la coqueluche




Infection peu ou pas fébrile de l'arbre respiratoire inférieur’
Evolution longue et hautement contagieuse’

Transmission aérienne par contact avec un malade qui tousse'
Agent responsable : Bordetella pertussis'

Etait au 19° siecle, avec la rougeole, la premiére cause de déces
d'enfants par maladie infectieuse 2

2 populations a risque :!
Les nourrissons trop jeunes pour étre vaccinés
Les adolescents et adultes ayant perdu la protection conférée
par le vaccin ou la maladie

Infection en importante diminution depuis l'introduction de la
vaccination'

MAIS des bactéries toujours en circulation'’
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CLINIQUE'

Toux évoluant depuis plus de 7 jours sans cause évidente,
Toux & prédominance nocturne et associee & des quintes,
Reprise inspiratoire difficile avec vomissements,

Acceés de cyanose et chant du coq.

EPIDEMIOLOGIQUE'

Identification d'un cas primaire dans l'entourage, A savoir une personne
avec toux prolongée dans les 3 semaines avant le début des symptdmes
du cas d investiguer ;

Ou identification d'un cas secondaire, & savoir début d'une toux chez une
personne en contact avec le cas & investiguer dans les 3 semaines aprés le
début des symptdmes de ce dernier.

BIOLOGIQUE"*

Prélévement pour culture et/ou PCR (« Polymerase Chain Reaction ») par
aspiration ou écouvillonnage nasopharyngé selon les modalités suivantes :

Durée de la toux < 15 jours : diagnostic direct par culture et PCR en temps
réel (PCR-TR) ;
15 jours < durée de la toux < 21 jours : diagnostic direct par PCR-TR;

Durée de la toux 2 21 jours : diagnostic clinique avant tout. Réaliser des
PCR-TR chez les cas secondaires éventuels.

La PCR est la méthode diagnostique la plus sensible et elle est pratiquée par de
nombreux laboratoires. Elle n'a plus lieu d'étre pratiquée apres trois semaines de
toux. La PCR et la culture sont remboursées par I'Assurance Maladie.

Chez le nouveau-né, les caractéristiques cliniques sont quelquefois difficiles
a distinguer d'une bronchiolite, par exemple. Il est donc important d'avoir
une confirmation biologique.




TRAITEMENT'
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Antibiotiques (macrolides) dans les 3 premiéres semaines
d'évolution. lls permettent de réduire rapidement la contagiosité
et d'autoriser le retour en collectivité apres 5 jours de traitement
(ou 3 jours si le malade est traité avec l'azithromycine).

Hospitalisation fortement recommandé pour les enfants de 0 & 3
mois pour mettre en place une surveillance cardio-respiratoire et
un nursing adapté et apres 'age de 3 mois selon la clinique.
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AUTRES MESURES DE CONTROLE NON VACCINALES'

r

Eviction des collectivités des cas de coqueluche pour éviter des
cas secondaires. Elle doit se faire pendant la phase de contagion
(3 semaines aprés le début des symptémes si aucun traitement
antibiotique adapté n'est prescrit ou jusqu'au 3™ ou 5™ jour du
traitement selon I'antibiotique choisi).

Antibiotiques en prophylaxie pour éviter aux sujets au contact
des cas de coqueluche pas ou plus protégés par la vaccination
de développer la maladie.

- Sujets fortement exposés (entourage familial non protégé).

- Sujets fragiles (essentiellement nourrissons non vaccinés) et
A ceux en contact avec eux (femmes enceintes, parents de
NOurrissons Non VAaccings...).

+ Doivent étre administrés le plus tot possible apres le contage
et, au maximum, 21 jours apres le contact avec un cas index
en période de contagiosite.
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LA COQUELUCHE N’EST PAS UNE MALADIE
A DECLARATION OBLIGATOIRE “

Néanmoins, la survenue de cas groupés doit étre notifiee & 'Agence Régionale
de Santé (ARS).

LA SURVEILLANCE DE LA COQUELUCHE
EN FRANCE REPOSE SUR :%4

Réseau RENACOQ (Réseau de surveillance hospitaliere pédiatrique,
initié en 1996, coordonné par SpF et comprenant 42 centres hospitaliers
et le CNR).

Le réseau RENACOQ représente environ 30 % des cas de coqueluche vus
a I'hépital en France.

Réseau du Colléege de Bactériologie, Virologie et Hygiéne des hépitaux
de France.

Réseau Sentinelles, en partenariat avec Santé Publique France (SpF) et le
Centre National de Référence (CNR).

Réseau ACTIV (Association Clinique et Thérapeutique Infantile du Val de
Marne), réseau de 55 pédiatres en ambulatoire.

Nombre de cas hospitalisés de coqueluche chez les moins de 12 mois, par mois
et par année en France de 2013 & 2021 (données de Santé Publique France)
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Le nombre de souches recues en 2020 a fortement chuté par comparaison
avec les années précédentes. On peut y voir un effet combiné de la fin du cycle
épidémique 2015-2020 et du contexte sanitaire exceptionnel di au COVID-19.




EPIDEMIOLOGIE
DE LA COQUELUCHE
EN FRANCE (SUITE)

Jusgu'ar leur premiére vaccination (& partir de I'adge de 2 mois), les nourrissons
sont totalement susceptibles de contracter la coqueluche. 2

En effet, entre 2013 et 2021, parmi les hospitalisations pour coqueluche chez les
moins de 12 mois, 66 % concernaient des nourrissons de moins de 3 mois nhon
protégés par la vaccination. 2

Proportion de cas de coqueluche hospitalisés rapportée par groupe d'ages
pour les enfants de moins d’un an (données de Santé Publique France)
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UNE TOXI-INFECTION
EN S ETAPES PRINCIPALES
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Adhésion de

B. pertussis aux
cellules de I'épithélium
respiratoire cilié

via les adhésines
Hémagglutinine
filamenteuse (FHA),
Pertactine (PRN),
Fimbriae (FIM)

1T~

Transmission de la bactérie
par aérosol

Sécrétion de certaines
toxines telles que la toxine
pertussique (PT)

N

Réaction inflammatoire 4
Paralysie des cils vibratiles et destruction
des cellules épithéliales ciliées

Multiplication de la bactérie
et augmentation de
la production de mucus




UN ARSENAL
IMPRESSIONNANT DE
PROTEINES BACTERIENNES

B. pertussis exprime un nombre important de protéines différentes qui
contribuent a la colonisation des surfaces mugueuses des voies respiratoires.

Ces principales protéines sont classées en 2 catégories :

© Les adhésines qui permettent I'adhésion de la bactérie sur les cellules de
I'héte (Hémagglutinine filamenteuse (FHA), Pertactine (PRN), Fimbriae (FIM))

® Les toxines qui induisent des effets cytopathogénes (Toxine pertussique (PT),
Toxine dermonécrotique (TDN), cytotoxine trachéale (TCT))

Fimbriae (FIM) (type 2 & 3)
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VARIABILITES DES
SOUCHES CIRCULANTES

Les souches de B. pertussis ne sont pas toutes identiques. L'expression des
protéines bactériennes varie en fonction des souches, du temps et des zones
géographiques.

En France, la surveillance des antigénes vise & caractériser une possible
évolution des populations par divergence antigénique ou perte de I'expression
des antigenes.*

Des variations importantes de B. pertussis ont été décrites :4
© llyaquelgues années, des souches de B. pertussis déficientes en toxine de
pertussis (PT) et pertactine (PRN), puis plus réecemment, en hémagglutinine
filamenteuse (FHA) ont été décelées.

® Les souches qui ne produisent pas la toxine pertussis (PT-) sont trés rares
en France et dans le monde. Seuls 2 cas avaient été décrits en France
avant la derniere souche collectée en 2018.

©  De la méme facon que pour les souches PT-, les souches de B. pertussis FHA
négatives (FHA-) sont rares, la derniére identifiée en France datant de 2013.

© Depuis 2007, des souches de B. pertussis ne produisant plus l'antigene
pertactine (PRN-) sont observées en France. La proportion des souches
PRN- augmente depuis :

Pourcentage des souches de B. pertussis analysées qui ne produisent pas
la pertactine (PRN-)*

PRN




Les B. pertussis peuvent exprimer deux Fimbriae différentes FIM2 et 3.4

Le plus souvent les FIM sont exprimées de maniére exclusive, ou en combinaison.
Leurs proportions relatives peuvent évoluer.

Les isolats de 2019 produisent majoritairement (65 %) FIM3, de facon similaire
a 2018 (70 %). Symétriquement, la proportion des isolats qui produisent FIM2
en 2019 (35 %) a légérement augmenté par rapport & 2018 (30 %). Les isolats
de 2020 produisent tous FIM3 mais il faut modérer ce résultat du fait du faible
nombre d'isolats collectés.“

r “1

Cette surveillance montre clairement que les isolats ne produisant
pas la toxine de pertussis ou I'hémagglutinine filamenteuse, deux
composants vaccinaux, sont trés peu fréquents et existaient déja
avant l'introduction de la vaccination acellulaire.

En revanche, les isolats ne produisant pas la pertactine sont en
constante augmentation depuis 2007. Les autres caractéristiques
antigéniques ou phylogénétiques des souches sont stables. *
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Pour plus d'information sur I'ensemble des recommandations pour la coqueluche et notamment
les recommandations particulieres, se référer au calendrier des vaccinations et recommandations
vaccinales en vigueur.

COMPOSITION DES VACCINS®

Les vaccins acellulaires sur le marché contiennent :

+ Soit 2 composants coqueluche : PT + FHA

+ Soit 3 composants coqueluche : PT + FHA + PRN

+ Soit 5 composants coqueluche : PT + FHA + PRN + FIM2 + FIM3

Le vaccin, tout comme la maladie, ne protége pas a vie contre la
coqueluche.

RECOMMANDATION VACCINALE’

La vaccination contre la coqueluche est pratiquée avec le vaccin acellulaire
combiné a d'autres valences. La vaccination des nourrissons comporte une
primovaccination a deux injections a deux mois d'intervalle, & 'ége de 2 mois
(8 semaines) et 4 moais, suivies d'un rappel & l'adge de 11 mois. Ce schéma ne doit
pas étre différé.

La vaccination du nourrisson (deux injections suivies d'un rappel) est
obligatoire chez I'enfant depuis le 1°" janvier 2018.

Primo- Primo-

er
Vaccins vaccination | vaccination Dlegqﬁg:l . Rappel | Rappel Rappel
) ) aHibHep!
O e DP2Cafiitiepd | DTF2Caribrtend DTP3CaHibHepB DT2CaP | dT3caP dT3caP
9 DTPSCattiotepB | DTPSCaHibHeps DTPSCaHibHepB DT3CaP | dl5caP dT5caP

DTPSCaHibHepB | DTPSCaHibHepB
D : dose entiere en antigene diphtérique ; d : dose réduite en antigene diphtérique ; T : tétanos ; Ca : dose entiere en

antigéne coquelucheux ; ca : dose réduite en antigéne coquelucheux ; P : poliomyélite ; Hib : Haemophilus influenzae
type B ; Hep B : hépatite B

+ Unrappel de ce vaccin est recommandé a I'age de 6 ans avec un vaccin & doses
entiéres d'anatoxine diphtérique et d'antigénes coquelucheux (DTCaPolio).

* Le rappel entre 11 et 13 ans est pratiqué avec le troisieme rappel diphtérie,
tétanos et poliomyélite, avec un vaccin & doses réduites d'anatoxine
diphtérique et d'antigénes coquelucheux (dTcaPolio).

- Toutefois, les enfants n'‘ayant pas requ de rappel coquelucheux a lI'adge de
6 ans devront recevoir un vaccin DTCaPolio entre 11 et 13 ans.

+En l'absence de vaccination coqueluche dans les cing derniéres années,
un rappel est recommandé chez les adultes (une dose avec un vaccin dTcaPolio)
al'age de 25 ans.




RECOMMANDATION VACCINALE
CHEZ LA FEMME ENCEINTE :?

La HAS recommande la vaccination contre la coqueluche chez la femme
enceinte d partir du deuxieme trimestre de grossesse, en privilégiant la
période entre 20 et 36 semaines d'aménorrhée (SA), afin d'augmenter le
transfert transplacentaire passif des anticorps maternels et d'assurer une
protection optimale du nouveau-né.

La vaccination pendant la grossesse peut se faire avec un vaccin trivalent
(dTca), actuellement non disponible en France, ou tétravalent (dTcaP),
selon disponibilité. Les vaccins tétravalents dTcaP contiennent :

+ Soit 3 composants coquelucheux : PT + FHA + PRN
+ Soit 5 composants coquelucheux : PT + FHA + PRN + FIM2 + FIM3

La HAS recommande que la vaccination contre la coqueluche soit
effectuée pour chaque grossesse.

Une femme ayant regu un vaccin contre la coqueluche avant sa grossesse
doit également étre vaccinée pendant la grossesse en cours afin de
s‘assurer que suffisamment d'anticorps soient transférés par passage
transplacentaire pour protéger le nouveau-né & venir.

Dans tous les cas, un délai minimal d'un mois devra étre respecté par
rapport au dernier vaccin dTP.

En l'absence de vaccination de la femme enceinte pendant la grossesse,
la vaccination est recommandée :

* pour la mére en post-partum immédiat, avant la sortie de la maternité,
méme si elle allaite, conformément & la stratégie actuelle de cocooning
en l'absence de la vaccination pendant la grossesse ;

- pour l'entourage du nouveau-né (parents, fratrie, grands-parents
et autres personnes susceptibles d'étre en contact étroit et durable
avec le futur nourrisson au cours de ses six premiers mois) au plus tard
d la naissance de l'enfant.

La HAS précise que, lorsque la mére a été vaccinée pendant sa
grossesse et qu'au moins un mois s'est écoulé entre la vaccination
et l'accouchement, il n‘est plus nécessaire de vacciner l'entourage
proche du nourrisson.

Pour plus d'information sur I'ensemble des recommandations pour la coqueluche et notamment
les recommandations particuliéres, se référer au calendrier des vaccinations et recommandations
vaccinales en vigueur.
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La coqueluche est une infection bactérienne peu ou pas fébrile
de l'arbre respiratoire inférieur hautement contagieuse et d'évolution
longue.

Les populations a risque sont :'
® Les nourrissons trop jeunes pour étre vaccinés,

® Les adolescents et adultes ayant perdu la protection conférée
par le vaccin ou la maladie.

Entre 2013 et 2021, parmi les hospitalisations pour coqueluche
chez les moins de 12 mois, 66 % concernaient des nourrissons de
moins de 3 mois non protégés par la vaccination. 2

Les isolats ne produisant pas la pertactine (PRN-) sont en constante
augmentation depuis 2007, en revanche les autres caractéristiques
antigéniques et phylogénétiques sont stables. “

La vaccination du nourrisson (deux injections suivies d'un rappel)
est obligatoire chez I'enfant depuis le 1* janvier 2018.

La vaccination chez la femme enceinte est recommandée a partir
du deuxiéme trimestre de grossesse.’
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