Epidémiologie de la méningite bactérienne,
Niamey (Niger), 1981-1996
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Dans la ceinture de la méningite en Afrique, I'importance de la méningite endémique n’est pas aussi bien établie que
celle des épidémies sporadiques de méningite & méningocoque. Une surveillance rétrospective a permis d'identifier &
Niamey (Niger), de 1981 & 1996, un total de 7078 cas de méningite bactérienne diagnostiqués au laboratoire. La
plupart (57,7%) étaient imputables & Neisseria meningitidis, suivi de Streptococcus pneumoniae (13,2%) et
d' Haemaphilus influenzae b (Hib) (9,5%). L'incidence annuelle moyenne de la méningite bactérienne était de 101
pour 100 000 habitants (70 pour 100 000 au cours de 11 années non épidémiques) et la mortalité annuelle
moyenne s'élevait & 17 décés pour 100 000. Au cours d'une période de 7 ans (dont une année épidémique majeure)
pour laquelle on dispose de données, S. pneumoniae et Hib réunis ont provoqué plus de déces par méningite que
N. meningitidis. Les cas de méningite étaient plus fréquents chez les hommes et sont apparus essentiellement en
saison séche. Le sérogroupe A est & I'origine de 85,6% des cas de méningite & méningocoque pendant la période
étudiée. Les trois quarts de ces cas sont survenus chez des enfants de moins de 15 ans, dont plus de 40% chez des
moins de 5 ans. C'est chez les nourrissons de moins de 1 an que sont observées |'incidence et la mortalité maximales.
Dans cette classe d'age, le Hib est la principale cause de méningite bactérienne, suivi de S. pneumoniae. La premiére
cause de méningite chez les 1-40 ans était . meningitidis. L' utilisation des vaccins existants contre les méningites a
N. meningitidis, S. pneumoniae et Hib permettrait de réduire considérablement la méningite endémique et le nombre
de déces en Afrique subsaharienne, et peut-&tre d'éviter le retour des épidémies méningococciques récurrentes.

Article publié en anglais dans Bulletin of the World Health Organization, 1999, 77 (6) : 499-508.

Introduction cadre des actions de lutte (5-70). En revanche, peu
d’érades réalisées en Afrique subsaharienne se sont

o

Niamey, la capitale du Niger, est située au centre de la
ceinture africaine de la méningite (7), zone o non
seulement les ‘épidémies de méningite 4 méningo-
coque se tépétent, mais ol s’observe également un
nombre important de cas de méningite endémique.
Une telle situation est une menace grave pour la santé
publique de la région, comparée 3 d’antres parties du
monde. La derniere vague de méningite 2 méningo-
coque épidémique au Niger, qui a commencé en
1995, a touché plusicurs pays dans les deux années
qui ont suivi (2, 3). Un total de 41 930 cas de
méningite et 3639 deces ont été signalés au Niger en
1995 (4.

Les épidémies de méningite méningococcique
dans la ceinture méningitique sont relativement bien
connues, suite aux Investigations réalisées dans le

,ptiorités pour l'utilisation des vaccins existants et 2
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intéressées 4 la fréquence de la méningite bactérenne
en dehots des pétiodes épidémiques et ont caractérisé
les agents étiologiques spécifiques de la méningite
endémique (77-73). L’analyse du liquide céphalo-
rachidien (LCR) est réalisée au Centre de Recherche
sur les Méningites et les Schistosomiases (CERMES)
depuis 1981, et offre une soutce de données ré-
trospectives sur I'épidémiologie de la méningite
bactétlenne endémique et épidémique 3 Niamey sur
une période de 15 ans. Ces estimations de la charge de
morbidité et de la mortalité dues 4 la méningite
bactérienne poutrajent aider 4 la définition des
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[évaluation de nouveaux vaccins contre les trois
agents étiologiques principaux — Neisseria me;zz‘;gz'lz'dz':
Streptococens preumoniae et Flaemaphilus mﬂz/eﬂzae b (Hib).”
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La plupart des 9 millions d’habitants du nger Pap- o -
des pays les plus pauvres du monde, vivent dans la

région méridionale agricole. Le climat est typique de

la ceinture méningitique, avec une saison seche

marquée (novembre 4 avril) au cours de laquelle

souffle 'Harmattan, amenant des tempétes de

poussiére et de sable. La saison des pluies commence

en mai ou en juin et dure jusqu’en octobre. Niamey
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est une ville 4 forte densité de population (total:
547 743 habitants en 1995), en particulier 4 la saison
séche lorsque migrent les habitants des zones rurales
avant de retourner dans leur village quand Ia pluie
arrive, Les ressources consacrées aux soins de santé
sont limitées.

Recueil des données

Le laboratoire de bactérologie du CERMES analyse
tous les prélévements de LCR qui Jui sont soumis par
le service des maladies infectieuses de I'Hopital
national de Niamey, o tous les cas présumés de
méningite de Niamey sont traités. Il est rare que les
prélévements de LCR proviennent d’autres services
de Hépital ou d’autres centres de santé de Niamey.

Les registres de laboratoire contenant les
résultats des analyses du LCR sont la source des
données de cette étude, qui concerne tous les
prélévements recueillis du 1% septembre 1981 au
30 juin 1996. On dispose pour chacun des cas de
données sur les caractéristiques démographiques et
Panalyse du LCR (cellulorachie, coloration de Gram,
culture et sérologie); les prélévements de LCR
recueillis dans le but de sutveiller la réponse du
patient 4 Pantibiothérapie ont été exclus. Nous avons
également consulté le registre hospitalier pour
connaitre  Vissue de Pinfection et retrouver les
données démographiques manquantes. Les dossiers
hospitaliers n’étaient disponibles que de 1989 4 1996.

Labpratoire

L’analyse du LCR et le sérogroupage des méningo-
coques ont fait appel aux méthodes classiques (74).
Jusqen 1994, les prélévements ont été testés en
routine par agglutination de particules de latex au
moyen du Slidex Meningitis Kit-5 (BioMérieux,

- Marcy-Etoile, France, référence N° 58803), qui

identifie H. influensae type b, IN. meningitidis A, B ou
C, ou . prenmoniae. L'électrosynérése a rarement €té
utilisée. Un sérogroupage complémentaire de cer-
tains isolements de IN. meningitidis a été réalisé au
laboratoire du Service de Santé des Armées-Le phato
de Marseille ou 4 PInstitut Pasteur de Paris.
L’antibiogramme a été fait au CERMES pour
certains prélévements recueillis entre 1985 et 1996
par la méthode des disques, en utilisant les Bio-discs
(BioMérieux, références N° 5400 et 5466), pour
Pampicilline et le chloramphénicol. Le nombre
d’isolements correspondant 4 chacun des germes
pathogénes dont la sensibilité aux antimicrobiens a
été testée a varié de maniére importante au cours de
Pétude, ce qui ne nous a guére permis d’apprécier les
tendances de Pantibiorésistance parmi les préleve-

. ments de LCR examinés. .

hid

Définition du cas

Un cas de méningite bactérienne est défini par la

présence d’au moins un des critéres suivants :

— isolement a4 partit du L.CR de N, meningitidss,
S. prienmoniae, H. influenzae, d’entérobactéries ou
d’autres germes pathogénes;

mise en évidence dans le LCR d’antigénes de

IN. meningitidis, S. pnenmoniae ou F. influenzae b, par

agglutination de particules de latex et/ou électro-

synérése;

— ptésence 4 Pexamen direct de bitonnets ou de
cocci Gram-négatifs ou de cocci Gram-positifs
dans le LCR; ou

—-mise en évidence dans le LCR d’un nombre de

Jeucocytes >100/ml.

Analyse des données

Pour pouvoir regrouper tous les cas de la méme
saison séche, nous avons considéré les années du
1% juillet au 30 juin de Pannée suivante; les données
dela premiére année (1981-1982) n’étaient cependant
disponibles que pour 10 mois, & partir du 1% sep-
tembre. L'incidence a été calculée pour 100 000 ha-
bitants. Les propottions ont été comparées par le test
du chi® (x?). *

Le nombre d’habitants 4 Niamey a été calculé
pour chaque année de 1981 a 1996 4 partir des
chiffres du recensement de 1977 (242 973 habitants)
et du recensement de 1988 (391 876 habitants), en
appliquant un taux de croissance annuel de 4,5% en
1977-1988 et de 4,9% (taux de croissance officiel
pour Niamey) pour les années suivantes. L’effectif de
la population par classe d’age a été déterminé au
moyen de la structure d’ige du recensement de 1988,
appliquée 4 la population totale estimée chaque
année. Les non-résidents ont été exclus des calculs
d’incidence et de mortalité. Les données ont été
analysées au moyen du logiciel Statview II pour
Macintosh.

Systéme national de notification

La surveillance des maladies 2 déclaration obligatoire
au Niger est réalisée par le Systéme national
d’Information sanitaire (SNIS) auquel les centres de
santé signalent les cas cliniquement identifiés de
méningite. Nous avons comparé les données du
laboratoite du CERMES et celles qui ont ét€ notifiées
au SNIS de 1992 (date a laquelle le SNIS a été
renforcé) 2 1996. ’

Années épidémiques et années

non épidémiques \

L’année épidémique étant définie comme une année
ou lincidence totale de la méningite bactérienne
dépasse 140 cas pour 100 000 habitants, nous avons
identifié trois années épidémiques (1984-1985, 1985-
1986 et 1994-1995) au cours des 15 années d’étude.
Les données dont nous disposons sur les cas de
méningite méningococcique interépidémiques ainsi
que sur Pincidence des autres germes pathogénes ne
couvrent que 11 années non épidémiques entre
1981-1982, d’une part, et 1993-1994, d’autre part;
la disponibilité des réactifs d’identification de
FH. influenzae et de S. prenmoniae ainsi que du matériel
de prélévement du LCR a été moins bonne pendant
I'épidémie de 1994-1995 et 1995-1996." Notre
desctiption des caractéristiques démographiques
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des méningites dues 4 5. puesmoniae, H. influenzae ou
d’autres . agents couvie la totalité des 15 années
étudiées.

Résultats

Données globales

Agents étiologiques. Pendant la période d’étude,
13 802 prélevements de LCR ont été analysés, parmi
lesquels 7078 (soit 54,1%) répondaient 2 la définition
du cas. Un germe pathogéne a été identifié, par
culture et/ou sérologie, dans 5846 cas (soit 82,6%);
la culture était positive pour 3154 prélévements
(IN. meningitidis: 1983; S. puenmoniae: 613; H. influenzae:

" 397; autres agents : 161). Les tests au latex ont permis
d'identifier 2692 autres cas (IV. meningitidis: 2098;
S. prewmoniae: 321; H. influenzae: 213). Un total de
1232 cas ont été identifiés par d'autres critéres
uniquement et, dans la suite des analyses, ont été
désignés par «étiologie indéterminée». Parmi les
prélévements méningitiques positifs pour F. iufluengae,
95,2% étaient de type b, comme I'a montré
Pagglutination au latex.

Lizewn de résidence, incidence, taux de létalité et
taux de mortalité. Le lien de résidence de
5839 patients sur 7078 atteints de méningite bacté-
rienne était connu (soit 82,5%); 87,3% venaient de
Niamey et 12,7% ont déclaré étre non résidents. La
répartition des agents étologiques de la méningite
chez les non-résidents était comparable 2 la réparti-
don chez les résidents. Le taux d’incidence annuel
moyen, le nombre de décés et le taux de létalité
imputables 4 la méningite bactérienne sont indiqués
pour chacun des agents au Tableau 1. L’incidence
annuelle des trois principaux agents est indiquée 4 la
Figure 1. L’incidence totale a Niamey dépasse

140 cas pour 100 000 en 1984-1985, 1985-1986 et -

1994-1995, années définies comme années épidé-
miques. L’épidémie méningococcique de 1994-1995

Méningite bactérienne, Niamey (Niger)

due au sérogroupe A a été la plus grave, avec un taux
d’incidence 4 Niamey de 327 pour 100 000.

A Niamey, de juillet 1991 3 juin 1996, 3418 cas
de méningite au total ont éwé diagnostiqués au
laboratoire du CERMES, comparé 4 3563 cas de
méningite déclarés au systéme de déclaration obliga-
toire du SNIS (sensibilité globale : 96%, esi supposant
que les données du SNIS traduisent fidélement la
situation). Le nombre annuel de cas déclarés
respectivement par le CERMES et le SNIS pour
cette période est le suivant: 1991-1992: 469/555;
1992-1993: 394/339; 1994-1995: 169/169; 1994-
1995: 1919/1943; 1995-1996: 467/557. La plupart
des cas de méningite sont survenus en saison séche
(65,3% de févier & avril).

Age et sexe des cas. L’age était connu pour
6330 cas (soit 89,4%). Parmi ces cas, 76,2% avaient
moins de 15 ans et 42,2% moins de 5 ans. Les moins
de 1 an représentaient 22,8% des cas et 12,2%
avatent plus de 20 ans. La méningite était plus
fréquente chez les hommes que chez les femmes
(Tableau 2). Il n’y avait dans I'ensemble chez les
hommes pas de différence significative entre la
proportion de cas de méningite dus aux différents
agents (x* = 4,8; p = 0,2). Chez les plus de 15 ans,
cependant, la prédominance des hommes était
nettement supérieure (jusqu’a 70% des cas) lorsque
N. meningitidis et S. pnenmoniae étaient en cause.

Sérogroupes de N. meningitidis. La majorité
des cas de méningite & méningocoque (85,6%)
sutvenus pendant les 15 années étudiées étaient
dus 3 IN. meningitidis sérogroupe A, sérogroupe pré-
dominant pendant 14 des années étudiées. Le
sérogroupe C est responsable de cas sporadiques
pendant presque toute la période d’étude, mais a
Potigine d’une morbidité beaucoup plus importante
en 1990-1993, la fréquence de la méningite 4
sérogroupe C en 1991-1992 (23 cas pour 100 000)
dépassant celle des méningites a sérogroupe A. Une

Tableau 1. Nombre de cas et incidence annuelle moyenne de la méningite bactérienne de 19812 1996,
et taux de létalité et de mortalité, en fonction du germe, de 1989 a 1996, Niamey (Niger)

Germe 1981-1996 . 1989-1996
Nombre Incidence Nombre Nombre Tauxde Taux de
de cas annuelle decas dedéces Iétalite® mortalité
moyenne® annuel moyen?®
(pour 100 000} (pour 100 000)
N. meningiticls 4081 (57,7 553 (3,6-3304)¢ 2843 239 "7 6.0
S. pneumoniae 934 (13,2) 14,2 (2-1256)° 405 179 52,7 438
H. influenzae 670 (9,5) 10,5 (0,5-159)° 306 110 43,3 29
Autres 161 '(2,3) 23 (0,7-45) 103 40 54,1 1,2
Indéterminé 1232 (17.4) 18,5 (4,4—57,6) 520 73 17,3 1.9
Total 7078 (100}  100,8 (27,3-347,6) 4177 641 20,5 16,8
# Les non-résidents a Niamey ont été exclus du calcul des taux d'incidence et de mortalité.
® Taux de létalité lorsque I'issue de la maladie est connue; I'issue était inconnue dans 25% des cas.
¢ Pourcentages entre parenthéses.
4 Fourchettes entre parenthéses. ‘
¢ Mangue de réactifs pour I'isolement du germe en 1994-1996.
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Fig. 1. Incidence annuelle (pour 100 000 habitants) des méningites
bactériennes a N. meningitidis, S. pneumoniae et H. influenzae,
de 1981 a 1996, Niamey (Niger)
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du 1% septembre 1981 au 30 juin 1982.

Tableau 2. Nombre de cas de méningite bactérienne, en fonction
du sexe et du germe, Niamey (Niger), 1981-1996

Germe Hommes Femmes Rapport
hommes:
femmes

Nombre? Nombre®

N. meningftidis 2 441 (60,2)b 1616 (39,8) 1,51

S. pneumoniae "534 {57,5) 395 (42,5) 1,35

H. influenzae - 377 (56,5) 290 (43,5) 1,30

Auires 93 (58,1) 7 (41,8 1,38

Indéterminé 743 (60,8) 478. (39,2) 1,55

Total 4188 (59,5) 2 846 (40,5)

1,47

? Lorsque le sexe est connu.

b Pourcentages entre parenthéses.
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petite flambée épidémique de ‘méningococcie i
sérogroupe X a eu lieu en 1990 (incidence : 6,6 pour
100 000). Les auttes sérogroupes (B, W-135, 29-E)
sont uniquement A lorigine de cas sporadiques.
Des isolements non groupables de IV. meningitidis
sont responsables de 5,1% des cas, avec une
polyagglutination observable chez 0,7% des souches.
L’Institut Pasteur de Paris a confirmé que les souches
de Tépidémie de 1994-1995 appartenaient au
sous-type A:4:1.9 de IN. meningitidis et au groupe

- clonal TII-1 (75).

Meéningites d’'étiologie indéterminée. 1 étio-
logie de 1232 cas de méningite sux 7078 (soit 17,4%)
n’a pas pu étre identifiée, ni par culture ni par la
sérologie. Chez la plupart d’entre eux (941, soit
76,4%), le diagnostic a été porté uniquement sur la
cellulorachie. En téexaminant les caractéristiques
épidémiologiques des cas sans diagnostic étiologique,
nous avons tenté de déterminer si le diagnostic de
certains agents était entaché d’un biais systématique.
ILa proportion disolements dont I'étiologie est
indéterminée est relativement stable pendant les

années non épidémiques, de 15,4% en 1993-1994 2
28,6% en 1982-1983. En revanche, la proportion de
cas indéterminés pendant les deux années épidé-
miques (1985-1986 et 1994-1995) passe de 33,8%
(1985-1986) 1 2% (1994-1995). La plupart des cas
d’étiologie indéterminée sont survenus pendant la
saison séche de décembre 4 mai, comme les cas ayant
une étiologie spécifique.

Nous avons comparé les caractéristiques des
cas de méningite identifiés 2 celles des cas de
méningite indéterminés pour les années non épidé-
miques. Le rapport hommes:femmes est identique
pour les deux groupes (1,37:1,66; 7 = 2;p=0,1). Le
taux de Jéalité est plus élevé pourles cas de méningite
identifiés (31,3%) que pour les® cas' indéterminés
(18,7%) (x* = 17,5; p <0,01) pour les années od
Iévolution est connue. La répartition des cas gar ige
était différente dans les deux groupes (¥~ = 36;
p <0,01), la proportion des moins de 1 an étant plus
élevée parmi les cas identifiés (34,7% contre 25,2%),
le contraite s’observant pour les 5-9 ans (17,1%
contre 21,2%) etles 15-19 ans (8,4% contre 13,1%).

Années non épidémiques

Incidence, taux de Ilétalité et étiologie par classe

d'dge. Le taux dlincidence moyen des méningites
bactérennes et le taux de létalité en fonction du
germe et de age pourles 11 années non épidémiques
sont indiqués au Tableau 3. Les données concernant
Pensemble des méningites bactériennes pendant .
Pannée épidémique 1994-1995 sont indiquées a titre
de comparaison. Pendant les années interépidé-
miques, c’est le méningocoque qui est responsable
de la plus grande part des cas de méningite (37,9%),
suivi du pneumocoque (20,7%) et de H. influenzue
(16,4%). Pendant 5 ans, cependant, le méningo-
coque a été remplacé par S. preamoniae et/ou
H. influenzae qui sont devenus Pétiologie prédomi-
pante des méningites bactériennes. Pendant les
années interépidémiques, le pneumocoque a été
responsable de 38,7% des décés par méningite,
H. influenzaede 24,1%, le méningocoque de 16,1% et

les autres agents bactériens de 9,1%. La Figure 2

indique, par classe d’age, la proportion de cas de
méningite bactérienne interépidémiques imputables
a chacun des agents.

Saisonnalité, La saisonnalité des méningites
bactériennes dues aux trois agents principaux
pendant les 11 années non épidémiques est indiquée
31a Figure 3: La méningite 4 méningocoque présente
un pic en avril, celle 4 pneumocoque en mats, tandis |
que celle & A, iuflnenggae reste relativement stable tout
au long de Fannée.

Méningite interépidémique a N. meningiti-
dis. L’dge était connu pour 95% des 1331 cas de
méningite 4 méningocoque sutvenus pendant les
11 années interépidémiques. Trois quarts des cas de
méningococcie (soit 74,3%) sont survenus chez des
moins de 15 ans et 25,8% chez des moins de 5 ans.
L’incidence de la méningite 4 méningocoque pendant
les années interépidémiques est compatable dans
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Tableau 3. Incidence annuelle moyenne® (pour 100 000) et taux de létalité (pour les cas dont I'évolution
est connue), en fonction du germe et de I'dge, pour les 11 années interépidémiques situées entre
1981 et 1994, Niamey (Niger). Les données de I'année épidémique 1994-1995 sont indiquées a

titre de comparaison.

Germe

~ Age (années)

<1 1-4 5-9

10-14 1519 20-29 30-39 =40 Total

N. meningitidis

37,2 30,9 10,9 5,5 3.4 258
7.6 5,2 229 222 417 11,6

6.9 9,0 4,7 3.2 7.9 14,9
348 62,1 58,3 20,0 600 528

12,3
0 0 0 0 0 438

0,6 03

o
o
(e

1,7 1.4 0.2 0.3 0.2 2,6
5,0 3.0 2,0 1.0 0 67,0

58,2 57,8 20,9 11,7 15,3 70,5
13,0 19.2 31,9 229 44,7 . 288

4763 4758 1260 66,6 314 3476

Incidence 37,4 32,2 433
Létalité (%) 19,3 12 9
S. pneumoniae
Incidence 149.6 10,4 6.4
Létalité (%) 57,7 56,8 15,8
H. influenzae
Incidence 2106 10,6 1,3
Létalité (%) i 43,6 455 44,4
Autres .
Incidence 31,8 3,2 0,7
Létalité (%) 36,0 16,0 4,0
Méningites bactériennes, toutes étiologies confondues : années interépidémiques®
Incidence 514,8 69,4 68,3
Létalité (%) 479 29,7 97
Méningites bactériennes, toutes étiologies confondues : année épidémique 1994-1995
Incidence 6384 4898  468,8
Létalité (%) 29,1 12,8 84

10,6 81 11,8 19,2 29,4 12,3

? Les non-résidents & Niamey ont été exclus du calcul de |'incidence.

® L& total de ligne inclut les données concernant les cas d'age connu et inconniu,

€ Méningites d'étiologie indéterminée incluses.

toutes les classes d’ige de moins de 20 ans
(Tableau 3). La compataison de la répattition pat
age des méningites 4 méningocoque sérogroupe A
pendant les 11 années non -épidémiques et les
3 années épidémiques montre que la proportion de
cas qui touchent les moins de 5 ans pendant les
années épidémiques est supérieure 4 ce quelle est an
cours des années non épidémiques (31,3% sut
2060 cas, contre 27,3% sur 875 cas respectivement;
x> = 4,6; p = 0,03). Considérant ces deux périodes,
on n'observe aucune différence chez les moins de
15 ans (73,4% contre 74,5% des cas tespectivement;
¥’ =04p=05).

Nous avons compaté la tépartition par 4ge et
les taux de létalité des cas de méningite 4 méningo-
coque sérogroupes A et C pendant les années
interépidémiques pour lesquelles nous disposions
des données (1990-1993). La proportion de cas dus
au sérogroupe A et sérogroupe C est comparable
chez les moins de 15 ans (729% contre 71,6%
respectivement; ¥* = 0,04 p = 0,8); les formes 2
sérogroupe C sont cependant plus fréquentes chez
Penfant 4gé de 5 ans ou plus (79% de sérogroupes C,
contre 65% de sérogroupes A; x° = 4,9; p = 0,04).
La différence entre les taux de 1étalité des méningites
dues aux sérogroupes A et C de IN. meningitidis n’est
pas significative. Lotsque Pissue de Pinfection est
connue, on constate qué 14,7% des cas contaminés
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Fig. 2. Proportion de cas de méningite en fonction du germe
et de la classe d'dge, pendant les 11 années interépidémiques
situées entre 1981 et 1994, Niamey (Niger)
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parle sérogroupe A et 9,9% des cas contaminés parle
sérogroupe C sont décédés (;{2 =22p=0,2).

La résistance a Pampicilline (6/811, soit 0,7%)
et au chloramphénicol (27/713, soit 3,8%) était rare
parmi les isolements de méningocoque entre 1985 et
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Fig. 3. Mois de début des cas de méningite bactérienne,
pendant les 11 années interépidémiques situées entre 1981

1994, Ni Nige
etsoc iamey (Niger)
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1996, et Pantibiorésistance ne montre pas de
tendance apparente au cours du temps.

Données descriptives par germe infectieux
Meéningite aS. pneumoniae. L’age était connu pour
850 cas de méningite 4 pneumocoque survenus
pendant la pérode d’étude (soit 91%). Le taux
d’atteinte maximal s’observe chez les moins de 1 an
*(Tableau 3). Les moins de 2 ans représentent 53,1%
et les moins de 1 an 43,9% de lensemble des
méningites 4 pneumocoque, tandis que 25,6% des cas
sont survenus avant 6 mois et 12,5% pendant les
3 premiers mois. La Figure 4 indique la répartition
par 4ge des méningites 4 pneumocoque chez les
moins de 5 ans.

La résistance 4 Pampicilline des isolements de
preumocoque était modésée (7/207, soit 3,4%), sans
tendance séculaire dans Péchantillon disponible. Ona
cependant repéré une résistance au chloramphénicol
chez 15,6% des pneumocoques (42/269), avec une
augmentation manifeste de résistance aprés 1990.

Méningite a H. influenzae. L’4ge était connu
pour 631 cas de méningite & H. influengae survenus

Fig. 4. Pourcentage cumulatif de cas de méningite a 5. pneumoniae
et H. influenzae chez les moins de 5 ans, par classe d'age, de 1981

a 1994, Niamey (Niger)
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pendantla période d’étude (soit 94,2%). Presque tous
ces cas (96,8%) sont survenus chez des moins de
5 ans, 92,9% chez des moins de 2 ans et 84%
pendant la premiére année. La Figure 4 donne la
répattition des cas de F. influenzae chez les moins de
5 ans. Le pic d’incidence s’observe chez les enfants
de 5-6 mois. L'incidence de la méningite 4 A
influenzae dépasse 200 pour 100 000 chez les moins
de 1 an et est négligeable chez les plus de 5 ans
(Tableau 3).

Parmiles 169 isolements de . duflengae dontla
sensibilité & Pampicilline a été examinée, 37 étaient

.résistants (soit 21,9%), la proportion disolements

résistants au chloramphénicol étant comparable
{25,2% sur 147 souches testées). Sux les 131 souches
testées vis-d-vis des deux antibiotiques, 11 étaient
doublement résistantes (soit 8,4%). La fréquence de la
résistance aP'ampicilline et au chloramphénicol semble
augmentet avec le temps. Parmi les 109 cas de
méningite 3 A influenzae pour lesquels on disposaitdla
fois d’informations sur Pissue clinique de la maladie et
sur Pantbiosensibilité, on n’a pas observé d’associa-

_tion significative entre la létalité et la résistance A

lamp1c11hnc ou auw chloramphénicol 2 =1,9;
p=02et x = 0,1; p = 0,8 respectivernent).

Autres agents étiologiques des méningites
bactériennes. Sut les 7078 cas de méningite. bacté-
rienne, 161 (soit 2,4%) étaient dus a d’autres agents
que N. meningitidis, S. puenmoniae oo H. influenzae. Plus
de la moitié de ces cas (soit 60,2%) étalent dus 4 des
Eunterobacteriaceae, dont 56 4 des salmonelles; 32 cas
(soit 19,8%) ont été provoqués par des staphylo-
coques, tandis que divers streptocoques, Psendo-
monas sp. et.Adinetobacter sp. ont été chacun 4 Porigine
de 12 autres cas. La plupart des cas de méningite dus
aux Enterobacteriaceas sont survenus chez des moins
de 5 ans (soit 78,3%). Le taux de létalité était de
54% pour les 74 cas dus & d’autres agcnts et pout
lesquels Iissue était connue.

Méningite néonatale

Dansles 15 années étudiées, 101 cas de méningite ont
été identfiés chez des nouveau-nés (<1 mois).
S. puenmoniae est responsable d’un tiers de ces cas
(soit 33,7%); d’autres streptocoques ont été identifiés
dans 3 cas. Les Enferobacteriaseae, salmonelles compri-
ses, représentent 15% des méningites néonatales,
N. meningitidis 1% et H. influenzae 10%. Sur 10 cas
de méningite 4 H. influenzae, 9 au total étaient dus
au sérotype b. L’issue a été fatale pour la majorité
des méningites néonatales (58%) dont le devenir
était connu.

Discussion

La surveillance tétrospective des données du diag-
nostic sur 15 années nous a permis d’obtenir une
information compléte sur les causes précises et
ampleur de la méningite bactérienne dans une ville
typique (Niamey) de la ceinture méningitique de

- PAfrique. Les épidémies de méningite 4 méningo-
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coque, qui surviennent a intervalles réguliers au Niger
etdans les pays voisins, ne représentent qu'une partie
des problémes de santé publique dus 4 la méningite
dans la région sahélienne. En période interépidé-
mique, Pincidence ‘de la méningite bactérienne
endémique dans cette zone est notablement plus
élevée quailleurs, et c’est une cause fréquente de
maladie et de déces du jeune enfant. Le méningo-
coque est la cause majeure des méningites bactérien-
nes, méme en période interépidémique & Niamey;
d’autres agents prédominent cependant certaines
années. Au cours de la période 1989-1996, qui a
comporté une épidémie importante de méningococ-
cie 4 sérogroupe A, le méningocoque a été respon-
sable de 68,1% des cas de méningite bactérienne,
mais de seulement 37,3% des déceés. Par contre,
au cours de cette période, le pneumocoque et
H. influensae réunis ont provoqué 17% des cas et
45,1% des décés.

Nos données sous-estiment peut-étre P'impor-
tance téelle de la méningite bactérenne 2 Niamey,
dans la mesure ou elles reposent sur une détection
passive des cas, seules les personnes qui consultent 4
I'hépital et qui ont une. ponction lombaire étant
identifiées. Il peut y avoir des patients atteints de
méningite bactérienne foudroyante qui n’ont pas le
temps d'arriver jusqu’a Phopital et d’autres qui n’y
sont peut-étre pas adressés ou qui refusent d’étre
hospitalisés pour des questions financiéres ou
culturelles. Certains patients n’ont pas eu de ponction
lombaire et les mauvaises conditions de conservation
et de transpott tisquent d’avoir modifié les résultats
dela culture de plusieurs prélévements de LCR. Nous
avons calculé lincidence 4 partir d’estimations de
Pévolution de la population appliquées au recense-
ment de 1988, lequel pourrait étre imprécis; en outre,
les variations saisonni¢res de population sont
difficiles 2 évaluer. Une exposition antérieure aux
antibiotiques, fréquente en Afrique, pourrait parfois
avoir empéché la culture du germe. La sensibilité des
tests de recherche de Pantigéne des méningites
bactériennes est variable. Le manque de téactifs pour
la recherche du Hib et de S. presmonize pendant les
deux derniéres années de I'étude poursait expliquer la
diminution de I'incidence de la méningite 4 pneumo-
coque et 4 Hib (aprés 13 années d’une remarquable
stabilité) pendant I'année épidémique 1994-1995 et
Pannée suivante. Selon nous, un grand nombre de cas
de méningite 4 pneumocoque et 4 Hib survenus ces
deux années-1a auraient été classés avec I'étiquette
«étiologie indéterminée». N’ayant pu identifier
d’autre cause propre 4 expliquer cette chute des cas
4 Hib et 4 pneumocoque, nous avons décidé d’exclure
les données correspondantes dans le calcul de
Iincidence.

Nos données par agent causal représentent des
estimations minimales dans la mesure ol Iétiologie
de 17% des méningites bactériennes n’a pu étre
précisée. La comparaison des cas ayant une étiologie
connue et de ceux ayant une étiologie indéterminée
donne 4 penser que ces derniers sont probablement
dus 2 une mosaique de causes parmi les causes
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majeures identifiées de méningite bactérienne, avec
prédominance du méningocoque. L’observation
dun taux de létalité minimal et d’une proportion
maximale de cas chez les moins de 1 an, qui ont été
placés dans la catégorie indéterminée, conforte cette
hypothése. Concernant les cas dont I'étiologie est
connue, il n'est guére probable que des résultats
obtenus résultent d’une incapacité de notre part 4
déceler un éventuel agent tout au long de la période
d’étude ou d’un biais systématique quelconque. Le
nombre de cas déclatés ces derniéres années par le
Systéme national d’Information sanitaire renforcé,
qui identifie les cas d’aprés le diagnostic clinique,
correspond aux données du laboratoire de bactério-
logie du CERMES, indiquant que nos données\sont
complétes, au moins pour les cas de méningite ayant
donné lieu 4 un recouts aux soins médicaus.

L’incidence annuelle de Pensemble des ménin-
gites bactériennes 4 Niamey est en moyenne de 101
pour 100 000 habitants, & savoir plus de 15 fois le

.taux décelé dans les pays développés (76-78) et

2-3 fois le taux obsetvé 4 Dakar (Sénégal), ville située
hots de la ceinture africaine de la méningite (77). Les
taux signalés 2 Niamey sont comparables 4 ceux
observés dans d’autres zones de la ceinture méningi-
tque’ (79). Il est particuliérement frappant que Ia
fréquence de la méningite bactérienne (exclusion
faite des fortes années épidémiques) est en moyenne
de 70 pour 100 000, et qu’elle dépasse 100 pour
100 000 lors de 4 années sur les 15 concernées.

Trois agents (IN. meningitidis, S. prenmoniae et
Hib) ont provoqué plus de 80% des cas de méningite

. bactédenne; la majorité des cas restants ont une

étiologie indéterminée. La contribution de ces agents
4 la méningite bactérienne telle que nous I'avons
estimée est voisine de celle observée dans les études
réalisées dans 12 pays pendant les 20.derniéres
années (5). La propottion de cas de méningite
imputables 4 chacun de ces agents différe cependant
d"un pays en développement & autre. Un bilan sur les
cas de méningite au Mali (72) — soit 4 l'intérieur de la
ceinture méningitique — a également révélé que
Pagent prédominant était le méningocoque. Cette
prédominance du méningocoque est probablement
une caractéristique qui distingue toute la ceinture
méningitique du reste de Afrique. Dans les secteurs
plus humides, Ja méningite 2 pneumocoque est plus
fréquente que celle 4 /7. influengae et 2 méningocoque
(71, 13, 20). Dans les pays industtialisés, H. influenzae
était classiquement la premiére cause de méningite
bactérienne (76) avant l'utilisation systématique du
vaccin conjugué.

La méningite bactérienne pose un probléme
particulier chez I'enfant, avec plus de 40% des cas
chez les moins de 5 ans. H. influengae et S. preumoniae
étalent les causes principales de méningite chez
Penfant de moins de 1 an dans les années épidémi-
ques comme dans les années interépidémiques. Sans
&tre I'objet de notre étude, les séquelles 4 long terme,
surdité et troubles du développement par exemple,

sont connues pour étre particulicrement fréquentes
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apres les méningites 4 pneurnocoque et 2 Hib dans les
secteurs ol I'accés au traitement adéquat est limité.

La fréquence plus importante de la méningite
bactérienne chez les hommes a déja été remarquée
dans les pays développés et en développement
(71, 12, 16, 20). De telles obsetvations pourtaient
résulter d’un biais de sélection dii au comportement
de recours aux soins différent pour ’homme et pour
la femme, nos données n’incluant que les patients
adressés 4 Phopital. L’augmentation du risque pour-
rait toutefois étre réelle chez les hommes, en
particulier chez les plus de 15 ans, pout IN. meningitidis
et S puenmoniae.

La plopart des épidémies de méningococcie
survenues en Afrique ces 20 derniéres années sont
dues aux souches de sérogroupe A (). IN. weningitidis
sérogroupe C est également une cause de maladie
dans cette région, et notamment d’épidémies au
Burkina Faso, au Mali et dans le nord du Nigéria en
1979 (5). Notre étude a mis en évidence P'émergence
de la méningococcie 4 sérogroupe C au Niger en
1990-1993. Aprés la égression du nombre de cas 4
sérogroupe C, les pathologies 4 sérogroupe A ontde
nouveau représenté une épidémie majeure en 1994-
1995. Le méme phénoméne avait déja été observé
Bamako (Mal) (72). L’¢mergence périodique du
sérogroupe C semble étre typique de la ceinture
meéningitique, s’opposant 4 la présence quasi pet-
manente des souches de sérogroupe A dans ce
secteut.

Il ne nous a 'pas été possible d’estimer
Pimportance réelle des autres sérogroupes de
méningocoque parmi les cas de méningite bacté-
rienne 4 Niamey, les sérogroupes A et C étant seuls
systématiquement identifiés. Une flambée de plus de
60 cas de méningite 3 IN. meningitidis sérogroupe X a
eu lieu 2 Niamey entre novembre 1996 et mars 1997
(Djibo, 8., 1997, non publié), comparable i celle quia
été signalée en 1990 (27). La présence de cette
souche est assez inhabituelle et une nouvelle
évaluation des souches de sérogroupe X est prévue.

* On temarquera certains de nos résultats sur les
méningjtes a4 méningocoque interépidémiques. A
Niamey, la tépartition par 4ge de ces cas de
méningite dépasse largement P'enfance et les taux
d’atteinte chez les moins de 20 ans sont relativement
stables. La modification de la répartition par ige
pendant les épidémies signalées par Peltola et al. (22),
qui montre une plus grande proportion de cas de
méningite chez les sujets plus dgés pat rapport aux
années non épidémiques, ne s’observe pas ic. On
constate au contraire une plus grande proportion de
cas chez les moins de 5 ans pendant les années
épidémiques. D’aprés certaines observations, le
méningocoque sérogroupe C serait i Porigine de
formes plus graves que le sérogroupe A (23); les taux
de mortalité des méningites & sérogroupe A et 4
sérogroupe C observés i Niamey sont voisins.
Comparé au sérogroupe A, on constate une ten-
dance légérement supérieure des formes 4 séro-
groupe C chez Penfant plus 4gé. Aux Etats-Unis
d’Amérique, le risque est plus grand chez Penfant

plus 4gé de faire une pathologie i sérogroupe
C plutdt qu’a sérogroupe B (24).

Par sa fréquence, S prennoniae est la deuxiéme
cause de méningite bactérienne. L’incidence de la
méningite 4 pneumocoque 2 Niamey est légérement
plus forte que celle qui s’observe dans les autres pays
de la région (moyenne : 14,2 pour 100 000) (77), mais
environ 10 fois supéricure 2 lincidence de la
méningite 4 pneumocoque dans les pays industria-
lisés (76, 18). Les vatiations saisonniétes observées 4
Niamey sont comparables 4 celles qui ont été décrites
dans d’autres parties de PAfrique de I'Ouest (77, 72).
Le début précoce de cette infection 4 Niamey est
caractéristique de Pépidémiologie des infections 2
pneumocoque dans les pays en développement (77).
Conformément aux observations antérieures, la
méningite & pneurriocoque était associée a Niamey
4 un taux de létalité important (77, 72, 20, 25).

Les formes a H. iufluenzae sont importantes
chez les moins de 1 an (incidence: 211 pour
100 000 habitants — taux comparable a celui
observé en Gambie (25) et au Burkina Faso (26),
mais bien supérieur 4 celui qui est signalé 4 Dakar, au
Sénégal (77)). Les caractéristiques de la méningite 4
H. influenzae 2 Niamey ressemblent aux descriptions
établies dans d’autres pays en développement (27),
avec un début de la maladie dans le jeune dge et un
taux de léualité élevé. Le sérotype b est responsable
de plus de 95% des méningites & . influenzae 3
Niamey. Les variations saisonniétes sont de faible
amplitude, un résultat comparable 2 ceux qui ont été
observés ailleurs dans la région (77, 25, 26).

La résistance des isolements de H. influenzae 3
Fampicilline et au chloramphénicol est fréquente;
nous n’avons toutefois observé aucune association
entre la résistance et le taux de Jétalité, ce qui pourrait
s’expliquer par un taux de mortalité extrémement
élevé, méme chez les patients ayant une maladie 3
germes sensibles. L’émergence d’une ampicillino-
résistance des souches de H. influensae a déja éié
signalée en Afrique de POuest (72) et semble
augmenter: 50% des isolements étaient résistants 3
cet antibiotique dans une étude menée récemment au
Malawi (20) et Pampicillinorésistance a été observée
chez un ters des cas 4 H. influengae aux Etats-Unis
d’Amérique en 1986 (76).

La fréquence de la résistance au chlotamphé-
nicol parmi les isolements de H. nflnengae au Niger
est comparable i celle qu’on observe au Malawi (20-
25%) (20). L antibiorésistance des cas & H. influengae
(et, dans une moindte mesure, 4 pneumocoque) fait
obstacle 2 la prise en charge clinique des cas de
méningite dans les périodes interépidémiques 2
Niamey. Si notre étude s’ést uniquement limitée

. aux cas de méningite, Pimportance des infections 4

Hib 2 Niamey pourrait étre bien plus grande qu’elle
n’appatait ici. En Gambie, ou la fréquence de la
méningite 2 Hib est proche de celle de Niamey, plus
de 20% des pneumopathies graves sont imputables
au Hib (28).

Drautres agents, essentiellement des Enterobac-
teriaceae, provoquent des méningites bactériennes, en
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particulier chez le nouveau-né, ainsi que I'a également
rapporté Cadoz (77). Ces germes sont rarement la
cause de méningites dans notre étude, mais ils ont été
observés plus souvent dans certains milieux pédia-
triques (20, 29). Si notre étude comportait de
nombreux cas de méningite néonatale, elle ne met
pas en évidence un réle important des streptocoques
de groupe B, lesquels sont la premiére cause de
méningite néonatale dans nombre de pays indus-
trialisés (30). Dans une étude multicentrique récente
financée par FOMS dans quatre pays en développe-
ment surles infections graves du noutrisson de moins
de 90 jouts, S. prenmoniae est appatu tesponsable de
17 cas de méningite sur 43 cas culture-positifs, alots
que le streptocoque B n’était impliqué que dans un
seul cas (K. Mulholland, commugication petson-
nelle, 1998). ‘

Notre étude apporte les éléments clefs indis-
pensables pour évaluer les dimensions du probléme
de la méningite en Afrique subsaharienne et peut
contribuer 4 I'identification des actions prioritaires de
lutte contre les maladies évitables par la vaccination a
mener dans la région. Les méningites 4 pneumocoque
et 4 . influenzae, qui suscitent moins d’attention que

la méningite 4 méningocoque, ont manifestement un’

impact majeur sur la santé publique. Dans la mesure
ou la méningite est plus facile 4 diagnostiquer avec
précision que les infections respiratoites, le probléeme
est plus facile 4 quantifier, et on peut penser que le
bénéfice de la vaccination contre les principales
causes de méningite devrait larggement dépasser le

" Méningite bactérienne, Niamey (Niger)

bénéfice de la prévention de la charge de morbidité
due aux méningites estimée icl.

L’importance de Ja morbidité et de la mortalité
dues aux méningites décrite pendant une durée de
15 ans 4 Niamey donne a penser que la vaccination
par 'un ou Pautre des vaccins actuellement disponi-
bles pourrait étre utile (vaccins “antiméningo-
cocciques polyosidiques (5) et vaccins anti-Hib
conjugués (37)) ou encore par Pun des vaccins en
cours d’étude (vaccins antiméningococciques conju-
gués A/C (32) et vaccins antipneumococciques
conjugués (33)). La mise en évidence de la charge
de morbidité et Pexistence d’un vaccin sir et efficace
ne sont malheureusement pas les seuls facteurs qui
peésent dans la décision d’introduire un vaccin. Les
facteurs économiques ont également une importance
capitale et les décideurs ne disposant que de
ressources faibles, voire nulles, ont a choisir parmi
des priorités sanitaires en compétition. Les estima-
tions de la morbidité et de la mortalité de la présente
étude pourraient servir dans les analyses cout/
efficacité 4 modéliser Iintérét économique de la
prévention de la maladie. M
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