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DESCRIPTION ET EPIDEMIOLOGIE DES MALADIES QAUSEES PAR LE VIRUS VARICELLE-ZONA :
A LA RECHERCHE DE MEILLEURES METHODES DE LUTTE - PARTIE 1*

Introduction

Cette série de deux articles vise a décrire les moyens misen
oeuvre pour lutter contre I’ infection causée par le virus varicelle-zona
(VZV) et arésumer les discussions qui sont en cours au Canada ace
sujet chez |es intervenants de la santé publique. Ce premier article
décrit les caractéristiques cliniques et épidémiol ogiques des maladies
causées par le virus varicelle-zona et résume les données
épidémiologiques recueillies grace ala surveillance systématique
nationale de cette maladie au Canada. Le deuxiéme article, qui
paraitra dans un prochain numéro, décrirales moyens mis en oeuvre
pour lutter contre I’ infection causée par le VZV, notamment dans les
pays ou il existe un vaccin homologué; on'y décrira également les
progreés réalisés au Canada en vue de I’ adoption d’ une stratégie de
[utte contre lavaricelle et le zona.

Perspective historique et tableau clinique

On sait maintenant que le VZV cause deux maladies cliniques: la
varicelle et le zona. Dans les anciens traités de médecine, le zona était
décrit comme une maladie indépendante de la varicelle. De son coté,
lavaricelle était souvent confondue avec lavariole; ce n’est que vers
1760 que s est effectuée la différenciation clinique entre lavariole et
lavaricelle®. Jusqu’ en 1940, on enseignait &1’ université Harvard que
le zona et lavaricelle étaient des maladies distinctes et sans rapport
entre elles®. Aprés que Thomas Weller et ses collégues eurent isolé le
VZV alafois chez les patients atteints de varicelle et de zona, il aété
établi de fagon def|n|t|ve en 1958 que ce virus est | agent causal de ces
deux entités cliniqu

Lavaricelle est une maladie extrémement contagieuse causée par
une primo-infection par le VZV; lle se caractérise par une phase
prodromique bréve ou absente, qui est suivie de I’ apparition de fievre
et d’ une éruption prurigineuse caractéristique. Lafigure 1 illustre

I’ évolution clinique typique de cette maladie. L’ éruption se produit
par poussaes successives, et leslésions maculairesinitiales se
transforment rapidement et successivement en papules, puis en
vésicules, en pustules qui finissent par se recouvrir de croQtes. En
régle générale, on observe trois poussées successives de |ésions dont
le nombre total peut varier de 250 a 500, qui surviennent sur une
période de 3 jours; pendant |a phase clinique algue delamaadie, les
cing types de lésions peuvent étre présentes en méme temps™?.

L’ éruption affecte essentiellement la partie centrale du corps, les
Iésions étant concentrées sur le tronc, le cuir chevelu et le visage. On
peut poser le diagnostic clinique de varicelle en présence de I’ éruption
caractéristique et de certains facteurs épidémiol ogiques, comme des
antécédents indiquant une réceptivité et un contact connu avec une
personne atteinte de varicelle ou de zona. Les cas de réinfection sont
rares et |es symptomes de la maladie sont alors généralement bénins™.

Le virus se propage par des gouttelettes infectieuses aéroportées et
par contact direct avec les sécrétions respiratoires ou le liquide
contenu dans les vésicules; la période d' incubation moyenne variede
14 416 jours (intervalle maximal de 10 a21 jours) . L’infection est
extrémement contagieuse, | infectivité éant maxi maelou2j jours
avant le début de I’ éruption et jusgu’ a5 jours aprées la premiére
poussée de |ésions ou jusqu’ a ce que toutes les 1ésions soient
recouvertes de crodtes. Selon les estimations, dans |la plupart des pays
aclimat tempéré, > 90 % des personnes sont infectées avant |’ age de
14 ans®. Letaux d attague secondaire s éléverait 290 % et, dansle
cas delﬁ Sl).lj ets contacts réceptifs vivant sous le méme toit, il serait de
96 %

Les complications de la varicelle sont rares chez |les enfants
|mmunocompetents on dénombre < 2 décés pour 100 000 cas chez les
enfants de 1 & 14 ans™. Les complications et les décés associés ala
varicelle sont cependant plus fréquents chez les adultes (jusqu’ a 25
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Figure 1
Schematic diagram illustrating the typical clinical course of chickenpox*
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* La figure est reproduite avec la permission de Krugman S, Katz SL, Gershon AA et coll., éds. Infectious diseases of children. 9° éd. St. Louis, MO : Mosby Year

Book Inc, 1992: p. 591.

pour 10 000®®). Selon des études fondées sur des popul ations aux
Etats-Unis, les compllcatl ons les plus fréquentes chez les malades
hospitalisés agés de < 15 ans sont les surinfections bactériennes, le
syndrome de Reye, la pneumonie et I’ encéphalite et la pneumonie et

I’ encéphalite, dans le cas des sujets &gés ® 15 and”®. Sdon les
statistiques par age recueillies aux Etats-Unis de 1972 21978, les
personnes agées de 3 20 ans composaient < 2 % des cas, mais
représentaient 11,6 % descas d’ encephal ite consécuti ve aune
varicelle et 27,6 % des décés causés par cette maladie®. Selon des
données analogues pour la période de 1990 a 1994, < 5 % des cas de
varicelle, mais 55 % des décés dus a cette maladie ont été recensés
chez des personnes > 20 ans’®. L’ encéphalite attribuable & la varicelle
est associée a un taux de mortalité d’ environ 10 %, et 15 % des
survivants auront des séquelles de la maladié®. Des rapports récents
faisant état de cas d’infection concomitante par |’ agent de lavaricelle
et par un streptocoque invasif du groupe A semblent confirmer quele
risque d'infection a streptocoque du groupe A augmente apresla
varicelle™*?. Chez les sujets immunodéprimés, particuliérement ceux
dont I'immunité cellulaire est gravement compromise, I’ infection
causée par le VZV est souvent grave et parfois méme fatale, alors
qu’'elle est relativement bénigne, spontanément résol utive et bréve
(durée de 4 a5 jours) chez les sujets immunocompétents plus jeunes.

Le zona survient par suite de laréactivation du VZV qui était
demeuré latent apres la primo-infection. Sur le plan clinique, le zona
est caractérisé par une éruption vésiculaire douloureuse, unilatérale et
disséminée le long du tragjet d’ un ou de plusieurs dermatomes, qui dure
de quelques jours a plusieurs semaines; il arrive que des patients
atteints de zona ne présentent aucune éruption. Bien que |’ éruption
soit généralement localisée, se limitant aun, deux ou trois
dermatomes, chez une minorité de patients, elle se propage au-dela
des dermatomes et cause des |ésions généralisées similaires acelles de

lavaricelle. On ne connait pas les facteurs qui déterminent la
réactivation du virus; cependant, une faible immunité cellulaire contre
leVZV, en présence d’ une immunité humorale normale, semble
constituer une condition nécessaire mais non suffisante ala survenue
du zona'®. Le zona frappe davantage les personnes agées que les
jeunes, et son incidence augmente nettement apres 50 ans; il est
également plus répandu chez les sujets qui prmtent une déficience
immunitaire que chez les sujets |mmunocompetent§ Les agies post-
Zostériennes, qui surviennent au moins un mois apres le début de

I’ éruption et peuvent durer jusqu’a 1 an, sont décrites comme une
complication redoutée du zona; elles consistent en douleurs vives,
lancinantes ou térébrantes. Ces douleurs seraient attribuables, du
moins en partie, alacicatrisation des nerfs |ésés par le virus, pendant
leur régénération™®. 11 existe une forte corréation entre la survenue

d algies post-zostériennes et |’ age des personnes atteintes de zona.
Cdlles-ci peuvent transmettre le virus aux personnes qui n’ ont pas eu
lavaricelle tant que les nouvelles [ésions ne se sont pas desséchées; le
virus est présent dans les |ésions cutanées mais ne semble pas étre
transmis par |’ appareil respiratoire; latransmission se fait donc par
contact direct.

Le syndrome de varicelle congénitale survient dans de rares cas
aprées | infection maternelle par le VZV pendant la grossesse. | ne
surviendrait que dans 2 % des cas de varicelle chez 1afemme enceinte
et serait encore plus rare dans | es cas de zona pendant la grossesse.
Les manifestations cliniques du syndrome de varicelle congénitale
sont bien documentées : cicatrisation de la peau des dermatomes,
hypoplasie des extremlt&s et prmce de divers déficits
neurologiques™. Les nouveau-nés atteints peuvent développer des
|ésions cutanées vésiculaires récurrentes évocatrices du zona, qui
peuvent, du reste, étre les seuls signes d’ une infection congénitale si
I"infection maternelle est survenue verslafin de la grossesse. Lorsque



lafemme contracte lavaricelle de 5 jours avant a 2 jours aprés

I’ accouchement, le risque d’ une infection sévére ou fatale du nouveau-
né augmente considérablement. Ce phénomene est attribuable a
I'insuffisance d’ anticorps maternel s protecteurs et vrai sembl ablement
auss al’immaturité de I'immunité a médiation cellulaire du
nourrisson®™®. On peut prévenir ou atténuer la gravité de cette maladie
potentiellement fatale chez les nourrissons en procédant sanstarder a
une immunisation passive par |’ administration d’ immunoglobulines
spécifiques du virus varicelle-zona.

Epidémiologie de la varicelle au Canada

De 1924 21958, lavaricelle était une maladie a déclaration
obligatoire partout au Canada; elle |’ est redevenue en 1986,
Cependant, depuis 1986, la déclaration des cas de varicelle au
Laboratoire de lutte contre lamaladie (LLCM) n'ajamais é&té
universelle dans les 12 provinces et territoires, car le nombre de
provinces et territoires ayant déclaré des cas entre 1986 et 1998 avarié
de huit 210. A I"heure actuelle, on ne dispose de données sur
I’incidence de cette maladie que pour Terre-Neuve, la Nouvelle-
Ecosse, le Nouveau-Brunswick, I’ 1le-du-Prince-Edouard, I’ Ontario,

I’ Alberta, le Yukon et les Territoires du Nord-Ouest, qui représentent
55 % de |la population canadienne. De 1992 a 1996, le taux
d'incidence annuel brut moyen de lavaricelle s' établissait a 240 cas
pour 100 000 habitants (d’ aprés |es données communiquées par les
provinces et territoires qui ont déclaré des cas); pendant cette période,
il avarié de 126 a 301 cas pour 100 000 habitants (données inédites du
LLCM). Le nombre réel de cas déclarés chaque année de 1992 a 1996
avarié de 17 788 a 50 836; en extrapolant ces données al’ ensemble
de la population canadienne, on peut estimer a 69 200 cas|’incidence
annuelle moyenne de cette maladie. En raison de lagrande
contagiosité de lavaricelle, on estime que son incidence annuelle
équivaut grosso modo a la cohorte de naissance annuellé?. Ainsi, on
peut penser qu’environ 380 000 cas de varicelle surviennent chaque
année au Canada, ce qui signifie que le taux actuel de déclaration des
cas, dans |es provinces et territoires qui communiquent des données,
est de < 20 % inférieur au nombre de cas prévus.

Environ 34 % des cas déclarés de 1992 a 1996 étaient des enfants
de < 5 ans; 86 % des sujets avaient < 10 ans et 95 %, < 15 ans. Le taux
d incidence annuelle moyenne le plus élevé pour tous les groupes
d’ &ge se trouvait parmi les enfants d’ &ge scolaire (1 874 pour 100 000
habitants); venaient ensuite les enfants de 1 a4 ans (1 118 pour 100
000 habitants), les enfants de 10 a 14 ans (384 pour 100 000 habitants)
et les bébés de < 1 an (367 pour 100 000 habitants). La répartition
globale des cas selon le groupe d’ age ressemble a celle qu’ on avait
observée au Canada au milieu des années 80™ et aux Etats-Unis, de
1980 21990®. 11 est possible que les médecins soient plus portés &
déclarer les cas de varicelle chez les jeunes enfants, ce qui
contribuerait a gonfler le taux d'incidence chez les groupes d’ age plus
jeunes.

Prévention de la varicelle

Au Canada, la prise en charge de la varicelle apres |’ exposition
consiste toujours a administrer des immunoglobulines du virus
varicelle-zona aux sujets réceptifs qui sont arisque élevé de morbidité
grave ou de mortalité, et arecourir a des thérapeutiques antivirales. Un
vaccin vivant atténué contre la varicelle appartenant ala souche Okaa
été développé premiérement au Japon en 1974 et les vaccins ont été
homol ogués au Japon, en Corée, dans plusieurs pays européens et aux
Etats-Unis. L’innocuité, I'immunogénicité et |’ efficacité du vaccin
seraient toutes favorables, aussi bien chez les enfants bien portants que
chez les enfants atteints de leucémie®®**™. L efficacité du vaccin
antivaricelleux homologué aux Etats-Unis, depuis son homologation,

est estimée a 86 % contre toutes lesformes de la varicelle et & 100 %
contre les formes modérées ou graves de lamaladie™®. 11 n’existe pas
encore de vaccin homologué au Canada. Le LLCM prévoit organiser
au début de 1999 une conférence de concertation, en collaboration
avec différents partenaires du domaine de la santé publique, pour
discuter des moyens de lutter contre lavaricelle au Canada. On devrait
aussi connaitre, au début de 1999, les résultats des analyses colts-
avantages de la vaccination systématique contre lavaricelle dansle
cadre du systéme de soins de santé canadien.

Importance pour la santé publique

Lefardeau qu’ imposent lavaricelle et e zona au Canada n'’ est pas
trés bien documenté dans la littérature publiée jusqu’ a maintenant. La
varicelle chez |’ enfant entraine souvent I’ absence scolaire pour
I’ enfant, de méme que la perte de journées de travail (et les pertes de
productivité correspondantes) pour les soignants naturels. Selon une
étude réalisée aux Etats-Unis, les deux-tiers des méres en emploi (en
moyenne 2,5 jours) et le tiers des péeres en emploi (0,8 jours) ont
déclaré des journées de travail perdues pendant une période de 12
mois®. Lesjournées de travail perdues sont encore plus nombreuses
lorsque ¢’ est un adulte qui contracte la varicelle, puisgue lamaladie
est alors plus séveére et que la survenue de complications nécessitant
une hospitalisation est plus probable. Les formes communes dela
varicelle et du zona peuvent également entrainer des pertes de travail
pour les travailleurs de la santé réceptifs ou infectés, qui présentent un
danger pour les patients immunodéprimés; I’ octroi de congés a ces
employés peut grever sérieusement les budgets des services de santé et
des hépitaux. L' hospitalisation des malades qui présentent des
complications engendre des co(its supplémentaires en soins de santé
aussi bien pour les individus malades que pour la société. Enfin,
quoique rares, les cas de syndrome de varicelle congénitale
occasionnent des codts prohibitifs pendant toute |a vie des personnes
qui en sont atteintes. Tous ces facteurs alourdissent le fardeau global
gu'imposele VZV, fardeau qui pourrait étre sensiblement allégé si la
vaccination permettait de réduire I’ incidence et lamorbidité de la
varicelle.

Dans un article sur lavaricelle paru en 1996, décrivant I histoire
et les aspects cliniques de cette maladie, Thomas Weller, qui, avec
s&collé% es, aété le premier aisoler leVZV, tenait les propos
suivants® : «Le VZV ne peut plus étre considéré comme |’ agent o une
maladie bénigne. Au moment ol nous analysons les indications et la
nécessité d’ un vaccin contre la varicelle, la gravité croissante des
mal adies causées par ce virus énigmatique constitue aelle seule un

argument fort convaincant en faveur de lavaccination.» (Traduction)

Cette observation peut s avérer particuliérement pertinente pour le
milieu de la santé publique au Canada au moment ou nous nous
apprétons a discuter de I’ opportunité d’introduire la vaccination
systématique contre lavaricelle. Faut-il instaurer un tel programme?
Quelle partie de la population devrait étre ciblée dans le cadre d’ un
programme de vaccination financé par les fonds publics? Les réponses
a ces questions dépendront non seulement du vaccin homologué, mais
auss d'un certain nombre de facteurs habituellement prisen
considération au moment d’'instaurer des programmes de santé
publique : les objectifs désirés du programme, les avantages et les
risgues du programme de vaccination, les colts du programme par
rapport a ses avantages, et la concurrence avec d’ autres programmes
de vaccination ou de santé publique pour I’ obtention des budgets
nécessaires al’introduction ou al’ éargissement d’ autres initiatives.
Le deuxieme article de cette série exposera certains des arguments qui
militent pour et contre I’ introduction de la vaccination systématique
contre lavaricelle (entre autres, des considérations sur I’ efficacité et



I"innocuité du vaccin, et sur son rapport colts-avantages), d apres
I’ expérience d' autres pays.
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Note de la rédaction

Il existe d' autres données épidémiol ogiques sur les cas hospitalisés
dansles 11 hopitaux pédiatriques qui participent au systeme de
surveillance IMPACT (Programme de surveillance active des effets
secondaires associ és aux vaccins); ces données doivent étre publiées
sous peu par les chercheurs du systeme IMPACT. Par ailleurs,
plusieurs études sur I’ épidémiologie des infections causées par le VZV
et leurs répercussions sur la santé publique au Canada sont en cours et
devraient fournir d’ autres renseignements fort utiles.

SURVEILLANCE DES MALADIES - ROLE DE L’OMS

Depuis 1992, les craintes suscitées par les maladies émergentes et
réémergentes ont donné lieu a plusieurs initiatives nationales et
internationales visant arétablir et a améiorer les dispositifs de
surveillance et de lutte contre les maladies transmissibles. En 1995,

I’ Assemblée mondiale de la Santé a demandé instamment atous les
Etats Membres de renforcer la surveillance des maladies infectieuses
afin de détecter rapidement les maladies réémergentes et d'identifier
les mal adies infectieuses nouvelles, reconnaissant que le succes de
cette entreprise dépendrait de la capacité d’ obtenir des informations
sur les maladies infectieuses et de la volonté de diffuser ces
informations aux échelons national et international.

L’ un des principaux moyens mis en oeuvre par I’ OMS pour créer
un systéme mondial de surveillance a été lamise en place d’un
«réseau des réseaux» qui regroupe les réseaux de laboratoires et de
centres médicalix existants aux niveaux local, régional, national et
international en un super-réseau de surveillance. Ce réseau est en train
d' étre construit avec les 191 Etats Membres de I’ OMS et d' autres
partenaires, dont le groupe spécial Union européenne-Etats-Unis sur
les maladies transmissibles émergentes et le programme d'action
commun Etats-Unis-Japon. L e réseau a également été cité comme un
domaine de collaboration par les pays membres du G-7 et G-8 lors des
Sommets de Lyon (1996) et de Denver (1997).

Un exemple concret : la surveillance mondiale de la grippe

Lasurveillance de lagrippe fait I’ objet de I’ un des systémes de
surveillance et de controle les plus élaborés de I’ OMS. Mis en place
en 1948, il est devenu au fil des années un partenariat mondial des
plus performants. Ce réseau comprend maintenant 110 laboratoires
collaborateurs dans 82 pays occupés a surveiller continuellement les
virus grippaux isolés localement et a communiquer desinformations
sur |’ émergence et la propagation des différentes souches. Les
systémes et laboratoires nationaux de dépistage ont été renforcés par
I’OMS et ses partenaires sur la base de normes international ement
acceptées, et les isolements de virus provenant de laboratoires
nationaux sont analysés plus en détail dans |’ un des quatre centres
collaborateurs de I’OMS pour la grippe. Gréce aux informations ainsi
recueillies, les experts associés au systéme de surveillance peuvent
formuler des recommandations sur les trois souches virales ainclure
dansle vaccin antigrippal de la saison suivante. Ainsi, les données
issues de la surveillance mondiale débouchent chague année sur une
action importante et uniforme de santé publique. La mise au point
annuelle du vaccin est également le fruit d’ une collaboration
extremement réussie entre les secteurs public et privé.

Parallélement au programme de surveillance, des plans nationaux
et mondiaux de lutte systématique sont établis pour faireface ala
pandémie suivante de grippe. Le systéme de surveillance et les



éléments du plan mondial de lutte contre la pandémie ont é&é mis a
I"épreuve lors de la poussée du virus de la grippe aviaire A (H5N1)
survenue chez des sujets humains a Hong Kong (Région
administrative spéciale de la Chine) fin 1997. L’ identification rapide
de lasouche virale dans |’ un des laboratoires collaborateurs aux Pays-
Bas suivie par la mobilisation et la coordination d’ une équipe
d’investigation des centres collaborateurs de I’ OMS aux Etats-Unis,
des études épidémiologiques et de laboratoire approfondies, la
diffusion immédiate d’informations au public, la mise au point de
nécessaires d’ épreuves diagnostiques destinés a étre distribués a
I’échelle internationale et I identification d’une lignée virale
appropriée pour lamise au point d’ un vaccin, autant d’ ééments qui
ont contribué alamise en place d’ une action opportune, ordonnée et
efficace contre cette flambée.

Capacités de préparation et de réponse de 'OMS en cas
d’épidémie

Dés qu’ une flambée de cas de maladie transmissible a été
confirmée, des informations pertinentes sont publiées dans le Relevé

épidémiologique hebdomadaire et diffusées sur Internet, ol elles
peuvent étre consultées par le grand public <http://www.who.int/
emc/>. En méme temps, une action internationale est mise en place si
nécessaire avec |’ aide de partenaires techniques et humanitaires. Une
équipe de’OMS arrive sur les lieux dans les 24 heures qui suivent la
confirmation de la flambée pour procéder a une premiére évaluation,
prendre des mesures de lutte immédiates et préparer au besoin une
intervention internationale plus vaste. Associant la réponse
internationale ala surveillance systématique mondiale, e réseau ains
constitué al’ échelle mondiale peut étre sollicité, de sorte qu’ aucun
pays ou organisme technique ou humanitaire ne doit alui seul
supporter tout le poids de I’ action a engager.

Sour ce : Relevé épidémiol ogique hebdomadaire de I’ OMS, Vol 73, N° 43,
1998.
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