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MANAGEMENT OF A TUBERCULOSIS EXPOSURE
IN AN ONCOLOGY HOSPITAL

The transmission of tuberculosis within health care institutions is
a well-known phenomenon®. Early identification and appropriate
treatment of active cases are fundamental tuberculosis control
strategies. As identification can sometimes be problematic, an
assessment of hospital ventilation also plays an important role in
determining the potential extent of exposure®. Should staff and
patient exposure inadvertently occur, contact tracing and tuber-
culin skin testing (TST) are employed to identify those contacts at
high risk of developing active disease. Such screening traditionally
follows an “onion skin model”, in which the closest contacts are
screened first, and more remote contacts are only screened if the
inner circle shows evidence of infection®.

While this model may be appropriate in the household setting, it
is less relevant in the hospital setting, as many potential contact
episodes are not well defined. The risk of transmission will be dif-
ferent for each exposure and is dependent on the patient, and on
procedural and environmental factors. Patient factors include
sputum smear status®, chest radiographic findings, and the pres-
ence of cough®. Procedural factors include cough-generating pro-
cedures and the use of appropriate masks, and environmental
factors include the duration of exposure, the size of the room, and
the number of fresh air exchanges per hour where the exposure
occurred®.

Once an exposure has been determined to be significant, TST of
contacts can be problematic for logistic reasons, i.e. follow-up
reading, but also because of characteristics of the test itself, such
as false-positive and false-negative reactions. False-negative
reactions are well known to occur in patients with impaired
cellular immunity, such as HIV-positive individuals with low CD4
counts®, patients with end-stage renal failure®, and those taking
immunosuppressive medications. Patients with hematologic
malignancies and bone marrow transplant recipients are
commonly considered to be at risk of false-negative TST reactions
as a result of defects in cellular immunity, although this has not
been well studied. While a positive TST result is helpful, it is
unclear whether a negative result represents a true negative or the
inability to mount an immune response. Accordingly, decisions

GESTION D’UNE EXPOSITION A LA TUBERCULOSE
DANS UN HOPITAL D’ONCOLOGIE

La transmission de la tuberculose (TB) dans les établissements de santé est
un phénomeéne bien connu®. La détection précoce et le traitement adéquat
des cas actifs constituent des stratégies fondamentales de lutte anti-
tuberculeuse. Comme il peut étre parfois difficile de détecter les cas, une
évaluation du systéme de ventilation de I'hdpital aide grandement a
déterminer I'ampleur éventuelle de I'exposition®. Si des employés et des
patients sont accidentellement exposés, la recherche des contacts et le test
cutané a la tuberculine (TCT) permettent d'identifier les contacts qui
courent un grand risque de développer une maladie active. Ce dépistage
s'inspire habituellement du modéle des « pelures d’'oignon », ou les con-
tacts les plus étroits sont d’'abord testés, et les contacts plus éloignés ne font
I'objet d'un dépistage que si les proches présentent des signes d'infection®.
Bien que ce modele puisse convenir pour les ménages, il est moins utile en
milieu hospitalier, car bien des épisodes de contact potentiel ne sont pas bien
définis. Le risque de transmission sera différent pour chaque exposition et
dépend du patient et de facteurs liés & I'intervention et a I'environnement. Au
nombre des facteurs liés au patient figurent la positivité ou non des frottis
d'expectorations®, les résultats des radiographies thoraciques et la présence
d'une toux®. Les facteurs liés & 'intervention incluent 'induction d'une toux
et l'utilisation de masques adéquats, alors que les facteurs liés a I'environne-
ment comprennent la durée d’exposition, les dimensions de la chambre et le
nombre de renouvellements d'air frais par heure a I'endroit ot est survenue
I'exposition®.

Une fois qu’une exposition a été jugée importante, 'administration du TCT
aux contacts peut poser des problemes sur le plan logistique, notamment
pour la lecture des résultats du test de contréle, mais également en raison
des caractéristiques du test lui-méme, qui peut donner lieu a des réactions
faussement positives ou faussement négatives. Comme on le sait, des
réactions faussement négatives peuvent étre enregistrées chez des patients
dont 'immunité cellulaire est altérée, tels que les sujets séropositifs pour le
VIH dont le nombre de lymphocytes CD4 est peu élevé®, les patients
atteints d'insuffisance rénale terminale”® et ceux qui prennent des
immunosuppresseurs”®. Les patients souffrant d’'une hématopathie maligne
et ceux ayant recu une greffe de moelle osseuse sont couramment
considérés comme présentant un risque de réactions faussement négatives
au TCT par suite de l'altération de leur immunité cellulaire, bien que cette
question n'ait pas été bien étudiée. Si un résultat positif au TCT est utile, il
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regarding recent infection have to take into account other factors,
such as exposure histories and chest radiographs.

In April 2004 a patient being treated for acute myeloid leukemia
(AML) was discovered to have active pulmonary tuberculosis. A
review of his visits to our facility revealed that there were two
inpatient admissions and several outpatient appointments that may
have potentially exposed staff and highly immunocompromised
patients. This article will outline our investigation and manage-
ment decisions in a setting where the role of traditional TST-based
screening was uncertain and presumed to be of benefit.

Methods
Case history

Infection Prevention and Control was informed in April 2004
that an 84-year-old patient with AML (patient X) admitted to the
allogeneic bone marrow transplant unit was smear-positive for
Mycobacterium tuberculosis from a mediastinal lymph node. A
chart review revealed that he had previously been admitted in
December 2003 for chemotherapy with ARA-C (1-3-D-arabino-
furanosylcytosine) and daunorubicin. In January 2004, he experi-
enced worsening fevers and shortness of breath despite receiving
broad spectrum antibiotics and antifungal medications, including
ciprofloxacin, cefepime, flagyl, tobramycin, and fluconazole. It is
of note that he had no cough. A computed tomography (CT)
scan of the thorax revealed mediastinal adenopathy and diffuse
parenchymal changes, but it was difficult to comment on the
presence of infiltrates because of motion artefact. It was believed
that his symptoms were secondary to his underlying hematologic
malignancy, and he was treated with high doses of dexametha-
sone. His symptoms promptly resolved, and he was discharged
home in mid-February. He subsequently visited the hospital 14
times at several outpatient clinics.

In April 2004, patient X was readmitted with symptoms of supe-
rior vena cava syndrome and worsening shortness of breath. A
CT scan of the thorax showed increased nodularity of the lung
parenchyma and a dramatic increase in the previously noted
mediastinal adenopathy. He was treated with broad spectrum
antibiotics but remained afebrile with no cough. Shortly there-
after, a biopsy of a left mediastinal lymph node revealed M. tuber-
culosis, and a spontaneous sputum sample revealed numerous
acid-fast bacilli on smear. Antituberculous therapy with isoniazid,
rifampin, pyrazinamide, and ethambutol was started, but the
patient died unexpectedly 5 days later.

Exposure assessment

Because patient X had pulmonary symptoms in January that were
unresponsive to antibiotic and antifungal therapy, and an abnor-
mal CT of the thorax that subsequently worsened, it was postu-
lated that his symptoms in January were, in fact, related to
undiagnosed tuberculosis. His symptoms likely improved and
then worsened because of the use of high doses of corticosteroid
therapy. On the basis of this information, it was decided that he
was infectious from the beginning of January and that his infec-
tiousness increased over time, to April, when he was found to
have numerous acid-fast bacilli on smear. The patient was no

n'est pas sOr qu'un résultat négatif représente une véritable réaction
négative ou simplement I'incapacité de produire une réponse immunitaire.
Par conséquent, les décisions concernant une infection récente doivent
tenir compte d’autres facteurs, comme les antécédents d'exposition et les
radiographies thoraciques.

En avril 2004, on a découvert qu’un patient traité pour une leucémie aigué
myéloide (LAM) souffrait d’une tuberculose pulmonaire active. Un examen
de ses visites a notre établissement a révélé qu'il avait été hospitalisé deux
fois et avait eu plusieurs rendez-vous en consultation externe qui peuvent
avoir exposé des employés et les patients immunodéprimés. Le présent
article brosse les grandes lignes de notre enquéte et des décisions relatives a
la gestion du probleme dans un milieu ou le réle du dépistage classique
basé sur le TCT était peu clair et était présumé utile.

Méthodologie
Historique

Le service de lutte infectieuse a été avisé en avril 2004 qu’'un patient de 84
ans atteint de LAM (patient X) qui avait été admis a I'unité de greffe de
moelle osseuse allogénique était positif pour Mycobacterium tuberculosis
apres analyse d'un frottis de ganglion lymphatique médiastinal. Un examen
du dossier a montré qu'il avait déja été hospitalisé en décembre 2003 pour
une chimiothérapie a 'ARA-C (1-R-D-arabinofuranosylcytosine) et a la
daunorubicine. En janvier 2004, sa fiévre et sa dyspnée ont empiré malgré
un antibiothérapie a large spectre et une médication antifongique,
comprenant notamment de la ciprofloxacine, de la céfépime, du flagyl, de
la tobramycine et du fluconazole. 1l convient de noter que le malade ne
toussait pas. Une tomodensitométrie du thorax a révélé une adénopathie
médiastinale et des changements parenchymateux diffus, mais il était
difficile de dire s'il y avait des infiltrats a cause d'artéfacts dus aux mouve-
ments. Ses symptomes semblaient secondaires a son hématopathie maligne
sous-jacente, et le patient a recu de fortes doses de dexaméuthasone. Ses
symptdmes ont promptement disparu et il a obtenu son congé a la
mi-février. 1l a consulté par la suite a 14 reprises plusieurs services de con-
sultations externes de I'hdpital.

En avril 2004, le patient X a été réhospitalisé pour des symptdmes de syn-
drome de compression de la veine cave supérieure et une aggravation de sa
dyspnée. Une tomodensitométrie du thorax a mis en évidence une augmen-
tation des opacités nodulaires au niveau du parenchyme pulmonaire et un
accroissement considérable de I'adénopathie médiastinale déja observée. Le
patient a été traité au moyen d'antibiotiques a large spectre mais est demeuré
afébrile et sans toux. Peu apres, une biopsie du ganglion lymphatique
médiastinal gauche a révélé la présence de M. tuberculosis, et un échantillon
d’expectorations spontanées s'est avéré porteur de nombreux bacilles acido-
alcoolo-résistants au frottis. Un traitement antituberculeux faisant appel a
l'isoniazide, a la rifampicine, a la pyrazinamide et a I'éethambutol a été mis en
route, mais le patient est décédé 5 jours plus tard alors que rien ne le laissait
prévoir.

Evaluation de I'exposition

Comme le patient X présentait en janvier des symptdmes pulmonaires
réfractaires au traitement par les antibiotiques et les antifongiques et que
les anomalies a la TDM du thorax ont par la suite empiré, nous avons
avanceé I'nypothese que les symptdmes du patient en janvier étaient en fait
liés & une tuberculose non diagnostiquée. Ces symptdmes se sont
probablement estompés, puis aggravés par suite de I'administration de
fortes doses de corticostéroides. A la lumiére de ces données, nous avons
décidé qu'il était infectieux a partir du début de janvier et que l'infectiosité
a augmenté avec le temps, jusqu’en avril, moment ol nous avons
découvert au frottis qu'il était porteur de nombreux bacilles acido-
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longer considered infectious once the diagnosis had been made as
he was moved to a negative-pressure room and staff were
required to wear submicron filtering masks.

Environmental assessment

An environmental assessment was conducted to determine the air
changes (ACH) in the various areas of the hospital where patient
X had visited. The feet per minute (fpm) supply air was deter-
mined by measuring at the face of the diffuser duct using the
Davis Instruments Turbo Meter Wind Indicator (Hayward,
California, U.S.A.). The flow rate was calculated by multiplying
the velocity and the area of the duct. The ACH for negative-
pressure rooms was calculated using cubic feet per minute (cfm)
of exhausted air. For the other areas of the hospital the supply
cfm was used to calculate the ACH.

Determination of contacts

An exposure list was created from the hospital patient informa-
tion system of patients in the inpatient and clinic settings. Poten-
tial health care worker contacts were determined from staffing
lists. Contacts were defined as roommates of patient X on the
inpatient floors. Fortunately, patient X spent most of his time in a
private room with the door closed; however, two roommates
were identified.

All outpatients who attended the same clinics on the same day as
patient X were considered as possible contacts. Because of the
open structure of the clinic waiting area and the transfusion
centre, and lack of specific patient appointment times, all patients
present during patient X’s appointment and 1 hour after his
departure were considered exposed. The 1-hour cut off was
chosen on the basis of the ventilation parameters for the
exposure areas (see Results). Some areas had specific arrival and
departure times for patients, which assisted in limiting the
exposure list.

Once identified, contacts were stratified into arbitrarily defined
high-risk and low-risk categories according to the duration and
intensity of their exposure. Low-risk patients were defined as
those with only one outpatient contact with patient X. High-risk
patients included all inpatient roommates and outpatients having
two or more outpatient contacts with patient X.

A broader definition of exposure was used for staff contacts.
Exposed staff included those on the inpatient units during
patient X’s admission and those who worked at the various
ambulatory clinics during his visits. Inpatient staff included
nurses, physicians, support partners, student nurses, and staff
providing occupational and physical therapy, respiratory therapy,
and dietary and nutritional care.

Follow-up of contacts

An occupational health nurse trained in planting and interpreting
tuberculin skin tests conducted testing on all nonpalliative
exposed inpatients and outpatients during follow-up appoint-
ments. As this testing occurred > 8 weeks after the exposure,
baseline TST results were not available for most patients.
Follow-up skin testing to assess for conversion was therefore not
required. Some patients were unable to return to the hospital to

alcoolo-résistants. Le patient n'était plus considéré comme contagieux une
fois que le diagnostic a été posé car il a été déplacé vers une chambre a
pression négative et le personnel était tenu de porter des masques
submicroniques.

Evaluation environnementale

Une évaluation environnementale a été effectuée pour déterminer le
nombre de renouvellements d’air (RA) dans les diverses zones de I'ndpital
visitées par le patient X. Nous avons mesuré l'air soufflé en pieds par
minute (pi/min) & la bouche du diffuseur en utilisant le Davis Instruments
Turbo Meter Wind Indicator (Hayward, Californie, E.-U.). Le débit a été
calculé en multipliant la vélocité et la section du conduit. Le RA pour les
chambres a pression négative a été exprimé en pieds cubes par minute
(pi®/min) d'air évacué. Pour les autres zones de I'hépital, le nombre de
p’/min d'air soufflé a été utilisé pour calculer le RA.

Identification des contacts

Nous avons créé une liste des sujets exposés a partir du systéme d'infor-
mation sur les patients hospitalisés et les consultants externes. Pour repérer
les contacts potentiels des travailleurs de la santé, nous avons utilisé des
listes d’'employés. Les contacts étaient définis comme les personnes qui
avaient partagé la chambre du patient X dans les services d’hospitalisation.
Heureusement, le patient X a passé la majeure partie du temps dans une
chambre privée dont la porte était fermée; nous avons trouvé deux
personnes qui avaient partagé la chambre du patient.

Tous les consultants externes qui ont fréquenté les mémes services de con-
sultations le méme jour que le patient X ont été considérés comme des con-
tacts possibles. A cause de la structure ouverte de la salle d'attente des
services de consultations et du centre de transfusion et de I'absence d’heures
précises de rendez-vous pour les patients, tous les patients présents durant
un rendez-vous du patient X et une heure aprés son départ ont été
considérés comme exposés. Nous avons retenu la limite de 1 heure en nous
basant sur les paramétres de ventilation des zones d'exposition (voir
Résultats). Dans certains services, on avait noté les heures d'arrivée et de
départ précises des patients, ce qui a aidé a limiter la liste des sujets exposés.

Une fois identifiés, les contacts ont été classés arbitrairement en deux
catégories, a risque élevé et a faible risque, selon la durée et I'intensité de
leur exposition. Les patients a faible risque ont été définis comme ceux qui
n'ont eu qu'un seul contact en consultation externe avec le patient X. Les
patients a risque €levé comprenaient tous ceux qui avaient partagé la
chambre du patient X et les malades hospitalisés qui avaient eu deux ou
plusieurs contacts en consultation externe avec ce dernier.

Une définition plus large de I'exposition a été employée pour les contacts des
employés. Les employés exposés incluaient ceux qui travaillaient dans les
unités d’hospitalisation durant le séjour du patient X a I'hopital et ceux qui
travaillaient dans les divers services de soins ambulatoires durant les consul-
tations de ce dernier. Parmi les employés des unités d’hospitalisation, on
retrouvait des infirmieres, des médecins, des partenaires de soutien, des
éléves-infirmiéres et des employés dispensant des services d'ergothérapie et
de physiothérapie, d'inhalothérapie et des soins diététiques et nutritionnels.

Suivi des contacts

Durant les consultations de suivi, une infirmiére en hygiéne du travail
formée dans I'exécution et l'interprétation des tests cutanés a la tuberculine
a fait subir des tests a tous les patients hospitalisés et consultants externes
exposés ne recevant pas de soins palliatifs. Comme ces tests ont été realisés
> 8 semaines apres I'exposition, les résultats du TCT de base n’étaient pas
disponibles pour la plupart des patients. Des tests cutanés de controle pour
évaluer le virage tuberculinique n'ont donc pas été nécessaires. Certains
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have their tests read and were given a letter asking the family
physician to record the induration and return the letter to Infec-
tion Prevention and Control. All patients were recommended to
have a chest radiograph regardless of their TST status, as the TST
was believed to be insensitive in this population.

The same occupational health nurse conducted baseline tuberculin
skin testing, if needed, and follow-up testing of exposed health care
workers. Chest radiographs were performed for those health care
workers with a TST conversion (reaction of 10 mm induration) or
whose induration was > 5 mm on their initial testing.

The treating hematology/oncology physicians were educated
regarding the possible limitations of TST in this population and
were instructed to consider active tuberculosis in any patients
who had compatible symptoms, regardless of their final TST
result. It was also recommended that patients in the high-risk
category be considered as candidates for preventive therapy,
although the final decision to provide this therapy was left up to
the treating physician and the patient.

Results
Environmental factors

During patient X's first inpatient visit he spent a total of 69 days
on unit A. He was initially in semiprivate accommodation for 32
days, then spent 13 days in a single room and the final 24 days in
a negative-pressure room. Patient X's semiprivate room was cal-
culated to provide approximately 12 ACH and the negative pres-
sure room 8 ACH. The air supply is 100% fresh air.

During his subsequent admission he stayed on unit B for 5 days,
after which he was put into an airborne isolation room for the
remainder of his admission, on unit C. Unit B is a positive-pres-
sure bone marrow transplant unit that keeps the unit and patient
doors closed to maintain appropriate ventilation. Each room is
supplied with 275 germ-free ACH per hour by recirculating room
air through three separate fans and high-efficiency particulate air
filters.

In between both inpatient visits patient X attended outpatient
clinic appointments on 9 separate days. He spent approximately
4 hours total in various areas, including the ambulance holding
area and clinics. His stay could have increased to 12 hours if he
attended the transfusion centre as well. The ambulance holding
area was calculated to have 7 ACH and the transfusion centre 5
ACH. Both areas are supplied with 100% fresh air.

A total of 177 inpatient and outpatient contacts were identified.
The mean age was 56.6 years (range 19 to 90 years). The number
of exposures per patient is shown in Figure 1. The three patients
with > 5 exposures included two inpatient roommates as well as
an ambulatory patient with the same treating oncologist. No
direct face-to-face contact could be confirmed for any patient.
The diagnoses of exposed patients included leukemia, lym-
phoma, myeloma, and solid organ tumours, all at various stages
of treatment. Eight patients had received bone marrow trans-
plants between 3 months and 7 years before the exposure, and
seven had received their bone marrow transplant during the
exposure period (January to April).

patients n'ont pu se représenter a I'ndpital pour une lecture de leur réaction
au test et ont recu une lettre demandant a leur médecin de famille de noter
I'induration et de retourner la lettre au service de lutte anti-infectieuse. On
a recommandeé a tous les patients de subir une radiographie thoracique,
peu importe leurs résultats au TCT, car on croyait que le TCT n'était pas
sensible dans cette population.

La méme infirmiére en hygiéne du travail a effectué le test tuberculinique
de base, au besoin, et le test de controdle chez les travailleurs de la santé
exposés. Des radiographies thoraciques ont été réalisées chez ceux qui
présentaient un virage au TCT (induration de 10 mm) ou ceux dont

l'induration dépassait > 5 mm 4 leur test initial.

Les médecins traitants en hématologie/oncologie ont re¢u une formation
sur les limites possibles du TCT dans cette population et ont été invités a
envisager une tuberculose active chez tout patient présentant des
symptdmes compatibles, peu importe les résultats au TCT final. On a
également recommandé que les patients de la catégorie a risque élevé
soient considérés comme des candidats pour un traitement préventif, mais
la décision finale d'offrir ce traitement a été laissée au médecin traitant et
au patient.

Résultats
Facteurs environnementaux

Lors de son premier séjour a I'hopital, le patient X est demeuré 69 jours
dans l'unité A. Au départ, il a occupé une chambre semi-privée pendant 32
jours, puis a passé 13 jours dans une chambre privée et les 24 derniers
jours dans une chambre a pression négative. Nous avons établi a 12 RA et a
8 RA le nombre de renouvellements d’air dans la chambre semi-privée et la
chambre a pression négative, respectivement. L'approvisionnement en air
était constitué a 100 % dair frais.

Lors du séjour suivant, le patient a passé 5 jours a l'unité B, puis a été placé
dans une chambre d’isolement respiratoire pour le reste de son séjour a
I'unité C. L'unité B est une unité de greffe de moelle osseuse a pression
positive ou les portes de I'unité et des chambres des patients sont gardées
fermées pour assurer une ventilation adéquate. Chaque chambre est
alimentée par un systeme de recirculation de I'air avec 275 renouvelle-
ments d'air stérile par heure assurés par trois ventilateurs distincts et des
filtres absolus.

Entre ses deux hospitalisations, le patient X s'est présenté a des rendez-vous
en consultation externe & 9 reprises. 1l a passé environ 4 heures en tout dans
diverses zones, y compris l'aire réservée aux ambulances et des services de
consultations. Son séjour aurait pu durer 12 heures s'il avait fréquenté le
centre de transfusion également. Le nombre de renouvellements d'air était de
7 dans l'aire réservée aux ambulances et de 5 dans le centre de transfusion.
Les deux zones étaient alimentées a 100 % en air frais.

En tout, 177 contacts parmi les malades hospitalisés et les consultants
externes ont été identifiés. L'age moyen était de 56,6 ans (intervalle de 19 a
90 ans). Le nombre d’expositions par patient est illustré a la figure 1. Parmi
les trois patients qui avaient été exposés > 5 fois, deux avaient partagé la
chambre du patient X et un patient des services ambulatoires avait été
traité par le méme oncologue. Aucun contact direct face a face n'a pu étre
confirmé pour aucun des patients. Les patients exposés souffraient des
troubles suivants : leucémie, lymphome, myélome et tumeurs d'un organe
plein, tous a divers stades du traitement. Huit patients ont regu une greffe
de moelle osseuse entre 3 mois et 7 ans avant I'exposition, et 7 avaient été
greffés durant la période d’exposition (de janvier a avril).
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Figure 1. Number of exposures per patient
Figure 1. Nombre d’expositions par patient
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The results of patient TST are shown in Table 1. The occupa-
tional health nurse was unable to conduct TST in 40 patients
(23%), who were either deceased or were in palliative care at the
time of follow-up. Eight patients were positive from previous
exposures, two patients refused skin testing, and the results for
25 patients were not returned from their family physicians. Thus,
results were available for 102 (57.6%) of the patients who under-
went TST. Five of these (5%) were TST positive at the > 5mm
induration cut off for close contacts. In fact, all five patients had a
TST of > 10 mm induration. Four of the positive patients had
only one potential contact with patient X, i.e., were at “low risk”.

None of the low-risk contacts was considered for preventive ther-
apy. The provision of preventive therapy for high-risk contacts
was significantly complicated by extensive comorbid disease,
causing signs and symptoms such as fever, weight loss, chills,
pulmonary infiltrates, and lymphadenopathy, which could be
compatible with active tuberculosis, and by concerns of
hepatoxicity or drug interactions. In general, patients were
treated conservatively and were followed for the development of
active disease. No cases of active tuberculosis have been identi-
fied 1 year after the exposures.

A total of 112 staff members were identified as contacts. Baseline
test results showed that 36 were previously positive, and 76 were
negative. The previously TST-positive staff were assessed by the
occupational health nurse for signs and symptoms of TB. All

Les résultats des TCT des patients sont indiqués au tableau 1. L'infirmiére
en hygiéne du travail n'a pu effectuer de TCT chez 40 patients (23 %), qui
étaient soit décédés ou se trouvaient aux soins palliatifs au moment du
suivi. Huit patients étaient positifs a cause d’expositions antérieures, deux
patients ont refusé de subir le test et les résultats de 25 patients n'ont pas
été retournés par leur médecin de famille. Ainsi, nous connaissons les
résultats de 102 (57,6 %) des patients qui ont subi un TCT. Cing d’entre
eux (5 %) étaient positifs d'apreés le seuil établi de >5 mm d’induration
pour les contacts étroits. En fait, les cing patients présentaient une
induration de plus de > 10 mm. Quatre des patients positifs n'avaient eu
gu'un contact possible avec le patient X, c.-a-d. étaient a « faible risque ».

Un traitement préventif n'a été envisagé pour aucun des contacts a faible ris-
que. L'administration d'un traitement préventif aux contacts a risque élevé a
été grandement compliquée du fait que des maladies importantes
concomitantes causaient des signes et symptdmes comme de la fievre, une
perte de poids, des frissons, des infiltrats pulmonaires et une adénopathie,
qui auraient pu étre compatibles avec une tuberculose active, et du fait qu'on
craignait une hépatoxicité ou des interactions médicamenteuses. En général,
un traitement conservateur a été administré aux patients et un suivi a été
effectué pour déterminer si ceux-ci avaient développé une maladie active.
Aucun cas de tuberculose active n'a été détecté un an apres les expositions.

En tout, 112 membres du personnel ont été identifiés comme des contacts.
Les résultats au test de base ont montré que 36 étaient positifs a cause d'une
exposition antérieure et que 76 étaient négatifs. Les employés auparavant
positifs pour le TCT ont été évalués par l'infirmiére en hygiene du travail

Table1. Tuberculin skin testing results for high- and low-risk patient contacts
Tableau 1. Résultats des tests cutanés a la tuberculine des contacts des patients a risque élevé et a faible risque

Contacts (%) TST —ve (%) TST +ve (%)* No TST resultt TST not donet

Aucun résultat

Contacts (%) TCT- (%) TCT+ (%)* au TCTt TCT non effectué £
High risk Risque élevé 55 (31.1) 31(56.4) 1(18) 3(55) 20 (36.3)
Low risk Faible risque 122(68.9) 66 (54.1) 4(33) 22 (18.0) 30(25.0)
Total Total 177 97 (54.8) 5(2.8) 25 (14.1) 50 (28.2)

*Positive =>5 mm induration
tResult not received from family physician.

FPatients either had a previous positive result (8 patients), were deceased or in palliative care (40 patients), or refused testing (2 patients).

*Positif = induration de >5 mm
tRésultat non transmis par le médecin de famille.

flLes patients avaient déja obtenu un résultat positif (8 patients), sont décédés ou recevaient des soins palliatifs (40 patients), ou ont refusé de subir le test (2 patients).
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TST-negative staff were recalled at 3 months for follow-up testing
when appropriate. One staff member was found to have TST con-
version and completed preventive therapy. This staff member
worked on Unit B and cared for patient X just before his diagno-
sis of tuberculosis. No other cases of infectious tuberculosis were
known to have been present on Unit B since the health care
worker’s previous negative skin test.

Discussion

Exposure to patients with pulmonary tuberculosis in hospitals
can be a frequent occurrence in settings where patients at high
risk of infection and reactivation are treated. Various guidelines
state that administrative controls are central to preventing patient
and health care worker exposures™*. Possible controls include
tuberculosis management programs, strategies to aid in the early
identification of TB patients, and airborne isolation policies. In
general, it is understood that the follow-up of contacts is far more
complicated and less efficient and effective than preventing the
exposure from occurring. This is particularly true in the hospital
setting, where the definition of what constitutes a significant
exposure may be difficult to determine. While TST is a central
component to contact tracing, its role in identifying contacts who
have underlying immunodeficiency may be less important
because of the limitations of the test.

We attempted to measure the ventilation in the various parts of
the hospital where patient X was cared for. In general, the venti-
lation was found meet or exceed recommended parameters®.
Given that adequate ventilation has been shown to be a key factor
in preventing tuberculosis transmission in hospitals®, this infor-
mation helped us to limit our contact list to only patients who
were in the same clinic at the same time as patient X and up to 1
hour after he left. At 5 ACH, over 99% of infectious particles
would have been removed within 1 hour™. Were the ventilation
below standard, we would have been obliged to expand our con-
tact list, as infectious M. tuberculosis particles are known to be
capable of remaining airborne indefinitely®®. Expanding the con-
tact list despite excellent ventilation would have resulted in more
work for little benefit and have caused needless stress for patients
who likely were not infected. Inappropriate hospital ventilation
has been shown to be at the root of one large hospital outbreak of
multidrug-resistant tuberculosis, which resulted in a contact list
of 1,400 patients and staff®®.

We were fortunate to have had reliable recent TST data for the
majority of our health care workers, as this enabled us to deter-
mine that patient X was likely infectious and did transmit tuber-
culosis to one health care worker. We might have expected that
patient infections would have occurred as well, especially for
patients in the “high risk” category. Five percent of our patients
had a positive TST, and three of the five were from TB endemic
countries, namely China, India, and Sri Lanka. It is unknown
whether their positive results represent exposure in their country
of origin rather than recent infection.

In order to determine whether the TST was a good measure of
patient exposure, we attempted to determine the theoretical pro-
portion of patients who should have had a positive TST result at
baseline, according to their country of origin (Table 2). Country
of origin was available for 100 of the 102 patients with TST
results. Using the prevalence rates of latent infection reported by

(14)

Dye et al. in the various World Health Organization regions™,

pour voir s'ils présentaient des signes et symptdmes de tuberculose. Tous les
employés négatifs au TCT ont été invités apres 3 mois a subir un test de
contrdle au besoin. Un employé a présenté un virage tuberculinique et a
suivi un traitement préventif. Cet employé travaillait a 'unité B et avait pris
soin du patient X juste avant le diagnostic de tuberculose. Aucun autre cas de
tuberculose infectieuse, a la connaissance de I'hdpital, n'avait été admis a
l'unité B depuis le test négatif antérieur du travailleur de la santé.

Analyse

L'exposition en milieu hospitalier a des patients atteints de tuberculose
pulmonaire peut é&tre monnaie courante dans les services ou des patients a
risque élevé d'infection et de réactivation sont traités. Comme il est indiqué
dans diverses lignes directrices, les controles administratifs jouent un réle
central dans la prévention des expositions des patients et des travailleurs de
la santé™. Au nombre des mesures de contréle possibles figurent des
programmes de lutte antituberculeuse, des stratégies pour faciliter I'identifi-
cation précoce des patients atteints de TB et des politiques d'isolement
respiratoire. De fagon générale, on reconnait que le suivi des contacts est
beaucoup plus compliqué et beaucoup moins efficace et efficient que la
prévention de I'exposition. C'est particuliérement le cas en milieu hospitalier,
ou il peut étre difficile de définir ce qui constitue une exposition importante.
Bien que le TCT soit un élément crucial de la recherche des contacts, son
réle comme moyen d'identifier les contacts qui présentent un déficit
immunitaire sous-jacent peut étre moins important a cause des limites
inhérentes au test.

Nous avons essayé de mesurer la ventilation dans les diverses parties de
I'hépital ou le patient X a été soigné. En général, la ventilation respectait ou
dépassait les paramétres recommandés®. Etant donné qu'il a été démontré
gu'une ventilation adéquate contribuait grandement a prévenir la transmis-
sion de la tuberculose dans les hopitaux®, nous avons pu, grace a cette infor-
mation, limiter notre liste de contacts uniquement aux patients qui étaient
dans le méme service de consultations au méme moment que le patient X et
jusqu'a une heure aprés son départ. A un taux de 5 RA, plus de 99 % des
particules infectieuses auraient été éliminées en I'espace d’une heure®. Si la
ventilation n'avait pas respecté les normes, nous aurions été obligés d’étendre
notre liste de contacts, car les particules infectieuses de M. tuberculosis sont
capables de rester indéfiniment en suspension dans l'air™. L'élargissement de
la liste de contacts malgré une ventilation excellente nous aurait donné plus
de travail sans rapporter grand-chose et aurait entrainé un stress inutile pour
les patients qui n'étaient probablement pas infectés. Des chercheurs ont
montré qu'une ventilation inadéquate était a I'origine d’'une vaste éclosion de
tuberculose multirésistante dans un hopital, 1 400 patients et employés se
retrouvant sur la liste des contacts™.

Nous avons eu la chance de disposer de données récentes fiables sur les
TCT pour la majorité des travailleurs de la santé, ce qui nous a permis de
déterminer que le patient X était probablement contagieux et qu'il a
effectivement transmis la tuberculose & un travailleur de la santé. Des infec-
tions auraient également pu survenir chez des patients, en particulier chez
les patients a « risque élevé ». Cing pour cent de nos patients ont obtenu
des résultats positifs au TCT, et trois des cing étaient issus de pays ou la TB
était endémique, soit la Chine, I'Inde et le Sri Lanka. Nous ignorons si leurs
résultats positifs représentent une exposition dans leur pays d'origine ou
une infection récente.

Afin de déterminer si le TCT était une bonne mesure de I'exposition des
patients, nous avons tenté de déterminer la proportion théorique de
patients qui auraient d obtenir un résultat positif au TCT de base, d'aprés
leur pays d'origine (tableau 2). Nous disposions de données sur le pays
d'origine de 100 des 102 patients ayant subi un TCT. Compte tenu des taux
de prévalence de l'infection latente signalés par Dye et ses collegues dans les
diverses régions de I'Organisation mondiale de la Santé“®, 10 patients
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we would have expected 10 patients to be positive for TB infec-
tion at baseline at >10 mm, although the difference between pre-
dicted and observed populations did not reach statistical
significance (point estimate = 0.5, 95% confidence interval 0.162
to 1.172, Chi squared test). Given that many of these foreign-
born patients would have received BCG vaccination as well, we
might have predicted an even higher proportion of positive tests.
This crude comparison suggests that using the TST to identify
recently infected contacts in this immunocompromised popula-
tion may have been of limited benefit. It is unknown whether
newer interferon-gamma-based assays for tuberculosis infection
would aid in identifying high-risk contacts in this situation, as
these tests have not been well studied in immunocompromised

populations®.

auraient da étre positifs pour l'infection tuberculeuse avec une induration de
> 10 mm au test de base, mais la différence entre les populations prévues et
observées n'a pas atteint un niveau de signification statistique (estimation
ponctuelle = 0,5, intervalle de confiance & 95 % de 0,162 a 1,172, test du Chi
carré). Etant donné que bon nombre de ces patients nés & 'étranger auraient
recu également le vaccin BCG, une proportion de résultats positifs aurait
méme pu étre plus élevée. Cette comparaison grossiére semble indiquer que
I'utilisation du TCT pour identifier les contacts récemment infectés dans
cette population immunodéprimée peut avoir eu une utilité limitée. Nous
ignorons si de nouveaux tests a base d'interféron gamma pour l'infection
tuberculeuse auraient facilité I'identification des contacts a risque élevé dans
cette situation, car ces tests n‘ont pas été bien étudiés dans des populations

immunodéprimées™.

Table 1.

Tableau 1. Nombre prévu de contacts positifs au TCT d’apres la région d’origine de I'Organisation mondiale de la Santé

Expected number of TST positive contacts based on World Health Organization

(14)

region of origin

4(14)

Expected number of  Actual number of posi-

Region Prevalence rate, % Number of contacts positive contacts tive contacts
Région ) Nombre prévu de Nombre reel de con-

Taux de prévalence,% Nombre de contacts contacts positifs tacts positifs

Africa Afrique 35.0 10 0.35 0

The Americas Les Amériques 18.0 7.0 1.26 1

Canadian born* Né au Canada* 0.5 61.0 0.30 0

Brazil Brésil 26.0 1.0 0.26 0

Eastern Mediterranean ~ Méditerranée orientale 29.0 1.0 0.29 0

Pakistan Pakistan 40.0 10 0.40 0

Afghanistan Afghanistan 34.0 10 0.34 0

Europe Europe 15.0 16.0 240 1

South East Asia Asie du Sud-Est 44.0 20 0.88 1

India Inde 440 3.0 132 1

Western Pacific Pacifique Ouest 36.0 30 1.08 0

China Chine 36.0 3.0 1.08 1

Total Total 32.0 100.0 9.96 5

*The Canadian-born population was assumed to have a prevalence rate of 0.5%.
*Nous avons présumé que la population née au Canada avait un taux de prévalence de 0,5 %.

Our assigning patients to arbitrarily defined high- and low-risk
categories did not significantly assist in our management of the
outbreak in that it did not influence who received preventive
therapy. The nature of this patient population meant that a sub-
stantial proportion of patients were receiving palliative care and,
hence, not ideal candidates for preventive therapies. Further-
more, their concurrent malignancies mimicked many of the
symptoms of tuberculosis, making it quite difficult to rule out
active tuberculosis. There was great reluctance to start such
patients on preventive therapy. Finally, a significant proportion
of patients were considered at risk of drug-induced hepatitis and
interactions.

Conclusion

We report the difficulties in attempting to employ traditional
contact tracing methods in a cancer hospital. While we have evi-
dence that our index patient was infectious, it is unknown
whether transmission occurred to other patients despite our
intensive investigation, although it is reassuring that no addi-
tional cases of tuberculosis have been detected in this cohort

1 year after the exposure. We believe that our assessment of the
hospital’s ventilation system aided us in containing our contact
list. Given our patient TST findings and our experience in pro-
viding treatment for latent infection, expanding our contact list

Le classement des patients dans des catégories a risque élevé et a faible ris-
que arbitrairement définies ne nous a pas grandement aidés a gérer
I'éclosion vu qu'il n'a pas servi & identifier ceux qui ont recu un traitement
préventif. Cette population de patients était bien particuliére; une propor-
tion importante d'entre eux recevaient des soins palliatifs et, partant,
n'étaient pas des candidats idéaux aux traitements préventifs. De plus, les
symptdmes de leurs affections malignes concomitantes ressemblaient a bon
nombre des symptdmes de la tuberculose, d'ou la difficulté d'écarter une
tuberculose active. On hésitait beaucoup a mettre en route un traitement
préventif dans ces cas. Enfin, une proportion importante de patients étaient
considérés a risque d’hépatite pharmaco-induite et d'interactions
médicamenteuses.

Conclusion

Nous faisons état des difficultés liées a I'utilisation des méthodes classiques
de recherche des contacts dans un hopital pour cancéreux. Bien que nous
ayons des preuves que notre patient index était infectieux, nous ignorons si
la maladie a été transmise a d’autres patients malgré I'enquéte intensive que
nous avons menée; il est cependant rassurant de constater qu’aucun cas
additionnel de tuberculose n'a été détecté dans cette cohorte un an apres
I'exposition. Nous croyons que notre évaluation du systéme de ventilation
de I'hdpital nous a aidés a limiter la liste des contacts. Compte tenu des
résultats au TCT de nos patients et de notre expérience du traitement de
I'infection latente, I'élargissement de notre liste des contacts aurait
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would have resulted in substantially more work and anxiety, for
little benefit. Our experience supports the current emphasis on
administrative and environmental controls to prevent tuberculo-
sis transmission in hospitals.
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grandement augmenté notre charge de travail et I'anxiété des patients, sans

rapporter beaucoup en retour. Notre expérience vient valider I'accent

actuel mis sur les contréles administratifs et environnementaux en vue de
prévenir la transmission de la tuberculose en milieu hospitalier.
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INTERNATIONAL NOTE

JAPANESE ENCEPHALITIS IN AU.S. TRAVELLER
RETURNING FROM THAILAND, 2004

Japanese encephalitis (JE) virus is a mosquito-borne flavivirus that
is closely related to the West Nile and St. Louis encephalitis viruses
endemic to North America. JE virus is a leading cause of viral
encephalitis in Asia® but is rarely reported among travellers to
countries where JE is endemic®. This report describes a case of an
unvaccinated Washington resident who had JE after travelling to
northern Thailand. The Advisory Committee on Immunization
Practices (ACIP) recommends JE vaccine for travellers to

JE-endemic areas of Asia during the transmission season, especially
those spending > 1 month in those areas and whose travel itinerar-
ies include rural settings®. JE vaccine should also be considered for
travellers visiting areas where JE is endemic, regardless of the dura-
tion of their visit. In addition, health-care providers and organized
international travel programs should ensure that travellers obtain
appropriate preventive health guidance before travel.

Case report

In late June 2004, a previously healthy woman aged 22 years was
admitted to a Seattle hospital within hours of returning from a
32-day visit to Thailand. She had become ill 2 days earlier with
fever 38.6 °C, nausea, headache, photophobia, and stiff neck that
had worsened over time. A lumbar puncture was performed; her
cerebrospinal fluid (CSF) revealed a white blood cell count of 47
cells/uL (97% polymorphonuclear leukocytes), glucose 60 mg/dL,
and protein 37 mg/dL. The patient was presumptively treated for
herpes encephalitis with acyclovir and for cerebral malaria with
quinidine and corticosteroids.

Two days later, the patient had dysarthria, dysphagia, profound
lethargy, and fever 40.0 °C; as a result, she was sedated and
endotracheally intubated. A nonenhanced magnetic resonance
image revealed edema in the hypothalamus. Polymerase chain
reaction studies of CSF for herpes simplex virus and enteroviruses
were negative, and peripheral blood smears were negative for
plasmodia. The patient improved clinically and was extubated after
2 days but had onset of Bell's palsy on hospital day 11. After 14
days of hospitalization, she was discharged and underwent out-
patient rehabilitation for 6 weeks. The patient had no apparent
neurologic sequelae. CSF and serum collected 4 days after illness
onset and serum collected 21 days after illness onset had JE
virus-specific IgM antibodies and neutralizing antibodies confirm-
ing a recent JE viral infection.

In May 2004, the patient had travelled with 21 other students to
Chiang Mai City, Thailand, on a university-affiliated study-abroad
program. Although the program did not require student to consult
a health-care provider before travel, the patient consulted her pri-
mary-care physician. She did not receive any vaccinations or
malaria prophylaxis. During her month-long stay, the patient slept

NOTES INTERNATIONALES

ENCEPHALITE JAPONAISE CHEZ UNE VOYAGEUSE AMERICAINE
REVENANT DE LA THAILANDE, 2004

Le virus responsable de I'encéphalite japonaise est un flavivirus transmis par
des moustiques et étroitement apparenté aux virus du Nil occidental et de
I'encéphalite de St-Louis, qui sévissent a I'état endémique en Amérique du
Nord. Le virus de I'encéphalite japonaise est une cause importante d'encé-
phalite virale en Asie®, mais l'infection par le virus est rarement signalée
chez les voyageurs séjournant dans des pays ou I'encéphalite japonaise est
endémique®. Le présent rapport décrit un cas d’encéphalite japonaise chez
une résidente non vaccinée de Washington, qui avait séjourné dans le nord
de la Thailande. L'Advisory Committee on Immunization Practices (ACIP)
recommande le vaccin contre cette maladie aux voyageurs qui prévoient se
rendre dans les régions d’Asie ol I'encéphalite japonaise est endémique pen-
dant la saison de transmission, surtout ceux qui prévoient y séjourner > 1
mois et qui comptent se déplacer dans des zones rurales®. Les voyageurs qui
prévoient se rendre dans des zones d’endémie devraient aussi envisager de se
faire vacciner contre I'encéphalite japonaise, peu importe la durée de leur
visite. En outre, les professionnels de la santé et les responsables de voyages
organisés a I'étranger devraient veiller a ce que les voyageurs regoivent les
conseils appropriés concernant les précautions a prendre sur le plan de la
santé avant d’entreprendre leur voyage.

Rapport de cas

A lafin de juin 2004, une jeune femme de 22 ans, auparavant en bonne
santé, a été admise a un hopital de Seattle quelques heures apreés son retour
d'un séjour de 32 jours en Thailande. Elle était tombée malade 2 jours plus
tot, présentant des symptémes (température de 38,6° C, nausées, maux de
téte, photophobie et raideur de la nuque) qui s'étaient aggravés avec le
temps. Une analyse du liquide céphalorachidien (LCR), réalisée a I'issue
d'une ponction lombaire, a révélé un nombre de globules blancs de 47/ulL
(97 % de leucocytes polynucléaires), un taux de glucose de 60 mg/dL, et un
taux de protéine de 37 mg/dL. La patiente a regu un traitement présomptif a
l'acyclovir, contre I'encéphalite herpétique, et a la quinidine et aux
corticostéroides, contre l'accés pernicieux a forme cérébrale.

Deux jours plus tard, la patiente présentait une dysarthrie, une dysphagie,
une profonde léthargie et une température de 40,0° C. On lui a administré
des sédatifs et on lui a installé une sonde d'intubation endotrachéale. Une
image non amplifiée obtenue par résonance magnétique a mis en évidence de
I'cedéme au niveau de I'hypothalamus. Des études d’'amplification par la
polymérase visant a détecter I'éventuelle présence du virus de I'nerpés sim-
plex et d'entérovirus dans le LCR ont donné des résultats négatifs. Des frottis
de sang périphérique ont aussi révélé I'absence de plasmodies. Comme son
état s'était amélioré, la patiente a été détubée au bout de 2 jours, mais a
commencé a manifester des signes de paralysie de Bell le 11° jour de son hos-
pitalisation. Elle a obtenu son congé de I'hopital au terme d’'un séjour de 14
jours, et elle a suivi un programme de réadaptation a I'externe pendant

6 semaines. Elle ne présentait aucune séquelle neurologique apparente. Des
échantillons de LCR et de sérum prélevés 4 jours aprés le début de la maladie
et des échantillons de sérum recueillis 21 jours aprés le début de la maladie
contenaient des anticorps neutralisants et des anticorps de type IgM
specifiquement dirigés contre le virus de I'encéphalite japonaise, ce qui
confirmait une récente infection par ce virus.

En mai 2004, la patiente s'était rendue, en compagnie de 21 autres étudiants,
dans la ville de Chiang Mai, en Thailande, dans le cadre d'un programme
universitaire d'études a I'étranger. Méme si le programme n’exigeait pas des
participants qu'ils sadressent a un professionnel de la santé avant leur départ,
la patiente a consulté son médecin de premiére ligne. Elle n'a regu ni vaccin
ni prophylaxie antipaludéenne. Pendant son séjour d'un mois, la patiente a
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in a dormitory, where her room did not have screened windows or
bed nets. She also spent one night in a poorly screened cabin in the
rural Chiang Mai Valley. The patient reported receiving mosquito
bites in both the dormitory and cabin.

Cohort survey

Approximately 6 weeks after hospital admission, a telephone
survey of the patient’s travel cohort was performed. Of 22 students,
20 (91%) participated in the survey; none had a similar illness.
Mean age of respondents was 22 years (range: 19 to 30 years), and
the median time spent in Asia during the study-abroad program
was 6.5 weeks (range: 4.5 to 16.0 weeks). In preparation for the
trip, five (25%) students consulted a travel medicine specialist,
seven (35%) consulted a primary-care provider or a parent in the
health-care field, and eight (40%) did not consult a health-care
provider. One student was vaccinated against JE. All students par-
ticipated in outdoor activities in Thailand, and 19 (95%) reported
receiving mosquito bites. Three (15%) students reported having
screens or bed nets at the dormitory; howerver, 15 (75%) reported
“sometimes” or “always” using repellent while in Chiang Mai City.

MMWR editorial note

JE virus is a leading cause of viral encephalitis in Asia; JE has a
case-fatality rate of approximately 30%“?. No virus-specific treat-
ment exists, and survivors commonly have neurologic sequelae™”.
Although JE is a substantial public health problem in Asian coun-
tries, transmission to short-term travellers to JE-endemic countries
rarely has been reported®®. This report describes the first reported

case in a U.S. traveller since 1992.

Less than 1% of JE virus-infected persons have onset of encephali-
tis®: however, because an effective JE vaccine is available, vaccina-
tion should be considered for use in travellers to Asia. Although
the risk for infection among travellers is low overall, risk varies
substantially by season (e.g., risk is highest in the rainy season),
geographic location, duration of travel, outbreak presence, and
activities of the traveller®. Risk estimates based on JE incidence
among residents of countries where the disease is endemic are
often inaccurate because JE surveillance is not conducted in many
Asian countries. In countries with childhood vaccination programs
or where the majority of persons aged < 15 years have developed
immunity after a natural, asymptomatic JE viral infection, the low
incidence among residents can be misleading. Despite a history of
JE outbreaks in rural Chiang Mai Valley®”and > 1 month'’s stay for
all 22 travellers described in this report, 40% received no pre-
travel medical advice from a health-care provider, and only one
was vaccinated against JE.

The specific ecologic setting in which the patient described in this
report was infected is unknown. Swine production and floor-irri-
gated rice farming provide a hospitable environment for both the
proliferation of the principal mosquito vector, Culex tritaenior-
hynchus, and amplification of JE virus in swine. Mosquito infection
rates can be as high as 10% in areas where virus transmission to

dormi dans un dortoir ou ni les fenétres ni le lit n'étaient dotés de
moustiquaires. Elle a aussi passé une nuit dans un petit pavillon mal protégé
contre les moustiques dans la zone rurale de la vallée de Chiang Mai. La
patiente a déclaré avoir été piquée par des moustiques tant dans le dortoir
que dans la pavillon.

Enquéte auprés d’une cohorte

Environ six semaines apres I'admission de la patiente a I'hdpital, une enquéte
téléphonique a été réalisée aupres de la cohorte d'étudiants qui I'avait accom-
pagnée en Thailande. Des 22 étudiants, 20 (91 %) ont participé a l'enquéte;
aucun n'était atteint d'une affection analogue. L'age moyen des répondants
était de 22 ans (intervalle : 19 a 30 ans), et la durée médiane du séjour en
Asie dans le cadre du programme d'études a I'étranger était de 6,5 semaines
(intervalle : 4,5 a 16,0 semaines). En prévision du voyage, cing (25 %)
étudiants avaient consulté un spécialiste en médecine-voyages; sept (35 %)
avaient consulté un professionnel de la santé de premiére ligne ou un parent
travaillant dans le domaine de la santé, et huit (40 %) n'avaient pas consulté
de professionnel de la santé. Un étudiant avait été vacciné contre I'encép-
halite japonaise. Tous avaient participé a des activités de plein air en
Thailande, et 19 (95 %) ont déclaré avoir été piqués par des moustiques.
Trois (15 %) ont affirmé avoir été protégés par des moustiquaires aux
fenétres ou au lit dans le dortoir; toutefois 15 (75 %) ont indiqué avoir utilisé
un insectifuge « parfois » ou « toujours » pendant leur séjour dans la ville de
Chiang Mai.

Note de la rédaction du MMWR

Le virus de I'encéphalite japonaise est une cause importante d'encéphalite
virale en Asie. Le taux de létalité associé a I'encéphalite japonaise est
d'environ 30 %™, Il n'existe aucun traitement antiviral spécifique, et les
survivants présentent généralement des séquelles neurologiques™. Bien qu'il
s'agisse d'un probleme de santé publique important dans les pays d’Asie,
rares sont les cas signalés de transmission aux voyageurs faisant de courts
séjours dans des régions d’endémie®. Le présent rapport décrit le premier
cas d'infection chez un voyageur américain déclaré depuis 1992.

La maladie se déclare chez moins de 1 % des personnes infectées par le virus
de I'encéphalite japonaise®; toutefois, comme il existe un vaccin efficace
contre I'encéphalite japonaise, il faudrait envisager de I'employer aupres de
voyageurs a destination de I'Asie. Méme si le risque d'infection chez les
voyageurs est globalement faible, il varie sensiblement selon la saison (ainsi,
il est le plus élevé pendant la saison des pluies), le lieu géographique, la
durée du séjour, la présence d'une éclosion et les activités du voyageur®.
Les estimations du risque fondées sur I'incidence de I'encéphalite japonaise
chez les résidents de pays ou la maladie est endémique sont souvent
inexactes puisque l'infection ne fait I'objet d'aucune surveillance dans bien
des pays d'Asie. Dans les pays ou il existe des programmes de vaccination de
la population infantile et ot la majorité des personnes agées de moins de 15
ans ont acquis une immunité par suite d'une infection naturelle et asymp-
tomatique par le virus de I'encéphalite japonaise, le faible taux d'incidence
enregistré dans la population pourrait étre trompeur. Méme s'il existe des
antécédents d'éclosions d’encéphalite japonaise dans la zone rurale de la
vallée de Chiang Mai®” et si les 22 voyageurs décrits dans le présent rapport
y ont séjourné pendant > 1 mois, 40 % n'avaient regu aucune recomman-
dation médicale d'un professionnel de la santé avant d’entreprendre le voy-
age, et un seulement avait été vacciné contre I'encéphalite japonaise.

On ne connait pas le milieu écologique précis dans lequel la patiente décrite
ici a été infectée. La production porcine et l'irrigation par submersion
pratiquée dans les riziéres créent un environnement propice a la prolifération
de Culex tritaeniorhynchus, principal vecteur du virus, et a 'amplification
du virus chez le porc. Les taux d'infection par les moustiques peuvent
atteindre les 10 % dans les régions ou la transmission du virus aux vertébrés
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vertebrates is high®. The virus can also be transmitted in urban
and other ecologic settings, although the intensity of transmission
is ogten much less than in endemic, rice-producing areas. JE cases
have been reported among urban residents and travellers to Asian
cities who had little or no rural exposure and were likely infected
by urgan Culex species®. In addition, because wading birds (e.g.,
egrets) and large mammals other than swine can serve as amplify-
ing hosts, JE virus transmission can occur in areas where swine are
not raised. JE virus-infected persons do not have high- titer viremia
and are therefore considered “dead-end” hosts.

A single, formalin-inactivated, mouse brain-derived, JE vaccine is
licensed for use in the United States in persons aged > 1 year. The
preferred primary vaccination series consists of three doses admin-
istered at 0, 7, and 30 days, but an accelerated schedule consisting
of three doses administered at 0, 7, and 14 days can be used when
the longer schedule is impractical or inconvenient because of time
constraints. With either schedule, the primary series should be
completed at least 10 days before travel to allow an adequate
immune response and monitoring of adverse events (AE) after vac-
cination; therefore, JE vaccination should begin at least 24 days
before travel abroad. In addition to a moderate rate of local side
effects®, rare and more serious neurologic (e.g., encephalitis) and
allergic AE (e.g., urticaria or angioedema) have been reported®.

JE vaccine is not recommended for all travellers to Asia. For each
traveller, careful consideration of the potential risks and benefits
of vaccination should be made by a health-care provider familiar
with the person’s itinerary, the vaccine, and the current CDC rec-
ommendations for its use®. In general, vaccine should be offered
to persons spending > 1 month in JE-endemic areas during the
transmission season, especially if travel will include rural areas.
Under specific circumstances, vaccine should be considered for
persons spending < 1 month in JE-endemic areas (e.g., travellers
to areas experiencing epidemic transmission and persons whose
activities, such as extensive outdoor activities in rural areas, place
them at high risk for exposure). In all instances, travellers should
be advised to take personal precautions to reduce exposure to
mosquito bites (e.g., avoidance of mosquitoes and use of repel-
lents and protective clothing).
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est élevée®. Le virus peut aussi se transmettre dans des zones urbaines et

d'autres milieux écologiques, ou l'intensité de la transmission est souvent
bien moindre que dans les régions rizicoles d'endémie. Des cas d’encéphalite
japonaise ont été signalés chez des citadins et des voyageurs qui avaient
séjourné dans des villes d’Asie, n'avaient pour ainsi dire pas été exposés aux
milieux ruraux et qui ont sans doute été infectés par Culex, une espéece
urbaine®. En outre, comme les échassiers (p. ex., les aigrettes) et les grands
mammiferes autres que le porc peuvent étre des htes amplificateurs, le virus
peut se transmettre ailleurs que dans des régions d'élevage porcin. Les
personnes infectées par le virus ne présentent pas une virémie élevée, et sont
donc considérées comme des « culs-de-sac épidémiologiques ».

Un seul vaccin inactivé au formol et dérivé du cerveau de la souris est

homologué aux Etats-Unis pour la vaccination de personnes agées > 1 an. La
série vaccinale primaire privilégiée comprend trois doses administrées a 0, 7,
et 30 jours d'intervalle, mais on peut adopter un calendrier accéléré
comportant I'administration de trois doses a 0, 7, et 14 jours d'intervalle
lorsque le calendrier plus long S'avere peu pratique en raison de contraintes
de temps. Dans un cas comme dans l'autre, la derniére dose de la série
primaire devrait étre donnée au moins 10 jours avant le départ pour que I'on
obtienne une réponse immunitaire adéquate et que I'on puisse surveiller les
réactions indésirables consécutives a la vaccination. C'est pourquoi la
premiére dose devrait étre administrée au moins 24 jours avant un départ a
I'étranger. Un taux modéré d'effets indésirables locaux®, et de rares effets
indésirables plus graves neurologiques (p. ex., l'encéphalite) ou allergiques
(comme l'urticaire ou une angioneurose cutanée) ont été signalés®

Il n'est pas recommandé de vacciner tous les voyageurs se rendant en Asie
contre I'encéphalite japonaise. Un professionnel de la santé qui connait
Iitinéraire de la personne, le vaccin et les recommandations actuelles des
CDC concernant son emploi devrait examiner attentivement, au cas par cas,
les risques par rapport aux avantages de la vaccination®. En régle générale, le
vaccin devrait étre offert aux personnes devant séjourner pendant > 1 mois
dans des régions ou I'encéphalite japonaise sévit a I'état endémique pendant
la saison de transmission, surtout si elles prévoient se rendre dans des zones
rurales. Dans des circonstances particulieres, il faudrait envisager de vacciner
les personnes devant séjourner pendant < 1 mois dans des régions d’endémie
(p. ex., les voyageurs devant se rendre dans des régions ou la transmission a
atteint des proportions épidémiques et les personnes fortement exposées au
risque en raison de la nature de leurs activités, par exemple d’abondantes
activités pratiquées a I'extérieur en milieu rural). Dans tous les cas, il y a lieu
de conseiller a tous les voyageurs de prendre des précautions personnelles en
vue de réduire le risque d’exposition aux pigQres de moustique (p. ex., éviter
les moustiques et utiliser un insectifuge et des vétements protecteurs).
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