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DECLARATION PRELIMINAIRE CONJOINTE CONCERNANT LE VACCIN ORAL CONTRE LE
CHOLERA

Vibrio choleraecause une diarrhée aqueuse profuse, qui peu
menacer le pronostic vital. Le vaccin injectable qui a été
homologué a une efficacité limitée et il n'est pas recommandé (¢
I'administrer aux Canadiens qui voyagent dans des zones ou lg
choléra sévit a I'état endémique. Un vaccin oral contre le choléf
le CVD 103-HgR (Swiss Serum and Vaccine Institute), est offer
Canada par I'entremise du Programme d’autorisation des
médicaments d'urgence de Santé Canada. Dans la bréve
déclaration qui suit et qui s’inspire de I'approche de la médecin
fondée sur les preuv@s(voir également I'Annexe 1), nous
traiterons de l'utilisation du produit non homologué. Une
déclaration plus compléte sera publiée une fois que le vaccin o
aura été autorisé. L'Organisation mondiale de la Santé n'a pas
formulé de recommandation spéciale concernant I'administratig
de ce vaccin aux voyageurs. Pour le moment, aucun pays n’exi
de preuve de vaccination contre le choléra comme condition
d’entrée. De plus, aucun espace particulier n’est dorénavant pr
dans le Certificat international de vaccination pour l'inscription
du vaccin contre le choléra

Vaccin oral contre le choléra

Des études comparatives randomisées de 'innoduité
produit ont été effectuées aupres d’au moins 4 000 sujet
dans un certain nombre de régions ou le choléra est
endémique et non endémidtid*>®) Elles ont montré que
le produit était bien toléré et sdr. Le tableau des effets
secondaires était similaire a celui observé pour les group
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témoins (placebo), a I'exception d’'une diarrhée bénigne
observée chez 6,4 % des sujets vac&riés®)

Immunogénicité— Plusieurs études ont mis en évidence
une bonne réponse immunitaire, les taux de séroconversion
atteignant()plus de 90 % aprés une seule dose du vaccin
oral%3456.7.8)| 5 séroconversion est apparue dé$le 8

jour suivant 'administration du vaccin et a duré 6 mois. Le
pouvoir protecteur du vaccin a été évalué chez des
volontaires participant a des études de provocation au
moyen du vaccin oral; ce dernier semble conférer une
protection contre le biotype classique chez 82 % a 100 %
des sujets et contre le biotype El Tor chez 62 % a 67 % des
participants.

Il n'existe actuellement aucun vaccin anticholérique efficace
ntre la souche 0139 Bengal, qui est apparue récemment en Asie

5\méridionale et s'est propagée a I’Asie du Sud-Est.

Evaluation du risque de contracter le choléra

L'utilité d’'un vaccin dépend non seulement de son pouvoir

protecteur et de son innocuité, mais également du risque
d’infection, de I'impact de la maladie (morbidité et mortalité) et du

at du vaccin lui-méme. On estime le risque d’infection
olérique chez les voyageurs européens ou nord- américains qui
rendent dans des régions ou la maladie est endémique a 1 ou

2 cas pour un million de voyag&sComme il a été démontré dans
une analyse récente d’'une décision concernant I'administration du
accin contre le choléf le risque d'infection doit &tre beaucoup
plus élevé que les estimations récentes pour que le vaccin contre le
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choléra soit une mesure de prévention rentable. A I'heure actue
I'administration systématique du vaccin injectable homologué p|
la prévention du choléra n’est pas recommandée pour les
Canadiens qui se rendent dans des zones ou la maladie est
endémique. Avant d'envisager d’administrer un vaccin quelcon
contre le choléra, il faut effectuer une évaluation détaillée du ris
personnel afin de repérer les sujets qui courent un plus grand r
de contracter cette maladie lors d’un voyage.

Prévention de la diarrhée des voyageurs au moyen du
vaccin oral contre le choléra

Durant les essais portant sur I'efficacité du vaccin a vibrion
entier, on a observé comme manifestation secondaire chez les
vaccinés une réduction de la survenue des diarrhées causeées |
Escherichia colientérotoxique (ECERf. Il importe de faire les
mises au point suivantes :

1. Il s’agit d’'un vaccin différent du vaccin oral contre le
choléra qui fait actuellement I'objet d’'une demande
d’homologation.

Aucune étude n'a été publiée jusqu’a ce jour sur le vacci
oral contre le choléra utilisé pour prévenir la diarrhée due
ECET chez les voyageurs.

Recommandations

1. L'utilisation du vaccin oral pour prévenir le choléra chez |
voyageurs qui se rendent dans des régions ou la maladig
endémique ne peut étre recommandée pour le moment
[fermeté de la recommandation : Catégorie C; qualité de
preuves : classe Il (voir également I'annex&)]

On ne dispose pas non plus de suffisamment de donnée
pour recommander I'utilisation du vaccin oral contre le

choléra en vue de prévenir la diarrhée des voyageurs du
ECET [fermeté de la recommandation : Catégorie C; qud
des preuves : classe Il (voir également IanneX

2]

On conseille aux voyageurs de suivre les recommandatic
du CCMTMV pour la prévention et le traitement de la
diarrhée des voyageurs [fermeté de la recommandation ;
Catégorie B; qualité des preuves : classe | (voir égaleme
I'annexe 1){Y).

Utilisation de vaccins non homologuésOn rappelle aux
médecins qu'il est préférable d'obtenir un consentement éclairé
écrit avant d’administrer un produit non homologué et que la
recherche et la communication de tout effet secondaire du vaca
constituent I'une des conditions du Programme d’autorisation d
médicaments d'urgence.
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Catégories relatives a la fermeté de chaque recommandation

CATEGORIE

DEFINITION

ue
que
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Da

A Preuves suffisantes pour recommander |'utilisation.

Preuves acceptables pour recommander ['utilisation.

Preuves insuffisantes pour recommander ou déconseiller I'utilisation.

Preuves acceptables pour déconseiller I'utilisation.

Preuves suffisantes pour déconseiller I'utilisation.

Ca

reposent les recommandations

tégories relatives a la qualité des preuves sur lesquelles

CL

=)

ASSE DEFINITION
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A
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D

est
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| Données obtenues dans le cadre d’au moins un essai comparatif

convenablement randomisé.

Données obtenues dans le cadre d’au moins un essai clinique bien
congu, sans randomisation, d’études de cohortes ou d’études
analytiques cas-témoins, réalisées de préférence dans plus d'un
centre, a partir de plusieurs séries chronologiques, ou résultats
spectaculaires d’expériences non comparatives.

11 Opinions exprimées par des sommités dans le domaine et reposant sur
I'expérience clinique, des études descriptives ou des rapports de
comités d'experts.
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LE CHOLERA EN COLOMBIE-BRITANNIQUE

Le présent rapport porte sur trois cas de choléra confirmés €

laboratoire qui sont survenus en Colombie-Britannique au cour
des 2 premiers mois de 1995. L'agent pathogéne\Akaid
choleraeO1, biovar El Tor, sérotype Ogawa. Les organismes
isolés étaient tous sensibles a la tétracycline, au
triméthoprime-sulfaméthoxazole et a la ciprofloxacine.

Casn®1

Il s’agit d’'un homme de 38 ans qui s’était rendu seul &
San Salvador, en El Salvador, pour visiter sa famille. Le
13 janvier 1995, pendant le voyage de retour au Canada, il a
souffert de vomissements et de diarrhée. Ses selles étaient
aqueuses et il fut admis a I'hdpital quelques heures aprés son
arrivée a la maison. On lui administra des liquides par voie
intraveineuse ainsi que de la ciprofloxacine pendant les 3 jours
dura I'hospitalisation. Il a affirmé savoir qu'il y avait des cas de
choléra dans les quartiers pauvres de San Salvador, c’est pour
il avait évité de consommer des aliments susceptibles d’étre

contaminés, comme les fruits de mer et les aliments proposeés |
des vendeurs ambulants, et avait bu surtout de I'eau embouteill

Sa femme avait mangé des fruits séchés qu'’il avait emportés d

San Salvador mais n’avait éprouvé aucun malaise. Aucun autre

membre de la famille en San Salvador ou en Colombie-Britanni
n'avait signalé de diarrhée.

Cas n°2

Un homme de 30 ans s’était rendu en compagnie de sa fem
San Salvador, en El Salvador, pour rendre visite a sa famille. C
personnes ne sont pas apparentées alf daslm commencé a
souffrir de diarrhée pendant le voyage de retour en

nAnalyse

> Le choléra est une maladie quarantenaire a déclaration
obligatoire & I'’échelle internationale qui est assujettie au
Reéglement sanitaire international. Le Laboratoire de lutte contre la
maladie (LLCM) a déclaré ces cas a I'Organisation mondiale de la
Santé (OMS). Méme s'il n’était pas tenu de le faire, il a également
signalé ces cas aux autorités sanitaires américaines parce que tous
les cas étaient symptomatiques pendant des escales aux Etats-Unis
El Salvador et I'Indonésie sont classés par 'OMS comme des pays
ou sévit le choléra. Toutefois, la province de Bali n’est pas
considérée comme une région infectée de I'lndoftésie

Le choléra est transmis par des aliments et de I'eau contaminés;

pour contracter cette infection, il faut généralement ingérer une
ggeande quantité de microorganismes. Parmi les personnes

infectées, environ 80 % demeurent asymtomatiques et moins de
qUpPo ont une atteinte grave caractérisée par des selles aqueuses
volumineuses mais indolof@sLe traitement de choix de
pafinfection symptomatique est une antibiothérapie de 3 jours faisant
s@ppel a la tétracycline ou a la doxycycline; le traitement
» antimicrobien réduit la durée de la diarrhée et élimine les vibrions.
La réhydratation demeure la pierre angulaire du traitement de
qlieutes les maladies diarrhéiques, y compris le choléra. La
réhydratation avec du lactate de Ringer par voie intraveineuse ou
une solution de réhydratation par voie orale est recommandée pour
le remplacement a la fois des liquides et des électrolytes. Dans les
m@ays industrialisés, le traitement n’est pas recommandé pour les
ePersonnes exposées au choléra qui sont asymptom&titjues

Les sérogroupes O1 et 0139\decholeraequi produisent des
entérotoxines ont été a I'origine d’épidémies. Le sérovar El Tor de

Colombie-Britannique, le 5 janvier 1995, aprés avoir consommeé ag

jus d’orange et dgaupusagtortillas farcis) le jour précédent. Il

travaillait comme cuisinier et est retourné au travail en dépit deg
symptomes. Son médecin de famille a demandé une culture de|

selles le 10 janvier en raison de la diarrhée persistante. Il a été
soigné aux consultations externes et a recu du
triméthoprime-sulfaméthoxazole. Il avait rapporté dans ses bag

du fromage que des membres de sa famille avaient consommeé|

Aucun membre de sa famille, au San Salvador ou en
Colombie-Britannique, n’affichait des symptémes de choléra.

Casn®3

Une femme de 78 ans s’était rendu a Bali, en Indonésie, en
vacances avec son mari. Le 7 février 1995, elle a commencé a
souffrir de diarrhée aqueuse et de vomissements, aprés avoir
mangé un repas de fruits de mer a son hétel le jour précédent.
était encore malade pendant le voyage de retour et a été admis
directement a I'hdpital a son arrivée en Colombie- Britannique,
11 février. Les médecins I'ont réhydratée et lui ont donné son
congé 2 jours plus tard. Elle n’a pas rec¢u d'antibiotiques; les
cultures de selles réalisées ultérieurement étaient négatives. S
mari n'a pas présenté de symptomes et les cultures de selles é
négatives a I'égard dé. choleraele couple avait rapporté un
paquet de biscuits de I'lndonésie.

2 AU choleraeO1 a été responsable de la septiéme épidémie qui a
débuté en 1961 & Sulawesi, en Indort®sié cholerae01

5 El Tor Inaba a été a I'origine de I'épidémie survenue dans les
Amériques qui débuta au Pérou en 1991Depuis lors, les

sérotypes Inaba et Ogawa circulent tous deux dans les

Amérique&). V. choleraeD139 a causé un grand nombre de cas de
AgPRIléra en Asie depuis 1998). Bien que les souches toxigénes et
non toxigénes qui n‘appartiennent pas aux sérogroupes O1 et 0139
peuvent causer des maladies diarrhéiques sporadiques, elles ne sor
pas actuellement associées a des épidémies.

En Colombie-Britannique, entre 1€ janvier 1991 et le

31 décembre 1994, seulement cing cas de choléra ont été recensés
Quatre cas étaient dus/acholeraeD1 El Tor Ogawa et étaient
associés a des voyages a I'étranger. Dans deux cas, les patients on
Eﬁieééc_laré avoir voyage au Pérou et au Mexique. Un cas fatal a eté
gdttribué &v. choleraeD139 et a été associé a un voyage en Inde. Il
o'y a pas de foyer endémique de choléra au Canada, tous les cas
sont importés. Aux Etats-Unis, le taux estimatif de choléra était de
0,3 par 100 000 voyageurs rentrant d’Amérique du Sud, en 1991,
yret de 0,2 par 100 000 voyageurs rentrant de pays ou le choléra est
t émique, en 1982 Les éclosions de cas de choléra aux

tats-Unis ont été liées a des aliments importés, notamment a des
aliments que les voyageurs transportaient dans leurs b&yages
Ces trois cas recensés en Colombie-Britannique avaient rapporté
de la nourriture du pays qu'ils avaient visité; ce qui fait ressortir
'importance pour le personnel sanitaire d’interroger
spécifiquement les personnes atteintes de choléra au sujet de
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I'importation informelle d’aliments et de déterminer dans quelle
mesure ces aliments risquent de transmettre le choléra.
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Editorial
La septieme pandémie d'infectiorvébrio cholerae

2.

4.

sérogroupe O1, biotype El Tor, a débuté en Indonésie, en 1961

1991, elle avait atteint I'Amérique centrale et I'’Amérique du Sug
ou la maladie était de retour aprés un siécle d’abSeriee 1994,
94 pays ont déclaré environ 384 403 cas de choléra a
I'Organisation mondiale de la Santé (OMS).a méme année, on
a dénombré 10 692 décés dus au cholézes cas sont toujours
signalés dans les régions des Etats nouvellement indépendant
I'ex-URSS?.

L'Organisation panaméricaine de la Santé (OPS) a indiqué
récemment que 6 ans apres le début de I'épidémie dans
I’'hnémisphére occidental, le choléra continue de se propager en
Amérique latine. Depuis le début de I'épidémie, au Pérou, en 14
on a signalé plus de 1,3 million de cas et 11 339 déces en

847 déces ont été recensés par 14 pays de la région, ce qui
représente une baisse par rapport a 'année précédente, alors que
195 574 cas et 1 321 déces avaient été déClarés

En 1995, huit cas de choléra importés au Canada ont été
signalés par trois provinces aux Services de quarantaine du
Laboratoire de lutte contre la maladie. Les sujets, quatre femmes et
guatre hommes, avaient entre 5 et 78 ans. Trois d’entre eux avaient
contracté la maladie en El Salvador; trois a Bali, en Indonésie; un
au Mexique; et I'origine du dernier cas était inconnue. Les cultures
ont mis en évidenc¥ibrio cholerae sérogroupe O1, biotype El
Tor. Si certains facteurs de risque, notamment la consommation de
fruits de mer crus, ont été relevés chez 1 cas, on ignore comment
les autres sujets ont contracté la maladie.

Comme nous l'avons indiqué dans I'article joint, le choléra
demeure I'une des trois maladies transmissibles & déclaration
obligatoire a I'échelle internationale, en vertuRiglement
sanitaire internationglles deux autres étant la peste et la fievre
jaune. Apres avoir été informée que certaines personnes avaient
contracte le choléra a Bali, 'OMS a dépéché un consultant dans la
région et I'a chargé d’évaluer la situation avec les responsables
gouvernementaux locaux. On n'a découvert aucun foyer localisé de
maladie, et Bali demeure officiellement une zone non inféttée

Le choléra suscite toujours de vives inquiétudes, en raison de
ses répercussions non seulement sur la santé, mais aussi sur la
commercia- lisation des denrées alimentaires et sur le tourisme.
Observé pour la premiére fois en Asie en 1992, le sérogroupe
Bengal 0139 a franchi aisément les frontiéres grace aux moyens de
transport modernes, pour étre isolé quelques mois plus tard en
Europe et en Amérique du Nord. La propagation rapide de cette
maladie dans le monde est devenue un modéle qui permet
d’évaluer les répercussions potentielles des maladies infectieuses
émergentés).

L'approche privilégiée a I'égard des voyageurs qui se rendent
dans les régions endémiques consiste a recommander une
réduction du risque au moyen de modifications du comportement
— ne pas consommer d’eau non purifiée, de fruits de mer crus ou
insuffisamment cuits — et a prendre d’autres mesures de
sensibilisation. Il n’est pas indiqué de vacciner systématiquement
la plupart des voyageurs, et les personnes qui se rendent a
I'étranger ne sont pas tenues de détenir une preuve de vaccination
contre la maladie. La vaccination pourrait étre recommandée chez
les personnes qui prévoient étre en contact étroit avec la population
locale dans les régions ou I'incidence du choléra est élevée, par
exemple les professionnels de la santé ou les personnes qui
lL:rra]waillent dans les camps de réfugiés.
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LE CHOLERA EN AFRIQUE

Plusieurs pays d’'Afrique occidentale ont signalé des cas de
choléra a I'Organisation mondiale de la Santé (OMS) pendant |
premiers mois de 1996 et bien que certains d’entre eux aient
enregistré des chiffres plus élevés que d’habitude, des mesures
lutte ont été instituées. Les médias ont rendu compte de ces
flambées de diverses maniéres, mais leurs rapports ont de tout
facon suscité des craintes parmi les voyageurs a destination d¢
pays.

L’'OMS désire rappeler une fois de plus aux voyageurs que @
flambées de choléra ne devraient pas les empécher de se rend
dans un pays a condition de prendre les précautions habituelles
concernant la nourriture et I'eau de boisson. Ces précautions s
les suivantes :

l'iode. On trouve un peu partout en pharmacie des produits p

désinfecter I'eau. Des boissons comme le thé ou le café chal

le vin, la biére, I'eau gazeuse ou les boissons sans alcool en
bouteille, les jus de fruits en boite, en bouteille ou en brique
peuvent généralement étre consommeées sans danger.

Ne prenez pas de glace, a moins d'étre sir qu’elle a été
fabriquée avec de I'eau saine

Ne buvez que de I'eau bouillie ou désinfectée par le chlore ou

* _Ne mangez que des aliments bien cuits et servis encore

eS 2chauds Des plats cuits, gardés plusieurs heures & température
ambiante et servis sans avoir été de nouveau chauffés peuvent
5 deconstituer une importante source d’infection.

o* Evitez de consommer du poisson ou des fruits de mer crus
cedU d'autres aliments crus, sauf des fruits ou des legumes que
Srous aurez vous-méme pelés ou écossés. Rappelez-vous : faire
cuire, peler, ou ne pas toucher.

es Faites boulillir le lait non pasteurisé avant de le boire

' Les glaces (crémes glacées) de source douteuse sont souvent
P . contaminées et peuvent étre a l'origine de maladies. S'il'y a
le moindre doute, n’en mangez pas

bnt

* Sivous achetez votre repas a un vendeur de rue, veillez a ce
our 9ue les aliments soient bien cuits devant vous et qu'ils ne
dus contiennent aucune denrée crue

" Veillez a ce que vos éventuels compagnons de
voyage—membres de votre famille ou autres—appliquent eux
aussi ces précautions. Le risque d'infection est faible pour les
enfants < 6 mois d’age nourris exclusivement au sein (ne recevant
pas d'autres aliments ou boissons).

Source : Relevé épidémiologique hebdomadaire de 'OMS, Vol%10n
1996.

NOUVELLE VARIANTE DE LA MALADIE DE CREUTZFELDT-JAKOB (V-MCJ)—FRANCE

La description au Royaume-Uni d’une nouvelle variante de |&

maladie de Creutzfeldt-Jakob (V-MCJ) a conduit & réexaminer |
cas identifiés en France ces derniéres années. En 1992-1994,
les cas observés sur des sujets traités autrefois par hormone d

croissance extractive, 135 cas ont été reconnus (soit une incide

annuelle de 0,8 cas par million d’habitants). Sur les cinq cas
concernant des sujets jeunes, deux étaient d’origine génétique
était consécutif a une greffe de dure-mere d’origine humaine;

aucun facteur de risque iatrogéne ou génétique n’a été retrouveé

pour deux cas :

* un homme de 37 ans, pour lequel on ne dispose d’aucun rés
d’enquéte ou de préléevement;

* un homme de 26 ans, décédé récemment a Lyon et chez leq

les données histopathologiques montrent qu’il s’agit d’'un cas

similaire a ceux qui ont été signalés au Royaume-Uni. Le cas
es fait encore I'objet d’'investigations et I'on ne peut en tirer aucune
putreonclusion supplémen- taire pour l'instant.

£ Le dispositif de protection mis en place en France dés 1990 est
Ne@riodiquement réévalué, et les recommandations de 'OMS sont
appliquées rigoureusement. La MCJ a été classée parmi les
ElrHAladies a déclaration obligatoire; la création d’'un comité

d’experts auprés du Ministére de la Santé et la réévaluation
neuropathologique des cas observés ces derniéres années aideront
identifier des cas nouveaux ou des éléments passés inapergus
ulfasqu’ici concernant cette maladie rare.

Source : Relevé épidémiologique hebdomadaire de 'OMS, Vol%16n

uel 1996.
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Annonce

LIGNES DIRECTRICES EN MATIERES DE
BIOSECURITE EN LABORATOIRE

La deuxieéme édition de ces lignes directrices a été mise a jourgersonnes quiy travaillent. Le document traite donc
la lumiére des exigences reconnues actuellement en matiere de principalement de I'utilisation des bactéries, virus, parasites,
confinement et de pratiques opérationnelles et elle est conformg myceétes et autres agents infectieux qui sont pathogénes pour les
aux pratiques utilisées dans le monde entier. La Iégislation actuelfeimains et de la fagcon correcte de les manipuler selon la catégorie
concernant les laboratoires de microbiologie est également inclusie risque qu'ils présentent.

L'objectif de ces lignes directrices est de fournir un document  Les personnes intéressées peuvent obtenir des copies de la
technique aux personnes qui congoivent, construisent ou explojtaddguxiéme édition en transmettant une demaadéélécopieurau
des laboratoires ou I'on utilise des agents pathogénes pour les| Bureau de biosécurité, Laboratoire de lutte contre la maladie,
humains a des fins de recherche ou de développement ainsi qu'a{®d3) 941-0596

Pour recevoir le Relevé des maladies transmissibles au Canada (RMTC), qui présente desour soumettre un article, veuillez vous adresser a la Rédactrice en chef, Laboratoire de|lutte
données pertinentes das maladies infectieses et les autresatades dans le but de faciliter ~ contre la maladie, Pré Tunney, Ottawa (Ontario) K1A OL2.
leur surveillance, il suffit de s’y abonner. Un grand nombre des articles qui y sont publiés ne

contiennent que des données sommaires, mais des renseignements complémentaires pelReumt vous abonner a cette publication, veuillez contacter :

étre obtenus aupres des sources mentionnées. Santé Canada ne peut étre tenu responsaflectieologie informatique e téléphone : (613) 731-9331, poste 2028
I'exactitude, ni de l'authenticité des articles. Toute personne travaillant dans le domaine deAlssociation médicale canadienne Télécopieur : (613) 731-9102
santé est invitée a collaborer (dans la langue officielle de son choix); la publication d'un  B.P. 8650
article dans le RMTC n’en empéche pas la publication ailleurs. Ottawa (Canada) K1G 0G8
Conseillers scientifiques : 'Dohn Spika (613) 957-4243 Prix par année : 75 $ + TPS au Canada; 97,50 $l@8anger.
D' Fraser Ashton (613) 957-1329 © Ministre de la Santé nationale et du Bien-étre social 1996
Rédactrice en chef : Eleanor Paulson (613) 957-1788
Rédactrice adjointe : Nicole Beaudoin (613) 957-0841 On peut aussi avoir acces électroniquement a cette publication par intertiétant un
Editique : Joanne Regnier explorateur Web, a http://hpbl.hwc.ca:8300 ou a I'aide de Gopher, a hpb1.hwc.ca port 7300.
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