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n France, les méningocoques circulent en permanence au sein

de la populaion, occasionnant des cas sporadiques de ménin-
gite. Le nombre de cas annuel est de 'ordre de 1 pour 10° habi-
tants. Le sérogroupe B représente 67 % et le C, 22 % des cas, les
méningocoques W135 restant rares (1). En Afrique, les pays de
la ceinture de la méningite de Lapeyssonnie (2) sont caractéri-
sés par la survenue de cas sporadiques de méningite donnant sou-
vent un fond endémique élevé, entrecoupé par d’importantes épi-
démies avec des taux d’incidence annuels qui dépassent alors 100
cas pour 10° habitants. Ces épidémies sont dues essentiellement
a des méningocoques du groupe A.
En France, en 1'absence de vaccin contre le groupe B, le vaccin
méningococcique polysaccharidique AC est utilisé : (i) dans la
prophylaxie des méningites a méningocoque A et C autour d'un
cas (3), (ii) dans les armées ou il est administré a toutes les jeunes
recrues qui cumulent de nombreux facteurs de risques (4). En

Afrique, la vaccination de masse sert a protéger les populations
arisque au cours des épidémies.

Au printemps 2000, une bouffée épidémique qui a commencé
en A rabie Saoudite, a touché quelques centaines de pelerins de
la Mecque et leur entourage et a eu une extension mondiale
(5,6). Elle a été causée par I'émergence d'un méningocoque du
groupe W135. Les cas de méningite a méningocoque W135,
signalés en 2000 et 2001 un peu partout en Afrique, ont été une
source d'inquiétude pour les pays de la ceinture de la ménin-
gite car ils pouvaient étre annonciateurs de 1'émergence d'épi-
démies W135. Au Burkina Faso, au premier trimestre 2002, est
survenue une trés importante épidémie de méningite due au
méningeoque W135. Ces aspects épidémiologiques nouveaux
pemettent de comprendre les mesures préventives mises en
ccuvre et l'intérét du vaccin méningococcique tétravalent
Ménomune®.

COMPOSITION, IMMUNOGENICITE, EFFICACITE DU VACCIN MENOMUNE®

e vaccin Ménomune® est fabriqué par Aventis Pasteur SA,
2 avenue Pont Pasteur F-69007 Lyon.

Composition du vaccin.

Grace a un procédé mis au point par Gotschlich(7), les polysac-
charides capsulaires extraits des méningocoques restent hautement
polymérisés et gardent un poids moléculaire élevé, indispensable
aleur efficacité. Pour une dose de Ménonune®, 50 pg de chacun
des 4 polysaccharides A, C,Y et W135 lyophilisés sont utilisés pour
former la poudre vaccinale qui contient aussi du lactose comme sta-
bilisatur et du chlorure de sodium. Le vaccin doit étre remis en
suspension grace au solvant pour suspension injectable qui accom-
pagne le vaccin pour fo rmer les 0,5 ml de la dose vaccinale.

Immunogénicité du vaccin.

En montrant que les sujets n'ayant pas d'anticorps bactéricides
dans leur sérum avaient plus de risques de présenter une infec-
tion méningococcique, Golschneider a confirmé le role protec-
teur des anticorps dirigés contre les différentes structures anti-
géniques du méningocoque (8). Une étude conduite chez 150
adultes avec 4 lots de Ménomune®, a montré une multiplication
par 4 des anticorps bactéricides vis a vis de tous les groupes chez
plus de 90 % des sujets (données Aventis Pasteur). Chez 69
enfants, 4gés de 2 a 12 ans, qui ont recu le vaccin, les taux de séro-
conversion étaient : 72 % pour le groupe A, 58 % pour le groupe
C, 90 % pour le groupe Y et 82 % pour le groupe W135 (don-
nées Aventis Pasteur).

Efficacité du vaccin.

Le vaccin Ménomune®, est efficace contre les méningocoques
des sérogroupes a partir desquels le vaccin a été préparé (A, C,

Y et W135) (9). De nombreuses études ont objectivé l'efficacité
clinique des vaccins méningococciques A et C. Dans les études
prospectiwes controlées, randomisées, en double aveugle, le vac-
cin méningococcique A a montré une efficacité protectrice cli-
nique de 97 %. Il s’est révélé tres utile dans le contrdle des épi-
démies (10,11). Un niveau similaire a ét€ démontré pour le vaccin
ménigococcique C chez les militaires américains (12) et francais
(13,14). Pour les sérogroupes Y et W135, I'efficacité clinique n'a
pas pu étre démontrée directement mais supposée, étant donné
I'induction de la production d'anticorps.

Durée de I'efficacité.

Ce sont des vaccins T-indépendants, ne donnant pas de mémoire
immunologique, caractérisés par une réponse spécifique de
groupe, faible chez les jeunes enfants avec un faible taux d’an-
ticorps IgM et des IgG de faible affinité (9). Apres l'injection, la
montée des anticorps est rapide, en moins de 10 jours. Les taux
d'anticorps contre A et C diminuent pendant les 3 ans qui suivent
une dose unique de vaccin. Cette diminution est plus rapide chez
les enfants. Que les réponses soit mesurées par 1'efficacité vac-
cinale ou par 1'immunité humora e, elles sont insuffisantes avant
I’age de deux - trois ans, qu’il s’agisse du groupe A ou C, avec
le schéma a une seule injection (15). Plusieurs injections avec le
vaccin A permettraient d'obtenir une protection chez les jeunes
enfants mais des réponses moins bonnes lors de revaccination
avec le polysaccharide C (16) et A (17) ont été mises en évidence,
évoquant des phénomenes de tolérance. Actuellement, il n'est pas
conseillé de vacciner avant 1'age de 18 mois. Cependant, en cas
de contact rapproché avec un malade, 1'existence d'une protection
méme éphémere, autorse la vaccination a partir de 6 mois en cas
de méningite A (circulaireDGS/SD5C/2001/542 du 8 novembre
2001) (3).
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POSOLOGIE, INDICATIONS ET CONTRE-INDICATIONS

Présentation.

Dans le conditionnement unidose utilisé en France, Ménomune®
est présenté dans un flacon sous forme de poudre lyophilisée asso-
ciée a un flacon de 0,5 ml de solvant. La durée de conservation
est de 2 ans. En 1'absence d'études de compatibilité, ce vaccin ne
doit pas étre mélangé avec d'autres médicaments. Il doit étre
consené entre 2 et 8°C au réfii gé raeur et ne doit pas &tre congelé.
Apres reconstitution, une utilisation immédiate est ecommandée.

Posologie.

Le vaccin doit étre reconstitué avec le solvant foumi et administré
par voie sous-cutanée. Pour une primo-vaccination d’adultes et
enfants de plus de 24 mois, la dose a administrer est de 0,5 ml.
En cas d'exposition a des épidémies récurrentes, une dose de rap-
pel peut étre indiquée apres 3 a 5 ans.

Contre- indications.

Hypersensibilité a I'un des composants du vaccin. La vaccination
doit étre différée en cas de maladie fébrile ou d'infection aigué.

Mise en garde spéciale et précaution d'emploi.

Comme pour tous les vaccins injectables, il est recommandé de
disposer d'un traitement médical approprié pour la prise en charge
d'une éventuelle réaction anaphylactique suivant 1'administration
du vaccin.

Interactions avec d'autres médicaments et autres
formes d'interaction.

La réponse immunitairepeut étre diminuée si le patient est immu-
nodéprimé ou sous traitement immunosuppresseur. Grossesse et
allaitement: il n'y a pas de données fiables de tératogénese chez
I'animal. En clinique, il n'existe pas de données suffisamment per-
tinentes pour évaluer un éventuel effet malformatif ou feeto-
toxique du vaccin méningococcique lorsqu'il est administré pen-
dant la grossesse. En raison de la gravité de la maladie et en cas
de fort risque d'exposition, la grossesse ne constitue pas un obs-
tacle a la vaccination. En 1'absence de données, I'allaitement est
a éviter. Il ne faut pas associer ce vaccin avec les vaccins com-
plets typhoidique et coquelucheux (données Aventis Pasteur).

EFFETS INDESIRABLES

es réactions locales sont fréquentes et bénignes: érytheme
localisé, cedeme, douleur modérée. Ces réactions disparais-
sent généralement en 1 a 2 jours, sans traitement. Des réactions

générdes : fievre inférieure a 38°C, malaise, céphalées sont beau-
coup plus rares. Des réactions d'hypersensibilité ont été décrites
(données Aventis Pasteur).

QUEL USAGE EN PROPHYLAXIE ?

armi les 12 sérogroupes de Neisseriameningtidis, A, B, C,

Y et W135 sont responsables de la quasi totalité des infections
a méningocoque dans le monde. Ménomune® confére une pro-
tection contre les infections a méningocoque des groupes A, C,
Y et W135 mais pas contre les méningocoques des autres groupes
et en particulier contre le B, le plus fréquent en Fance. Le vac-
cin tétravalent est déja employé par plusieurs pays et en particu-
lier les Etats-Unis. Il est tres efficace chez les adultes, un peu moins
chez les jeunes enfants. L'immunité appardt en une dizaine de
jours, sa durée est de 'ordre de 3 a 5 ans chez I'adulte. Aux Etats-
Unis, il est utilisé dans la prophylaxie autour d'un cas, la préve n-
tion des épidémies de méningite C, pour les sujets présentant des
d éficits en complément, les splénectomisés, les personnels des
laboratoires exposés aux méningocoques, les voyageurs se rendant
en zone d'hyperendémie ou d'épidémie. Il est aussi conseillé pour
les étudiants.
Ce vaccin qui n'a pas d'AMM (autorisation de mise sur le mar-
ché) en France a bénéficié d'une ATU de cohorte (autorisation

temporaire d'utilisation) en 2000, en raison de 'apparition de la

bouffée épidémique de méningite & méningocoque W135 chez

des pelerins au retour de la Mecque et leur entourage. Il est actuel-
lement utilisable :

- pour la prophylaxie autour d'un cas de méningite 2 méningo-
coque W135 ou Y (circulaire DGS /SD5C/2001/542 du 8
novembre 2001 (3));

- et chez les voyage urs se rendant dans une région ou le risque
d’infections a méningocoque W135 est avéré (avis du
Conseil supérieur d’hy giene publique de France du 14 sep-
tembre 2001). Les autorités saoudiennes viennent de le rendre
obligatoire pour les pelerins se rendant au pelerinage de la
Mecque (18) et demandent un certificat prouvant une vacci-
nation par le vaccin tétravalent, e ffectuée 10 jours avant 1'ar-
rivée en A rabie Saoudite. Dans le méme cadre, la vaccination
pour les voyage urs se rendant au Burkina Faso en 2002 doit
aussi &tre recommandée. Lavaccination est réalisée dans les
centres agréés de vaccination.

GONCLUSION

Le prix de ce vaccin est beaucoup plus €élevé que le vaccin
polysacchariique AC, les stocks de vaccins disponibles sont
insuffisants pour répondre a la demande, que ce soit pour les pele-
rins voulant se rendre a la Mecque mais aussi pour lutter contre
les épidémies. Actuellement, au Burkina Faso, la lutte contre 1'épi-
démie W135 est réalisée par la surveillance et la prise en charge
des malades. La population a risque n'a pas pu étre protégée par
le vaccin et les petites quantités de vaccin tétravalent disponibles
ont été utilisées pour protéger les intervenants. Devant la menace
qui pese sur les autres pays de la ceinture de la méningite, on
espere que les différents partenaires de L'International
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Coordinating Group (ICG/OMS) réussiront a obtenir des vaccins
tétravalents a un cofit beaucoup plus faible et a constituer des
stocks pour lutter contre les éventuelles épidémies des prochaines
années.

Le probléme du vaccin et du portage des méningocoques est
rarement abordé. I semble que le vaccin polysacchardique
AC diminue le portage sans completement I'anmuler. Pour le
W135, il est évident que jusqu'a présent aucune étude n'est
disponible. Quelques observations retirées de la littérature
récente sont intéressantes : en 2000, seuls deux pelerins amé-
ricains vaccinés par le tétravalent ont présenté une méningite
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aW135, ce qui semble indiquer la bonne protection du vac- vation a été complétée par 1'étude du Center for Diseases
cin (19). Deux personnes proches de pelerins ont aussi été Contrd d'Atlanta (Etats-Unis) sur les pelerins de 2001 au retour
atteintes ce qui pourrait indiquer que le vaccin n'empéche pas de la Mecque dont au moins 0,8 % étaient porteursde ménin-
le port age et la contamination de 1'entourage (19). Cette obser- gocoque W135 (20) m
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Figure 1

Une erreur d’impression a conduit a ne colorier que le contour de Madagascar qui est un foyer trés important pour Cladosporium (ou
Cladophialophora, te rme plus actuel). Les autres zones de la carte ne doivent pas &tre interprétées comme étant limitat ives et spécifiques,
elles représentent une répartition globale de foyers plutdt sporadiques.
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