Communication

A PROPOS DES PREMIERS CAS SENEGALAIS DE MENINGITE A
MENINGOCOQUES W135 DE SEQUENCE TYPE (ST)-11

B. NDOYE, P. COLBALCHINI, P. NicOLAS, S. KA, M. SANE, J.LL. PERRET

Med Trop2003; 63 : 191-193

RESUME ¢ Le Sénégal est dans la ceinture de la méningite, dans laquelle, chaque année, des épidémies de méningite 2 ménin-
gocoques sont observées. [’apparition en 2000 d’une épidémie du sérogroupe W135 et sa diffusion par les peélerins revenant
du pelerinage de la Mecque exposait le Sénégal, pays a forte communauté musulmane a étre précocement atteint. Les deux
premiers cas observés a Dakar 1’ont effectivement été au moment de la diffusion mondiale de cette souche épidémique. Les
auteurs exposent les aspects cliniques, biologiques, thérapeutiques de ces deux observations et les résultats des enquétes épi-
démiologiques qui ont suivi. Ils discutent le lien avec le pelerinage et les conséquences pour la santé publique au Sénégal.

MOTS-CLES * Méningocoque - Sérogroupe W135 - Sérogroupe A - Méningite 2 méningocoque - Sénégal.

DESCRIPTION OF THE FIRST CASES OF SEROTYPE A, SEQUENCE TYPE (ST)-11 MENINGOCOCCAL MENINGI-
TIS IN SENEGAL

ABSTRACT - Senegal is located in the African meningitis belt and meningococcal meniningitis outbreaks are yearly events.
Occurrence of an epidemic involving serogroup W135 in 2000 and its spread following the Hajj (pilgrimage to Mecca) expo-
sed the stronglyMoslem population of Senegal to the risk of early infection. Indeed the first two cases in Dakar occurred simu I-
taneously with the spread of this epidemic strain. The purpose of this article is to describe clinical, laboratory, and therapeu-
tic findings in these two cases and the results of the ensuing epidemiological survey. The relationship with the pilgrimage and

consequences on public health in Senegal are discussed.

KEY WORDS ° Meningococcus — Serogroup W135 - Serogroup A - Meningococcal meningitis - Senegal.

e Sénégal subit tous les 10 ans environ des épidémies de

méningite a méningocoque du sérogroupe A, et les der-
nieres se sont déroulées en 1998 et 1999 (1). En mars 2000,
une importante épidémie due a des méningocoques W135 :
2a: P1.5,2 appartenant au séquence type (ST)-11 a sévi en
Arabie Saoudite au cours du pelerinage de la Mecque. Elle
a été suivie d’une extension mondiale de la souche qui a
donné des bouffées épidémiques en France et au Royaume
Uni (2-5). A laméme période & Dakar, nous avons mis en évi-
dence deux cas de méningite 2 méningocoque W135 ayant
les mémes caractérgiques. Il est tres probable que des pele-
rins africains ont ramené cette souche pathogene dans leur
pays respectif pouvant étre a 1’origine de cas secondaires
voire d’épidémies.

Nous rapportons ici les deux observations avec leurs
aspects diniques, biologiques, thérpeutiques et les enquétes
épidémiologiques qui ont suivi. Nous discuterons du lien que
ces cas peuvent avoir avec le peleri n age et les conséquences
pour la santé publique au Sénégal.
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ASPECTS CLINIQUES, DIAGNOSTIQUES ET THERAPEUTIQUES

Clinique

La premiereobservation concerne une fillette de 5 ans
habitant la banlieue de Dakar. Apres un début brutal fait de
céphalées, vomissements, fievre, elle est hospitalisée apres
24 heures d’évolution, dans un tableau de syndrome
méningé fébrile avec diarrhée, et des 1ésions de type herpé-
tique au niveau du bras gauche. La fillette ne présente pas de
défaillance cardio-circulatoire.

La deuxieme observation concerne une petite fille de
huit mois hospitalisée pour un syndrome méningé fébrile avec
obnubilation ayant évolué depuis trois jours.

Biologie

* Liquide céphalo-rachidien

La ponction lombaire a permis de recueillir un liquide
céphalo-rachidien trouble chez les deux patients. L’ examen
bactériologique apres coloration de Gram a permis d’affir-
mer la méningite & méningocoque avec mise en évidence de
diplocoques en grains de café associés a une cellularité a
dominance de neutrophiles et une hyperprotéinorachie. Les
antigenes solubles étaient positif pour Y/W135. La culture
a permis I’identification de Neisseria meningitidis sensible
a la plupart des antibiotiques a 1’exclusion du sulfamé-
thoxazole-triméthoprime (Tableau I).
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Tableau I - Données cytobactériologiques du liquide céphalorachidien chez les deux patientes hospitalisées en mars 2000, dans le ser -
vice de pédiatrie a I’Hopital Principal de Dakar, Sénégal.

1¢ observation

2¢ observation

Macroscopie

Examen microscopique
apres coloration de Gram

Cytologie

Chimie

Recherche d’antigeénes solubles
(Pastorex® meningitis, BioRad)

Culture sur gélose chocolat isovitalex
en atmosphere humide et a 10% de CO2
(identification par galere Neisseria 4H, BioRad)

Sérogroupe

Trouble

Présence de diplocoques Gram négatif
en grains de café

>1000 éléments/mm’ constitués
par des polynucléaires neutrophiles

Protéines 2,56g/1
Glucose : 0,5mmol/l

Positive pour Y/W135

Neisseria meningitidis sensible a tous
les antibiotiques testés sauf le Bactrim®

W135

Légerement trouble

Présence de diplocoques Gram négatif
en grains de café.

450 éléments/mm?

Neutrophiles 90 %
Lymphocytes 7 %
Monocytes 3 %
Protéines : 1,98g/1
Glucose : 0,05mmol/l

Positive pour Y/W135

Neisseria meningitidis sensibles a tous
les antibiotiques testés sauf le Bactrim®

W135

e Hémoculture

Elle n’a été positive que dans le 1° cas, donnant en 48
heures comme pour le LCR, une souche de Neisseria menin -
gitidis sensible a tous les antibiotiques testés sauf le sulfa-
méthoxazole-triméthoprime.

e Traitement et évolution

Apres les prélevements usuels (ponction lombaire,
hémoculture) I’évolution a été favorable pour les 2 cas et
I’apyrexie obtenue en 3 a 4 jours sous antibiothérapie insti-
tuée en urgence par céfotaxime en IV 200 mg/kg/jour asso-
cié ala gentamycine 5 mg/kg/jour en IV lente pendant 48 h.
Ce traitement a été relayé apres les résultats de 1’antibio-
gramme par ampicilline seule 200 mg/kg/jour pendant 10
jours

Enfin, la rifampicine (10 mg/kg/jour pendant 2 jours)
était instituée avant la sortie.

Enquéte épidémiologique
e Premiere observation

Le frére cadet de la patiente dgée de 3 ans et demi
avait été hospitalisé dans le méme service une semaine aupa-
ravant dans le méme tableau clinique aigu constitué¢ en
24 heures, mais sans diarrhée, sans 1ésion herpétique. Les
examens biologiques montraient des signes de méningite
purdente (leucora chie >1000 éléments/mm’ constituée de
polynucléairs neutrophiles et potéinorachie a 4,15 g/l).
Malge I’absence de ge rmes a la culture, 1’antibiothérapie
instituée en urgence a permis une évolution tres rapidement
favorable et I'apyrexie a été obtenue en 48 heures.
L’enquéte autour de ces 2 cas familiaux a montré qu’il n’y
avait pas de pelerin dans la famille mais des habitants du
méme quartier avaient effectué le pelerinage a la Mecque
cette année 2000.
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e Deuxieme observation

La sceur ainée de la patiente, agée de 3 ans, avait été
hospitalisée 48 heures auparavant dans un autre hopital de la
ville pour le méme tableau de méningite purulente. Cette
structure sanitaire ne disposant pas de laboratoire fonctionnel
de bactériologie, les cliniciens se sont basés sur les rensei-
gnements biologiques que nous leurs avons fournis pour
réajuster leur antibiothérapie probabiliste qui ne nous a pas
été communiquée et I’évolution a été favo rabl e. Le cousin du
pere des 2 enfants avait effectué le pelerinage a la Mecque
et avait été accueilli par toute la famille a son retour.

EPIDEMIOLOGIE MOLECULAIRE

Les deux méningocoques isolés ont été étudiés a
I’Institut de Médecine Tropicale du Service de Santé des
Armées a Marseille, par I’Unité du Méningocoque, centre
collaborateur OMS. Ce laboratoire a permis de confirmer
I’appartenance de la souche au groupe W135 et de caracté-
riser son type 2a et son sous-type P1.5,2. Pour comparer ces
souchesau clone responsable de I’épidémie en A rabie saou-
dite, deux techniques ont été utilisées :

- les séquences de loci multiples (Multilocus
sequence Typing, MLST) (6). Il s’agit de séquencer 7 loci de
500 paires de bases environ afin de déterminer 1’allele de
chaque locus. L’ensemble des 7 loci donne le génotype de la
souche, qu’on appelle séquence type (ST);

- I’électrophorese en champs pulsés en utilisant I’en-
zyme de restriction Spel (7).

L’ application de la technique MLST a permis de mon-
trer que les 2 souches appartenaient au ST-11 et 1’électro-
phorese en champs pulsés a montré que les souches avaient
un profil de restriction identique aux souches responsables
de la bouffée épidémique 2000 en A rabie Saoudite, en France
et au Royaume-Uni.



A propos des premiers cas sénégalais de méningite a méningocoques W135

COMMENTAIRES

En 2000, 1a bouffée épidémique mondiale qui a com-
mencé en Arabie Saoudite a été causée par des Neisseria
meningitidis W135 :2a :P1.5,2 appartenant au ST-11 et ayant
un profil caractéristique en ECP lorsqu’on utilise I’enzyme
de restriction Spel. Apres le retour des pelerins de la Mecque
versla mi-mars 2000, les premiers cas sénégalais de ménin-
gite & méningocoque W135 identique a la souche épidé-
mique sont app arussous fo rme de foye rs familiaux a Dakar.

En 1987, I’épidémie en Arabie Saoudite au cours du
pelerinageavait introduit une nouvelle souche A :4 :P1.9 de
ST-5 dans les pays de la ceinture qui a été responsable de la
plupart des épidémies a partir de 1988 jusqu’en 2000 (8,9).
Le risque de voir la souche W135 étre responsable des épi-
démies au niveau de la ceinture dans les années a venir est
réel. En effet, outreces cas sénégalais, de nombreux cas spo-
radiques de méningite W135 ont été signalés dans plusieurs
pays africains. En 2001 et 2002, le Burkina Faso a subi une
tres importante épidémie de méningite W135 (10). Ces don-
nées récentes montrent donc la large diffusion des ménin-
gocoques W135, leur virulence et leur potentiel épidémique.

Cette menace doit étre prise en compte par les
ministeres de la santé du Sénégal et des différents pays de
la ceinture de la méningite au niveau du diagnostic, du suivi
épidémiologique et de la prophylaxie. Pour le diagnostic,
nos laboratoires doivent disposer de sérums et de tests au
lat ex permettant le diagnostic du groupe W135. Concemant
le suivi épidémiologique des souch e s , la collab oration avec
des lab o ratoires spécialisés, équipés pour la biologie molé-
culaires’av ere nécessaire. Il faudrait donc que les souches
soient cultivées et que nos laboratoires disposent de
milieux de transport adaptés. Cette culture permet en méme
temps de tester la sensibilité des souches aux différents
antibiotiques utilisés dans la thérapeutique et la chimio-
prophylaxie. Quant a la prophylaxie, elle doit s’exercer
avant le départ pour le pelerinage a la Mecque par 1’ utili-
sation systématique du vaccin tétravalent (A,C,Y,W135),
vaccin recommandé par I’ Arabie Saoudite depuis cette épi-
démie (11). La vaccinaton autour des cas de méningo-
coccie W135 par un vaccin méningococcique tétravalent
et une chimioprophylaxie doit aussi étre prévue. Quant a
la mise en place d’une vaccination de masse par un vac-
cin tétravalent en cas d’épidémie W135, elle est subor-
donnée aux colts tres élevés de ces vaccins et a la consti-
tution de stocks (12).

GONCLUSION

Le méningocoque W 135 :2a :P1.5,2 de séquence type
ST-11 constitue actuellement une menace pour la santé
publique mondiale en général et africaine en paticulier, sur-
tout au niveau de la ceinture méningitique.Introduit dans une
population non immunisée, il est difficile de prévoir 1’évo-
lution de ces souches dans les années a venir d’ou la néces-
sité absolue de mettre en place rapidement des moyens de
diagnostic, de surveillance épidémiologique et de prophy-
laxie m
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