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Cette intervention est faite en toute indépendance vis-
à-vis de l’organisateur de la manifestation. Je présente 

un(des) lien(s) d’intérêts avec le sujet traité : 
Consultance sur épidémiologie de la grippe pour 

GlaxoSmithKline et AstraZeneca  



Solutions pour limiter la 
transmission de la grippe  

•  Mesures dites barrière, masques, hygiène 
des mains, mesures de distance sociale, 
prophylaxie par les antiviraux, traitement 
antiviraux précoce, fermetures des 
écoles…  

•  Vaccination altruiste (personnel travaillant 
en institution prenant en charge des 
personnes fragiles) 



Modes de transmission des virus 
respiratoires 

•  3 modes de transmission 
– Goûtelettes (>8 µm) émises lors de la toux 

•  Mode d’action principal 
•  Faible rayon d’action (<2.5m) 

– Aérosols – droplet nuclei (<5 µm)  
•  Grand rayon d’action 

– Via les surfaces contaminées 
•  La part respective de ces différents modes 

de transmission est inconnue 



Types de dispositifs (1) 
•  Masques de soins (masques chirurgicaux – anti-

projections) 
–  éviter les projections de gouttelettes de salive ou de 

sécrétions respiratoires des voies aériennes 
supérieures lors de l'expiration du soignant vers le 
patient ou d’un malade contagieux vers son 
entourage 

–  Non adaptés a priori pour les aérosols 



Types de dispositifs (2) 
•  Appareils de protection respiratoire 

–  réduire la quantité d’agents infectieux inspirés 
–  Ces masques, désignés dans la norme européenne EN 149 par le 

terme « pièce faciale filtrante » ou FFP (« filtering face piece ») 
–  trois types d’APR : « coquille », « becs de canard », et « masque à 

plis ». 
–  Nécessite formation préalable de l’utilisateur (fit-check / fit-test) 

Désignation de 
l’appareil	  

Pénétration du 
filtre	  

Fuite totale de 
l’appareil	  

FFP1	   < 20 %	   < 22 %	  
FFP2	   < 6 %	   < 8 %	  
FFP3	   < 0,05 %	   < 2 %	  



•  9 essais randomisés 
•  Interventions variées, critères de jugements 

variés 
–  Masque chirurgical porté par sujet index du foyer 

(n=1) 
–  Masque chirurgical + hygiène des mains pour l’index 

et les contacts familiaux (n=5) 
–  Masque chirurgical ou APR FFP2 porté par les 

parents d’un enfant malade (n=1) 
–  Masque chirurgical porté en continu par des étudiants 

en cas de circulation de grippe dans résidence 
universitaire (6-7 semaines) (n=2) 

Sur l’efficacité des masques dans la grippe 
saisonnière – communauté 
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En intention de traiter, aucun de ces essais ne met 
en évidence de différence significative en faveur de 
l’intervention « masque » 

Résultats	  des	  essais	  en	  communauté	  

M+H= Masque 
+ Hygiène des 
mains 



10ème essai: masque porté par cas index dans les foyers  

MacIntyre CR et al. BMJOpen 2016 

Pas d’efficacité démontrée  



Dans l’essai réalisé à Hong-Kong 

Réduction de la transmission équivalente dans le groupe Hygiène des mains et 
Hygiène des mains plus masques….IMPACT de l’hygiène des mains ? 



Efficacité de l’hygiène des mains 
•  Méta-analyse sur la réduction de la transmission du 

H1N1pdm2009 
•  Etudes observationnelles 

Augmentation de la fréquence du 
lavage de main 
OR= 0.74 (95%CI 0.56;0.97) 

Solutions désinfectantes 
OR= 1.04 (95%CI 0.57;1.89) 
 
Lavage des mains après contact 
avec index malade 
OR= 0.29 (95%CI 0.09;0.93) 

Lavage des mains après contact 
avec surfaces potentiellement 
contaminées 
OR= 0.65 (95%CI 0.50;0.83) 
 Saunders-Hastings P et al. Epidemics. 2017  



Utilisation de solution hydroalcoolique – 
un essai en cluster chez écoliers 

Friction avec SHA: à l’arrivée en classe, avant et après repas, après pause 
et sport, avant de rentrer, après toux, éternuement ou mouchage 

Pendant la saison de circulation du H1N1pdm2009: l’incidence diminue de 
0.28/100/jr 95%CI(0.22; 0.33) à 0.11/100/jr 95%CI(0.08;0.15) soit une 
réduction relative de risque de 0.60 (0.42; 0.72) 

Azor-Martinez E et al. Am J Infect Control 2014 



Efficacité des antiviraux en 
prévention de la transmission 

•  Inhibiteurs de neuraminidase - 
oseltamivir,zanamivir (peramivir) 

•  Méta-analyses des essais ou l’oseltamivir ou le 
zanamivir sont utilisés en prophylaxie post-
exposition, versus placebo 

•  Critères de jugement: infection grippe 
symptomatique et asymptomatique, syndrome 
grippal, admission à l’hôpital, complications, 
interruption de la transmission, événements 
indésirables.  



Oseltamivir (4 essais) – critère de jugement 
syndrome grippal confirmé virologiquement 

Jefferson T et al. BMJ 2014 
Jefferson T et al. Cochrane Database of Systematic Reviews 2014 

Réduction relative de risque de 55% (33%;70%).  
Nombre à traiter pour éviter un cas: 33 (95%CI 26; 55) 
 
Dans les « foyers »: réduction relative de risque de 80% (56%; 91%) 
 
Pas de diminution des formes asymptomatiques  
Augmentation des événements indésirables psychiatriques, rénaux, nausées, 
vomissements, céphalées  
 



Des résultats similaires avec le zanamivir – 
10 essais (6 pour les critères d’efficacité) 

Henegan CJ  et al. BMJ 2014 
NB: dans ces essais le cas index est traité contrairement aux essais oseltamivir  



Les inhibiteurs de neuraminidase en 
traitement réduisent ils la transmission ? 

•  Aucun essai utilisant les inhibiteurs de neuraminidase ne 
permet de répondre directement à la question ! 

•  Réanalyse d’essais de prophylaxie de contact dans les 
foyers (mêmes modalités de prophylaxie contact, un 
essai avec traitement index concomitant, l’autre pas) 

Halloran E et al. Am J Epidemiol 2006 

AVEI= 
efficacité du 
traitement du 
cas index sur 
réduction de 
transmission 



Résultats 
•  Zanamivir 

– AVEI = 2% (-141%; 60%) pour syndrome 
grippal confirmé virologiquement 

– AVEI= 16% (-62%;57%) pour toutes infections 
grippales 

•  Oseltamivir 
– AVEI = 81% (45%; 93%) pour syndrome 

grippal confirmé virologiquement 
– AVEI= 16% (-33%;46%) pour toutes infections 

grippales 

Halloran E et al. Am J Epidemiol 2006 



Vaccination des personnels travaillant en 
institution prenant en charge des personnes 

fragiles  
•  4 essais randomisés en clusters 

Thomas RE et al. Cochrane Database of Systematic Reviews 2016 
 

Critère de jugement  Différence de risque 
Intervention vs 
contrôle (95%IC)) 

Syndrome grippal 
virologiquement confirmé 

0.00 (-0.03; 0.03) 

Infection respiratoire 
basse  

-0.02 (-0.04; 0.01) 

Admission à l’hôpital pour 
cause respiratoire  

0.00 (-0.02; 0.02) 

Décès associé à infection 
respiratoire basse 

Non fait pour cause 
de biais  

Décès toute cause Non fait pour cause 
de biais 



Vaccination des personnels travaillant en 
institution prenant en charge des personnes 

fragiles  

Ahmed F et al. Clin infect 
Dis 2014 

Grippe 
virologiqt 
confirmée 

Syndrome 
grippal 

Décès toutes 
causes 

Incidence Intervention vs 
Control 

5.1% vs 6.4% 8.1% vs 14.1% 9.0% vs 13.0% 

Réduction relative de 
risque (IC95%) 

20% 
(-108%;69%) 

42% (27%;
54%) 

29% (15%;
41%) 

Thomas RE et al.  
Cochrane Database Syst 
Rev 2010 

Grippe 
virologiqt 
confirmée 

Syndrome 
grippal 

Décès toutes 
causes 

Incidence Intervention vs 
Control 

4.5% vs 5.3% 8.1% vs 11.4% 9.0% vs 13.0% 

Réduction relative de 
risque (IC95%) 

14% 
(-68%;56%) 

29% (10%;
45%) 

34% (21%;
45%) 



Analyse critique des essais 
 En théorie 

La réduction relative de risque (RRR) attendue 
entre intervention et contrôle (%) = % efficacité 
vaccinale X % décès par grippe X Δ% 
couverture vaccinale 
 
Exemple 
Dans Vaxicol (en supposant EV=60% et 10% de 
tous les décès causés par grippe) 
RRR attendue  = 60% x 10% x 38% = 2.3% 
 
RRR observée = 13.3% soit 5.8 fois plus que 
RRR attendue 



Fig 1. Reported and predicted percentage reductions in patient outcomes between 
intervention and control sites among cluster randomized controlled trials to assess indirect 

patient benefits from increased influenza vaccine coverage of healthcare workers in long-term 
care facilities. 

De Serres G, Skowronski DM, Ward BJ, Gardam M, Lemieux C, et al. (2017) Influenza Vaccination of Healthcare Workers: Critical 
Analysis of the Evidence for Patient Benefit Underpinning Policies of Enforcement. PLOS ONE 12(1): e0163586. https://doi.org/
10.1371/journal.pone.0163586 
http://journals.plos.org/plosone/article?id=10.1371/journal.pone.0163586 

Facteur de 5.8 à 15 entre 
réduction de risque relatif 
attendue et observée au 
travers des différente 
études  



Epidemic period +-2 weeks (1 January to  18 March 2007)  
 

Vaccination Control OR 
(ref=control) 

IC95% P 
value 

No of residents 1722 1678 
No of deaths (%) 89 (5.2) 100 (6.0) 0.86 0.72 ; 1.02 0.08 

Causes: respiratory 27 (1.6) 21 (1.3) 

cardiac 15 (0.9) 32 (1.9) 

others 47 (2.7) 47 (2.8) 

Admissions to 
hospital (%) 

 

150 (8.7) 
 

143 (8.5) 
 

1.03 
 

0.76 ; 1.40 
 

0.85 

Causes: respiratory 37 (2.1) 43 (2.5) 
cardiac 17 (1) 18 (1.1) 

others 96 (5.6) 82 (4.9) 
Influenza-like illness* 116 (8.7) 163 (11.8) 0.62 0.57 ; 0.69 0.007 

Focus sur essai Vaxicol (Lemaitre M et al. J Am Geriatr Soc 
2009) - Outcome events in vaccination and control homes  

*ILI: 8 EHPADs not considered because they did not report any ILI 
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Quelle explication ? 

•  Absence d’aveugle 
– Sensibilisation du personnel à l’occasion de la 

campagne de vaccination 
– D’autres interventions (hygiène, etc…) 

peuvent avoir été combinées à la vaccination  
•  => Essai en aveugle avec vaccination 

placebo et contrôle des autres modes de 
prévention de la transmission 



Conclusion 
Intervention Efficacité pour réduction 

transmission de la grippe 

Hygiène des mains / SHA Efficacité non spécifique. 
Peu d’inconvénients 

Antiviraux en prophylaxie Efficacité en prophylaxie 
mais tolérance, coût, 
émergence de résistance…. 

Vaccination des personnels  Efficacité indirecte possible 
mais biais dans les essais 

Masque   Pas d’efficacité démontrée à 
ce jour. Peu d’inconvénients 

Antiviraux en traitement Pas d’élément en faveur 
d’une efficacité 

E
ffi

ca
ci

té 


