sexe, schéma de primo-vaccination respecté) mtg,s%enant sur le
&
4 . . @
taux d’anticorps antirabiques. &

(4
2 . AP 4 . .
- Evaluer le taux d’anticorps selon le délai sgparant la sérologie de la
N
L F . . : ~°
derniére injection de vaccin. &
&
. s . , > . . s
NB : Le taux d’anticorps était mesuré patechnique ELISA et exprimé en Ul/ml.

r )L - N /(
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&0&6
o
é’}@
6{‘2}
Z L] L] ‘\' r L] L] \ LI 4
Etude descrlptlv%e?\retrospectlve et monocentrique, aupres des salariés r
N} {
«9 S
. . AN} . 7 . . . r((\
suivis par Ie&@%rwce de Santé au Travail de I'Institut Pasteur de Paris. S
S8 &
@’ &
> Q«
Q\'% RN ) \.Q)KQ)
«° Criteres d’INCLUSION S
'660 '0"0'
N &
6@ 'Q"O
> &
‘\\00 \6\\9
-Q,f(b * Professionnels travaillant au contact des lyssavirus. /\o\\&
S N
& . . . ) . . >
%@0  Suivis par le Service de Santé au Travail de I'Institut Pasteug:
N ,b\)
(LQ o L ’ Ld \ . . . \‘o®
* Vaccination préventive complete (3 injections). &

(4]

* Avoir bénéficié d’au moins une sérologie entre&ké’\°01/04/2011 et le
60

01/10/2015, aprés une primo-vaccination. &
&

o2
G
S

) . o,
Professionnels incluent ngé'rhs I’étude n =90
Q®
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RESULTATS Caractéristiques de
Ia‘*"’populatlon totale

\‘\'6%
@

Age ala 1% dose de la prlmt?
vaccination (en anneesl

Moyenne + écart- tgp% min ; max) 30,9+9,1(19; 58)

Primo-vaccination
Antérieur au 01/04/2011

<30ans @% 46 (51,1) Entre le 01/04/2011 et le
30-49 ans 41 (45,6) 01/10/2015 K (@2 2)
50 ans e(sp‘\l'us 3(3,3) Calendrier de primo-vaccination oée’%
S \bw {Q,q’ 70 (77,8)
exe & respecté 5
!:Stﬁmes 47 (52,2) Calendrier de primo- vaccmagﬁn
Fommes 43 (47,8) non respecté
o T a “{b
< Secteur d'activité Salariés ayant recu urLé‘ 11(12,2)
P Recherche vaccination concomﬁ‘tante g
Ingénierie (ingénieur de Rappel(s) de vagé%natlon
recherche, technicien de 26 (28,9) Salariés n axéht eu aucun rappel 35 (38,9)
laboratoire, aide de laboratoire) Salarlesgﬁmt recu au moins 1
Animalerie (ingénieur rapp@f‘ o> (611
d'animalerie, technicien 11 (12,2) frappel recu 48 (53,3)
d'animalerie, animalier) C)o<‘q 2 rappels ou plus recus 7(7,8)
Support technique (cadre, ©
PP que ( 5 (5,6) &°

technicien, aide technique)

C )L H|



RESULTATS“ Serologles dans
la pebulatlon totale

GQ?
&L

189 sérologies antowhblques avaient été faites entre le 01/04/2011 et le

01/10/2015, %h%z les 90 salariés inclus. @&Q
3 <
L, &8 . . . &
89 salarlgs’avalent un taux d’anticorps antirabiques protecteur au i
O
fo Q
. Ng
regard‘de leur derniere sérologie effectuée -){ 98,9% de population. &
&” ’
5 100% 1 -
\\OQ
Tau&fantlcorps 0% - -
ar&frablques dans la
©
<Ppopulation totale selon s0% - )
le délai séparant la
sérologie de la derniere (e
injection vaccinale ' -,
(primo-vaccination ou
rappel) 20% A - "m0,5-4Ul/ml
0% - T
<3ljours [1-3[ [3-6@° [6-12] [12-24] >24
ai (mois)
Dr. Jérémie SOMME - 35éme CNMST - Marseille 06/06/2018 11



L&
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RESULTA'[S Sérologies et
taux d’amlcorps antirabiques

&
e?‘?}
Caracterlsthuegﬂe la population selon le taux d’anticorps antirabiques
,(\006 Q,QQ
& Titre en anticorps antirabiques &
&@ 0{(\
L (Ul/ml) 60c’}~\°
s 0,5-4 >4 e
N p-valeur &
& n (%) n (%) e
gﬁféctif (nombre de salariés) 44 (100) 62 (100) éero'
Q}& Nombre de sérologies 70 (37,0) 117 (61,9) &
,Z;\\°° Rappel(s) de vaccination &6\6
Q(e? Salariés n'ayant eu aucun rappel 31(70,5) 18 (29,0) «2"%0 001
N ’
@000 Salariés ayant recu au moins 1 rappel 13 (29,5) 44 (71,0) e
%Q\‘b 1 rappel recu 9 (20,4) 40 (64, 5&@ < 0,001
2 rappels ou plus regus 4(9,1) 6;505\ 0,89

Parmi les 62 salariés présentant des sérologies a\ééc un taux d’anticorps

0

supérieur a 4 Ul/ml, 71% avaient bénéficiés d\\cé’u moins un rappel de
Y

. . .7z 02 , , .
vaccination contre 29,5% des 44 salariés awfc des résultats de sérologie
\S)

©
compris entre 0,5 et 4 Ul/ml (p-valeur < §5001).

Dr. Jérémie SOMME - 35éme CNMST - Marseille 06/06/2018

12



L&
Q)‘

RESULTA‘[S Sérologies et
nombre de rappels

e
&
&

N

&) /
&Oo Q‘
N

F .
{(\

<&

RAPO '@§’alar|és qui avaient bénéficié de sérologies apres la derniéere S
%'Z’ &
m;ectmn de la primo-vaccination (V3) et avant un premier rappel ¥

(Rl) éventuel (n = 50). bfe

<
©
N
\0

(R1, R2 ou R3) (n = 55). &
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RESULTA;F’S Sérologies, taux
d’ antmo&ios et nombre de rappels

e
&
&

&

Taux d’a(;ﬁcorps antirabiques protecteurs (> 0,5 Ul/ml)

N
§ @6\0
selondé nombre de rappel(s) N
> Sy
N &S
i &
e @
@ <S>
& RAPO RAP1+ -
6& Titres en anticorps (Ul/ml) Titres en anticorps (Ul/ml) é
> «27 -valeur
(5\\0(\ 0,5-4 >4 0,5-4 >4
5 n (%) n (%) n (%) n(%)
00‘9 Total >
© 38 (55,1) 31 (44,9) 32(27,1) 86 (n&.)) < 0,001
q,Q\% n (%) _
0
.(\0
. , . , &
Le groupe RAPO comptait les 2 sérologies négatives (< 0,5 Ul/ml)
60
7 . /7 7 (&
retrouvées dans la population générale. &
X
&
O
@O
NS
P
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DISCUSSION

2
N

&)
=> 98,9% | des professgiﬁnnels travaillant au contact des lyssavirus

@

présentaient uﬁm’caux d’anticorps antirabiques 2 0,5 Ul/ml, retrouvé
6

sur leur de(ﬁlere sérologie. <
{(\

- Strady e;if‘al (2009) : 50,9% des sujets inclus, 365 jours apres V3 (1). oa;é"o

- Moqﬁ et al. (2007) : 88,9% des chiroptérologues (2). &Q@é

- Rgf)ney et al. (2006) : 97,4% des voyageurs (3). &

.Qp 2
GQ)@ 'Q)"oeé
.\\0@-) Le sexe, ’age (1, 4), le respect du calendrier de Ia vaccinatiorg@
N @
o@@% préventive ou la réalisation de vaccinations concomltantés a la
O
©
%Q\Q’ primo-vaccination antirabique (5), ne modifiaient cpas
"o
significativement le taux d’anticorps antlrablques
@Q)
\6
(1) Strady et al.Trans R Soc Trop Med Hyg. nov y.\\ooq’
e‘b

2009;103(11):1159-64. (4) Bro&@n et al. Vaccine. 23 juill 2008;26(31):3909-12.
(2) Morris et al. Hum Vaccin. oct 2007;3(5):165-70. (5))@1\/“”5 et al. ) Travel Med. oct 2011;18(5):327 -32.

S
(3) Ranney et aI JTraveI Med. déc 2006;13(6):329-33 Vv

1] nec /(



DISCUSSION

K

0
=>» La réalisation d’atgc momslrappel vaccinal favorisait

5|gn|f|cat|vemer-rf une immunité forte. (> 4 Ul/ml).
6

=> Une |mmun‘ﬂ:e forte était retrouvée sur des sérologies <
{Q\
@ Q
5|gn|f|ca>t|vement plus éloignées de la derniéere injection chez les 6@\"
fb° Q«
Q;

saga‘rles ayant recu au moins un rappel (délai médian = 899,5 jours)

L
®0

que sur des sérologies faites avant rappel (délai médian = 69 joures*,

sz} \@‘
& p-valeur <0,001). &
& <
o°c§ &
\%©o Revue de la littérature de Morris et Crowcroft (2006) (1) : i
,-]/Q \"Q,(b
- Rappel a1l an: taux de séroconversion (taux d'anticor%sp?g 0,5 Ul/ml) variant
.\(@
de 87,9 2 100% . &
60
- Absence de rappel : taux de patients séronéga@d‘\fs était plus important a
Y

K
) (3 Vé \ . 2 . .
partir de la deuxieme année apres la prlrrg@fvaccmatlon.
\S)

©
(1) Morris J, Crowcroft NS. 2006;125:29}5"15.

1 N /(



Dlscussrf)N Limites

<
&0&6

“'o, 7 , .
& Etude rétrospective

&) /
RS {
&O Q;Q

Impossibilitg@”evaluer le délai de maintien d’un taux d’anticorps protecteur. <€
,Q”b

&
\%'Z’ &

Delgd% variables entre la primo-vaccination et le 1" rappel : Biais dans <9

¢ mterpretatlon des résultats des sérologiques &

>

o Analyse qualitative des taux d’anticorps par ELISA»‘

P \0
(\
Pas d’analyse quantitative des taux d’anticorps antirabiqu%s%ar RFFIT
c'}(\

disponible. La quantification était restreinte aux taux cge??pris entre 0,5 et 4

Ul/ml. N



CONCLUSION

s\"f
&O

S
‘.OQ

Intérét du raszf antirabique pour les professionnels exposés aux

&O
m@ lyssavirus ée,@e’
=
-> Aucunﬁujet de notre étude n’était en dessous du seuil protecteur e
\
&
flgé a O 5 Ul/ml, apres rappel. ,\05‘0
9 Slgnlflcatwement plus de sujets présentaient une immunité forte L?
\\0& \o\%
o 4 Ul/ml) apres rappel. S
@ <
S N
& o
Q)© &\Q’
S Recommandations d’autres comités d’experts nationaux : >
(\

] . Mamtlergt@au rappel a 1 an pour
National Health Service

(Royaume-Uni) - 2015 ~les p\reﬁessmnnels exposés de
Cons.eil supérieur d’hygiene rﬁ;mere continue ou fréquente
publique (France) - 2005 ooq

.o aux lyssavirus.

N

P>



PROPOSITION

&
) o
PRIMO-VAQ&S‘T’NATION 3 injections IM (JO, J7, J21 a J28)
. +
o
Co;%&e‘ole sérologique a 15 jours de la derniére dose
o |
6 mois

Sérologie
antirabique

’

’
’
’
’
’
’
’
’
’
’
‘ AS
.| Sérologie
| antirabique N
P
e
&
X
'e?e’c}
e@‘\
>
&
X
e’b
.0%
)
S
S
©

O

. e
Sérologie antirabiqq® tous les 2 ans
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RAPPEL «Ob\\’
@’Q
@
<9
&
%Q’é
&
A
)
N
2

<&
RS \
SE—

Sérologie

antirabique
tous les 6 mois
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D%pﬁ?s 2018

X
6«

&0&

'e%
= Les recommand@“ﬁons de 'OMS (1) concernant la vaccination en

@

/ .y e \O\ . o . .
pre-exposL’EOLe?\ et le suivi des professionnels travaillant au contact

N
des lys\}s@’z/’irus ont changé : <

O
\'.Q”b 60
X
)
e

R <9
G-Q&&Suivi sérologique tous les 1 a 2 ans pour les professionnels expog@é@?
> &
$° 3 des concentrations « élevées » de lyssavirus. &
(Q;% &0‘}?
- Rappel vaccinal « périodique » recommandé dans le c%@\)‘u le suivi
S . o . . o
v sérologique serait impossible pour les professmnn@g& confrontés a

X\

(%)
un risque continu ou fréquent d’exposition au g@fﬁs de la rage.
Q¥
s
&
&
(1) WHO Expert Consultation on Rabies , third report. Gengg?é?: World Health Organization; 2018.
OO
(WHO Technical Report Series, No. 1012). '\cb@
P
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Meref pour votre attention.

<S”
N\

Contact :

« Guerir parfois, &
soulager souvent,

ecouter toujours. »

&s

R
. >
Louis I;ﬁsteur
@

P
Q
bﬁ
>
. : S
/eremle.somme@gmall. com

jeremie.som@@@aphp. fr
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