universite Faculté de pharmacie
de TOURS Philippe-Maupas

ACADEMIE D’ORLEANS-TOURS
UNIVERSITE DE TOURS
FACULTE DE PHARMACIE « Philippe Maupas »

2024-2025 N°1

THESE D’EXERCICE
pour le
DIPLOME D’ETAT DE DOCTEUR EN PHARMACIE

Par Kenza BRANGER SERGHINI-IDRISSI

PRESENTEE ET SOUTENUE PUBLIQUEMENT
LE 6 JANVIER 2025

PRESCRIPTION DES VACCINS PAR LES
PHARMACIENS D’OFFICINE : ETAT DES LIEUX DE
LA MISE EN PLACE EN NOUVELLE-AQUITAINE

JURY

Président M. Denys BRAND, Pharmacien, Professeur des Universités, Facult¢ de Pharmacie
— TOURS

Directeur M. Julien MARLET, Pharmacien, Maitre de conférence des Universités, Praticien
Hospitalier - TOURS

Membres  Mme Sylvie BURGAUD, Pharmacien d’officine - TOURS
Mme Zoha MAAKAROUN-VERMESSE, Pédiatre infectiologue, Praticien
Hospitalier - TOURS



Wr“‘“""'“.‘ | Fatulté de phasmacie
de TOURS | Philippe-Maupas

AMNNEE : 2024 - 2025
Directeur : Pr Denys BRAND
Directeur Adjoint : M. Matthieu JUSTE

Assesseurs : M. Gildas PRIE, Mme Mélanie BOUVIN PLEY, Mme Emilie ALLARD-VANNIER, M. Bruno
GIRAUDEALU, Mme Claire POUPLARD, Mme Audrey OUDIN, Mme GERMON Stéphanie

EMNSEIGMANTS

16 PROFESSEURS D’UNIVERSITE
ALLARD-VANNIER Emilie PHARMACIE GALENIOUE
ALLOUCHI Hassan CHIMIE PHYSIQLE
BOUDESOCOQUE-DELAYE Leslie PHARMACOGMOSIE
BRAMND Denys FICROBIOLOGIE
BRAIBANT Martine FICROBIOLOGIE
CHEVALIER Stéphane BIOCHIMIE GEMERALE & BIOTHERARIE
CHOURPA Igor CHIMIE AMALYTIGUE
CLASTRE Mare BIOLOGIE CELLULAIRE & BIOCHIMIE VEGETALE
DIMIER-POISSOMN Isabelle PARASITOLOGIE & MYCOLOGIE MEDICALES, IMMUMITE ANTI-
ENGUEHARD-GUEIFFIER Céclle CHIMIE THERAPEUTIOUE
MAHEO Karine PHYSIOLOGIE
MAUPOIL-DAVID Veronigue PHARMACOLOGIE
MUMNNIER Emnille PHARMACIE GALENIOUE
TAUBER Clovis BIOPHYSIQUE & BIOINFORMATIQUE
VELGE-ROUSSEL Flarence IMBALNOLOGIE PARASITAIRE
VIAUD-MASSUARD Marie-Claude CHIMIE ORGANIOQUE

& PROFESSEURS D'UNIVERSITE ET PRATICIENS HOSPITALIERS

ANTIER Danlel PHARMACIE CLINIQUE

ARLICOT Micolas BIOPHYSIOUE & BICIMFORMATIGUE

EMOND Patrick BIOPHYSIQUE & BIOINFORMATIQUE

GIRALDEAL Bruno SANTE PUBLIQUE, BIOSTATISTIQUE & EPIDEMIOLOGIE
LAMOTTE Philippe FAICROBIOLOGIE

POUPLARD Clalre HEMATOLOGIE

2 PROFESSEURS EMERITES

BARIN Francls FMICROBIOLOGIE
THIBAULT Gilles IMMUNOLOGIE

33 MAITRES DE CONFERENCES

AUBREY Micolas BIOCHIMIE GEMERALE & BIOTHERAPIE

BESSON Plerre PHYSIOLCGIE

BIRER-WILLIAMS Caroline BIOLOGIE CELLULAIRE & BIOCHIMIE VEGETALE

BOMMIER [disponibilité) Franck CHIMIE AMALYTIOUE

BORDY Romain PHARMACOLOGIE & TOXICOLOGIE

BOLUVIN-PLEY Mélanle MICROBIOLOGIE

BREDELOUX Plerre PHARMACOLOGIE

DAvID Stéphanie PHARMACIE GALENIGUE

DEBIERRE-GROCKIEGD Frangoke PARASITOLOGIE & MYCOLOGIE MEMCALES. IMMUMITE AMTI-INFECTIEUSE
DELAYE Pierre- CHIMIE THERAPEUTIGLIE

DEMEVALULT Caroline CHIMIE THERAPEUTIGUE

DOUZIECH-EYROLLES Laurence AFFAIRE REGLEMENTAIRE ET MANAGEMENT DE LA OUALITE

Mise & jour - septembre 2024



W”wm'“m |, Feculth de phaimacie
dea TOURS | Philippe-Maupas

DUMAS lean- BIOCHIMIE GENERALE ET BIOTHERAPIE
GERMON Stéphanie PARASITOLOGIE & MYCOLOGIE MEDICALES, IMMURNITE ANTI-INFECTIEUSE
GLEVAREC Gadlle BIOLOGIE CELLULAIRE & BIOCHIMIE VEGETALE
HERVE-AUBERT Katel CHIMIE AMALYTIOUE
JUSTE Matthieu PARASITOLOGIE & MYCOLOGIE MEMMCALES, IMMURNITE ANTI-INFECTIEUSE
LAJOIE Laurie IBAMLNOLOGIE
LaNOUE Arnaud BIOLOGIE CELLULAIRE & BIOCHIMIE VEGETALE
MARC dillian BIOMAOLECULES ET BIOTECHMOLOGIES VEGETALES
MAVEL Sylvie CHIMIE THERABEUTICQLIE
ouDiM Audrey BIOLOGIE CELLULAIRE & BIOCHIMIE VEGETALE
POUPET Cyrll BIOLOGIE CELLULAIRE & BIOCHIMIE VEGETALE
PASCUALIN Come PHARMACOLOGIE
PRIE Gildas CHIMIE ORGAMNIGIUE
SAHLI Ramla PHARMACOGNOSIE
SIERCCK] Pierre CHIMIE ORGAMNIGIUE
SOUCE Martin CHIMIE AMALYTIOUE
VERCOUILLIE Johnny BIOPHYSIOUE & BIOINFORMATIOUE
VERGER Alexis PHARMACIE GALEMIGUE
VERGOTE lackie AFFAIRE REGLEMENTAIRE ET MAMAGEMENT DE LA QUAUTE
VIERROMN Emilie SAMTE PUBLIQUE, BIOSTATISTIQUE & EPIDEMIOLOGIE
THANG Bel-Li PHARMACOLOGIE
1 MAST
CAMUS GABRIEL Mathilde Fillgre Officine

5 MAITRES DE CONFERENCES ET PRATICIENS HOSPITALIERS

FOUCALLT-FRUCHARD Laura PHARMACIE CLINIOUE

FOUCALLT Amélie HEMATOLOGIE

MARLET Julien MICROBIOLOGIE

POUPIN Pierre SANTE PUBLIQUE, BIOSTATISTIQUE & EPIDEMIOLOGIE
VEYRAT DUREBEX Charlotte BIOCHIMIE CLINIOUE

3 AHU [Assistant Hospitalier Universitaire)

RO AR Plerre IBAMUNOLOGIE
DOUEZ Emmanuel PHARMACIE GALEMIGUE
TULOUP Vianney PHARMACIE CLINIQUE

1 PRAG
WALTERS-GALOPIN SusEn ANGLAIS

1 CONTRAT D'ENSEIGNEMENT
GERBIER Soledad ANGLAIS
3 CHARGES DE RECHERCHE

EPARDALID Mathieu INRAE
MEVELEC Marle-Noélle INRAE
MOIRE Nathalie INRAE

blise & jour - saptembre 2024



université Faculté de pharmacie
de TOURS Philippe-Maupas

SERMENT DE GALIEN

En présence des Maitres de la Faculté, je fais le serment :

D’honorer ceux qui m’ont instruit(e) dans les préceptes de mon art et
de leur témoigner ma reconnaissance en restant fidéle aux principes qui
m’ont été enseignés et d’actualiser mes connaissances ;

D’exercer, dans l'intérét de la santé publique, ma profession avec
conscience et de respecter non seulement la législation en vigueur, mais
aussi les régles de Déontologie, de [’honneur, de la probité et du
désintéressement ;

De ne jamais oublier ma responsabilité et mes devoirs envers la
personne humaine et sa dignité ;

En aucun cas, je ne consentirai a utiliser mes connaissances et mon état
pour corrompre les maeurs et favoriser des actes criminels ;

De ne dévoiler a personne les secrets qui m’auraient été confiés ou dont
J'aurais eu connaissance dans [’exercice de ma profession ;

De faire preuve de loyauté et de solidarité envers mes collégues
pharmaciens ;

De coopérer avec les autres professionnels de santé ;

Que les Hommes m’accordent leur estime si je suis fidele a mes
promesses. Que je sois couvert(e) d’opprobre et méprisé(e) de mes
confréres sij’y manque.

Date : 6 janvier 2025
Le Doyen de la Faculté
Professeur Denys BRAND

L’étudiant
Kenza BRANGER



Remerciements

Je souhaiterais commencer cette thése en remerciant toutes les personnes qui ont contribu¢ a ce travail de pres ou de
loin.

Merci aux membres du jury,
Tout d’abord, un grand merci a M. Julien MARLET, mon directeur de thése, qui a accepté de m’accompagner sur ce
travail. Merci a vous de m’avoir consacré tout ce temps, pour votre réactivité, votre disponibilité et surtout votre
patience.

A M. Denys BRAND et Mme Zoha MAAKAROUN-VERMESSE, respectivement Président du Jury et membre du
jury, je tenais a vous exprimer ma reconnaissance pour avoir accepté de participer a ce travail.

Un grand merci a Mme Sylvie BURGAUD de me faire le plaisir d’avoir accepté de faire partie du jury. Je tenais a vous
remercier pour tout ce que vous avez pu m’enseigner lors de mon passage a la Pharmacie Paillhou tant sur le plan
professionnel que personnel.

Merci a mes collégues,
Un petit mot également pour 1’équipe de la Pharmacie Chauvin, vous avez été ma premiere expérience dans le monde
professionnel et dans le monde de la pharmacie. Un merci tout particulier a M. Julien CHAUVIN et a toi Sophia, pour
m’avoir pris sous ton aile des le début et m’avoir enseigné tout ce que tu m’as appris.

Mereci a toute 1I’équipe de la Pharmacie Paillhou (Mme BURGAUD, Romain, Adeline, Vincent et Marine), je ne garde
que de bons souvenirs du temps passé avec vous et tout particulierement de tous les gotters que I’on a pu faire !

A I’équipe de la Pharmacie La Fléche (M. Franck VIELLE, Fiona, Nawel, Nour et Martin) merci a tous pour cette
année passée avec vous et merci de m’avoir encouragé tout au long de 1’écriture de ce travail. Petit conseil, si jamais je
vous manque trop vous n’aurez qu’a aller chercher une chocolatine a la boulangerie et ce sera comme si j’étais encore
la.

Merci a mes amis,
A tout J’aime le Veau, merci pour tout, merci pour votre amiti¢ inconditionnelle et merci d’étre vous. A tous nos
souvenirs et hate de voir ce que la suite nous réserve.

A toi ma Pej, ma perruche, je suis fiere de voir ce que nous sommes aujourd’hui. Merci pour tout ce que I’on a pu
partager, les bons moments et les moins faciles. Merci d’étre toujours 1a.

A Capu et Justine, les Criquettes, merci pour tous les moments passés toutes les trois et pour ce trio inattendu. Et petit
mot pour toi ma Capu et cette année de coloc a Bordeaux, j’espére ne pas t’avoir traumatisée avec mon obsession pour
le ménage...

A Elisa, merci pour tous les moments avec toi et pour cette année a Bordeaux, j’espére que tu continueras de voir tes
tatas trop cools, a Bordeaux, New York ou au Canada qui sait.

A toi Camille, la trackeuse de waftles, merci pour tous les moments que I’on a pu vivre ensemble et merci d’étre
toujours présente malgré tout.



A Lucile, pour tout ce que I’on a vécu ensemble, la PACES, les sessions révisions avec les bonbons en appats, la BU,
la pharma et tout le reste, merci d’avoir toujours été 1a.

A vous les Daft, une petite pensée pour vous et les moments partagés durant ces années pharma.

Merci a ma famille,
Enfin, et surtout, merci a ma famille, Mémé¢, Mona, Tonton Karim, Laétitia, Sofia, Sarah, Tonton Najib, Sami et Lila,
je n’ai pas de mot pour exprimer a quel point je suis reconnaissance de vous avoir aupreés de moi. Merci pour tout,
vraiment. Je ne serais pas 1a si ce n’était pas grace a vous, alors cette thése ¢’est un peu la votre aussi.

Pour terminer, une pensée pour ceux qui ne sont plus 1a aujourd’hui, Passidi et Maman. Je me suis tellement imaginée
ce jour et j’aurais tellement aimé que vous soyez avec nous, je pense fort a vous et j’espere que de 1a ou vous étes, vous
étes fiers de moi.



PRESCRIPTION DES VACCINS PAR LES PHARMACIENS
D’OFFICINE : ETAT DES LIEUX DE LA MISE EN PLACE EN
NOUVELLE-AQUITAINE

SOMMAIRE

LiSTES A@S ADFOVIATIONS a..cnnenaeseoossuveiiosssnriossssasiosssssssesssssasssssssssssossssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssassssssss 9
INACX AES fIGUTES «eveveneeerosvercssvensssrrissssrissssrsssssnsssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssasss 10
INAEX AES TADICAUX ..cuuueennnnevoneeoosneronsrarinsrarssssansssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssasssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssasssssssssssasss 11
I= INEPOAUCHON a.cnnnneennannanionnnnniiosssnnnioossssnsiesssssssisssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssesssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssess 12
1I- PréSCNIATION dES VACCINS .eveeneeevesuvricssanesssensssssnsssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssasss 15
1- Hépatite A ceeeseesnesatesatesatebeebtebassaesaaesbtebtesbaesbaesbaesaaesanens 15
A-  Propriétés générales du PAtROGEINE ...............ccoiiiiiiiiiiiie ettt ettt et ettt et e st be e st e it e st e e bt e sabeenbeeenbeenaae s 15

B- EPIAGIIIOIOZIC ...t 15

C- POUVOIE PATROZENIE ..ottt ettt e sttt e st e et e st e e st e st e este et e enseessenseastenseanseseansesseensesntensesseensesnsenseensensennsenseans 17

Dm DHAGMOSTIC. ...coneiiiiieiieee ettt et et e s bt e e a bt e bt e e a bt e bt e et e e s a et e ab e e sh et et e e bt e e beeeh et e bt e eh b e e bt e sh bt e bt e eht e e shteeabeenbeeenbeebeenn 18

D 8 1 111 (1) 1 TSP SRP 19

2- Hépatite B 24
A-  Propriétés générales du PAthOGENE ...........c.ccooiiiiiiiiiiii ettt ettt ettt ettt sa e 24

B- Cycle de réplication et pouvoir PAthOGENE. ...............ocoiiiiiiii ettt et ettt e se e et e s reeeesneenneeneas 25

A= Cyele de FEPIICALION ...........ooiiiiiiee ettt ettt ettt et e bt e st e et e e et es e e et en e e bt eaeeeae e et en e e bt eneeaaeeneeteenteteeneenneans 25

D= POUVOIE PAROGEIE ... .ottt ettt et et e e et s a e et e e et e e bt e et e bt ea e e bt em b e ebeen b e e st et e ene e bt enteeaeenteeneeneenean 25

C- EPRAGIUOIOZIC .............vovoveeeeeeeee et e e e ne et 27

D- Mode de tranSIMESSION ...........oooiiiiiiiii ettt ettt e et e e et ebe e tesh e e bt ea e e bt e et e bt ee e e bt en et eh e en bt eae e bt eneeeae et e ebeentenaeenteeaean 27

E-  DIEPISTAGE ...ttt a et h et b e et bt et e b e ea bt eh e e a bt e bt e bt ea e e bt e a et ehe et e eh e e besbe et e et e nbeentenbeentenbeens 27

Fo PIEVEIMTION ......oooiiiiiiiiii ettt ettt et b e e et e b e e st e e bt ea e e bt ea st e bt et e ea e e bt eh e e sh e et e sbe et s bt et e eaeenbeen b e beentenbeens 28

3- Papillomavirus humains 33
A-  Propriétés générales du PAtROGENE ...............ccooiiiiiiiiiieiieceee ettt ettt e et et e e teestae e beeebe e tee e beenaeeesbeesaeeenbeearaeenbeesaen 33

A= SEFUCEUTC ..ottt et b et e b et e bt et e e bt e bt e bt e bt ea b e bt ea bt eb e ea bt e bt eat e eb e e bt eatesb e e st e sbeemtesb e et e sbeenbeeabenbeeanenbeens 33

Do CIASSIHFICATION ..ottt et h et b et e b et e b et e bt sb et sb e et e sbt e bt sbt e besebenbeeanenbeean 34

C- Cycle de réplication du virus et pouvoir PAthOZENE. .............c..cooiiiiiiiiiiiee et ete et e st e et eesbeesaaesbeesaneenseenes 35

A= CYCLe de FEPIICATION ........oooiiiiiiiiieiece et sttt e et e e stt e e bt e saeesabeesabeeabeesabeenteesaseenseesabeenseesaseenbaeenseenseesnseenseesnses 35

D= POUVOIE PATROGEINE...........oooiiiiiiiiie ettt et s bt e bt e s bt e e bt e s ate et e e s st e enbeesateenbeesat e e beesabe e beeeabeenbeesabeenaeeentes 37

D= EPIAGIIIOIOZIC ... 38

E-  Modes de tramSIISSION. ..........coouiiiiiiiiiiieiie ettt ettt ettt bt estte st e e s ateeabeesbeeeabee s st e e beesateeabeesabeeabeesa bt ebtesatee bt e sabeebeesnbeenbeean 39

L 03 L] 0 SRS URUPTRU 39

G- Calendrier VACCIMAL...........ooooiiiiiiiiii ettt ettt e s bt ettt eat e e bt e s ab e e bt e sat e e bt e eate e beeeabe e bt e sabeenbtesateenbeesabeenee 39

H- Objectif/place de 1a VACCIMATION ..........c...coiiiiiiiiiiii ettt et e sbt e e bt e st e et esat e e bt e sat e e bt e sabeesbeeenbeenbeenn 42

4- Poliomyélite 44
A-  Propriétés générales du PAthOZENE . ..............c.oooiiiiiii ettt ettt e n ettt ettt n e e tesreetesneeneenean 44

B- POUVOIE PAROGEINE. ..ottt et et e et e e et s ae e te e a e e st e me et e eate bt emte e st en e e en e et e en e e bt eneeeneenteeneeneesneenseenean 44

C-  Epidémiologie et PréVEItON................co.ovvivveeeeeeeeeeeee oo eee e eeee e e e s e e ee s seeee e s e eeseeeseen e 45

L) R ) ) BT 4 1141y [OOSR PSP 47

E-  Calendrier VACCIIMAL............cooiiiiiiii ettt ettt et e h et s b e be et e e bt e et e b e e s e eb e em b e eb e em et ea e e bt e st e bt entesbeentesaeenbeaaean 47

F-  Données de SECUTItE AU VACCIIN..........coooiiiiiiiiii ettt ettt ettt e bt e a e e st e e st e sbeeneesbeebesbeeteeaeenbeestenbeensenbeans 49

5- Zona 50
A-  Propriétés générales du PAthOZEINE..............oooiiiiiii ettt et h et e h ettt b et b et e et eaean 50

B- POUVOIE PALROGENE........cc..oiiiiiiiiii ettt et e e e bt e st b e e beesste e beeesaeasbeeasseesseessseenseeasseenssensseensseenseenseesnseeseessseenssennseenes 50

Co EPRAGIONOZIC ... et ee st e e e eee et e e ee e st e e 53

D- Mode de tranSIUESSION .......c..ooeiiiiiiiiiiieeet ettt ettt ettt ettt et sb e et e sb e et e s bt e s bt ea b e bt e et e bt e bt e bt ea bt e bt et e bt e bt e st e bt enaesaeentesaeen 53

E-  Diagnostic et traiteIeNt.............ccc.ooiuiiiiiiiiiiiiieic ettt et st e et estte e bt e s te et e e st e e bt e s et e e bt e eabe e b e e et e ebee et eenneesabeenaaeenbeenn 53

F-  Calendrier VACCINAL..........c.coooiiiiiiiiiiiii ettt et a et e a et eat e bt e st e sae et sbe e bt sbeentesbtenbesbtenbeeenenbeens 54

G- Données de SECUTItE AU VACCIN..........cocoiiiiiiiiiiiiiii ettt ettt et bt et eat e bt e bt e sae et e sbeemtesbeesaeeanenbeesnenbeeenenbeeas 56

6- Varicelle testesesstssastesastsssstesestesnsesastsasteReteRsteeNteRNseseNtesNeIeNSIORNLesRNteseNe SRS IeRstesRateeatesentesensssssssssnates 58

7-  Grippe saisonniére 60




8-

111-

V-
1-
2-

V-
VI-

A-  Propriétés générales du PAthOGENE ...........c.ccooiiiiiiiiii ettt ettt st 60

B- Cycle de réplication et pouvoir PAthOGENE. .............cccoouiiiiiiiiiiiiiiiieetr ettt ettt ettt sbe et s sae b b e 61
A= CyCle de FEPICALION ........cc.ociiiiiiiiiiiiie ettt b ettt st b e s bt sttt be st ettt et ea et eat e bt e bt e bt eb e bt bbb nae e 61
b-  Réassortiment génétique et variabilité des virus Influenza......................cocooiiiiiie e 62
€= POUVOIE PATROZEINE ..ottt ettt ettt et et e et e e st e et ea e e bt eaeeebeemeeeaeebeeneenaeententeenteseeneenaeans 63
C- EPRAGIUOIOZIC .............voveveeeeeeee e e e e e ee st 63
D- Mode de tranSIUESSION ...........ooeiiiiiiiii ittt ettt ettt et et e et e sb e e st e sheen bt e et e bt e et e bt e et e bt en et bt en bt eh e e bt es e e bt entenbeentesaeenbeeaeen 64
L O ) )4 1 111 (OO PSR PURPRRPPRRRPRRRt 65
F-  Calendrier VACCINAL..........cccooiiiiiiiiiii ettt h et b et e bt e bt eat e s bt e st e sae e et sbeebesbtenbesbe e b e ebae bt esnenbeens 66
G- Données de SECUTIEE AU VACCIIL.........cocoiiiiiiiiiiiii ettt bttt et e bt eat e bt e bt e s bt et e sbeebe s bt e tesatenbeesbesbeesnenbeans 68
H- Remarque sur les vaccins grippe pandémique et grippe aviaire ..............coooiiiiiiiiiiiiiiiiiee e 69
COVID-19 70
A-  Propriétés générales du PAtROGENE ...............cccoeiiiiiiiiiieiie ettt ettt et e st e beestte et e e et e e tee et e e aee e beenttesnbeeateeenbeetaenn 70
B- Cycle de réplication et pouvoir PAtROGENE...............coccoiiiiiiiiiiieii ettt sttt e st e bt e s beebeeebeesbeesabeenaeesaseessnesaseenns 71
A= CYCle de FEPLICATION ........oooiiiiiiiieeieee ettt et e sh et e bt e s bt e s bt e sttt e bt e sabeenbeesaseenseesabeenbaesase e baeeabeenseesaseanseesnses 71
D= POUVOIE PATROZENIE ..........o.eioeiiiieieecee ettt ettt et et et et e es b e bt esbe et e e st e essenseessesseensesseensesstenseeseensesssensenssensennsensaans 71
Co EPRAGIOIOZIC ... e e e e 72
D- Mode de tranSmission et PréVENLION. ..............ocueiuiiiiiiiiitieiee ettt et e e st et e et et e esae st eesseeseenseeseesseeseesseensesseensesneensesneen 74
B DEAGNOSTIC. ....coeeiiiiiiiiieie ettt ettt e e ettt b et sa e et s a et s a e a e e e bt ekt e aa e bt e et et e esa e eae et et aeenne st e e naeen 75
F-  Calendrier VACCIMAL...........c.c.ooiiiiiiiii ettt h et e ettt et s e e bt e s ab e e bt e sa bt e bt e sate e beeeabe e bt e sabeenbtesateenbeesabeenne 76
G-  Données de SECUTItE AU VACCIIL..........ocooiiiiiii ettt et e et et et e et e saeeneesae e eesaeensesaeenteemeenseeneenseensenneans 77
Prescription des vaccins Par 1€ PRATIIACIEN .......ee.eeeeeeoeveeoiserossvsosssrosssisssssissssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssses 79
Bilan a un an de la prescription de vaccins par les pharmaciens officinaux en Nouvelle-Aquitaine........... 82
Stratégie de recueil de données et conception du questionnaire 82
Analyse du recueil de données 84
A- Proportion de pharmacies prescrivant des vaccins (hors grippe et COVID-19) ........ccoooiiiiiiiiiiiieeeee e 84
B- La prescription de vaccins dans les pharmacies au sein du territoire ...............cccoeviiiiiieriiiiiienieeeceeeee e
a-  Proportion de pharmaciens titulaires ayant FEPONAU...............c.ocoiiiiiiiiiiiiiiiieceeeee e ae e s esaeeeees
b- MIleu urbain VS TUIAL ...t b et bttt e b et e b e bt e st e s bt et e sb e et e sbtenbesbt e besabenbeeaeenbeens
c-  Facilité d’accés aux prescripteurs et AUX VACCIMALEUI'S ...........c.ceeiiiiiiiiiieiiieite et etee et etee e et esbeeseesbeestaeebeesseesnseesanesnses
d- Nombre de pharmaciens formés a la prescription de la vaccination
C- Réponses au questionnaire INAIVIAUEL ................coooiiiiiiiiiiiii ettt sttt e s bt e st e ebeesbeesabeesaeeseteesasesaseenes
a-  « Sur une échelle de 1 2 10 a quel point vous sentez-vous a I’aise avec la vaccination ? » avant/apres..............c..cccoceee. 88
b-  Niveau de connaissance sur les vaccinations et facilité a aborder la vaccination ................c.ccocooiiiiiiiininnne 90
c-  Fréquence de prescription des vaccins a I’officine (Hors grippe saisonniére et COVID-19)..............ccooviviiiinieniecnnnn, 92
d-  Initiative de 1a PreSCriPLioN ............ccoooiiiiiiiiiiii ettt et et e st e bt e st e bt e sa bt e bt e sabe e b e e et e e bt e st e e naeeeates 93
e-  Perception et intérét de la vaccination selon les tranches d’Age ...............ccoooiiiiiiiiiieii e 93
f-  Formation a la prescription VACCINALE ...............ccooiiiiiii ettt ettt et st e et e see st e te st e teeneenneens 93
D- Recueil des éléments motivants et freins 2 1a prescription ... e 94
DIISCUSSION ucnneeneeineiireeisrnensaensaenssessssesssnssssesssassssessssssssesssssssssssssssssassssessssssssessssssssssssssssassssassssassssssssssssassssasssnes 95
CONCIUSION aucnaaennnnesonneinsrarensanesssanssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssassssssssssssssssssssssssssssnsssssasssssasssssasssss 96



Listes des abréviations

Ac : anticorps

ADN : Acide Désoxyribonucléique

Ag : antigene

AMM : Autorisation de Mise de Marché

ANSM : Agence Nationale de Sécurité¢ du Médicament et des produits de santé
ARN : Acides Ribonucléiques

ARNm : ARN messager

ASCUS : Atypical Squamous Cell of Unknowed Significance (anglaise) ou anomalies de cellules
malpighiennes de signification inconnue

AVC : Accident Vasculaire Cérébral

BPCO : Bronchopneumopathie Chronique Obstructive

CROP : Conseil Régional de I’Ordre des Pharmaciens

DASRI : Déchets d’ Activité de Soins a Risques Infectieux

DO : Déclaration Obligatoire

DTPc : Diphtérie Tétanos Poliomyélite Coqueluche (se rapporte a la vaccination)
EMA : European Medicines Agency

HA : hémagglutinine

HAS : Haute Autorité de santé

HCSP : Haut Conseil de la Santé Publique

HPYV : Human Papilloma Virus (anglais) ou Papillomavirus Humaine

HPV HR : Papillomavirus humain a haut risque

HSH : Hommes ayant des relations Sexuelles avec des Hommes

HSIL : High grade Squamous Intraepithelial Lesion (anglais) ou lésion intra-épithéliale de haut grade
IMC : Indice de Masse Corporelle

IST : Infections Sexuellement Transmissibles

IV : intraveineux/se

JOREF : Journal Officiel de la République Frangaise

LSIL : Low grade Squamous Intraepithelial Lesion (anglais) ou I€sion intra-épithéliale de bas grade
MDO : Maladie a Déclaration Obligatoire

NA : neuraminidase

NP : nucléoprotéines

OMS : Organisation Mondiale de la Santé

RCP : Résumé des Caractéristiques du Produit

SEP : Sclérose En Plaques

TROD : Test Rapide d’Orientation Diagnostique

VHA : Virus de I’Hépatite A

VHB : Virus de ’Hépatite B

VIH : Virus de ’Immunodéficience Humaine

VRS : Virus Respiratoire Syncitial
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I- Introduction

La vaccination est I’un des outils les plus efficaces et importants en Santé Publique afin de prévenir un grand nombre
de pathologies. En effet, depuis la création des premiers vaccins elle a permis de réduire drastiquement I’incidence de
nombreuses infections virales et bactériennes ce qui a permis d’améliorer la santé des populations. Dans un contexte
ou les pathologies infectieuses restent des menaces pour la santé des populations, la vaccination demeure donc un enjeu
crucial et un sujet central en termes de Santé Publique.

En revanche, malgré les avancées scientifiques spectaculaires et les nombreuses campagnes de sensibilisation, il y a
encore des disparités dans les taux de vaccination, ainsi il est important de trouver une approche alternative afin
d’améliorer et surtout de faciliter ’accés aux soins et ’adhésion a la vaccination par les patients.

Dans ce cadre-la, la vaccination s’est petit a petit installée en officine. En effet, pour la saison 2017-2018 une
expérimentation a été mise en place en Nouvelle-Aquitaine et en Auvergne Rhone-Alpes puis cela a également été mis
en place en Occitanie et Hauts-de-France pour la saison 2018-2019, afin de mesurer I'intérét de la vaccination
antigrippale en officine. Cette dernicre a été généralisée a tous le territoire lors de la saison 2019-2020. Cependant, a
ce moment-1a, seuls les patients munis d’un bon de prise en charge étaient amenés a se faire vacciner a I’officine c’est-
a-dire les patients ciblés par les recommandations!. Depuis le 15 novembre 20222, les pharmaciens d’officine habilités
peuvent vacciner plus largement la population et non plus seulement les patients ciblés par des recommandations. Ceci
a été une premicre étape de prescription de la vaccination.

Ces nouvelles compétences ont également été complétées par la vaccination contre le SARS-CoV-2 lors du décret du
4 mars 20213 suivant I’avis de la HAS du 1°" mars 20214 et cela est également inscrit dans le Code de la Santé Publique”.
Ainsi, la campagne de vaccination contre la COVID-19 a été mise en place a partir du 15 mars 20216 et a permis aux
pharmaciens d’officine de prescrire ces vaccins dans le cadre de la campagne nationale de vaccination.

Ainsi, I’¢élargissement de ces missions s’est poursuivi par la possibilité pour les pharmaciens d’officine de vacciner
pour un grand nombre de valences. En effet depuis le 7 novembre 2022, les pharmaciens d’officine sont habilités a
injecter de nouvelles valences (diphtérie, tétanos, poliomyélite, coqueluche, papillomavirus humain, pneumocoque,
hépatite A, hépatite B, rage et méningocoques A, B, C, Y et W) qui viennent compléter 1’autorisation de vaccination
de la grippe saisonnicre et du COVID-19. Cependant, afin de réaliser ces vaccinations, il était encore nécessaire d’avoir
une prescription médicale d’un médecin.”?

Tout cela a permis d’aboutir a I’arrét du 8 aolt 2023°, suivi d’une parution au Journal Officiel le 9 aolt 2023'°,
permettant a certains professionnels de santé (dont les pharmaciens d’officine) et étudiants habilités a prescrire ainsi
qu’a réaliser I’injection des vaccins mentionnés dans le calendrier vaccinal!! pour les adultes et enfants de plus de 11
ans selon les recommandations en vigueur, a I’exception des vaccins vivants atténués chez les sujets
immunodéprimés.'? (Figure 1)
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Tableau synthétisant I'extension des compétences vaccinales des professionnels de santé concernant les vaccins du calendrier vaccinal

Maladie ou agent infectieux
concerné
Coqueluche oul oul NON NON oul oul NON ouls oul oul
Diphtérie, Tétanos, Poliomyélite oul oul NON NON oul oul NON ouls oul oul
F““}“““‘mmﬂmw oure ou NON NON our oure NON ours ours oule
Grippe saiscnniére oul oul NON NON oul oul NON ouls oul oul
e ST oul oul NON NON SANS OBJET NON ouls SANS OBJET
Hépatite A oul oul NON NON oul oul NON ouls oul oul
Hépatite B oul oul NON NON oul oul NON ouls oul oul
Infections invasives & méningocoques oul oul NON NON oul oul NON ouls oul aul
Infections & papillomavirus humain (HPV) Les médecins peuvent oul oul NON NON oul oul NON oul= oul oul
prescrire et administrer
Infections invasives & pneumocoques tous les vaccins. oul oul NON NON oul oul NON ol oul oul
Rage en préexposition oul oul NON NON oul oul NON ouls oul oul
Rotavirus oule oul= NON NON SANS OBJET NON oul s SANS OBJET
Rougeole oreillons et rubole (ROR) oule oul NON NON oule ol NON ouls ouls oule
mm, oule oul NON NON oule oule NON ouls oule oule
Varicelle oule oul NON NON oule oule NON ouls oule oule
Zona oul oul SANS OBJET oule oul SANS OBJET oule ouls
Covid-19 Recommandations en cours d'dévolution
Mpox Uniquement dans les centres de vaccination spécifiques

LBM : Laboratoire de biclogie médicale / PUI : pharmacie & usage inbérieur (Hopitaux)
* Sous réserve d'avoir recu une formation spécifique sur la vaccination

&/ sur prescription de I'acte d'injection par un médecin ;

b/ & l'exception des personnes immunodéprimées ;

¢/ en lien avec le médecin prescripteur chez les immunodéprimes.

Figure 1 : Tableau synthétisant l'extension des compétences des professionnels de santé concernant les vaccins du calendrier vaccinal (d’aprés’)



Tout cela marque une avancée significative dans la pratique officinale quotidienne et permet de renforcer le role du
pharmacien d’officine comme acteur central de Santé¢ Publique. De plus, cela permet aux patients d’avoir un acces
facilité a la vaccination et ainsi de renforcer la couverture vaccinale en France.

Un an apres le démarrage de cette nouvelle activité, il m’a paru pertinent de faire le point sur son déploiement dans ma
région d’exercice, la Nouvelle-Aquitaine.

Nous nous sommes donc intéressés a la mise en place de cette prescription en Nouvelle-Aquitaine avec pour objectif
principal de faire le point sur 1’état d’avancée de la mise en place de la prescription de la vaccination tout en identifiant
d’éventuels points susceptibles d’étre améliorés. Pour ce faire nous nous sommes donc intéressés a différents points
essentiels tels que les obstacles rencontrés lors de mise en place de cette nouvelle mission, les types de vaccins les plus
prescrits ainsi que la facilité d’acces a un prescripteur pour les patients.

Afin de mesurer a quelle échelle cette nouvelle mission a pu étre mise en place dans la région, nous avons réalisé un
sondage téléphonique pour identifier la proportion de pharmacies dans lesquelles au moins un pharmacien était formé
a I’acte de prescription vaccinale. Le cas échéant, la pharmacie était recontactée par mail avec deux questionnaires
(global et individuel).

Afin d’introduire les résultats de mon étude, je présente dans la premiére partie du manuscrit un travail de syntheése sur
les pathogénes viraux ciblés par le calendrier vaccinal (version début 2024, donc sans le vaccin VRS), ainsi qu’un
rappel sur le contexte 1égislatif de cette nouvelle mission du pharmacien. Dans la seconde partie de mon manuscrit, je
présente les résultats de mon enquéte « prescription des vaccins par le pharmacien d’officine » réalisée en 2024 aupres
des pharmaciens de Nouvelle-Aquitaine.



II- Présentation des vaccins

1- Hépatite A

A- Propriétés générales du pathogéne

Le virus de I’Hépatite A est un virus nu a ARN simple brin appartenant a la famille des Picornaviridae. Sa transmission

est interhumaine, directement (manuportée) ou indirectement (via I’environnement) par voie oro-fécale. '3

C’est une pathologie a tropisme hépatique, elle entraine une inflammation du foie qui peut étre bénigne (dans la majorité
des cas) ou grave (dans de rares cas elle peut entrainer une hépatite aigué fulminante). '6!7

B- Epidémiologie

Ce virus possede 2 principaux réservoirs : ’Homme et certains primates. Cependant, il semblerait que ’Homme soit

peu sensible aux souches des primates. On considére donc que la transmission est inter-humaine.'#

Dans le monde
Au niveau mondial sont distinguées 4 zones géographiques selon le risque de transmission du virus!” :

- Zones de haute endémicité : zones avec un risque trés élevé de contracter I’infection et dans lesquelles la
population est généralement contaminée trés tot dans la vie en raison d’un niveau d’hygi¢ne collective
insuffisant (Afrique, Moyen-Orient, sous-continent Indien, Chine, Amérique Centrale, Amérique du Sud)

- Zones d’endémicité moyenne : pas de zone trés distincte, un peu sur tous les continents

- Zones d’endémicité faible : zones ou la circulation du virus est trés rare mais pas inexistante, correspond a la
majorité des pays industrialisés (Amérique du Nord, Europe du Nord, Japon, Australie)

- Zones d’endémicité trés faible : dans ces zones le risque de contamination autochtone est presque nul et les
ressortissants de ces pays-1a sont tres sensibles au VHA lorsqu’ils voyagent car ils sont trés peu en contact avec
au quotidien (pays scandinaves)

Il touche environ 1,4 millions de personnes par an.'®

Au niveau mondial, I’Hépatite A est mortelle dans 0,3% des cas.'”

En France

C’est une infection relativement rare en France actuellement, cela est en partie 1i¢ au niveau d’hygiéne assez important.
En effet, le taux d’incidence annuel des cas déclarés d’Hépatite A est compris entre 1,5 et 3 cas pour 100000 habitantes,
ce qui fait de la France un pays a faible endémie.?’

Cela correspond a une moyenne de 1200 cas par an avec par exemple 423 cas en 2021 (en diminution depuis le début
de la pandémie de COVID-19) et 3391 cas en 2017. On estime qu’environ 40% des cas recensés correspondent a des

infections acquises dans des pays a plus forte endémie.?’2!
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Depuis la pandémie de COVID-19 il y a eu une baisse du nombre de cas, cela est notamment 1ié 42! :
- Une diminution du nombre de cas en lien avec un voyage a 1’étranger en comparaison aux années prépandémie
(28% en 2021 et 21% en 2020 contre 39% en moyenne entre 2006 et 2019), cela reste vrai malgré la diminution
des restrictions de voyages internationaux courant 2021
- Une meilleure hygiene des mains et des mesures de distanciation sociale dans le cadre de la lutte contre le
COVID-19 ont permis de diminuer la circulation du VHA

4000 - - 6,0

3500

3000

2500

Nombre de cas
N
8
(@]

1500

Incidence pour 100000 habitants

1000

500

2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021
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Figure 2 : Nombre de cas et taux de déclaration annuel pour 100 000 habitants, DO d'hépatite A aigué, France entiére, 2006-2021°

Cependant, la baisse de circulation du virus entraine une diminution de I’immunité collective au sein de la population
et augmente chez les adultes leur taux de réceptivité au virus. Les enfants de moins de 16 ans sont la tranche d’age au

sein de la population avec I’incidence la plus élevée.?”

Mode de transmission
Le VHA correspond a I’hépatite la plus répandue au niveau mondial. Les risques de transmission sont variables selon
les conditions sanitaires.
Il existe différents modes de transmissions du VHA 14.20:17
- Voie oro-fécale : le virus est excrété au niveau des selles d’un sujet infecté et il a une tres forte résistance dans
le milieu extérieur, ainsi il y a un grand risque de transmission interhumaine si un sujet non immunisé ingere
un aliment contaminé par les selles d’un sujet infecté. Ce mode de transmission est 1i€¢ au péril fécal et est

d’autant plus important si le sujet se trouve dans un environnement avec de mauvaises conditions
d’assainissement et d’hygiéne

NB : I’infectiosité des selles est maximale durant les 15 jours qui précedent puis les 8 jours suivants 1’apparition
de l’ictére
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- Voie alimentaire : c’est une voie indirecte pouvant étre responsable d’épidémies, notamment dans les pays ou
les conditions sanitaires ne sont pas suffisamment importantes, généralement il y a contamination des eaux ou
des aliments par des déjections humaines (mollusques et crustacés crus ou pas suffisamment cuits provenant
d’eaux contaminées ou légumes consommeés crus, non lavés ou lavés avec de 1’eau contaminée, salade, fruits
non pelés, aliments contaminés lors de la préparation par une personne infectée)

- Voie sanguine : transmission parentérale a partir de produits sanguins labiles (donneurs de sang en phase
virémique) et chez les usagers de drogues intraveineuses lors de 1’injection ou de la préparation des produits

- Voie sexuelle : principalement dans les communautés homosexuelles, cette voie est favorisée par les rapports

Ooro-anaux

Populations a risque
Toutes les personnes n’ayant jamais ét¢ infectées ni vaccinées peuvent contracter la maladie.

Ainsi, les sujets particuliérement a risque de contracter la maladie sont?” :
- Les suyjets séjournant ou voyageant dans des pays avec un taux d’endémie moyen ou élevée
- Les sujets ayant une certaine proximité avec un sujet infecté¢ (famille, partenaire sexuel, créches, collectivité,

)

- Les sujets étant en contact avec des produits contaminés (eaux usées, aliments, ...)

Objectif et mise en place de la vaccination
L Hépatite A fait partic des maladies a déclaration obligatoire en France. Cela permet de mieux suivre I’incidence
de la pathologie et de repérer de maniére la plus précoce possible un potentiel foyer d’endémie.?%??

Cette déclaration obligatoire a été instaurée en novembre 2005 afin de détecter les cas groupés et permettre de prendre
des mesures sanitaires rapidement et éviter la création de foyers d’épidémie.

Chaque année un pic du nombre de cas survient en septembre-octobre. Il est lié aux séjours pendant les vacances
scolaires d’été dans des pays de haute endémicité (cela représente 46% des cas en 2016).!73°

En 2017, il y a également eu une forte augmentation du nombre de cas passant de 697 cas en 2016 a 3391 cas en 2017.

Cette augmentation importante du nombre de cas est liée a une épidémie, toujours en cours a I’heure actuelle, touchant
en majorité les hommes ayant des relations sexuelles avec des hommes.

C- Pouvoir pathogéne

Aprées ingestion, le virus est capable de résister au pH acide de I’estomac (pH compris entre 1 et 3) et atteint I’intestin
gréle ou il se multiplie. Il passe ensuite dans la circulation sanguine et atteint le foie ou il se multiplie au sein des

hépatocytes. L’entrée du virus dans les hépatocytes se faire aprés adsorption sur des récepteurs mucine-like HAVcr-
1_23,24

De nouvelles particules virales sont synthétisées puis elles sont excrétées :
- Dans la circulation générale : en passant par les sinusoides hépatiques et les veines centro-lobulaires
- Dans Pintestin : via la bile
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Apres cela, le VHA est excrété au niveau des selles environ 15 jours apres 1’ingestion du virus et ce pendant plusieurs

mois. 2525

L’infection par le VHA est responsable d’hépatites aigiies. Rarement, I’infection peut se compliquer d’une hépatite

fulminante (insuffisance hépatique aigiie) mais elle ne se chronicise jamais (a la différence de 1’infection par le VHB
et le VHC).20

Signes cliniques

L’incubation dure environ 30 jours (peut aller de 15 a 50 jours). Suite a cette incubation, les signes cliniques
principalement retrouvés sont?’ :

- Fiévre

- Asthénie importante

- Nausées

- Douleurs abdominales

- Ictére (jaunisse) : coloration jaune de la peau et des muqueuses, au début de la maladie ce jaunissement n’est

parfois visible qu’au niveau du blanc de 1’ceil

Différentes formes

Chez les enfants on retrouve beaucoup de formes peu symptomatiques voire complétement asymptomatiques. En effet,
chez 80% des moins de 3 ans et chez plus de 60% des moins de 5 ans, aucunes manifestations cliniques ne sont
retrouvées.?”

Dans la majorité des cas, I’évolution est bénigne. La gravité de la pathologie évolue avec 1’age des patients, en effet
chez les patients plus agés on retrouve parfois des formes plus longues avec une fatigue plus marquée.

Il n’existe pas de forme chronique de la maladie, en revanche il est possible de retrouver des formes séveres
(fulminantes) avec des défaillances au niveau hépatique.

Il n’existe pas de traitement spécifique contre I’Hépatite A, il y a une disparition spontanée des symptomes en quelques
semaines. En revanche, il existe des traitements complémentaires pour soulager les patients et diminuer les
symptomes?%-26 :
- Repos

- Eviction des traitements et aliments hépatotoxiques (alcool, Paracétamol, ...)

Dans les formes graves de la maladie (formes fulminantes), parfois une transplantation du foie est nécessaire en
urgence. Les déces dues a I’'Hépatite A sont trés rares en France.?”

Les seuls moyens d’éviter I’infection sont les mesures de prévention ainsi que la vaccination.

D- Diagnostic

Les principaux signes cliniques d’hépatite aigué sont 2°:
- Fievre
- Fatigue importante
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- Nausées, douleurs abdominales
- Ictére

Ils ne sont pas spécifiques de I’hépatite A et justifient la réalisation d’un bilan biologique étiologique incluant
notamment la recherche des IgM anti-VHA?%. Ces IgM sont des anticorps qui apparaissent quelques jours avant le début
des symptomes, atteignent leur maximum au bout d’une semaine en moyenne puis disparaissent en 3 & 6 mois (dans
environ 5% des cas, ils peuvent persister jusqu’a un an)?%-23.26.27

NB : pour rechercher une immunité contre le VHA, il faut rechercher des IgG anti-VHA, ils persistent a long terme et
entrainent une immunité protectrice contre 1’infection, cependant ils ne permettent pas de différencier une immunité

liée a une infection passée ou a une vaccination.

Hépatite clinique
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Figure 3 : Cinétique des marqueurs virologiques chez I'Homme au cours de l'infection par le VHA??

E- Prévention

La prévention repose sur des mesures d’hygiene et sur I’acces a I’eau potable. En complément, la vaccination est
recommandée pour les individus a risque et pour les voyageurs.

Mesures de prévention?”
- Vaccination : confére une protection qui dure entre 10 et 20 ans
- Lavage des mains régulier : aprés étre allé aux toilettes, aprés avoir changé un nourrisson, avant de préparer

les repas, ...
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- Assainissement : tout-a-1’égout, eau courante et potable au robinet, contrdle des eaux de baignade et boissons,
surveillance des aliments consommés crus, ...

- Alimentation : lavage des aliments avec de I’eau non contaminée, manger uniquement des aliments bien cuits,
cuisson a coeur, ...

- Boire de I’eau en bouteille ou décontaminée

- Utilisation de préservatif lors de rapport sexuel a risque

- Vaccination : confere une protection qui dure entre 10 et 20 ans

Rappel cuisson des aliments

Afin d’inactiver le virus, la cuisson des aliments doit étre suffisante, c’est-a-dire a une température minimale de 120°C.
En dessous de cette température, le virus est résistant dans le milieu extérieur et ne sera donc pas détruit (il peut résister
a une température de 60°C pendant 1 heure).

De plus, le VHA est résistant aux méthodes classiques de conservation des aliments telles que la réfrigération et la

congélation.

Pour ce faire, la réglementation européenne comporte certaines obligations de traitement thermique pour certains
coquillages afin d’éviter la contamination des aliments. Un coquillage contaminé peut le rester 8 a 10 semaines ainsi,
un coquillage initialement contaminé représente toujours un risque. C’est pourquoi il faut éviter de consommer des
coquillages qui ne proviennent pas de zones d’élevage autorisées et controlées ou alors aprés une cuisson prolongée.?°

Recommandations vaccinales

La vaccination anti-VHA est recommandée chez2%%3-17

- Jeunes en collectivité : établissements et services pour I’enfance et la jeunesse handicapée

- Sujets atteints par la mucoviscidose et/ou pathologie hépatobiliaire chronique (pouvant évoluer vers une
hépatopathie chronique, notamment dues au VHB, VHC ou a une consommation d’alcool excessive)

- Enfants a partir de 1 an nés dans une famille dont au moins 1 des membres est originaire d’un pays de
forte endémie et qui sont susceptibles d’y séjourner

-  Hommes ayant des relations sexuelles avec des hommes

La vaccination contre I’Hépatite A est aussi recommandée dans certains milieux professionnels qui peuvent exposer
a un risque élevé de contamination, notamment pour les personnels!72%26 ;
- S’occupant d’enfants n’ayant pas atteints 1’age de la propreté (personnels de créches, assistantes maternelles,
..
- Des structures collectives d’accueil pour sujets handicapés
- En charge du traitement des eaux usées et des égouts
- En charge de la préparation alimentation dans les lieux de restauration collective

La vaccination est aussi recommandée dans I’entourage d’un cas d’hépatite A, en association aux mesures d’hygiene :
- L’entourage familial du sujet atteint afin d’éviter une potentielle dissémination au sein de la famille, il est
recommandé de vacciner les sujets concernés le plus tot possible :

o Sans examen sé€rologique préalable et dans un délai maximum de 14 jours suivant I’apparition de signes
cliniques : chez les sujets non vaccinés, nés apres 1945, sans antécédents d’ictére et qui n’ont pas
sé¢journés plus d’un an dans un pays a forte endémie

o Avec examen sé€rologique préalable et dans un délai maximum de 14 jours : si une des conditions ci-
dessus n’est pas respectée (naissance apres 1945, antécédent d’ictére ou sujet ayant vécu plus d’un an
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dans un pays a forte endémie), il est alors recommandé¢ de réaliser une sérologie au préalable afin de
rechercher la présence d’anticorps spécifiques qui seraient témoins d’une infection guérie et donc d’une
immunité plus ancienne
NB : s’il n’est pas possible de réaliser cette sérologie dans les 14 jours alors elle n’est pas faite
- Les communautés de vie en situation d’hygiéne précaire : vaccination de la population exposée dés 1’apparition
du premier cas et dans un délai de 14 jours maximum suivant I’apparition des signes cliniques

Enfin, la vaccination anti-hépatite A est également recommandée pour les voyageurs séjournant dans des zones de

moyenne a forte endémie. Dans ces cas-1a, il faudra réaliser une injection au moins 15 jours avant le départ puis une
dose de rappel 6 a 12 mois plus tard.!”

Spécialités vaccinales

Tous les vaccins contre I’Hépatite A contiennent du virus VHA entier inactivé. Certains sont combinés avec le vaccin
contre le virus de I’Hépatite B (antigénes d’enveloppe recombinant) ou contre la fievre typhoide (polyoside capsulaire
Vi de Salmonella Typhi) :
- Vaccins non combinés (VHA seul) :
o Avaxim 80®/Avaxim160®
o Havrix 720®/Havrix 1440®
o Vagqgta S0®

- Vaccins combinés :

o Hépatite A et Hépatite B : Twinrix® enfant/Twinrix adulte® (le Twinrix® est un vaccin contenant une
demi-dose concernant la vaccination anti-VHA, ainsi la réponse n’est pas immédiate, c’est pour cela
qu’il faut réaliser des rappels®®)

o Hépatite A et fievre typhoide : Tyavax®

NB : le Tyavax® est en arrét de commercialisation depuis le 22 mars 2024, ainsi il n’est plus disponible a la commande
et est disponible en officine jusqu’a épuisement des stocks et dans la limite des dates de péremption?’

Calendrier vaccinal

Selon les tranches d’ages on ne pourra pas nécessairement utiliser les mémes vaccins :
- Chez les enfants (de 12 mois a 15 ans révolus) :
o Avaxim 80® : une dose a MO puis une dose de rappel 6 mois a 10 ans (M6-A10) apres la
primovaccination
o Havrix 720® : une dose a M0, puis une dose de rappel 6 a 12 mois apres la primovaccination (M6-12),
cette dose de rappel puis étre effectuée jusqu’a 5 ans apres la premicre dose
o Twinrix® enfant : une dose a M0, une dose a M1 puis une dose a M6

- Chez les adultes :

o Avaxim 160® et Havrix 1440® (a partir de 16 ans) : une dose a MO puis une dose de rappel 6 a 12
mois aprés la premicre injection (M6-M12), le rappel peut étre effectu¢ jusqu’a 5 ans apres la
primovaccination

o Vaqta 50® (a partir de 18 ans) : une dose a MO puis une dose de rappel 6 a 18 mois apres la
primovaccination
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o Twinrix® adulte (a partir de 16 ans) : une dose a M0, une dose a M1 puis une dose a M6

o Tyavax® (a partir de 16 ans) : une dose unique, cependant il faut un rappel pour ’Hépatite A 6 a 12
mois apres I’injection de Tyavax®, voire jusqu’a 36 mois apres 1’injection du vaccin combiné (avec un
vaccin monovalent ou avec le Tyavax® si le risque de typhoide est persistant)

MOIMI|M2| M3 M4 M5| M6 M7 M8 M9 M10 Mi11 Mi12
Avaxim 80® 6 mois a 10 ans aprés la primovaccination
Havrix 720® 6 a 12 mois apres la prirnovaccingtion (peut aller jusqu’a 5 ans apres
la 1°¢ dose)
Twinrix®
enfant

Tableau I : Schémas de vaccination pour le VHA chez les enfants de 12 mois a 15 ans révolus (tableau réalisé d’aprés'’)

MO M1 M2 M3 M4 MS5 Mé | M7 | M8 | M9 | M10 | M11 | M12

Avaxim 6 a 12 mois apres la primovaccination (peut aller
160® jusqu’a 5 ans aprés la 19¢ dose)
Havrix 6 a 12 mois apres la primovaccination (peut aller
1440® jusqu’a 5 ans aprés la 1°¢ dose)
Vaqta
6 a 18 mois apres la primovaccination
50® pres P
Twinrix®
adulte
Rappel 6 a 12 mois aprés la 19 dose pour I’Hépatite
Tyavax® = 2 ot ®

A (peut aller jusqu’a 36 mois)

Tableau 2 : Schémas de vaccination pour le VHA chez les adultes (tableau réalisé d’apreés'’)

Prise en charge du vaccin'’

Les vaccins monovalents sont pris en charge uniquement pour les patients atteints par certaines pathologies
chroniques (mucoviscidose ou hépatopathies chroniques). Dans le cadre de ces pathologies chroniques, le vaccin est
remboursé a 65% par la Sécurité Sociale, les reste a charge est généralement remboursé par les complémentaires santé.
Les autres indications et les vaccins combinés ne sont pas pris en charge par I’ Assurance Maladie.

Données de sécurité des vaccins
Les principales contre-indications de ces vaccins sont!”:

- Hypersensibilité aux substances actives

- Hypersensibilité a I’'un des composants du vaccin

- Maladie fébrile aigué (contre-indication transitoire qui oblige de différer la vaccin)
- Hypersensibilité a la suite d’une injection précédente

Les principaux effets indésirables de ces vaccins sont!” :
- Réaction au site d’injection (douleur, érythéme, induration)
- Effets généraux (fievre, céphalées, troubles, asthénie, myalgies)
- Effets gastro-intestinaux (nausées, vomissements, diarrhées, ...)

NB : les réactions allergiques de type choc anaphylactique sont extrémement rares

22



Modalités de conservation et d’administration3’>!-3?
Ces vaccins doivent étre conservés entre +2 et +8°C. Toutefois, une rupture de la chaine du froid pendant une durée
limitée (quelques heures a température ambiante inférieure a 25°C) ne devrait pas préter a conséquence.

L’injection de ces vaccins se fait par voie intramusculaire dans le muscle deltoide.
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2- Hépatite B

A- Propriétés générales du pathogéne

Le virus de I’Hépatite B appartient a la famille des Hepadnaviridae. Ce sont des virus enveloppés possédant une capside
a symétrie icosaédrique.

C’est un virus a ADN partiellement double-brin. Son cycle de réplication comporte une étape de rétrotranscription via
un intermédiaire ARN.

HBV est un virus a tropisme hépatique pouvant étre responsable d’hépatite chronique, pouvant se compliquer de

cirrhose ainsi que de carcinomes hépatocellulaires (ce sont des cancers primitifs du foie).

Le réservoir est exclusivement humain et sa contagiosité est trés élevée (environ 100 fois plus que celle du VIH). 33

Structure
Le virus est composé de différents types de particules virales :

Protéine S ou Ag HBs : correspond a la glycoprotéine de surface (S) virale, c’est elle qui est reconnue par les
anticorps neutralisants de 1’hote qu’elle infecte et c’est aussi elle qui est utilisée dans les vaccins (comme
antigene viral)

Protéine C ou Ag HBc : correspond a la protéine de capside (C), il n’est pas possible de la détecter au niveau
sanguin, c’est elle qui entraine la production d’anticorps non protecteurs, témoins d’une infection par VHB
Protéine E ou Ag HBe : c’est un peptide obtenu lors du clivage d’un précurseur protéique de la protéine C
(préC), il est excrété dans le sang lorsqu’il y a une réplication virale intense, elle produit également des anticorps
non protecteurs, témoins d’une infection par VHB

Protéine P ou polymérase : c’est une transcriptase inverse qui a un role dans la production du génome du virus
(ADN circulaire double brin) a partir d’ARN pré-génomiques

Protéine HBx : c’est une protéine dite transactivatrice qui intervient dans la régulation de 1’expression du
génome viral (réplication) et parfois dans la régulation de I’expression du génome humaine (oncogenése)

& @ & Ag HBs
ADN

Ag HBc

Figure 4 : Structure de la particule virale de I’'Hépatite B **
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B- Cycle de réplication et pouvoir pathogene

Le génome du virus de I’hépatite B est formé d’un ADN circulaire qui est partiellement double brin. Sa longueur est
d’environ 3,2kb.3*

a- Cycle de réplication

Le virus de I’hépatite B infecte préférentiellement les hépatocytes (cellules hépatiques). Ainsi, le virus vient se fixer
sur les récepteurs NTCP (récepteurs cellulaires a la surface des hépatocytes) grace a I’antigéne HBs (antigéne de
surface). Cette liaison permet une endocytose. Puis la nucléocapside virale va aller vers un pore nucléaire afin de libérer
son génome au sein du noyau de I’hépatocyte. Le génome étant sous forme épisomale (ADN double brin circulaire
complet super-enroulé), ce qui permet I’expression des protéines virales. Puis il y a assemble des protéines C avec
I’ARN pré-génomique afin de former des nucléocapsides qui vont bourgeonner pour acquérir une enveloppe virale
porteuse d’Ag HBs avant d’étre excrétées. Puis il y a transcription inverse grace a la rétrotranscriptase inverse de I’ARN
viral en ADN double brin partiel.

sl NT Noyau Bourgeonnement
4 Assemblage

ADNdb partiel / \ARNVO ®e —O) : A
@
¢ Ym Attachement
o y Ag HBc
l Transcriptions I
ARNm inti
ADN Traduction Tra.nscrlptlon
o @ Fusmn et = inverse
14 @ ARNm l
*e 4 Ag HBs

Completude ADNdb e
ADNdb @\ A0 4
ADNdb Ep's°"‘e / / ADNdb partiel

Figure 5 : Cycle de réplication du virus de l'Hépatite B*

b- Pouvoir pathogéne

= Hépatite B aigué :
Le virus de I’Hépatite B entraine généralement une hépatite aigué¢ 1 a 6 mois apres I’infection. L’infection peut étre
asymptomatique (dans 50% dans des cas) ou étre associées a un tableau d’hépatite aigué3>:

- Ficvre

- Ictere

- Nausées, vomissements

- Douleurs abdominales

- Asthénie

- Urines foncées

- Selles blanchatres, ...

25



Dans 90% des cas, les patients finissent par éliminer le virus. En revanche, chez 10% des patients cela se transforme
en Hépatite B chronique.’®

* Hépatite B fulminante :
Chez approximativement 1% des patients, I’infection aigu€ par le VHB est associée a une destruction de la majorité
des hépatocytes, entrainant une insuffisance hépatique aigué ou hépatite fulminante, mettant en jeu le pronostic vital
du patient. Dans la majorité des cas ces patients nécessitent une transplantation hépatique d’urgence.*¢

= Hépatite B chronique :
Chez 10% des adultes et 90% des nouveau-nés, I’infection évolue vers une Hépatite B chronique. En effet, 1’¢élimination
du virus par le patient dépend de différents facteurs tels que™ :

- FEtat général du patient

- Consommation d’alcool

- Infections concomitantes,

- Age précoce (plus I’age est précoce, plus la probabilité que la pathologie devienne chronique est élevée), ...

La pathologie reste silencieuse pendant de longues années, mais pendant ce temps elle entraine des 1ésions hépatiques.
En effet, les cellules hépatiques infectées sont éliminées par le systéme immunitaire puis remplacées par un tissu fibreux
cicatriciel. Si la pathologie reste non traitée, il y a une fibrose qui s’installe petit a petit et qui peut conduire a une
cirrhose. On parle alors d’insuffisance hépatocellulaire.

A ce stade, le foie peine a assurer ses fonctions et on retrouve différents facteurs évocateurs :

- Ictere

- Hépatomégalie

- Hémorragie au niveau de I’cesophage ou du tube digestif, ...
A terme, si la cirrhose se poursuit, elle peut se transformer en carcinome hépatocellulaire (aussi appelé
hépatocarcinome).
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'

Infection chronique
(formes bénignes a séveres)

lZé]O*
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_2a8"

‘»«3*

Décompensatior‘l‘" -- . ] ] ) ]
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* incidence pour 100 personnes années

Source : 2002 EASL international consensus conference on hepatitis B [3]

Figure 6 : Evolution des infections aigués par le VHB selon l'dge de la contamination’”
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C- Epidémiologie

En France
En France, I’hépatite B concerne environ 135 000 patients dans la population adulte (agée de 18 a 75 ans). Malgré
I’augmentation du dépistage, de nombreux patients ignorent €tre infectés par le VHB, ce qui contribue a la transmission

virale et la pathogéneése de I’infection.?®

Il y a environ 1300 décés par an liés a I’'Hépatite B.®
Dans le monde

D’apres I’OMS, il y a environ 254 millions de porteurs chroniques de I’antigéne HBs ce qui constitue un réservoir viral
qui entretient la transmission du virus et on recense en moyenne 1,2 million de nouveaux sujets infectés chaque

année.’’>°

En 2022, I’Hépatite B a entrainé 1,1 million de déces dans le nombre, cela est notamment dii aux complications causées
par le VHB (cirrhose, carcinome hépatocellulaire).

D- Mode de transmission

Le virus de I’hépatite B peut se transmet par différentes voies3 :
- Vialesang:
o Sipartage de matériel d’injection ou de consommation de drogues chez les sujets toxicomanes
o Si utilisation de matériel souillé par des traces de sang (rasoir, boucles d’oreille, ...) ou matériel mal
désinfecté (acupuncture, tatouage, piercing, ...)
o Historiquement via les transfusions sanguines (avant les années 1990), depuis des mesures de sécurité
ont été mises en place et le risque de transmission via les transfusions sanguines est nul

- Via le sperme et les sécrétions vaginales : lors de relations sexuelles non protégées avec une personne
contaminée

- Transmission meére-enfant (grossesse ou accouchement si la mére n’est pas traitée) : lors de la grossesse

ou de I’accouchement, si la mére n’est pas traitée une transmission virale est observée dans 40 a 90% des cas,
en revanche cela reste exceptionnel en France grace au dépistage obligatoire lors de la grossesse

E- Dépistage
En cas de non-vaccination, il est recommand¢ de faire un dépistage individuel au moins une fois au cours de la vie. De
plus, il est recommandé de réaliser des dépistages réguliers apres tout comportement a risque de contamination (rapport

sexuel non protégé, voyage dans une zone endémique, utilisation de matériel potentiellement souillé, ...).

Le dépistage repose sur la recherche combinée de I’Ag HBs, Ac anti-HBs et Ac anti-HBc. La présence de I’Ag HBs
permet de poser le diagnostic d’infection par le VHB.
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Ces analyses peuvent se faire en laboratoire d’analyse médicale (sur prescription d’un médecin) ou dans un Centre
Gratuit d’Information, de Dépistage et de Diagnostic (CeGIDD) ou il est anonyme, gratuit et possible sans ordonnance.
Depuis 2024, le dispositif « Mon test IST » permet le dépistage sans prescription (et sans avance de frais avant 26 ans)
du VIH, de I’Hépatite B, de la Syphilis ainsi que des chlamydioses et gonorrhées en laboratoire d’analyse médicale. Ce
dispositif a pour but de dépister les patients pour mieux prévenir la transmission et I’apparition des complications.
Diagnostic (CeGIDD).3640

Aujourd’hui, il existe également des tests rapides d’orientation diagnostique (TROD) que I’on réalise en prélevant une
goutte de sang au bout du doigt. IIs sont plus faciles d’utilisation mais moins performants, ainsi il faut toujours réalisés

un test sanguin par la suite. Ils sont particulierement utilisés lors de campagnes associatives ou avec des populations
étant ¢loignées des parcours de soins (populations tres précaires, migrants, toxicomanes, ...).

Dépistage lors de la grossesse

La recherche de ’antigéne HBs est obligatoire au cours de la grossesse avant le 6™ mois (décret du 14 février 1992).
41

Plus récemment, les recommandations ont évolué en précisant de faire ce dépistage des le début de grossesse.

Pour tout nouveau-né de mére Ag HBs+, on réalise des la naissance une sérovaccination, combinant une vaccination
ainsi qu’une sérothérapie anti-HBs (le nouveau-né se voit injecter une dose de 100Ul d’immunoglobulines spécifiques
en intramusculaire). Puis 1l faudra poursuivre le schéma vaccinal a 0-1-6 mois (sauf si le nouveau-né est prématuré ou
alors s’il a un trés petit poids de naissance). +?

Mere antigéne HBs+

Terme/poids <2 kg ou < 32 semaines > 2 kg ou > 32 semaines
. " 1¢ dose de vaccin** 1¢ dose de vaccin**
A la naissance TR ineg***
Immunoglobulines Immunoglobulines
Schémas vaccinaux (mois de vie) 0,1,2,6 0,1,6
. . Au mieux 1 a 4 mois aprés Au mieux 1 a 4 mois aprés
Contréle AgHBs et Ac anti-HBs o5 pre - pre
la derniére dose de vaccin la derniére dose de vaccin

* A la naissance veut dire le plus tot possible, si possible dans les douze premiéres heures et aprés la toilette de I'enfant.
** Privilégier les vaccins Engerix B10® ou Genhévac B®.
*** Immunoglobulines spécifiques anti-HBs (100 Ul IM en un autre site que le vaccin).

Tableau 3 : Prévention de l'hépatite B chez les nouveau-nés a terme et prématurés de mére porteuse de l'antigéne HBs*

F- Prévention

Mesures de prévention
- Rapports sexuels : protection par 1’utilisation de préservatifs

- Transmission sanguine : dépistage des donneurs (de sang, tissus, organes, cellules, ...), utilisation de matériel
ausage unique en milieu professionnel (domaine médical, tatoueurs, acupuncture) et chez les usagers de drogue
par voie IV (kit a usage unique)

- Transmission mere-enfant : prévention de la transmission par dépistage, traitement, sérovaccination

- Dépistage : pour les patients infectés qui s’ ignorent
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- Vaccination : au niveau mondial, I’objectif de ’OMS et des stratégies de santé publique est une éradication
des hépatites virales (dont I’hépatite B) d’ici 203033

Recommandations vaccinales*

La vaccination contre I’Hépatite B est obligatoire chez tous les nourrissons nés depuis le 1¢* janvier 2018 a partir
de I’4ge de 2 mois. La vaccination est ¢galement obligatoire pour les professionnels de santé (professions médicales,
pharmaceutiques et autres professions de sant¢).

Il est recommandé d’effectuer un rattrapage chez tous les enfants et adolescents jusqu’a I’age de 15 ans et non
antérieurement vaccinés.

Il existe cependant des recommandations particuliéres, notamment pour les personnes non immunisées exposées a un
risque de contracter une Hépatite B (vie en collectivité, pratiques sexuelles a risque, usagers de drogues, ...) ainsi que
chez les voyageurs (notamment lors de voyages en zone de moyenne a forte endémie).

Spécialités disponibles
Les vaccins disponibles contre I’Hépatite B sont des vaccins recombinés d’enveloppe du VHB, ils sont soit monovalents

soit conjugués*?:
- Monovalents : Engerix B10®/Engerix B20® ¢t HBVaxPro S® HBVaxProl0®
- Bivalent (vaccin Hépatite A inactivé et Hépatite B) : Twinrix Adulte®
- Hexavalents (Diphtérie, Tétanos, Poliomy¢lite, Coqueluche, Méningites a Haemophilus influenzae de type B et
Hépatite B) : Hexyon®, Infanrix Hexa® et Vaxelis®

Les vaccins suivants peuvent tre prescrits et réalisés officine :
- Engerix B10® et HBVaxPro5® : chez les enfants de 11 a 15 ans
- Engerix B20® et HBVaxProl0® : chez les adultes et les adolescents a partir de 16 ans
- Twinrix Adulte® : chez les adultes et les adolescents a partir de 16 ans

Cependant, les vaccins suivants ne sont pas utilisables chez I’adulte et donc non administrés ni prescrits en officine :
- Hexyon®, Infanrix Hexa® et Vaxelis® : recommandés chez les nourrissons
- Engerix B10® et HBVaxPro5® : chez les enfants de moins de 11 ans

Calendrier vaccinal

- Nourrissons : 3 doses a 2, 4 et 11 mois
- Adultes, adolescents et enfants : 3 doses avec au moins un intervalle d’un mois entre la premiére et la seconde
dose ainsi qu’un intervalle d’au moins six mois entre la deuxieéme et la troisieme dose

Protocole accéléré : lorsque cela est nécessaire, on peut également réaliser un schéma vaccinal accéléré afin d’obtenir
une immunité plus rapidement.

Il existe 2 protocoles accélérés* :
- J0,J7-10, J21 puis rappel a 12 mois avec Engerix B20®
- Siindisponibilité¢ d’Engerix B20® : M0, M1, M2 puis rappel a M12 avec HBVaxPro 10®

Protocole classique (chez I’adulte et chez les nourrissons) :
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mois mois mois mois mois mois mois mois mois mois mois

Nourrissons

Tableau 4 : Schéma vaccinal pour la vaccination VHB chez les nourrissons (tableau réalisé d’aprés*)

Chez les adolescents de 11 a 15 non vaccinés antérieurement, il existe 2 schemas selon le vaccin utilisé

MO M1 M2 M4 MS Mo

Adolescents de 11 a 15 ans avec Engerix B10®

Adolescents de 11 a 15 ans avec Engerix B20®

Tableau 5 : Schémas vaccinaux pour la vaccination anti-VHB chez les adolescents de 11 a 15 ans (tableau réalisé d'aprés*)

Chez les adultes, il faut au moins 1 mois entre les 2 premiéres doses et au moins 6 mois entre la 29 et la 3°" dose

MO M1 M2 M4 MS Meé

Adulte

Tableau 6 : Schéma vaccinal pour la vaccination VHB chez [’adulte (tableau réalisé d’aprés™)

Protocole accéléré (n’est réalisable que chez 1’adulte) :

MOJO [ J7/J10 | J21 | M1 | M2 | M3 M4 | MS|Mé6|M7]|M8|M9|MI10| M11 | M12

Protocole

Tableau 7 : Schéma vaccinal pour la vaccination VHB en protocole accéléré (tableau réalisé d’aprés*)

NB : le protocole M0-M1-M2 puis rappel a M12 n’est plus d’actualité*

Prise en charge des vaccins*

Les vaccins monovalents (EngerixB10®/EngerixB20® et HBVaxProS® HBVaxProl10®) et hexavalents (Hexyon®,
Infanrix Hexa® et Vaxelis®) sont pris en charge a 65% par la Sécurité sociale selon les recommandations vaccinales.
Le montant restant a charge est généralement remboursé par les complémentaires santé. En revanche, le vaccin bivalent

Twinrix® n’est pas pris en charge par I’ Assurance Maladie.

Données de sécurité des vaccins
Sur les vaccins disponibles en France, deux sont des vaccins recombinants contenant I’antigene de surface AgHBs du
VHB#46

-  HBVaxProS®/HBVaxProl0®

- EngerixB10®/EngerixB20®

Pour ce qui est des vaccins combinés :
- Twinrix® adulte : fragments inactivés du VHA et d’antigénes de surface du VHB#
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- Vaxelis® : anatoxine diphtérique, anatoxine tétanique, antigenes de Bordella pertussis, antigenes de surface de
I’hépatite B, virus poliomyélitique inactivé, polyoside d’ Haemophilus influenzae de type B*

- Infanrix Hexa® : anatoxine diphtérique, anatoxine tétanique, antigénes de Bordella pertussis, antigéne HBs,
virus poliomyélitiques inactivés, polyoside d’ Haemophilus influenzae type B*

- Hexyon® : anatoxine diphtérique, anatoxine tétanique, antigénes Bordetella pertussis, virus poliomyélitique
inactivé, antigénes de surface de I’hépatite B, polyoside d’ Haemophilus influenzae type b*°

Principales contre-indications au vaccin® :
- Allergie aux substances actives
- Allergie a I’'un des composants du vaccin
- Réaction allergique a une précédente injection
- Maladie aigué avec fievre (ce n’est pas une réelle contre-indication mais dans ce cas-1a on différe la vaccination)

Principaux effets indésirables des vaccins contre I’Hépatite B4? :
- Réaction au site d’injection (douleur, induration, rougeur) : > 10 cas sur 100 (trés fréquent)
- Effets généraux (fievre, douleurs musculaires, articulaires) : 1 a 10 cas sur 100 (fréquent)
- Réaction allergique : 1 cas sur 450 000 (trés rares)

Modalités d’administration et de conservation

L’injection par ces vaccins se fait par voie intramusculaire dans le muscle deltoide ou dans le muscle antérolatéral de
45,47,51,52

la cuisse.

Ces vaccins doivent étre conservés entre +2 et +8°C. Cependant, une rupture de la chaine du froid pendant une durée
limitée ne devrait entrainer aucune conséquence :

- Engerix B10/Engerix B20® : stable jusqu’a 37°C pendant 3 jours ou jusqu’a 25°C pendant 7 jours*®

- HBVaxPro5®HBVaxProl0® : stable jusqu’a 25°C pendant 72h>?

- Infanrix hexa® : stable jusqu’a 25°C pendant 72h>*

- Hexyon® : stable jusqu’a 25°C pendant 72h

- Twinrix adulte® : pas d’information sur d’éventuelles excursions de température tolérées®®

Vaccination contre I"Hépatite B et la Sclérose en Plaques (SEP) 36-°7-58:59
La Sclérose en Plaques est une maladie neurologique évolutive du jeune adulte (généralement le diagnostic se fait entre
25 et 35 ans). Elle se manifeste notamment par :

- Fatigue importante

- Troubles de la concentration
- Troubles de la mémoire

- Troubles de la marche

Dans les années 1990, des cas de Sclérose en Plaques survenus a la suite d’une vaccination anti-VHB ont été rapportés
aux autorités sanitaires. A cette époque il y avait une activité vaccinale extrémement importante chez les enfants et les
jeunes adultes (on dénombre plus de 75 millions de doses a la fin 1997). Le diagnostic d’une SEP dans cette tranche
d’age, dans une temporalité proche d’une vaccination, ne suffit pas a établir un lien de causalité. A partir du 1998, il y
a eu une médiatisation importante de ces cas de SEP. Cela a contraint les pouvoirs publics malgré la non-existence de
preuve d’un lien quel qu’il soit a arréter les campagnes de vaccination mises en place.
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Le potentiel lien entre la vaccination anti-VHB et la SEP a été recherché dans onze études entre 1996 et 2004. Dix de
ces ¢études ont conclu a 1’absence d’association avec des risques neurologiques. En 2011, la Commission nationale de
pharmacovigilance francaise a estimé que les données scientifiques n’avaient pas permis de montrer une quelconque
association entre le risque de survenue de crise de SEP et la vaccination anti-VHB. Cet avis est en accord avec bien
d’autres commissions scientifiques internationales. En conclusion, la vaccination anti-VHB n’entraine pas de surrisque
de développer une SEP, de plus il n’est pas contre-indiqué en cas de SEP préexistante ou d’antécédent familial de SEP.
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3- Papillomavirus humains

A- Propriétés générales du pathogéne

Les papillomavirus sont des virus a ADN appartenant a la famille des Papillomaviridae. Ce sont des virus non
enveloppés ce qui les rend trés résistants aux conditions de I’environnement.

Ce sont des virus capables d’infecter ’'Homme ainsi que de nombreuses espéces de mammiféres et d’oiseaux.
Cependant, ce sont des virus spécifiques d’espéce ce qui signifie que chaque espéce est contaminée par un
papillomavirus différent qui lui est spécifique. Ainsi, il n’existe pas d’infections croisées entre especes.

Ce sont des virus épithéliotropes, cela signifie qu’ils infectent de fagcon préférentielle les épithéliums. Le HPV a un
tropisme exclusivement orienté vers les épithéliums malpighiens pluristratifiés tels que les muqueuses buccale et
génitale qui sont en différenciation permanente.

Une des caractéristiques principales des Papillomavirus est qu’ils sont capables de favoriser la prolifération des cellules
qu’ils infectent, ainsi ils peuvent étre responsables de tumeurs (bénignes ou malignes).

a- Structure

Comme dit précédemment, ce sont des virus petits virus (52 a 55nm de diameétre) non enveloppés et donc extrémement
résistants a I’environnement.

Ils sont composés d’une capside constituée de 72 capsomeres. Ces capsomeres sont eux-meémes composé€s des protéines
LletL25

C’est un virus 2 ADN double brin circulaire d’environ 8000 paires de bases.®?

L’ADN des Papillomavirus Humains contient différentes régions génomiques®’ :
- Région précoce « Early » (E) : elle code des protéines précoces (E1 a E7) non structurales utiles a la réplication
de ’ADN viral et a I’assemblage des nouvelles particules virales dans les cellules qui seront infectées

- Région tardive « Late » (L) : elle code les protéines L1 et L2 qui sont des protéines structurales de la capside
virale.

- Région « Long Control Region » (LCR) : c’est une région non codante, cependant elle est utile dans le
controle de la réplication de I’ADN viral et elle posséde les promoteurs de la transcription des génes précoces
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Figure 7 : Représentation schématique du génome du papillomavirus humain 16%

b- Classification

Il existe différents HPV qui peuvent étre classifiés selon différents critéres : génome, tropisme et pouvoir oncogeéne.
Cependant, la classification la plus utilisée est celle concernant le pouvoir oncogene (seule celle-ci sera détaillée dans

ce travail).

La classification selon le pouvoir oncogéne des HPV a ét¢ établie uniquement pour les HPV a tropisme muqueux, en
effet environ une trentaine de génotypes ont été identifiés, ce sont des génotypes infectant de fagon préférentielle la

sphére ano-génitale. Les HPV sont classés selon le risque de cancer du col de I'utérus qui leur est associé. Ainsi, cela
permet de distinguer les HPV a haut risque oncogéne (responsables notamment des Iésions de haut grade et des cancers
invasifs) des HPV a bas risque (retrouvés dans les Iésions bénignes).%*

L’immunité naturelle induite aprés infection par un génotype de HPV n’entraine qu’une protection modérée contre une

future infection par un autre HPV.%

Haut risque oncogene

16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59

Haut risque probable

26, 53, 66, 68, 73, 82

Faible risque oncogéne

6, 11, 40,42, 43, 44, 54, 61, 70, 72, 81, CP6108

Tableau 8 : Classification des HPV a tropisme ano-génital selon leur pouvoir oncogéne®

4

NB : les HPV type 16 et 18 sont les HPV a plus haut risque d’entrainer un cancer du col de 1’utérus
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C- Cycle de réplication du virus et pouvoir pathogene

a- Cycle de réplication

Les cellules cibles des HPV sont les cellules souches des épithéliums malpighiens (cutanés ou muqueux).

Afin d’infecter ’organisme et d’accéder a ces cellules souches, les HPV vont pénétrer via des microlésions présentes
au niveau de I’épithélium ou au niveau de la zone de transformation entre 1I’épithélium malpighien de 1’exocol et
I’épithélium glandulaire de I’exocol.5466:67

Couche cellulaire
superficelle

Couche celluiaire
Intermediaire

Couche pamabasae

Membrane basale

Couche cellulaire
basale

Figure 8 : Représentation de la structure de [’exocol normal (épithélium pavimenteux stratifié)®®

Réplication de ’ADN viral®'-6¢
Le cycle de réplication est divisé en 3 phases bien distinctes :

- Premiére phase (dite d’« établissement ») : se déroule dans les cellules souches de 1’épithélium. Les protéines
El et E2 jouent un réle de régulation et vont activer la réplication

- Seconde phase (dite de « maintenance ») : la réplication de I’ADN viral au fur et a mesure de la division
cellulaire maintient un nombre constant de copies d’ADN viral

- Troisiéme phase (dite d’« amplification ») : elle est associée a la différenciation des celles épithéliales dans
les couches superficielles de I’épithélium. Cette phase correspond a une intensification de I’amplification du
génome virale ainsi qu’a la transcription des geénes tardifs dans le cytoplasme. L’expression des protéines L1 et
L2 permet I’encapsidation et la production de nouveaux virions libérés vers le milieu extérieur. Cette phase du
cycle est dite « productive » car il y a production de virions infectieux permettant la propagation de I’infection
a un autre site ou un autre individu

Le virus peut rester en phase de latence dans des cellules basales épithéliales sous forme d’épisome (ADN circulaire
extra chromosomique). Ces infections latentes sont asymptomatiques mais constituent un réservoir viral a partir duquel
le virus peut réactiver et entrainer des 1ésions.
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Processus oncogéne®7:9-70

Les phénoménes oncogenes sont principalement liés a la surexpression des protéines virales précoces E6 et E7. Ces
derniéres ont toutes les propriétés de protéines oncogenes :

- Immortalisation des cellules et activation de la télomérase

- Inhibition de I’apoptose

- Angiogenese

- Invasion

- Formation de métastases

Les principaux partenaires cellulaires des E6 et E7 sont les protéines de régulation du cycle cellulaire p53 et pRB.
L’expression de E6 et E7 entraine la dégradation de ces facteurs cellulaires et contribue a 1’oncogenése, avec d’autres
protéines virales comme ES5. Lors de la réplication du HPV, les protéines E6 et E7 sont exprimées a bas niveau dans
les cellules basales, sous le controle négatif de la protéine E2. Si le virus n’est pas éliminé, il peut s’ intégrer dans le
génome de I’hdte avec délétion du géne codant E2, entrainant une surexpression de E6 et E7. Cette intégration pouvant
survenir aux stades tardifs de I’infection est un des mécanismes d’oncogenése du HPV.

Les infections a HPV de haut risque (HR) sont fréquentes, cependant environ 90% elles sont transitoires et le virus
s’éliminera spontanément. Cependant, dans 10% des cas I’infection persiste et peut entrainer I’apparition de 1ésions au
niveau cutané ou muqueux (notamment au niveau de la muqueuse utérine).

Les dysplasies retrouvées au niveau du col sont également appelées 1ésions pré-cancéreuses. Ces 1ésions ne sont pas
cancéreuses, mais sont a risque d’évoluer vers un cancer au bout de plusieurs années (généralement 10 a 20 ans).
Néanmoins, elles peuvent également régresser avec clairance du virus. (Figure 9)

Ces dysplasies sont appelées Cervical Intra-epithelial Neoplasia (CIN)71.69:72.73.74 .
- CIN 1= dysplasie légere (bas risque) : présence de quelques cellules de taille et forme anormales,
généralement ces 1ésions de bas grade disparaissent en quelques mois sans traitement
- CIN 2 = dysplasie modérée (haut risque) : les cellules anormales sont de plus en plus présentes
- CIN 3 = dysplasie séveére (haut risque) : correspond a une Iésion de haut grade, si aucun traitement n’est mis
en place alors ces 1ésions peuvent évoluer vers un cancer dans les années a suivre
- Cancer invasif

Normal CIN1 CIN2 CIN3 Cancer

Exposure Transient infection Persistent infection

e%ﬁgﬁﬁg%%
[ Jsseenee

_ Sl

Progression

| 3
El= —Ed— E

Clearance Regression
16 16 16
M Low-grade lesions | ,_(IB‘S%) ,_(44.|%) (54.4%)
B High-grade lesions 18 18 — 18
M Cervical cancer (5.8%) (1%) (16.5%)
Type-specific HPV OTHER OTHER OTHER

prevalence in
women (%)

Figure 9 : Evolution des lésions par HPV"!
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b- Pouvoir pathogéne

Les Iésions lices a HPV varient selon le site d’infection et le génotype.

Lésions cutanées

Les verrues cutanées sont des 1ésions tumorales bénignes extrémement contagieuses et fréquentes (touchent environ
7 a 10% de la population). Elles sont retrouvées particulicrement chez les enfants en age scolaires et chez les jeunes
adultes. Elles se développement principalement au niveau du visage et des extrémités (mains, pieds). Dans la majorité

des cas, 1’évolution naturelle est favorable. En effet, dans plus de 50% des cas, la guérison est spontanée en 2 ans. Dans
le cas des verrues cutanées, les HPV les plus souvent retrouvés sont les génotypes 1, 2, 3, 4 et 10.

L’épidermodysplasie verruciforme’ est due a une infection chronique et rare 8 HPV (génotypes 5 et 8 dans la
majorité des cas), a haut risque d’évolution vers un cancer de la peau.

Lésions ano-génitales

On retrouve différents types de Iésions de la sphere ano-génitales :

Condylomes ou verrues génitales : ce sont des 1ésions bénignes qui apparaissent au niveau des organes
génitaux externes (vulve, pénis, lévres), vagin, région périanale et col de I’utérus. Elles sont dues a une infection
a HPV a tropisme muqueux de bas risque oncogene, dans 90% HPV 6 ou 11 en sont responsables. La
transmission se fait quasiment exclusivement par contact direct et plus précisément par voie sexuelle.
L’évolution de ces verrues, spontanément ou sous traitement, est généralement une régression

Néoplasies intra-épithéliales : elles peuvent se développer au niveau du col de I'utérus, du vagin, du pénis ou
du canal anal, elles sont généralement dues a un HPV a tropisme muqueux de haut risque oncogéne. Ce sont
des Iésions pré-cancéreuses qui restent strictement intra-épithéliales et ne franchissent pas la membrane basale.
Ces lésions sont retrouvées sous des formes plus ou moins graves et sont classées en trois grades selon le degré
de désorganisation de 1’épithélium

Cancers’®’”7® : on retrouve une part importante de cancers étant liés a des HPV a haut grade oncogéne
(notamment HPV 16 et 18). On retrouve des cancers du col de I'utérus (toujours liés a HPV), de ’anus, de la
vulve, du vagin, du pénis, de la cavité buccale, de I’oropharynx et du larynx. En effet, les infections aux HPV
peuvent dans les 10 a 30 ans entrainer des cancers chez deux tiers des femmes et un tiers des hommes.

11 faut savoir, que 100% des cancers du col de ’'utérus sont imputables a une infection par un HPV et que 25%
des cancers liés aux HPV touchent les hommes.
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Cancer du pénis
‘ Cancers de la vulve et du vagin

Lésions précancéreuses de la vulve (VIN2/3), du

130 =2500-3000 vagin (ValN2/3), de I'anus (AIN 2/3)
=30 000 Lésions précancéreuses du col de l'utérus (CIN 2+)
=50 000 =50 000 Verrues anogénitales
B Hommes M Femmes
* La représentation graphique ci-dessus n'est pas a I'échelle Source : HAS 2019

Figure 10 : "Représentation du fardeau des maladies induites par les papillomavirus en France chez les hommes et les femmes d'apres Shield et al, Hartwig

etal"”’

D- Epidémiologie

Prévalence

Les infections a HPV font partie des infections sexuellement transmissibles les plus fréquentes. En effet, il est estimé
qu’environ 80% des adultes en France 7° ont au moins une infection 8 HPV au cours de leur vie et que plus de 60% des
primo-infections ont lieu dans les cinq ans suivant les premiers rapports sexuels (d4ge médian du 1°" rapport sexuel en
France : 17 ans?’).
Dans le monde, on estime la prévalence du portage génital de HPV a 12% chez la femme et 30% chez I’homme 3!:82,
Ainsi, les hommes représentent un réservoir important d’infection génitale aux HPV.

Incidence

En France, chaque année on recense 6400 nouveaux cas de cancers dus aux HPV#. Ce sont principalement des cancers
du col de 'utérus, avec 3000 nouveaux cas par an et 1100 décés. On retrouve également des cancers liés a HPV chez
I’homme (25% des cancers liés aux HPV), notamment des cancers ORL, de ’anus et du pénis®'.

En 2019, d’apreés I’OMS, les HPV ont caus¢ dans le monde 620 000 nouveaux cas de cancer chez les femmes et 70 000
nouveaux cas de cancers chez les hommes, ce qui en fait la quatriéme cause de cancer et de décés liés a un cancer chez
la femme, c’est pourquoi la prévention par la vaccination est essentielle.

Toutes ces données mettent donc en lumicre I’importance de la vaccination des filles et des garcons qui permet de

prévenir en grande partie I’infection par les HPV ainsi que le dépistage par frottis cervico-utérus (FCU) qui permet
chez les femmes de détecter la présence de 1ésions pré-cancéreuses et ainsi de les traiter a temps®*,
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E- Modes de transmission

Il existe trois principaux modes de transmission des papillomavirus®’ :

- Contact direct : se fait par contact rapproché, notamment lors d’une relation sexuelle avec un partenaire infecté.
L’infection se fait par contact entre les muqueuses, ainsi cela concerne les rapports oraux, anaux et vaginaux.

- Contamination mere-enfant : celle-ci peut se faire lors de ’accouchement par voie basse, dans ce cas cela
peut entrainer des infections respiratoires

- Contamination indirecte via des objets contaminés : par leur caractére résistant dans 1’environnement

extérieur, il est possible de se contaminer par un objet souill¢ (linge, eau de bain, ...)

F- Dépistage

Entre 25 et 29 ans, le dépistage est principalement cytologique par frottis cervico-utérin (FCU). On réalise chez les
femmes un examen cytologique sur les cellules prélevées lors du FCU. Deux premiers prélévements sont réalisés a un
an d’intervalle®.

Le prélévement est analysé au microscope afin de détecter d’éventuelles anomalies cellulaires®®87 :
- Si les résultats sont normaux, le prélévement suivant se fait 3 ans plus tard

- Si les résultats sont anormaux (avec des Iésions de type ASCUS, LSIL, HSIL) alors on recherche la présence
d’un HPV a haut-risque (HPV-HR) par le biais d’un test HPV (test en milieu liquide)

Pour les femmes a partir de 30 ans et jusqu’a 65 ans, le dépistage se fait par test HPV-HR sur des cellules prélevées
par FCU (on ne réalise plus d’examen cytologique). Le test est réalisé 3 ans apres le dernier examen cytologique normal
puis tous les 5 ans jusqu’a 65 ans si le résultat du test est négatif.

NB : on réalise le test HPV-HR seulement chez les femmes de plus de 30 ans car il est trés fréquent de retrouver une
infection a HPV au niveau des cellules cervicales chez les femmes agées de moins de 30 ans. En effet cela peut étre un
témoin de activité sexuelle et la majorité seront éliminées aprés 1 ou 2 ans®®

G- Calendrier vaccinal

Actuellement, il n’y a plus qu’un seul vaccin recommandé pour la vaccination HPV. Ce vaccin est le Gardasil9® qui
protege contre les HPV 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52 et 58. C’est un vaccin recombinant de capside de HPV.

En effet, les autres vaccins qui étaient présents sur le marché ne sont plus recommandés voire commercialisés :
- Gardasil® : qui protégeait contre 4 souches de HPV, il n’est plus commercialisé
- Cervarix® : qui protege contre 2 souches de HPV, il n’est plus recommandé

Il est important de rappeler aux patientes que la vaccination ne protége pas contre tous les HPV liés au cancer du col

de I’'utérus, ainsi le dépistage par prélévement cervico-utérin doit étre réalisé tous les 3 ans chez les femmes
(indépendamment de leur statut vaccinal).
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Recommandations vaccinales®’
- Filles et garcons de 11 a 14 ans : schéma a 2 doses a 6 mois d’intervalle (M0-M6)
- Rattrapage pour les filles et garcons entre 15 et 19 ans inclus : schéma a 3 doses (M0-M2-M6)

I1 existe des recommandations plus particuliéres pour certaines catégories de patients :
- De 9 a 19 ans chez les filles et garcons candidats a une transplantation d’organe solide
- Chez les garcons et filles immunodéprimés de 11 a 14 ans, avec un rattrapage possible jusqu’a 19 ans
- Hommes ayant ou ayant eu des relations sexuelles avec des hommes jusqu’a 26 ans

Calendrier vaccinal
La vaccination se fait avec le Gardasil9® :
- Début de la vaccination entre 11 et 14 ans : 2 doses a 6 mois d’intervalle (jusqu’a 13 mois)
- Début de la vaccination entre 15 et 19 ans : 3 doses avec un schéma 0, 2 et 6 mois
- Vaccination chez les hommes ayant des relations sexuelles avec des hommes (HSH) jusqu’a 26 ans : 3 doses
avec un schéma 0, 2 et 6 mois

MO M1 M2 M3 M4 MS Mo

11-14 ans

15-19 ans

HSH jusqu’a 26 ans

Tableau 9 : Schémas vaccinaux contre les infections a HPV avec le Gardasil® (tableau réalisé d’aprés™)

Données de sécurité du vaccin
Principales contre-indications au vaccin® :

- Allergie aux substances actives

- Allergie a I'un des composants du vaccin

- Reéaction allergique a une précédente injection

- Maladie aigué avec fievre (ce n’est pas une réelle contre-indication mais dans ce cas-la on différe la vaccination)

Principaux effets indésirables du vaccin®® :
- Douleurs au site d’injection (plus fréquentes qu’avec d’autres vaccins)
- Réaction au site d’injection (rougeur, gonflement) : > 10 cas sur 100 (trés fréquent)
- Effets généraux (fievre, douleurs musculaires, articulaires) : 1 a 10 cas sur 100 (fréquent)
- Réaction allergique : 1 cas sur 450 000 (tres rare)
- Malaises chez les enfants et adolescents (peu fréquent)

Modalités d’administration et de conservation du vaccin
L’injection de ce vaccin se fait par voie intramusculaire.

Le vaccin doit étre conservé entre +2 et +8°C. Cependant, il est stable entre 0 et 2°C pendant 72h et stable jusqu’a 40°C

pendant 96h.°!
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Efficacité du vaccin®?
Des études ont montré qu’entre 2012 et 2019, il y a eu une baisse de 12% par an de ’incidence des cancers du col de

I’utérus chez les femmes de moins de 25 ans ayant été vaccinées avec au total une diminution de 65%.
De plus, comme la diminution de I’incidence entraine une diminution de la mortalité, il a été démonté que la mortalité
liée aux HPV diminue avec I’augmentation de la couverture vaccinale et donc de I’incidence de la maladie.

Prise en charge du vaccin
Le vaccin est gratuit dans le cadre de la campagne de vaccination dans les colleges.

Pour le reste de la population, il est pris en charge a 65% par la Sécurité Sociale pour :
- Enfantsde 11 a 19 ans
- HSH jusqu’a 26 ans

Le montant restant a charge est généralement remboursé par les complémentaires santé.

Campagne de vaccination 2023-2024%3-94.95

L’avis de la DGS publi¢ au 19 juin 2023 fait état de la mise en place d’une campagne nationale de vaccination contre
les infections a papillomavirus humains dans les colléges a partir de la rentrée 2023-2024. Pour cette premicre édition
concernant cette vaccination volontaire, 1’objectif attendu est de vacciner au moins 30% des éléves.

A savoir que la vaccination est gratuite (ou plus précisément sans avance de frais) lorsqu’elle est réalisée au sein du
collége, ce qui permet a chaque parent de pouvoir faire vacciner son enfant gratuitement et de fagcon simplifice.

Pour réaliser le schéma complet a 2 doses avec 6 mois d’intervalle, la premiére dose sera proposée a I’automne 2023
et la seconde en juin 2024.

Pour se faire, les ¢léves ont recu un kit (document d’information, dépliant de 1’Institut National du Cancer, formulaire
d’autorisation parentale) afin de se renseigner suffisamment sur la vaccination et faire leur choix, a I’issu de cela les
parents et collégiens intéressés devaient rapporter le formulaire d’autorisation au college afin de se faire vacciner.

Lors de la campagne 2023-2024 dans les colléges, environ 100 000 collégiens de 5°™ ont été vaccinés au collége et
plus de 300 000 ont été vaccinés en ville. Cette campagne a entrainé une hausse significative de la couverture vaccinale
chez les adolescents. En effet, chez les adolescents de 12 ans nous avons atteinte 48% de couverture vaccinale (55%
chez les filles et 41% chez les gargons). Une deuxieéme campagne a ¢té lancée a la rentrée 2024-2025.
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H- Objectif/place de la vaccination

Couverture vaccinale

e Chez les jeunes filles

Depuis décembre 2006, la vaccination contre les papillomavirus a été¢ recommandée et introduite au calendrier vaccinal

pour les filles.

Le taux de couverture vaccinale augmente progressivement mais est toujours insuffisant. En 2022, le taux de couverture

était de :

- 47,8% pour 1 dose chez les filles de 15 ans
- 41,5% pour un schéma complet chez les filles de 16 ans
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S0

40

30

Couverture vaccinale (%)

20,9

19,8

458 47.8

19,4

2012

2013

2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022
—e—CV HPV 1 dose a 15 ans
Obijectif de vaccination HPV a I'horizon 2030 (80%)

Figure 11 : Evolution de la couverture vaccinale (en %) contre les papillomavirus humains chez les jeunes filles « I dose » @ 15 ans en France de 2012 d

e Chez les garcons
La vaccination contre les papillomavirus est recommandée chez les gargons depuis le ler janvier 2021. En 2022, la

couverture vaccinale était de :

2022 — Source SNDS-DCIR, Santé publique France®’

- 12,8% pour 1 dose chez garcons de 15 ans

- 8,5% pour un schéma complet chez les gargons de 16 ans
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Figure 12 : Couvertures vaccinales (en %) départementales contre les papillomavirus humains chez les jeunes gargons "1 dose” a 15 ans, France, 2022.
Source : SNDS-DCIR, Santé publique France®’

o Ktat des lieux en 2023
La couverture vaccinale a connu une réelle progression en 2023, en effet, le taux de couverture est de 55% pour une

dose chez les jeunes filles de 15 ans (contre 48% en 2022) et de 26% pour une dose chez les gar¢ons de 15 ans (contre
13% en 2022).%
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4- Poliomyélite

A- Propriétés générales du pathogéne

Les virus responsables de la Poliomy¢élite sont des Poliovirus appartenant au genre Entérovirus. Ce sont des virus a
ARN positif simple brin. Il existe 3 sous-types de Poliovirus sauvages : 1, 2 et 3. Le seul réservoir des Poliovirus est
I’Homme. Il se transmet par voie oro-fécale ou respiratoire et est capable de survivre plusieurs mois dans

I’environnement. Les Poliovirus sont responsables d’atteintes neurologiques, notamment de paralysies flasques. °’

Infection

( E:

Voe orale

Phase

Phase
viremique

~ T Te
G

}_J

Tiasus axra-
neuraux
DA iaaiiaiaalissasaecnaee
encephaligue @~~~ YT
Destrucion des neurones
moteurs du Systéme
nerveux oentra

Figure 13 : Schéma de la pathogénése du Poliovirus”

B- Pouvoir pathogene

Aprés ingestion par voie orale, le virus se multiplie au niveau oro-pharyngé et digestif. L’excrétion du virus dans les
feces est responsable de la transmission. A partir de ces sites de réplication primaires, le virus atteint la circulation
systémique aprés une période d’incubation de 7 a 14 jours.?®”
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Cette virémie est associé¢e a une phase d’état, le plus souvent asymptomatique. Cependant, dans 10% des cas on retrouve
des symptomes non spécifiques tels que®®1% :

- Fievre

- Asthénie

- Mal de gorge

- Nausées

- Vomissements

Dans moins de 1% des cas, le virus infecte et détruit les neurones moteurs du systéme nerveux central, ce qui entraine

des complications neurologiques telles que®®!% :

- Méningite aseptique (I’issue est souvent favorable)

- Paralysie flasque aigiie : troubles respiratoires, douleurs musculaires et raideurs, paralysie des membres (pouvant
devenir permanente)

Environ une infection sur 200 entraine une paralysie irréversible. Parmi les patients paralysés, environ 5 a 10% vont
mourir lorsque leurs muscles respiratoires arréteront de fonctionner. 0!

Conséquences a long terme

Les formes de Poliomyélite avec paralysie sont irréversibles. La prise en charge est limitée a un traitement
symptomatique par la chaleur et la rééducation pour stimuler les muscles, associées a des antispasmodiques pour
soulager les muscles. Ce traitement a pour but d’améliorer la mobilité du patient mais il n’a pas d’effet sur la
paralysie.!0?

Pour ce qui est des formes sans paralysie, un « syndrome post-poliomy¢lite » apparait souvent plusieurs années apres
la guérison. Les symptomes généralement retrouvés sont : crampes, asthénie, faiblesses et douleurs musculaires,

douleurs articulaires.!?3

C- Epidémiologie et prévention

L’épidéemiologie de la poliomyélite est intimement liée a la stratégie d’éradication par la vaccination généralisée
deébutée en 1988 sous [’égide de I’OMS. Pour cette raison, [’épidémiologie et la prévention seront présentées dans ce
méme chapitre.

Transmission
Les modes de transmission principaux du Poliovirus sont la voie oro-fécale (eau souillée, aliments contaminés par les
selles, ...) ou les sécrétions provenant du nez et de la gorge.'%-1%4

Du fait de sa voie de transmission oro-fécale, les principales mesures de prévention sont liées a ’acces a 1’eau potable,
la gestion des eaux usées et le respect des mesures d’hygiéne liées a la transmission oro-fécale. Ces ¢léments n’étant
pas maitrisés, le virus était responsable de nombreux cas de paralysies dans tous les pays du monde jusqu’aux premicres

campagnes de vaccination dans les années 1960.1%°
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Historique de I’éradication de la Poliomyélite!?°

Avant la mise en place de la vaccination (dans les années 1960), il y avait chaque année dans le monde environ 600
000 enfants atteints de poliomyé¢élite, c’était une des maladies les plus fatales chez I’enfant. Une campagne mondiale
d’éradication de la poliomyélite a été mis en place par ’'OMS en 1988. Elle était basée sur 2 principes'® :

- Surveillance : détecter de fagon trés précoce la potentielle circulation du virus (recherche si paralysie flasque chez
I’enfant et surveillance des eaux usées) '

- Vaccination : de tous les enfants par un vaccin inactivé trivalent ou vaccin atténué oral trivalent. '

Ce programme a permis une éradication progressive de la maladie dans presque tous les pays ' :

- 1994 : éradication de la pathologie sur le continent Américain (36 pays)

- 2000 : éradication de la pathologie dans la région Pacifique occidental (37 pays dont la Chine)

- 2002 : éradication de la pathologie en Europe (51 pays)

- 2014 : éradication de la pathologie dans la région Sud-Est asiatique (11 pays dont I’'Inde)

- 2020 : éradication de la pathologie en Afrique (47 pays)

La politique d’éradication de la poliomyélite par ’OMS a permis de!® :

- Diminuer I’incidence de la poliomy¢élite de 99% (de 385 000 cas en 1988 contre 14 cas en 2024)

- D’éviter 16 millions de paralysies et 1,5 million de déceés, principalement d’enfants. 194105

- D’¢radiquer le Poliovirus sauvage de type en 2015 et le type 3 en 2019. Il ne reste plus que deux pays endémiques
pour le Poliovirus type 1 : le Pakistan (5 cas) et I’ Afghanistan (6 cas).!%

Un des enjeux pour I’éradication de la poliomy¢lite est la circulation de souches pathogénes dérivées du vaccin polio
oral, responsables chaque année de cas de poliomy¢lites. Ce phénomene s’explique par une baisse de la couverture
vaccinale dans certaines régions du monde, ce qui permet la circulation des souches atténuées du vaccin oral et leur
retour progressif a la virulence. Ces souches redevenues virulentes, responsables de cas de polio, sont en majorité des
souches dérivées du vaccin oral de type 2 et ont été détectées en 2021-2023 en Ukraine, en Israél et au Royaume-Uni.
En réaction, depuis 2021 ’OMS a retiré le Poliovirus de type 2 du vaccin oral et I’a remplacé par un nouveau vaccin
oral de type 2 présentant un meilleur profil de sécurité. En aott 2024, a Gaza, du poliovirus circulant de type 2 dérivée
de souche vaccinale a été détecté dans des échantillons d’eaux usées et a €té associé a un cas de poliomyé¢lite chez un
enfant de 10 mois. C’est un territoire ou la couverture vaccinale était élevée depuis de nombreuses années et qui était
indemne de cas de polio depuis 25 ans. Une campagne de vaccination réactive par le nouveau vaccin polio oral de type
2 a été lancé par I’OMS suite a cette émergence. 07110109

NB : POMS estime que tant qu’une seule personne restera infectée alors toutes les autres du pays risquent d’étre
infectées. En effet, d’aprés I’OMS, un échec de I’éradication de la maladie dans les derniers foyers endémiques pourrait
entrainer d’ici les 10 prochaines années des réapparitions de 200 000 cas chaque année.

En France'!”

La Poliomy¢lite est une maladie a déclaration obligatoire (MDO) depuis 1936. En effet, les derniers cas autochtones et

importés remontent respectivement a 1989 et 1995, cela est dii notamment a la vaccination.'!!

Actuellement, il y a une trés grande surveillance afin d’éviter tout cas d’importation car il existe encore des foyers

endémiques au niveau mondial. Ainsi, le fait de déclarer automatiquement et obligatoirement cette pathologie permet
d’endiguer le risque de former un foyer épidémique.'!?
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Figure 14 : Nombre de cas et de décés de poliomyélite déclarés en France de 1949 a 2016'"7

D- Diagnostic

Il existe différentes techniques de diagnostic de la poliomyélite'!? :

- Culture virale (selles, gorge, liquide céphalorachidien)

- Reverse Polymerase Chain Reaction (PCR) : ces tests peuvent étre réalisés sur un prélevement de gorge, de féces
ou plus rarement de liquide céphalorachidien (LCR)

E- Calendrier vaccinal

En France, il n’existe aujourd’hui plus que des vaccins trivalents inactivés et combinés!'%:116 :

- Tétravalents : Infanrix Tetra®, Tetravac-acellulaire®, Repevax®, Boostrixtetra®
- Pentavalents : Infanrix Quinta®, Pentavac®
- Hexavalents : Infanrix Hexa®, Hexyon®, Vaxelis®

En effet, il existait un vaccin antipoliomyélitique simple Imovax Polio® dont la commercialisation a été arrétée le 31
mars 2023113

NB : le Revaxis® (vaccin trivalent) est en arrét de commercialisation depuis le 1° juillet 202416

Recommandations vaccinales
La primovaccination chez les nourrissons est obligatoire avec 3 doses (2 2, 4 et 11 mois). Des rappels sont
recommandés chez I’enfant et I’adulte dans la population générale.!%

De plus, ces recommandations s’appliquent également :
- Aux voyageurs
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- Aux professionnels de santé
- Aux professionnels paramédicaux

- Aux professionnels exer¢ant dans des établissements de prévention ou de soins

Calendrier vaccinal

Les schémas vaccinaux sont assez simples!'% :

- Nourrissons : 3 doses a 2 mois, 4 mois et rappel a 11 mois
- Enfants : rappels a 6 ans puis entre 11 et 13 ans

- Adultes (20 a 65 ans) : rappels a 25 et 45 ans

- Séniors (a partir de 65 ans) : rappel a 65 ans puis tous les 10 ans

2 mois | 4 mois | 11 mois | 2ans | 4 ans | 6 ans | 8 ans | 10 ans 11 12 13
ans ans ans
Nourrissons
Enfants Rappel entre 11 et 13 ans

Tableau 10 : Schéma vaccinal antipoliomyélitique chez les nourrissons et enfants (tableau réalisé d’aprés'”)

25
ans

35
ans

45
ans

55
ans

65
ans

75
ans

85
ans

Adultes
(moins de 65 ans)

Séniors
(plus de 65 ans)

Tous les 10 ans

Tableau 11 : Schéma vaccinal antipoliomyélitique chez les adultes et séniors (tableau réalisé d’apres

Selon I’age des patients, tous les vaccins ne sont pas réalisables!? (Tableau 12) :

Boostrix tetra®

Hexyon®

Nourrissons

Enfants

Adolescents

Adultes

Infanrix Hexa®

Infanrix Quinta®

Infanrix Tetra®

Pentavac®

Repevax®

Tetravac-acellulaire®

Vaxelis®

Tableau 12 : Vaccins utilisables dans la population selon l'dge (tableau réalisé d’aprés'”)
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Légende :

: utilisation possible

_ : utilisation impossible

Prise en charge des vaccins

Tous les vaccins antipoliomyélitiques sont remboursés a hauteur de 65% par I’Assurance Maladie. Le reste a charge
est généralement pris en charge par les organismes complémentaires.

F- Données de sécurité du vaccin

Les principales contre-indications de ces vaccins sont#-32117.118,119,120,119,121,122 .

Hypersensibilité aux substances actives

Hypersensibilité a I’'un des composants du vaccin

Réaction sévére a la suite d’une injection précédente

Maladie fébrile aigué (contre-indication transitoire qui oblige de différer la vaccin)
Encéphalopathie évolutive chez les nourrissons et enfants en bas age

Troubles neurologiques ou épilepsie non controlés (Vaxelis®)

Thrombocytopénie transitoire ou complications neurologiques (Boostrix tetra®)

Les principaux effets indésirables de ces vaccins sont#%-52117.118,119,120,119,121,122 .

Réaction au site d’injection (douleur, érythéme, induration, rash cutané)

Effets généraux (fivre, céphalées, troubles, asthénie, myalgies, arthralgies, malaise)
Effets gastro-intestinaux (nausées, vomissements, diarrhées)

Perte de I’appétit

Nervosité, irritabilité, cris et pleurs anormaux, insomnie, troubles du sommeil

Syndrome de Guillain-Barré et neuropathie du plexus brachial (aprés ’administration d’un vaccin contenant de

I’anatoxine tétanique)

Réactions allergiques type anaphylactiques, angiocedéme (Infanrix Tetra®, Infanrix Quinta®)

(Edeémes des membres inférieurs ou purpura fugace aprés 1’administration de vaccins contenant la valence

Haemophilus type b (Infanrix Quinta®)

Modalités de conservation et d’administration 49 3% 120, 123,121,122,123,124,125,129,130

Ces vaccins doivent étre conservés entre +2 et +8°C. Toutefois, une rupture de la chaine du froid pendant une durée
limitée ne devrait pas entrainer de conséquences :

BoostrixTetra® : le vaccin reste stable 8h a +21°C
Hexyon®, Infanrix Hexa®, Repevax® : les vaccins restent stables 72h a +25°C

Infanrix Quinta®, Infanrix Tetra®, Pentavac®, Tetravac-acellulaire® : les vaccins restent stables quelques

heures a température ambiante (+25°C)
Vaxelis : le vaccin reste stable 228h (soit 9,5 jours) a +25°C

L’injection de ces vaccins se fait par voie intramusculaire au niveau du muscle deltoide ou de la face antérolatérale

de la cuisse selon I’age du patien

t 49,50,117,118,119,120, 121,122
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5- Zona

A- Propriétés générales du pathogéne

Le VZV appartient a la famille des Herpesviridae et a la sous-famille des Alphaherpesviridae. 11 possede un ADN
double brin linéaire.!?® C’est un virus enveloppé possédant une capside icosaédrique. C’est un virus trés fragile a
Pextérieur du corps humain. Le VZV n’a pour unique hote que I’homme.'?° (Figure 15)

C’est un virus dit dermo-neurotrope c’est-a-dire qu’il a un tropisme particulier pour la peau ainsi que pour le systeme
nerveux. La primo-infection par le VZV est associée a la varicelle, maladie éruptive généralement bénigne de I’enfant.
Le Zona est une maladie virale due a la réactivation du VZV, souvent chez I’adulte de plus de 50 ans.!3%131.129

Tégument
(IE4, IEB2, IEB3,
ORF9p, ORF10p, -
ORF47p et ORF66p) Z;_)
i:r",fm Enveloppe +
E’Ef glycoprotéines
ADN viral ey (ORF9Ap, gB,
o oC. gE, gH, gl.
35t 9K, gL, gM (?) et
ad aN (7))

Capside

(ORF40p, ORF33.5p,
ORF33, ORF20p (?),
JRF23p (?), ORF41p (7))

Figure 15 : Représentation schématique du VZV'3?

B- Pouvoir pathogene

* Primo-infection
La primo-infection par le VZV correspond a la Varicelle, ¢’ est une pathologie trés contagieuse retrouvée principalement
a Ienfance (il est considéré que plus de 90% des adultes possédent des anticorps anti-VZV).131:133,134

Point Varicelle de I’enfant :

Apres pénétration du VZV par les voies aériennes hautes, il y a une période d’incubation d’environ 14 jours avant
I’éruption cutanée. Cette éruption est d’abord maculopapuleuse puis il y a apparition de vésicules qui sont se dessécher
progressivement afin de laisser apparaitre des crodites. A cette éruption cutanée est souvent associée un état fébrile
modéré et une fatigue. La varicelle est bénigne dans la majorité des cas. Apres cet €pisode de varicelle, le systéme
immunitaire se met en place et une immunité mémoire apparait en cas de futur contact avec le VZV, 134135136137
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La Varicelle étant treés contagieuse, il faut donc éviter le contact avec des sujets fragiles non immunisés (femmes
enceintes, sujets immunodéprimés, enfants de moins d’un an, sujets de plus de 12 ans non vaccinés, sujets avec de

I’eczéma sévére).!3°

En effet, la Varicelle chez ’adulte ou I’individu immunodéprimé peut étre source de complications telles que des
surinfections cutanées, des complications neurologiques ou pulmonaires. '3’

Vésicule emplie de liquide

_ £Z==20
Surface cutanée — &) \ ‘ r f
\ f — Glycoprotéine spike
e} el oS ) E
Epiderme - = ) - /./ _ Enveloppe lipidique
‘ al e
Derme __ \ g
S \ ——49 _— Tégument
g . - -2
Fibre nerveuse — & ____/.{’wf Nucléocapside
AL \O | | \
Lésions nerveuses —— N = - S
Q \ / o ) Génome de I'ADN

Couches sous-cutanées —___ . ] ‘/: l \\

Figure 16 : Capacité de pénétration du VZV dans les cellules nerveuses'>*

* Phase de latence
Apres la primo-infection, le virus migre par voie nerveuse au niveau des ganglions sensitifs ou il va persister a 1’état
de latence. Lors de cette phase, le virus n’a plus d’activité de réplication et il n’y a pas de signes cliniques.'3!-133:138

= Réactivation du VZV
Le Zona est causé par une réactivation du VZV. Les mécanismes de réactivation sont encore inconnus, cependant on
sait que dans certaines situations entrainant une diminution des réponses immunitaire (fatigue, stress, cancer, pathologie
aigue, VIH, pathologie infectieuse, ...), le virus peut se réactiver. Il va alors migrer par voie nerveuse jusqu’a I’épiderme
entraine une éruption cutanée localisée : ¢’est le Zona.!33:138

Cette pathologie peut également apparaitre sans cause évidente, notamment chez les sujets de plus de 50 ans. La
réactivation du virus a lieu chez environ 15% des sujets infectés!?’

Généralement, 1’éruption cutanée est précédée par de la fievre, des adénopathies satellites ainsi que des névralgies.
L’éruption cutanée lors d’un zona est trés caractéristique, en effet elle est vésiculaire, unilatérale et radiculaire
(douleur de type neuropathique avec une sensation de décharge électrique, sensation de cuisson le long du trajet
nerveux).'3> Dans la plupart des cas, la localisation est intercostale (dans la moitié des cas) mais il est possible
¢galement de retrouver des atteintes au niveau dorso-lombaire, dans le bas de 1’abdomen, dans le cou, sur le visage ou
bien au niveau des conjonctives (on parle alors de zona ophtalmique).!*® Dans la majorité des cas, le zona est non
récidivant.'?
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LE CYCLE DU VIRUS VARICELLE-ZONA

Varicelle
Apreés la primo-infection, le virus migre
via les voies sensitives vers les ganglions
rachidiens des racines nerveuses ou ils
persistent a I’état latent.
34 1 ™
Zona
Yeux o8 Suite & un affaiblissement du systéme
Cou - immunitaire, le virus se réactive et migre
T — en sens inverse vers la peau oui il
Yy = déclenche une éruption zostérienne.
| —
Abdomen N
Localisations
préférentielles

Figure 17 : Cycle de réplication du VZV'**

= Formes graves
Les formes graves retrouvées sont notamment 138139
- Zona ophtalmique : zona localis¢ au niveau de I’eeil et du front, peut entrainer une perte plus ou moins
importante de la vision
- Zona généralisé : atteinte de plusieurs parties du corps, notamment lorsque 1’organisme est trés affaibli

* Complications
Suite a un épisode de zona, différentes complications peuvent étre retrouvées 34140

- Névralgie post-zostérienne : survenant généralement au moins un mois apres le début de I’éruption et pouvant
perdurer jusqu’a un an

- Parésie du zona : entraine une faiblesse musculaire au niveau du bras, des jambes ou du diaphragme, elle peut
également entrainer une rétention urinaire

- Méningo-encéphalite (avec ou sans éruption cutanée)

- Vasculopathie a VZV : infection des artéres cérébrales pouvant entraine un accident vasculaire cérébral
ischémique ou hémorragique

- Paralysie faciale

- Pathologies oculaires : notamment la kératite stromale et la nécrose rétinienne
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C- Epidémiologie

En France, on retrouve chaque environ 700 000 cas de Varicelle, entrainant plus de 3000 hospitalisations et environ

une vingtaine de décés. 137

On retrouve également, environ 1,3 a 5 cas de zona pour 1000 habitants et 5 a 10 cas pour 1000 chez les sujets de plus
de 60 ans, cela représente environ 235 000 cas par an. 130141

En effet, au cours de sa vie, 20% de la population pourrait avoir au moins un zona. L’incidence de la pathologie croit

avec I’Age notamment a partir de 50 ans.!3°

D- Mode de transmission

Il existe deux principaux modes de transmission du VZV134142
- Voie aérienne : principalement par les gouttelettes de salive
- Lésions cutanées riches en virus : contact avec le liquide contenu dans les vésicules
- Voie materno-feetale : par voie transplacentaire (risque uniquement lors d’une primo-infection)

Pour rappel, le Zona correspond a une réactivation du VZV du patient. La transmission du VZV ou contage est 1I’¢lément
déclencheur de la primo-infection (Varicelle) habituellement dans 1’enfance. Cette primo-infection était immunisante,
tout contage ultérieur n’entraine pas de symptomes (ni Varicelle, ni Zona).

Prévention'#
- Vaccination
- Mesures de prévention contre la varicelle (lavage des mains, jeter les mouchoirs usagés, hygiéne au niveau
de I’environnement par désinfection, ...)

E- Diagnostic et traitement

Le diagnostic de la maladie se fait par :
- Examen clinique (dans la majorité des cas)
- Ecouvillonnage des lésions (milieu de transport) et réalisation du PCR VZV (si forme grave ou atypique)

Lorsque I’on suspecte un zona chez un patient, il doit consulter immédiatement un médecin afin qu’un traitement soit
mis en place.

En effet, lorsque le patient voit le médecin, ce dernier lui demandera de décrire ses douleurs et surtout ou elles se
situent. Généralement, a I’examen clinique sont retrouvés :

- Douleur d’apparition rapide sur une zone difficilement identifiable et unilatérale

- Vésicules caractéristiques (éruption cutanée douloureuse avec des vésicules remplies de liquide)
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Traitement du Zona

Le traitement du Zona repose principalement sur

134,143,144,145,146 .

Mesures d’hygiéne : afin d’éviter la surinfection des plaies (lavage et désinfections des vésicules)
o Douche a I’eau tiede une a deux fois par jour avec un savon surgras (éviter les bains car macération)
o Application d’une solution antiseptique sur les vésicules (type chlorhexidine aqueuse)
o Ne pas appliquer d’autres produits sur les vésicules (pas d’antiviral ou antibiotique topiques, pas de talc,
pommade, ...)

Antiviraux per os (Valaciclovir, Aciclovir, ...) : afin prévenir I’apparition de douleurs post-zostériennes, ils
sont généralement donnés chez les patients de plus de 50 ans, les sujets immunodéprimés, s’il y a de fortes
douleurs, si I’éruption est importante ou s’il y a une atteinte oculaire. Le traitement de référence est le
Valaciclovir (Zelitrex®) 100mg a raison de 3 fois par jour pendant 7 jours.

Antalgiques : afin de traiter la douleur
o Paracétamol : pouvant étre associé a un opiacé (notamment la Codéine et le Tramadol)
o Morphine : si paracétamol insuffisant et dans le cas de douleurs trés importantes
o Anti-inflammatoires non stéroidiens (ibuproféne, aspirine ...): possible mais risque d’effets
indésirables gastro-intestinaux et rénaux
NB : s’il y a persistance de douleurs post-Zona mal soulagées par les analgésiques habituels alors il est possible
d’utiliser d’autres classes de médicaments :
o Antidépresseurs imipraminiques (Amitriptylline, Clomipramine, Imipramine)
o Antidépresseurs inhibiteurs de la recapture de la sérotonine et de la noradrénaline (Duloxétine,
Venlafaxine)
o Antiépileptiques (Gabapentine, Prégabaline, Carbamazépine)
o Anesthésiant local sous forme d’emplatre (Lidocaine, Versatis®)

Antibiotiques : si les vésicules sont fortement surinfectées alors il est possible que le médecin prescrive un
antibiotique (Cloxacilline)

Neurostimulation électrique transcutanée : technique antalgique qui n’est pas invasive, elle consiste en
I’application d’¢électrodes a travers lesquelles un courant électrique de faible tension va passer (cette technique
est généralement utilisée par les kinésithérapeutes)

Il est important de commencer le traitement le plus rapidement possible afin de diminuer les symptomes et d’en
raccourcir la durée. De plus, la prise de traitement antiviral permet de réduire le risque de développer a posteriori des

névralgies post-zostériennes.

NB : a savoir que si le traitement est mis en place plus de 3 jours aprés I’apparition des vésicules alors il n’est

généralement plus réellement efficace!

47

F- Calendrier vaccinal

Place de la vaccination

Le zona est une pathologie fréquente chez 1’adulte, elle n’entraine pas toujours de complications et peut étre sans
gravité, cependant plus I’age augmente plus les complications sont importantes.
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Ainsi, la vaccination anti-zostérienne permet de prévenir I’apparition du zona et potenticllement les douleurs post-
zostériennes chez les sujets de plus de 65 ans mais également chez les sujets de plus de 18 ans présentant une
immunodépression (innée ou acquise). Les recommandations vaccinales en vigueur concernent en particulier les
patients agés de plus de 65 ans car nous savons que I’incidence et la gravité sont corrélées a 1’age et que les
complications touchent majoritairement les sujets de plus de 50 ans.

La vaccination permet donc en limitant I’apparition du zona, de limiter les potentielles névralgies post-zostérienne qui
peuvent étre handicapantes pour les patients. Cela permet également de limiter les prises de médicaments (type
Prégabaline, antalgiques, ...) pouvant avoir un risque potentiellement addictologique pour les patients.

Le nouveau vaccin mis sur le marché Shingrix® permet de protéger les patients immunodéprimés, ce qui n’était pas le

cas avec le Zostavax®. Cela est donc une avancée en matiere de prévention et de confort de vie pour les patients.
128,134,148

Spécialités vaccinales!3?

Aujourd’hui, il existe deux vaccins contre le zona sur le marché :

- Zostavax® : vaccin monovalent vivant atténué
- Shingrix® : vaccin recombinant avec adjuvant contenant 1’antigéne glycoprotéine E du VZV

La vaccination contre le zona peut étre proposée aux adultes étant immunisés ou non contre la varicelle afin de diminuer
le risque de développer un zona et principalement le risque de douleurs post-zostériennes. De plus, le fait d’avoir eu un
zona dans le passé n’empéche pas de récidiver, ainsi la vaccination reste justifiée.

Recommandations vaccinales et calendrier vaccinal'°
- Zostavax® : il est recommandé chez les sujets agés de 65 a 74 en une dose. Ce vaccin est contre-indiqué chez

les sujets immunodéprimés et chez les femmes enceintes.

- Shingrix® :

o Sujets immunocompétents de plus de 65 ans : deux doses (MO et M2)

o Sujets immunocompétents de plus de 65 ans ayant déja présenté un zona et/ou déja vaccinés avec le
Zostavax® : deux doses (MO et M 1), avec un délai d’au moins 1 an avant ’administration de la premiére
dose

o Sujets immunodéprimés de plus de 18 ans : deux doses (MO et M2)

NB : lors de la mise en place d’un traitement immunosuppresseur, il sera recommandé d’administrer le Shingrix® le
plus tot possible afin que le schéma vaccinal soit complet au moins 14 jours avant le début du traitement, dans ce cas-
1a on pourra réduire I’intervalle entre les 2 doses a 1 mois!¥

MO | M1 | M2

Sujets immunocompétents > 65 ans

Sujets immunocompétents > 65 ans ayant déja présenté un
zona et/ou ayant déja été vaccinés avec le Zostavax®

Sujets immunodéprimés > 18 ans

Tableau 13 : Schéma vaccinal contre le Zona avec le Shingrix® (tableau réalisé d’aprés’>’)
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Prise en charge!'3%!5°
Le Zostavax® est pris en charge a 30% par la Sécurité Sociale pour les sujets de 65 a 74 ans, le reste a charge est
généralement pris en charge par les complémentaires santé.

Le Shingrix® est pris en charge a 65% par la Sécurité Sociale pour les sujets de 65 ans et plus et chez les sujets
de plus de 18 ans ayant un risque accru de zona.

Point Shingrix® (16 décembre 2024)!°
Jusqu’alors la vaccination était recommandée chez les adultes entre 65 et 74 ans ainsi que chez les sujets ayant déja
présenté un €pisode de zona.

Cependant, depuis le 29 février 2024, la HAS a modifi¢ sa stratégie de vaccination contre le zona et a ajouté aux
recommandations vaccinales dans le cadre de la « prévention du zona et des névralgies post-zostériennes chez les
adultes de 65 ans et plus, et les adultes de 18 ans et plus, ayant un risque accru de zona, selon les recommandations de
la Haute Autorité de Santé en vigueur datant du 29 février 2024 ».'>!

Le Shingrix® a donc été ajouté au calendrier vaccinal 2024. Suite aux arrétés du 5 décembre 2024, le remboursement
du Shingrix® est entré en vigueur a compter du 14 décembre 2024. Ainsi, le dispositif d’acces direct qui était en place
depuis le mois de mai 2024 est arrété.

Pour I’instant, le remboursement pour les sujets de 50 a 64 ans sans risque accru de zona n’est pas pris en charge, ce

qui entre pourtant dans 1’indication de I’ AMM.

Point Zostavax® (novembre 2024)
Le 25 juin 2024, ’ANSM a annoncé I’arrét de commercialisation du Zostavax®. Ainsi, a compter du 1¢ juillet 2024

seul le Shingrix® est disponible. En revanche, les stocks existants sont maintenus dans les circuits de distribution des
médicaments jusqu’a la date de péremption des derniers lots (lot X026375 ayant une péremption au 31 janvier 2025).!52

Point efficacité'>
Le Zostavax® a ¢été remplacé dans les recommandations vaccinales 2024 par le Shingrix® car ce dernier offre :

- Une meilleure efficacité pour la prévention du zona et contre les douleurs post-zostériennes (Shingrix®
79,3% vs Zostavax® 46%)

- Une durée de protection plus importante (avec le Shingrix® elle est de 73% a 9 ans)

- Une meilleure réponse immunitaire

G-Données de sécurité du vaccin

Le Zostavax® est un vaccin vivant atténué'>* tandis que le Shingrix® est un vaccin recombinant adjuvanté'*® (ne
contient pas de virus vivant mais utilise un antigéne spécifique, la glycoprotéine E).

Principales contre-indications aux vaccins!>*14% :
- Allergie aux substances actives

- Allergie a I’'un des composants du vaccin
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Maladie aigué fébrile

Immunodéficience primaire ou acquise (Zostavax®)

Traitement immunosuppresseur (Zostavax®)

Tuberculose active non traitée (Zostavax®)

Grossesse et celle-ci doit étre évitée dans le mois suivant la vaccination (Zostavax®)

Principaux effets indésirables de ces vaccins!34149

Réaction au site d’injection (douleur, rougeur, induration, gonflement, prurit)

Effets généraux (céphalées, myalgie, arthralgie, malaise, fatigue, frissons, fiévre)
Symptomes gastro-intestinaux (nausées, vomissements, diarrhées, douleurs abdominales)
Eruption cutanée (Zostavax®)

NB : les réactions allergiques sont rares avec ces vaccins

Modalités de conservation et d’administration'+%-152

Ces vaccins doivent étre conservés entre +2 et +8°C, on considere qu’ils restent stables quelques heures a température
ambiante (+25°C).

L’injection de ces vaccins se fait par voie intramusculaire dans le muscle deltoide. Cependant, le Zostavax® doit
étre administré par voie sous-cutanée chez les patients présentant une thrombocytopénie sévére ou un trouble de la
coagulation. 134149
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6- Varicelle

Le pathogene de la Varicelle étant le VZV, celui-ci a été dans la partie 5-Zona, pour toutes les informations sur le
pathogene il faudra se référer a ce chapitre.

Dans ce chapitre nous ne traiterons que de la vaccination contre la Varicelle.'3"-'3%157

Spécialités existantes

Les vaccins contre la Varicelle disponibles sont des vaccins monovalents vivants atténués. On retrouve le Varilrix®
et le Varivax®.

Recommandations vaccinales
D’apres le calendrier vaccinal, la vaccination contre la Varicelle est recommandée :
- Dans les 3 jours suivants I’exposition a un patient en fagon d’éruption chez les adolescents a partir de 12 ans et
chez les adultes sans antécédents de Varicelle (sérologie préalable non nécessaire)
- Chez les adolescents de 12 a 18 ans n’ayant pas d’antécédents cliniques
- Chez les femmes en age de procréer (ayant un projet de grossesse) n’ayant pas d’antécédents cliniques
- Chez les femmes n’ayant pas d’antécédents cliniques suite a une premicre grossesse
- Chez les sujets immunocompétents sans antécédents cliniques dans certains cas (professionnels de santé, avant
le début des études de santé, professionnels en contact avec la petite enfance, personnes en contact avec des
sujets immunodéprimés, chez les sujets en attente de greffe)

Protocole

Le schéma actuel est un schéma en 2 doses, espacées de 4 a 8 semaines pour la Varivax® et de 6 a 10 semaines pour
le Varilrix®.

Il n’y a pas besoin d’effectuer de rappel.

JOJ ST | S2]1S3]1S4]S5|S6|S7|S8]|S9]S10

Varivax®

Varilrix®

Tableau 14 : Schéma vaccinal contre la Varicelle (tableau réalisé d’aprés'?’)

Prise en charge

Dans le cadre des recommandations vaccinales, la vaccination est prise en charge a 65% par 1’ Assurance Maladie, le
reste pouvant €tre remboursé par les organismes complémentaires.
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Contre-indications

Les principales contre-indications de ces vaccins sont :
- Allergies aux substances actives
- Allergie a I’'un des composants du vaccin
- Troubles de la coagulation, leucémies, lymphomes
- Suyjets ayant un traitement immunosuppresseur
- Sujets immunodéprimés (agammaglobulinémie, SIDA ou infection symptomatique liée au VIH, taux de
lymphocytes inférieur a 1200/mm?, ...)
- Maladie aigué fébrile
- Grossesse (une grossesse doit étre évitée dans le mois suivante la vaccination)

Précautions d’emploi
Certaines précautions d’emploi sont a respecter, telles que :

- Prise de salicylés : a éviter dans les 6 semaines suivant la vaccination (cas de syndrome de Reye rapportés)

- Prise d’Aciclovir, Valaciclovir, Famciclovir : peut inhiber la réplication virale vaccinale et donc nuire a
I’efficacité du vaccin

- Transfusion sanguine ou plasmatique, administration d’immunoglobulines humaines normales ou
spécifiques de la Varicelle : vaccination a reporter d’au moins 3 mois pour Varilrix® et 5 mois pour Varivax®

- Phénylcétonurie (Varilrix®)

Modalités de conservation et d’administration!'>8.!36.15%:157
Ces vaccins doivent étre conservés entre +2 et +8°C, cependant en cas de rupture limitée de la chaine du froid, ils
restent stables quelques heures a 25°C.

L’injection de ces vaccins se fait par voie intramusculaire ou sous-cutanée au niveau du muscle deltoide ou de la face
antérolatérale de la cuisse selon I’age du patient.

59



7- Grippe saisonniére

A- Propriétés générales du pathogéne

Les virus de la grippe sont des virus enveloppés dont le génome est fait d’'un ARN simple brin négatif segmenté
appartement a la famille des Orthomyxoviridae. Ce sont des virus qui touchent principalement les voies respiratoires
supérieures (nez, gorge et bronches).!00:161

Il existe en réalité 3 types de virus appelés A, B et C, cependant seuls les virus de type A et B sont responsables de la
grippe et donc d’épidémies saisonnieres.

Les virus Influenza A sont les plus fréquemment retrouvés. Ce sont également les plus variables. Leur classification se
fait en sous-types selon la nature de leurs glycoprotéines de surface. Les glycoprotéines retrouvées a la surface des
virus sont!®?

- Hémagglutinines (HA) : il en existe 16

- Neuraminidases (NA) : il en existe 19
Les sous-types sont donc notés HxNy selon leur protéine de surface (ex : HIN1, H5N1, ...).!%0
Les virus Influenzae de type A infectent I’Homme ainsi qu’un grand nombre d’especes animales. Leurs réservoirs sont
les oiseaux (volailles, oiseaux aquatiques sauvages tels que les oies et les canards) ainsi que certains mammiferes (porc,
...), ainsi on dit que la grippe A est une anthropozoonose. Chez ces especes animales (souvent migratoires), 1’infection
est digestive et asymptomatique. La transmission se fait par voie oro-fécale, le virus pouvant perdurer de longues durées

dans les étendues d’eau, cela favorise la dissémination virale par les oiseaux migrateurs. !61-162

Les virus de la grippe B sont strictement humains. Leur classification se fait également en fonction de leurs
glycoprotéines de surface. '®! On en retrouve 2 sous-types principaux : B-Yamagata et B-Victoria.

Structure
Le virus de la grippe est un virus enveloppé (ce qui en fait un virus assez fragile dans 1’environnement), ainsi son
enveloppe est composée d’une bicouche de lipides ainsi que des protéines de surface'®® :
- Hémagglutinine (H) : protéine antigénique permettant la liaison aux cellules a infecter!'®*
- Neuraminidase (NA) : enzyme apparentée a la famille des glycosidases, elle permet de rompre la liaison en
’acide sialique et I’hémagglutinine, cela permet notamment la sortie des nouveaux virions!%4
- Glycoprotéines de structure

Ainsi, selon les hémagglutinines et neuraminidases présentes dans I’enveloppe du virus, il y a aura des sous-types
différents (HIN1, H3N2, ...).

Le génome du virus est composé de 7 a 8 molécules d’ARN simple brin associées a des nucléoprotéines (NP).”®
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Figure 18 : Schéma d'un virion Influenza A ou B’

B- Cycle de réplication et pouvoir pathogéne

Cycle de réplication

Le cycle de réplication viral de la grippe peut se découper en différentes phases qui font intervenir notamment
I’hémagglutinine et la neuraminidase transmembranaires, ainsi que la polymérase virale.'®* (Figure 19)

Virus

v
// 12- Libération des
/ T ?: =) 1 - Attachement nouveaux virions

Cytoplasme de la
cellule de I'héte

Z
o Ruptur: %

\ Cellule de ’,'“""
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4- Fusion et lib. du

contenu du viru
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W

10- Assemblage du virus
et
11- Bourgeonnement

Figure 19 : Schéma du cycle viral des virus grippaux”®

1) L attachement du virus a la cellule cible permet le clivage de I’hémagglutinine par une protéase cellulaire. 2) L’hémagglutinine virale reconnait ensuite
des acides sialiques a la surface de la cellule, ce qui déclenche I’entrée par endocytose. 3-4) L’ARN viral est libéré dans le cytosol apreés acidification de
I’endosome. 5) L’ARN viral est transporté dans le noyau répliqué par la polymérase virale. 7-9) Les particules virales s’assemblent dans le cytoplasme et sont
libérées par bourgeonnement a la membrane plasmique. Elles se détachent de la cellule par clivage médié par la neuraminidase. Une fois détachés les
nouveaux virions vont se diffuser dans la couche de mucus du tractus respiratoire puis iront infecter d’autres cellules de |’ épithélium respiratoire.
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b- Réassortiment génétique et variabilité des virus Influenza

Les virus Influenza ont une grande variabilité due aux variations de HA et NA, cela est a I’origine des réinfections lors
d’épidémies et pandémies.

Mutations ponctuelles'S’
Les mutations ponctuelles chez les virus a ARN (tel que celui de la grippe) sont dues a un manque d’activité correctrice

de la polymérase virale. Les seules mutations ponctuelles qui sont sélectionnées sont celles qui conférent un avantage
au virus.

Ces mutations peuvent étre a I’origine de différents phénomenes tels que :
- Adaptation a des hotes de différentes especes
- Evolution de la virulence des souches virales

Ainsi, les mutations au niveau des hémagglutinines et, dans une moindre mesure, des neuraminidases sont trés
importantes car elles permettent au virus d’échapper au syst¢tme immunitaire de 1’hote et de ce fait de ne pas étre
¢liminé. Au niveau épidémiologique, ces mutations sont a I’origine de ce que I’on appelle des dérives antigéniques qui
sont a I’origine des épidémies annuelles de grippe. C’est la raison pour laquelle I’'immunité que 1’on acquiert au cours
d’un épisode de grippe n’est pas efficace sur les souches des années suivantes et c’est pour cela qu’il est possible d’étre
infecté plusieurs fois au cours de sa vie.

Réassortiments génétiques'®?

Un réassortiment génétique est un phénomene lié a un échange de segments d’ARN entre 2 virus distincts lors d’une
infection mixte (concomitante). Ce phénomene entraine une importante modification de 1’antigénicité du virus (cassure
antigénique), ce qui peut conduire a des pandémies de grippe. En effet, cette cassure introduit au niveau de I’Homme
un nouveau virus portant une hémagglutinine et/ou une neuraminidase de sous-type nouveau, il n’y a donc plus de
réactivité antigénique croisée avec les virus antérieurs ce qui fait que la population tout enticre est sensible a ce nouveau
virus. Ce phénoméne ne concerne que la grippe A pour laquelle on retrouve un grand nombre de sous-types de HA et
NA dans le réservoir aviaire.

Figure 20 : Représentation schématique du mécanisme de réassortiment génétique du virus de la grippe’®
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c- Pouvoir pathogéne

Les virus de la grippe entrainent dans la majorité des cas des symptdmes dits généraux d’apparition brutale avec

notamment!¢ :

Fiévre élevée (> 38,5°C)

Céphalées

Frissons

Anorexie

Asthénie

Symptémes respiratoires limités (toux principalement)
Myalgies diffuses

Dans certains cas, la fiévre n’apparait que secondairement aprés une légere rémission, on parle généralement du « V
grippal ».

La durée moyenne des symptomes est de 3 & 7 jours.

Il existe différentes complications possibles a la grippe

160 .

Surinfections bactériennes broncho-pulmonaires : dues principalement a Staphylococcus aureus et
Streptococcus pneumoniae

Grippe maligne : correspond a une pneumopathie interstitielle avec une détresse respiratoire

Complications neurologiques : méningite lymphocytaire avec ou sans encéphalite, syndrome de Reye
(favorisé par la prise de dérivés salicylés)

Complications cardiaques : principalement des myocardites et des péricardites

Attention : il est important de ne pas confondre grippe et syndrome grippal'®!

La grippe est due a un virus de type Influenza (possede les mémes symptomes que le syndrome grippal)

Un syndrome grippal correspond a un ensemble de symptomes (notamment de la fievre, des courbatures, des
céphalées, des signes respiratoires, ...) di a un virus respiratoire qui n’est pas forcément celui de la grippe
(rhinovirus, virus respiratoire syncytial, virus Epstein-Barr, ...)

C- Epidémiologie

Dans les zones a climat tempéré, les épidémies de grippe ont lieu généralement d’octobre a avril et se propagent
facilement dans les lieux de collectivité (école, EPHAD, ...).'%0

En France métropolitaine, une épidémie de grippe correspond environ 4'60:161 :

Rappel historique

2 a 6 millions de sujets atteints

>1 000 000 de consultations chez les médecins généralistes

> 20 000 hospitalisations

Environ 10 000 déces (principalement chez les sujets trés jeunes, les sujets 4gés ou les patients ayant une
pathologie chronique)

161,162

Les pandémies de grippe sont assez rares, cependant, au fil des années il y a eu certaines pandémies « remarquables » :
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-« Grippe espagnole » en 1918 : pandémie la plus sévere due au sous-type HIN1, a été responsable de 20 a 50
millions de morts dans le monde entier

-« Grippe asiatique » en 1957 : pandémie due au sous-type H2N2

-« Grippe de Hong-Kong » en 1968 : pandémie due au sous-type H3N2

-« Grippe russe » en 1977 : proche des variants HIN1 des années 1950

-« Grippe mexicaine » en 2009 : derni¢re pandémie grippale due & un nouveau variant du sous-type HIN1
(résultat de réassortiments génétiques entre des virus humain, aviaire et porcins)

H3N2

-

1968 Grippe de Hong Kong

H2N2
o
H1N1 1957 Grippe Asiatique H1N1
I .
1918 Grippe Espagnole 1977 Grippe Russe
H3N8 H1N1s
L )

2009

Figure 21 : Représentation schématique de la circulation des Influenza A au cours du XXéme siécle’®’

D- Mode de transmission

La transmission du pathogéne se fait par!6%16°
- Aérosols (gouttelettes et particules excrétées par le patient) : toux, éternuements, crachats, ...
- Contacts interhumains
- Contacts des objets souillés

Au vue des modes de transmission, il est trés important de mettre en place des gestes barriere afin de limiter la
propagation du virus.'®!

L’individu infecté est contagieux des 24 heures avant les premiers symptomes et pendant 5 & 7 jours apres le début des

symptomes. 60

A savoir que I’excrétion du pathogene perdure plus longtemps chez les enfants, les sujets immunodéprimés ainsi qu’en

cas de formes séveres de la maladie.
La transmission du virus est donc favorisée dans un espace clos et lors de groupements de population.

Mesures de prévention
La prévention des infections grippales repose sur les mesures d’hygiéne (pour tous) et la vaccination (pour les patients
a risque et les professionnels de santé).

Les mesures d’hygiéne recommandées sont!61-167 :
- Se laver fréquemment les mains
- Port du masque

- Eviter le contact de personnes fragiles
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- Tousser et éternuer dans son coude ou dans un mouchoir

- Aérer réguliérement son logement

- Utilisation de mouchoirs jetables

- Cracher dans un mouchoir jetable

- Nettoyer les objets fréquemment utilisés

- Limiter les contacts avec les personnes fragiles (femmes enceintes, personnes agées, nourrissons, ...)

Traitements antiviraux!'6>167.168,169
Il existe également des traitements antiviraux utilisables de maniére préventive ou curative dans le cadre de la grippe
saisonnigre.

* Prévention
Lors d’un contact avec un sujet malade diagnostiqué, en période de circulation du virus ou en prévention lors
d’épidémie, il est possible d’utiliser I’Oseltamivir (Tamiflu®) en prévention, a condition que le traitement soit
commencé dans les 2 jours suivant le contact a risque

* Traitement curatif
Aprés un diagnostic de grippe, un traitement antiviral peut étre prescrit, il doit étre débuté dans les 48 heures suivant
les premiers symptomes. Les molécules utilisées sont des inhibiteurs de la neuraminidase, ils interviennent lors de la
libération du virus par les cellules infectées et bloquent la propagation de I’infection, on retrouve :
- Oseltamivir (Tamiflu®)!”? : administration chez les sujets de plus de 12 ans (possible également chez les sujets
a partir de 2 semaines a plus faibles doses)
- Zanamivir (Dectova®)'”! : administration par perfusion chez les sujets de plus de 7 ans (contre-indiqué chez
les patients avec des pathologies respiratoires)

E- Diagnostic

Le diagnostic de la grippe repose essentiellement sur de la clinique lors de la période de circulation du virus. Ainsi la
toux et la fievre sont les signes les plus prédictifs d une infection au virus Influenzae.

Cependant, dans certains cas il est possible de réaliser un diagnostic biologique :
- Mise en place d’une prophylaxie par antiviraux a grande échelle dans une collectivité en période endémique
- Mise en place d’un traitement individuel curatif ou prophylactique par antiviraux
- Lors de manifestations respiratoires séveres ou extra-respiratoires avec hospitalisations
- Lors de formes sporadiques en dehors d’un contexte épidémique

Le diagnostic se fait par sur prélevements nasopharyngés, voir nasaux ou prélévements respiratoires profonds si cas
grave 160172173,

La PCR est la méthode de référence. Elle permet d’identifier le type de virus (A ou B), ce sont des tests de routine a
I’hopital car ils sont spécifiques, sensibles et rapides (obtention des résultats en 2 heures environ)

La détection des antigenes viraux (immunochromatographie sur membrane) est une alternative. Ce sont des tests

rapides permettant d’obtenir un résultat en moins de 30 minutes, en revanche leur sensibilité est trés moyenne (75%)
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mais leur spécificité est bonne. En 2023, la HAS considére que ces tests ne présentent pas a ce jour d’intérét médical
en vue d’un diagnostic a I’échelle individuelle (professionnels de santé en ville ou autotest patient).

F- Calendrier vaccinal

La vaccination antigrippale est le meilleur moyen de protection contre le virus avec les mesures d’hygiéne. Elle doit
étre effectuée environ 2 semaines avant le début de I’épidémie (la campagne débute généralement mi-octobre) puis doit
étre renouvelée tous les ans. L objectif de couverture vaccinale fixé par la loi de Santé publique de 2004 est d’atteindre
une couverture vaccinale de 75%, cependant jusqu’aujourd’hui les taux de couverture observés ont toujours été
inférieurs a cela.

Recommandations vaccinales
La vaccination antigrippale est recommandée tous les ans chez toutes les personnes de plus de 65 ans ainsi que chez
les enfants de 2 a 17 ans révolus sans comorbidités.'7*

De plus, la vaccination antigrippale est également recommandée dans les cas suivants'’ :

- Femmes enceintes (quel que soit le stade de la grossesse)

- Tout patient de plus de 6 mois atteint d’une des pathologies chroniques (a risque de complications) : asthme,
BPCO, patients dyalisés, diabéte, ...

- Sujets obéses : avec IMC > 40 kg/m?

- Professionnels de santé ou tous professionnels en contact régulier et prolongé avec des sujets a risque

- Sujets séjournant en établissement de soins de suite ou dans un établissement médico-social

- Entourage familiale de nourrissons de moins de 6 mois présentant des facteurs de risque de grippe grave :
personnes résidantes sous le méme toit, nourrice, contacts réguliers du nourrisson, ...

- Entourage de sujets immunodéprimés

- Personnels navigants des bateaux de croisiere et des avions, personnels de I’industrie des voyages
accompagnant des voyageurs

- Personnels exposés aux virus Influenza porcins et aviaires (¢éleveurs, techniciens de coopérative, personnels
des abattoirs, ...)

Focus femmes enceintes
Il y a différents facteurs qui font qu’il est important de vacciner chez les femmes enceintes.

Tout d’abord, la morbidité et la mortalité sont plus élevés, avec notamment un risque de formes compliquées au 3°m°
trimestre.

De plus, si I’infection a lieu lors du 1¢ trimestre, alors il y a un risque d’avortement spontané, de prématurité et de
malformations congénitales.

Ainsi, la vaccination contre la grippe chez la femme enceinte est recommandée lors de périodes de circulation virale

afin de diminuer I’incidence de la pathologie et ses complications ainsi que de permettre un transfert d’anticorps au
nouveau-né.
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Schéma vaccinal et vaccins disponibles
En France, les vaccins retrouvés sont des vaccins inactivés tétravalents et leur composition varie chaque année selon

les données de surveillance partagées par I’OMS. 174
Les 3 vaccins disponibles sont le Fluarix Tetra®, I’Influvac Tetra® et le Vaxigrip Tetra®.
Ils sont tous utilisables chez les enfants a partir de 6 mois a raison de 1 dose. Cependant, chez les enfants de 6 mois a

8 ans n’ayant pas été précédemment vaccinés contre la grippe saisonnicre, il est recommandé de réaliser une seconde
injection au moins 4 semaines apres la primovaccination.

A partir de 6 mois 0,5 lou2

A partir de 9 ans 0,5 1

Tableau 15 : Schéma vaccinal de la vaccination antigrippale selon l'age’”

NB : I’Efluelda®, vaccin hautement dosé, anciennement recommandé chez les sujets agés a été retiré du marché en
avril 2024 et n’est donc pas disponible pour la campagne de vaccination 2024-2025.73

Composition des vaccins contre la grippe saisonniére

La composition du vaccin est modifiée chaque année selon les recommandations de 1’Organisation Mondiale de la
Santé¢ (OMS). Les souches inclues dans le vaccin sont choisies pour permettre 1’induction d’une réponse immunitaire
contre les virus grippaux ayant circulé I’hiver précédent et étant donc les plus susceptibles d’étre présentes I’hiver
suivant.'6’

Campagne de vaccination annuelle

Chaque année une campagne de vaccination est mise en place. Pour ’année 2024-2025, celle-ci a débuté le 15 octobre
2024 et se poursuivra jusqu’au 31 janvier 2025 en métropole. Pour cette campagne 2024-2025, c’est une campagne
groupée grippe-COVID-19.174

Mise en place de ’immunité vaccinale
L’immunité acquise grace au vaccin antigrippal se met en place environ 2 a 4 semaines apres 1’injection et perdure
entre 9 a 12 mois. !0

Prise en charge du vaccin
La vaccination antigrippale est remboursable dans certains cas
- Prise en charge a 100%
o Sujets de plus de 65 ans
o Sujets souffrant de certaines pathologies chroniques
o Femmes enceintes
o Sujets obéses

176,177 .
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Entourage de nourrissons a risque de grippe grave
Entourage de sujets immunodéprimés

Aides a domicile de sujets a risque

Professionnels de santé exposés aux virus aviaires et porcins

o O O O

NB : ces patients regcoivent normalement un bon de prise en charge prérempli, s’ils ne le regoivent pas les
professionnels de santé prescripteurs peuvent leur remplir un bon afin qu’ils bénéficient de cette prise en charge

- Prise en charge a 65% : enfants de 2 a 17 ans sans comorbidité
- Pas de prise en charge : patients non prioritaires dans le cadre des campagnes de vaccination, le vaccin ainsi

que I’acte vaccinal restent a 100% a la charge du patient

Bon de prise en charge

Dans le cadre de ces campagnes de vaccination, les patients concernés par les recommandations regoivent un bon de
prise en charge qui leur permet d’avoir une prise en charge de 100% de leur vaccination.

Si les patients ne regoivent pas ce bon, il est possible aux pharmaciens ou médecins prescripteurs de le remplir afin que
le patient puis bénéficier de sa vaccination antigrippale. (Annexe 6)

G-Données de sécurité du vaccin

Les trois vaccins disponibles sont des vaccins inactivés tétravalents a virion fragmenté (Vaxigrip Tetra® et Fluarix
Tetra®) ou a antigene de surface (Influvac Tetra®).
Principales contre-indications!78:17%-130 ;
- Allergie aux substances actives
- Allergie a I'un des composants du vaccin
- Allergie a I’ceuf (ovalbumine, protéines de poulet)
- Maladie aigué fébrile
Principaux effets indésirables de ces vaccins!7817%:180 ;
- Réaction au site d’injection (douleur, rougeur, induration, gonflement, prurit)
- Effets généraux (céphalées, myalgie, arthralgie, malaise, fatigue, frissons, fi¢vre)
- Symptémes gastro-intestinaux (perte d’appétit, nausées, vomissements, diarrhées, douleurs abdominales)
- Réactions allergiques (dans de rares peuvent aboutir a un choc anaphylactique)

Modalités de conservation et d’administration 81,182,183
Ces vaccins doivent étre conservés entre +2 et +8°C, cependant en cas de rupture limitée de la chaine du froid, ils
restent stables quelques heures a 25°C.

L’injection se fait par voie intramusculaire ou sous-cutanée profonde (sauf pour le Fluarix Tetra®). Elle se fait au
niveau du muscle antérolatéral de la cuisse chez les enfants de 6 a 36 mois et dans le muscle deltoide (& partir de 36

mois et chez les adultes).!78:179:180
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H-Remarque sur les vaccins grippe pandémique et grippe aviaire

Les vaccins évoqués précédemment ne sont pas adaptés a la gestion d’une pandémie grippale, qui est par nature
imprévisible et causée par un virus échappant a 'immunité préexistante. Nous ne disposons donc pas a 1’avance de
vaccins précisément adaptés a la future pandémie grippale. L’OMS recommande d’établir des stratégies permettant une
réponse rapide a une future pandémie grippale, notamment une stratégie de production et de distribution de vaccins.
Ces recommandations peuvent se traduire par la constitution d’un stock d’Ag viraux (aux USA notamment). En Europe,
un systéme de production de vaccin « prépandémique » avec 4 vaccins autorisés a été mis en place par I’agence
européenne des produits de santé, 184187, 186
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8- COVID-19

Le SARS-CoV-2 appartient a la famille des Coronavirus et a été a [’origine de la pandémie de COVID-19 qui a débuté
a la fin de I’année 2019. Dans ce travail nous ne traiterons que le SARS-CoV-2.

A- Propriétés générales du pathogéne

Le SARS-CoV-2 est un virus enveloppé a ARN simple brin a polarité positive appartenant a la famille des

Coronaviridae ou Coronavirus.!87-188

Au niveau de I’enveloppe virale il y a 4 types de protéines qui sont insérées'®’ :
- Protéines Spike ou S : permettent la liaison avec certains récepteurs de cellules a infecter (pour le SARS-CoV-
2 c’est le récepteur ACE2 qui est présent sur les cellules épithéliales pulmonaires et bronchiques)
- Protéines de membrane ou M : permettent de donner la forme au virus
- Protéines d’enveloppe ou E : permettent I’assemblage et la libération des virions
- Protéines de nucléocapside ou N : s’associent au génome pour former un complexe ribonucléique

NB : ils sont appelés Coronavirus car ils ont un aspect en « couronne » (vient du latin corona) di a la présence des
190

protéines Spike qui sont insérées dans 1’enveloppe virale.

Glycoprotéine de surface
(S, spike)

& Protéine de membrane (M)
Protéine d'enveloppe (E)

LS Phospholipides
Protéine de nucléocapside (N)

ARN génomique (monocaténaire
de polarité positive)

Figure 22 : Schéma de la structure du virus SARS-CoV-2""1

Chez ’'Homme, le SARS-CoV-2 a un tropisme particulier pour les cellules du systéme respiratoire (di a la présence
de récepteur ACE2 au niveau des bronches et des poumons). Mais d’autres organes présentent également des récepteurs
a SARS-CoV-2 notamment au niveau du nez, du cceur, des reins, des intestins, ...!%

Comme les virus grippaux, le SARS-CoV-2 accumule des mutations dans son génome, a 1’origine de I’émergence de
variants. Les variants circulants en 2024-2025 sont des variants Omicron, pour lesquels les vaccins disponibles restent

actifs.
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B- Cycle de réplication et pouvoir pathogene

a- Cycle de réplication

L’entrée du SARS-CoV-2 dans la cellule cible nécessite une interaction entre la protéine virale Spike et le récepteur
cellulaire ACE2. Le récepteur ACE2 est présente sur un grand nombre de cellules et d’organes au sein de I’organisme,
ainsi le SARS-CoV-2 peut infecter toutes les cellules qui expriment ce récepteur (au niveau artériel, cardiaque, rénal,
pulmonaire et intestinal). Le cycle de réplication du SARS-CoV-2 se poursuit par la traduction de deux polyprotéines
ppla et pplb) qui vont s’auto-cliver en différentes protéines qui forment le complexe réplicase-transcriptase (CRT).
Apres traduction des protéines structurales virales et réplication du génome, la particule virale s’assemble et est libérée
par exocytose. 120190

b- Pouvoir pathogéne

Signes cliniques

Les principaux symptomes retrouvés sont!9%193.194 .
- Céphalées
- Fiévre

- Toux

- Rhinite

- Diarrhée

- Géne respiratoire

- Asthénie

- Perte de odorat (agueusie) et/ou du goiit (anosmie)
- Myalgies

- Maux de gorge

Ainsi, les symptomes liés au COVID-19 sont peu spécifiques et sont dans la majorité des cas assez légers.
Généralement, il y a une disparition des symptomes en 5 a 14 jours.

Chez environ 30 a 60% des sujets porteurs du virus, I’infection est asymptomatique, tout particulierement chez les
jeunes enfants.!'®3

En revanche, I’infection peut entrainer des atteintes respiratoires graves entrainant parfois une hospitalisation voire
un sé¢jour en réanimation. Généralement, les formes les plus graves surviennent chez les patients avec d’autres facteurs
de risques tels que 1’obésité, I’hypertension ou le diabete.

NB : la proportion de patients atteints d’atteintes respiratoires graves varie selon le variant impliqué et selon certaines

caractéristiques propres au patient!%*

Certains patients sont touchés par ce que I’on appelle un « COVID long », cela correspond a un syndrome avec des
symptomes persistant plus longtemps (plusieurs semaines a plusieurs mois) :

- Fatigue chronique

- Difficultés respiratoires (géne respiratoire, toux, tachycardie, douleur ou oppression thoracique)

- Troubles neurologiques

- Douleurs musculosquelettiques
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Lorsque I’on est infecté par le SARS-CoV-2, I’incubation dure environ 5 a 8 jours. Le risque de transmission maximal

a lieu 2 a 3 jours avant I’apparition des symptomes puis il diminue petit a petit, en effet & partir du 7°™ jour la

transmission virale devient rare et a partir du 14°™ jour elle est quasiment inexistante.'*

Niveau de N
contagiosité . * , .
. ‘*‘Q"*‘ Q.‘!‘Q"‘*‘ l."!‘Q.

J-2 J7. )10 )14
J5a)-8 o
Infection Apparition
des
symptomes

Figure 23 : Evolution du risque de transmission du SARS-CoV-2 en fonction du temps'®*

C- Epidémiologie

Historique de la pandémie de COVID-19-89:190,192,193,194,195,196,197
A T’heure actuelle, nous connaissons sept coronavirus humains : MERS-CoV-2, HKU1, NLC3, OL43, 229E, SARS-
CoV-1 et SARS-CoV-2.

Depuis le début des années 2000, ces coronavirus ont €té a I’origine de différentes pathologies d’envergures différentes.

Les coronavirus HKU1, NLC3, OL43, 229E ont été a I’origine de troubles respiratoires plutdt modérés. Tandis que les
coronavirus SARS-CoV-1, MERS-CoV et SARS-CoV-2 peuvent entrainer des troubles respiratoires plus importants
et potentiellement des détresses respiratoires. Ils ont été responsables d’épidémies respectivement en 2003, 2012 et
2019.

En revanche, a la différence des deux autres, le SARS-CoV-2 a entrainé en quelques mois une pandémie mondiale.

En effet, le SARS-CoV-2 a ét¢ découvert pour la premiere fois dans un marché dans la province de Wuhan en Chine.
L’origine du virus est encore en recherche, cependant deux hypothéses principales se démarquent :
- Hypothese zoonotique : c’est I’hypotheése la plus probable d’apres les scientifiques, en effet il y aurait
transmission a I’homme a la suite d’un franchissement d’espéces a partir d’un hote intermédiaire
- Hypotheése de fuite de laboratoire : elle n’est pas scientifiquement prouvée, mais elle ne peut étre écartée
totalement, 1’idée de cette hypothése est que le SARS-CoV-2 s’est transmis a ’homme apres avoir fuité d’un
laboratoire

Le premier déces a été annoncé le 11 janvier 2020 et le méme jour un séquencage du virus a été rendu public. Quelques

jours apres, le 13 janvier 2020 I’OMS publie un protocole permettant le diagnostic de 1’infection avec les tests RT-
PCR. Le 24 janvier 2020, les trois premiers cas européens ont été dépistés en France.
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Tous les cas sont en provenance de Wuhan, ce qui permet d’attester une réelle transmission interhumaine. Cependant,
a ce moment-1a, au 30 janvier 2020, on ne recense dans le monde que trés peu de cas (98 cas répartis dans 18 pays et
aucun déces), ainsi ’OMS déclare début février qu’il est encore temps de stopper la diffusion du virus.

En France, la diffusion va trés vite et de fagon exponentielle, en effet on dénombre 949 cas, 45 patients en réanimation
et 11 déces le 8 mars 2020 puis une semaine plus tard on compte 5433 nouveaux cas, 240 patients en unité¢ de
réanimation et 150 déces. Ainsi, un confinement est décidé le 17 mars 2020.

En avril 2020, plus de 30 000 patients sont hospitalisés dont 7000 en réanimation. Les premicres diminutions de ces
chiffres ne vont apparaitre qu’en juin 2020 avec moins de 1000 patients en réanimation. On compte alors 30 000 morts
environ en France et 600 000 dans le monde.

Apres 55 jours de confinement, celui-ci est levé le 11 mai 2020, sans rebond un retour a la normale de fagon progressive
est amorcé a partir de la mi-juin.

Cependant, une deuxiéme vague va apparaitre et va durer une dizaine de semaines a partir de septembre 2020. Un
couvre-feu est instauré a partir du 15 octobre et un confinement est mis en place jusqu’au 15 décembre.

Puis fin décembre 2020 apparaissent les premiers vaccins avec notamment les vaccins 8 ARNm qui se montrent treés
efficaces. La campagne de vaccination débute le 18 janvier 2018 et est ouverte aux soignants et aux patients de plus de
75 ans.

En France, va étre mise en place une obligation vaccinale a compter du 15 septembre 2021 chez les soignants et
extension du passe sanitaire afin d’enrayer au maximum la circulation du virus et surtout les complications et les déces.

Il y a eu des premiers cas jusqu’au 28 juin 2023 plus de 770 millions de cas confirmés (dont plus de 275 millions en
Europe) ainsi que quasiment 6,9 millions de déces (dont plus de 2,2 millions en Europe), ce qui montre I’importance
de cette infection et I’intérét de la vaccination.!'”!

En France
Entre début mars 2020 et fin septembre 2024, environ 39 millions de cas de COVID-19 ont été confirmés ainsi que
plus de 168 000 morts.

Depuis le 1° juillet 2023, le COVID-19 fait partie des maladies a déclaration obligatoire.!'*®
Dans le monde

Au 15 aotit 2023 et depuis le début de la pandémie, environ 6,9 millions de personnes sont décédées du COVID-19 et
presque 770 millions de personnes ont été infectées.!®?

On considére que plus de 80% de sujets décédés étaient agés de 60 ans ou plus.'*®

Au niveau mondial, entre 2020 et 2023, environ 1 personne sur 10 a été contaminée. '3
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D- Mode de transmission et prévention

Modes de transmission
11 existe différents modes de transmission du SARS-CoV-219%199 .
- Voie aérienne : via des gouttelettes émises par un individu infecté (toux, éternuements, postillons, ...) ou via

des aérosols

- Par contact direct : contact direct avec une personne infectée

- Voie manuportée : un individu infecté peut disséminer des particules en souillant des objets, des surfaces, ...
et un individu non contaminé peut s’infecter en touchant un objet contaminé

Modes de transmission
secondaires

Modes de transmission principaux

directs de personne a personne

Transmission directe
par gouttelettes

\ _/ [. ) : Transmission par
lU’ / aérosols si :
. 3 | procédure sur la sphére
4 8 | ORL
.*4
- .. ®

»
. e
.
.

° Modes de transmission

® "o .
Indirect
= 2 métres .
% =
o . Contact avec surface
o @ contaminée

Transmission directe

par contact, i :QE

{ B A N
Figure 24 : Modes de transmission du COVID-19""

Mesures de prévention
Il existe différents moyens de prévention!®%1%3 :
- Vaccination : c’est le meilleur moyen de prévenir la maladie, en effet elle permet d’éviter les formes graves
ainsi que la transmission du virus. Cependant, I’immunité acquise avec le vaccin n’est pas durable dans le temps,
ainsi il est important de réaliser les rappels vaccinaux afin de conserver une bonne protection

- Gestes barriere :
o Port d’un masque (chirurgical ou FFP2)
Lavage des mains régulier (avec eau et savon ou avec une solution hydroalcoolique)
Tousser ou éternuer dans son coude ou dans un mouchoir
Utiliser des mouchoirs a usage unique
Ne pas se serrer la main, ne pas s’embrasser, ne pas faire d’accolades
Garder une distance minimale d’1,5 métre avec ses interlocuteurs
Acérer correctement les pieces
Ne pas se toucher le visage

0O 0O 0O 0O 0O O ©O
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Populations a risque
Certains sujets sont plus a méme de faire une forme grave de la maladie voire de décéder, notammen
- Sujets de plus de 70 ans
- Sujets immunodéprimés
- Sujets atteints par certaines pathologies chroniques (diabéte, pathologies respiratoires, rénales, cardiaques
ou hépatiques)
- Sujets avec une obésité morbide (IMC > 40 kg/m?)
- Femmes enceintes (a partir du 3™ trimestre)

t200’201 .

Traitement du COVID-19
Généralement, le traitement contre le COVID-19 est symptomatique
- Antipyrétiques et antalgiques : permettent de traiter la fievre et les douleurs

193,202,203 .

- Oxygénothérapie : lorsque les patients présentent des atteintes pulmonaires plus graves

- Traitements antiviraux :

o Paxlovid® (Nirmatrelvir/Ritonavir) : recommandé en 1°¢ intention chez les adultes a risque de
développer une forme grave de la maladie mais n’ayant pas besoin d’oxygénothérapie, doit étre
administré dans les 5 jours suivants I’apparition des symptomes

o Veklury® (Remdésivir) : utilisé en cas de contre-indication au Paxlovid®, est administré par voie
intraveineuse a I’hopital

- Anticorps monoclonaux : afin de bloquer 1’action du SARS-CoV-2 au niveau des cellules cibles, leur
inconvénient est qu’ils sont trés sensibles aux différents variants
o Evusheld® (Tixagévimab/Cigavimab)
o Xevudy® (Sotrovimab)
NB : depuis janvier 2023, ils ne sont plus recommandés sur les nouveaux variants

- Autres médicaments utilisés a I’hopital (afin d’éviter d’envoyer les patients en soins intensifs) :
o Dexaméthasone
o Roactemra® (Tocilizumab)

NB : de nombreux traitements ont été donnés dans le cadre de traitements contre le COVID-19 mais ce sont finalement
démontrés inefficaces (tels que I’Hydroxychloroquine, I’ Azithromycine, la Colchicine, ...)

E- Diagnostic
Le diagnostic du SARS-CoV-2 repose sur différentes techniques?04180:175,176,178,,179 .
- Test RT-PCR : se réalise sur un prélévement suite a un écouvillonnage au niveau des fosses nasopharyngées,
c’est un test qui permet de détecter de I’ARN viral dans un échantillon

- Test antigénique : se réalise également sur un prélevement suite a un échantillonnage au niveau des fosses

nasopharyngges, il permet de détecter les antigénes produits par le virus, il est moins sensible que la RT-PCR,
permet de déterminer s’il y a une infection en cours
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- Autotest antigénique : se réalise sur un prélévement suite a un écouvillonnage au niveau du nez, le prélévement
est réalisé par le patient lui-méme

- Test sérologique : ce test, non recommandé¢, permet de détecter la présence d’anticorps anti-SARS-CoV-2,
reflet d’une infection passée au SARS-CoV-2 ou d’une vaccination

F- Calendrier vaccinal

Les vaccins contre le SARS-CoV-2 disponibles aujourd’hui en France sont des vaccins a ARNm (ARN messager).

Il existe en France a I’heure actuelle 3 vaccins contre le COVID-19. En réalité, c’est le méme mais a des dosages
différents selon I’age des patients!8? :

- Comirnaty Omicron JN1® 30 mcg/dose : patients de 12 ans ou plus

- Comirnaty Omicron JN1 (pédiatrique)® 10 mcg/dose : enfants de 5a 11 ans

- Comirnaty Omicron JN1 (pédiatrique)® 3 mcg/dose : enfants de 6 mois a 4 ans
Recommandations vaccinales'*®

La vaccination est recommandée chaque année (a I’automne en méme temps que la vaccination antigrippale) pour tous
les sujets agés de plus de 65 ans.

Tout autre patient souhaitant se faire vacciner peut recevoir une dose, méme sans faire partie d’une des cibles.

Cependant, il y a quelques recommandations particuliéres pour certains patients :

- Nourrissons a partir de 6 mois, enfants, adolescents et adultes atteintes de comorbidités entrainant un
risque plus important de forme grave (obésité, diabéte, cancers, transplantation, hypertension artérielle, ...)

- Sujets immunodéprimés

- Femmes enceintes

- Patients résidents dans des établissements pour personnes dgées ou unités de longue durée

- Personnes de I’entourage d’un sujet a risque

- Professionnels étant en contact régulier avec des personnes immunodéprimés ou a risque de forme grave

- Professionnels de santé

Schéma vaccinal!?%1¢°
Actuellement, le schéma vaccinal initial complet consiste :
9

- Pour les sujets de 6 mois a 11 ans :
o Déja primo-vaccinés ou ayant été infectés : 1 seule dose
o Jamais vaccinés ni infectés : 3 doses a JO, J21 puis J77 (il faut 8 semaines entre la 2™ et la 3éme dose)

- Pour les sujets de plus de 12 ans : 2 doses
Puis il est recommandé d’effectuer les doses de rappel tous les 6 mois. Il faut un délai minimal de 6 mois depuis la

derniére dose administrée. Cependant, ce délai peut étre réduit a 3 mois chez les sujets fragiles (plus de 80 ans, sujets
a haut risque de contracter une forme grave ou sujets immunodéprimés).
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Administration concomitante des vaccins contre le COVID-19 et contre la grippe saisonniére!®® :
Pour I’hiver 2024-2025, la campagne de vaccination contre la grippe saisonniere est accordée avec la vaccination contre

le COVID-19. En effet, il est recommandé de proposer la vaccination pour les deux pathologies en méme temps des
qu’un patient qui se présente est ¢éligible.

Il est possible de réaliser les deux vaccinations le méme jour sur des sites d’injection distincts.

Campagne de vaccination 2024-2025 pour grippe saisonniére et le COVID-19%102!!
Les sujets a risque de contracter des grippes séveres sont également a risque de faire des formes graves de COVID-19.

Ces deux infections sont notamment marquées par des manifestations respiratoires (toux, fiévre, ...) pouvant entrainer
des complications chez certains patients.

Ainsi, durant 1I’automne-hiver 2024-2025, la campagne de vaccination contre la grippe saisonniére va étre associée a
celle contre le SARS-CoV-2 et débute le 15 octobre 2024.

Tout le monde peut se faire vacciner lors de cette campagne et les patients les plus a risque recevront un bon de prise
en charge de I’ Assurance Maladie (sujets de plus de 65 ans, sujets souffrant de certaines pathologies chroniques, sujets
obéses avec un IMC > 40 kg/m?, femmes enceintes, ...).

L’injection des deux vaccins peut se faire au méme moment, chacune sur un bras différent.

Cette campagne de vaccination permet de prévenir les complications, éviter des déces ainsi que des hospitalisations.

Prise en charge des vaccins
Les vaccins contre le COVID-19 sont pris en charge a 100% par I’Assurance Maladie pour tous les patients.

198

G-Données de sécurité du vaccin

Les vaccins disponibles sont des vaccins 8 ARN messager. L’ARNm contenant dans les vaccins contre le SARS-CoV-
2 va étre converti en protéine Spike, cette protéine permet d’entrer dans les cellules hotes ainsi cela va pouvoir permettre
de déclencher une réponse immunitaire afin de se protéger contre cette protéine. Ainsi, si un sujet vaccing est infecté
par le SARS-CoV-2, son systéme va reconnaitre cette protéine Spike et va la neutraliser afin d’éviter I’infection. !

NB : contrairement a ce qui a pu étre énoncé lors des premiéres campagnes de vaccination, ces vaccins ne modifient
pas le matériel génétique de cellules et ne modifient pas les cellules

L’injection se fait par voie intramusculaire.?!?

Principales contre-indications?!? :
- Hypersensibilité a la substance active
- Hypersensibilité a un des composants du vaccin
- Malaise vagal (cela est li¢ a I’anxiété)

- Affection aigué fébrile concomitante (contre-indication transitoire)
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NB : un certain nombre de cas d’anaphylaxie ont été observés, il est donc important de toujours avoir un stylo
d’adrénaline si besoin, de plus il est important de surveiller les sujets qui viennent d’étre vaccinés pendant au moins 15
minutes

Principaux effets indésirables?!? :
- Douleur au site d’injection, gonflement, rougeurs
- Troubles généraux (céphalées, asthénie, fievre, fatigue, frissons, myalgies, arthralgies ...)
- Troubles gastro-intestinaux (diarrhées, nausées, vomissements, ...)
- Myocardite et péricardite (risque accru dans les 14 jours suivant la vaccination)

78



III- Prescription des vaccins par le pharmacien

Au fil des années, les autorités de santé en France ce sont apercues de I’impact au niveau de la santé publique que
pouvait représenter une couverture vaccinale en France. Ainsi, afin d’augmenter cela et faciliter I’acces a la vaccination
aux patients, de nouvelles mesures ont ét¢ mises en place en incluant le pharmacien d’officine.

= Historique de la vaccination en officine

Lors la campagne de vaccination antigrippale de la saison 2017-2018, une expérimentation a ét¢ mise en place en
Nouvelle-Aquitaine et Auvergne Rhone-Alpes. Ainsi les pharmaciens de ces régions qui souhaitaient étre inclus dans
cette expérimentation devaient avoir validé une formation spécifique et leur officine devait répondre a certains criteres.
Pour la saison 2018-2019, cela a été étendu a I’Occitanie et aux Hauts-de-France. Puis lors de la saison 2019-2020,
cette mesure a été étendue a tout le territoire. A cette période, les seuls patients pouvant se faire vacciner étaient les
patients majeurs ciblés par la vaccination (¢’est-a-dire les patients qui avaient un bon de prise en charge).?!4215:216
Tout cela s’accompagne par les campagnes de vaccination contre le SARS-CoV-2. En effet lors du décret du 4 mars
2021 suivant I’avis de la HAS du 1¢ mars 2021, I’HAS inscrit le pharmacien dans la campagne de vaccination contre
le COVID-19, renforcant encore un peu plus I'impact des pharmaciens et leur role. Lors de cette campagne, le
pharmacien est habilité a prescrire et injecter les vaccins contre le SARS-Cov-2.

Suite a ces retours positifs et encourageants, ’'HAS émet un avis le 15 novembre 2022 permettant aux pharmaciens
habilités de vacciner (uniquement 1’injection) plus largement la population. A ce moment-Ia, les patients devaient étre
agés de plus de 16 ans et munis d’une ordonnance. Ainsi, le pharmacien a été¢ habilité a injecter de nouvelles
valences (Figure 1) (Annexe 1) (Annexe 3) :

- Diphtérie

- Tétanos

- Poliomy¢élite

- Coqueluche

- Papillomavirus humains

- Pneumocoque

- Hépatite A

- Hépatite B

- Rage

- Me¢éningocoques A, B, C, Y et W

- Grippe saisonniere

- COVID-19

Puis, suite a I’arrété du 8 aott 2023, suivi d’une parution au Journal Official le 9 aotit 2023, les pharmaciens d’officine
ont été habilité a prescrire ainsi qu’a injecter les vaccins mentionnés dans le calendrier vaccinal pour les adultes et
enfants de plus de 11 ans selon les recommandations en vigueur, sauf les vaccins vivants atténués chez les sujets
immunodéprimés.!!214215.216

= Données connues sur la vaccination

Lors de la saison 2017-2018, environ 160 000 vaccination antigrippale ont été réalisées en officine en Nouvelle-
Aquitaine et Auvergne Rhone-Alpes.?!¢

Puis, d’apres les autorités de santé, ces expérimentations de vaccination ont €t€ un réel succes en officine afin un taux

de vaccination trés important. En effet, lors de la campagne 2019-2020, plus de 2 millions de vaccinations ont été

réalisées en officine.20”
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* Nouvelles missions
Ainsi, depuis aolt 2023, les pharmaciens d’officine sont habilités a prescrire et injecter ’ensemble des vaccins
inscrits dans le calendrier vaccinal en vigueur chez les sujets de plus de 11 ans (a I’exception des vaccins vivants

atténués chez les immunodéprimés).?!”

Ils étaient déja habilités a prescrire les vaccins contre la grippe saisonni€re aux personnes agées de 11 ans et plus,
ciblées ou non ciblées par les recommandations vaccinales.
La liste des vaccins que les pharmaciens peuvent prescrire est disponible dans la Figure 1 et I’Annexe 3.

= Cadre légal
Afin de pouvoir pratiquer cette activité de prescription de la vaccination, il y a certaines conditions a respecter

- Concernant le pharmacien :
o Avoir suivi une formation sur la prescription et I’administration des vaccins?!"’

217,218 .

o Etre inscrit auprés du Conseil de I’Ordre
o Déclarer son activité aupres de I’Ordre des pharmaciens

NB : les étudiants de 3°™ cycle (sous la supervision d’un maitre de stage ou ayant un certificat de
remplacement) ne peuvent exercer cette activité de prescription de la vaccination, mais uniquement une
activité d’administration des vaccins

- Concernant les locaux :

o Espace de confidentialité pour réaliser un entretien préalable

o Pas d’acces aux médicaments

o Equipements comprenant une table ou un bureau ainsi qu’une chaise ou un fauteuil afin d’installer le
patient
Lavage des mains possible (point d’eau ou solution hydroalcoolique)
Enceinte réfrigérée et suivi de la température pour les stocks de vaccins
Matériel nécessaire a I’injection (désinfectant, compresses, ...)
Trousse de premiers secours
Systéme DASRI pour I’¢limination des déchets
Matériel information pour la tracabilité des vaccins

O O O O O O

* Formation?'7?!"”
La formation peut étre délivrée dans le cadre de la formation initiale a la faculté ou dans le cadre d’une formation par
un organisme agréé. Afin que la formation soit recevable, elle doit respecter certains critéres?!®

- Avoir été réalisée apres le 10 aolit 2023

- Correspondre a un enseignement relatif a la prescription de vaccins dans le cadre de la formation initiale

- Durée de 10h30 et dont les objectifs pédagogiques et les modalités sont conformes a I’arrété du 8 aotit 2023

- Formation pratique de 7h

Afin d’inscrire cette activité aupreés du Conseil de 1’Ordre, le pharmacien doit fournir une attestation de formation
comprenant :

- L’identité du pharmacien

- La date de réalisation de la formation

- La conformité aux objectifs pédagogiques de I’arrété du 8 aolt 2023
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* Facturation
On distingue deux facturations différentes selon que le patient se présente avec ou sans ordonnance?®?’ :
- Le patient se présente sans prescription :
o Vérifier son éligibilité
o Télécharger et remplir le bon de prise en charge (Annexe 2)
o Facturer sur le logiciel de gestion :
* Code CIP du vaccin
* (Code acte RVA facturé 9,60 euros TTC (vaccin nécessitant une prescription obligatoire pour un
patient n’en ayant pas)
» Indiquer le code prescripteur 291990869
* S’identifier en tant qu’exécutant

- Le patient se présente avec une prescription :
o Code CIP du vaccin
o Code acte RVA facturé 7,50 euros TTC (vaccin nécessitant une prescription obligatoire pour un patient
disposant d’une ordonnance)
o Indiquer le code prescripteur indiqué sur I’ordonnance
o S’identifier en tant qu’exécutant
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IV- Bilan a un an de la prescription de vaccins par les pharmaciens

officinaux en Nouvelle-Aquitaine

Cette nouvelle mission représente a la fois une opportunité et un défi pour les pharmacies d’officine. Il m’a paru
intéressant d’en faire le bilan, un an aprés son démarrage. Cette activité est a déclaration obligatoire a 1’Ordre des
Pharmaciens et est tracée dans les logiciels métiers. Malgré cela, il n’existe que peu voire pas de données disponibles
sur la proportion de pharmaciens ou de pharmacies réalisant cette activité et sur le détail des vaccinations prescrites.

L’objectif de cette partie de ma thése était donc de déterminer quelle proportion de pharmacies (et de pharmaciens)
prescrivent des vaccins, dans quel cadre d’exercice, pour quels vaccins et a quelle initiative (patient ou pharmacien).
Pour des raisons pratiques, j’ai limité mon étude a ma région d’exercice (Nouvelle-Aquitaine) et aux vaccins
recommandés et pris en charge en droit commun avant aoGt 2024 (date de remboursement du vaccin VRS).

1- Stratégie de recueil de données et conception du questionnaire

Nous savions qu’en 2021, il y avait 2080 officines en Nouvelle-Aquitaine. Ainsi, I’idéal aurait été de recueillir entre
10 et 20% de réponses, soit entre 200 et 400 réponses.??!

Création du questionnaire
Dans la cadre de notre recherche, il nous a fallu élaborer un questionnaire. Tout d’abord nous avons dii choisir un outil
nous permettant de partager ce questionnaire, notre choix s’est porté sur « google forms ». En effet, ¢’est un outil simple

de compréhension, gratuit et facile a diffuser (via un lien). De plus la récupération des données avec cet outil est
relativement simple.

L’outil « google forms » nous a permis de réaliser assez simplement les questionnaires sous forme de :
- Questions a choix multiples (QCM) : nous ont permis d’avoir des réponses claires et précises
- Echelles de valeurs
- Questions ouvertes : permettent a chaque répondeur d’exprimer une opinion, réflexion ou de partager un retour
d’expérience
Afin de concevoir ce questionnaire, nous avons tout d’abord identifié¢ les points clés que nous voulions aborder :
- Combien de pharmaciens dans I’officine ?
- Combien sont formés a la vaccination ?
- Combien sont formés a la prescription ?
- Avant la formation étiez-vous a I’aise ?
- Depuis la formation étes-vous a I’aise ?
- Proposez-vous la vaccination ?
- Comment s’est passé la mise en place de cette prescription ?
- Comment les patients ressentent cela ?
- Comment vous €tes-vous formés ?
- Les patients ont-ils un accés facile a un médecin/prescripteur ? a un vaccinateur ?
- Localisation de la pharmacie ?
- Nom de la pharmacie
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Cependant, en rédigeant notre questionnaire nous nous apercus de différentes choses. Tout d’abord, il nous fallait une
méthode assez précise pour connaitre le nombre et pharmaciens et surtout la proportion de pharmaciens dans les
officines sans que cela ne soit redondant si nous avions plusieurs réponses dans la méme pharmacie (ce qui a été le cas
puisque nous avons eu 38 réponses au questionnaire global et 43 au questionnaire personnel). Ainsi, nous avons décidé
de partager nos questions en deux questionnaires distincts :

- Questionnaire global’??> (Annexe 4) : destiné a étre rempli par un représentant par officine, ce questionnaire
nous a permis d’avoir une vision globale des pharmacies ayant répondu (nombre de pharmaciens, nombre de
pharmaciens prescripteurs, type de pharmacie, ...)

- Questionnaire personnel’?*> (Annexe 5) : nous attendions une réponse par chaque pharmacien prescripteur afin
d’avoir un ressenti et un retour d’expérience plus personnel

De plus, nous avons supprimé toutes les questions sur la localisation (nom, ville, ...) qui auraient pu faire craindre un
défaut d’anonymat aux répondants.

La difficult¢ de la rédaction des questions a ét¢ qu’elles soient suffisamment précises et concises afin que les
questionnaires soient rapides a répondre mais que les questions nous permettent d’avoir des réponses claires.

NB : en récoltant les réponses, nous nous sommes apergus que certaines questions avaient sans doute étaient mal posées
et rédigées et donc probablement mal pergues

Diffusion du questionnaire et freins
Avant la diffusion, nous voulions le faire relire et corriger par quelqu’un du Conseil de I’Ordre des Pharmaciens de
Nouvelle-Aquitaine afin de voir s’il y avait d’autres questions plus pertinentes ou des points auxquels nous n’aurions

pas pensé qui auraient pu €tre intéressants a explorer. Cependant, nous n’avons pas eu de réponse, nous avons donc
décidé de diffuser le questionnaire comme nous 1’avions rédigé.

Nous souhaitions diffuser le questionnaire via la liste de distribution du CROP (annuaire des pharmaciens) mais cela
n’a pas été possible. A la suite de cela, nous avons tenté de le diffuser via les syndicats. Malgré deux relances, nous
n’avons pas eu de réponse non plus. Ainsi, la solution que nous avons trouvée a été de prendre 1I’annuaire des pharmacies
par département en ligne (https://annuaire.des-pharmacies.fr/departement). A ce moment-1a, je choisissais au hasard 12
pharmacies par département (sauf en Gironde ou j’en ai choisi 36 car Bordeaux concentre un trés grand nombre de
pharmacies). Suite a cela, j’ai créé un document Microsoft Word sur lequel j’ai fait un tableau et je notais :

- Le nom de la pharmacie
- Le numéro de téléphone

Déroulement des appels

Une fois le tableau créé et les pharmacies sélectionnées est venu le moment de téléphoner. Afin d’avoir le plus de
réponses possibles et de ne pas déranger les pharmacies trop longtemps, les questions posées étaient toujours
relativement les mémes et les appels duraient trés peu de temps « Prescrivez-vous la vaccination ? » / « Etes-vous

formés a la prescription de la vaccination ? » :
- Si oui: «avez-vous une adresse e-mail & me communiquer afin que je vous fasse parvenir mes
questionnaires ? », je notais I’adresse e-mail puis je leur envoyais le mail quasiment instantanément
- Sinon: « pouvez-vous me dire pourquoi ? » / « y a-t-il une raison particuliére qui fait que vous ne prescrivez
pas ?»

Le fait d’avoir un premier contact téléphonique avec les pharmacies permettait d’encourager un peu la participation et
d’expliquer le projet lorsque I’ interlocuteur était réceptif.
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Collecte des données

Lors de I’appel, je remplissais le tableau (Tableau 16) que je m’étais créé pour le recueil avec les informations

recueillies aupres des pharmaciens. Ce tableau me permettait donc de savoir quelles pharmacies j’avais déja appelé et

de noter les informations essentielles afin de ne pas perdre de temps :

- Pharmacie formée ou non

- Mail envoyé ou non

Département X
Nom de la pharmacie | Numéro de téléphone Adresse e-mail Appel | Formés ? | Mail
Pharmacie xxx 05. XX XX.XX. XX pharmaciexxxx(@gmail.com OUI 0]0) OUI
Pharmacie xx2 05. XX XX.XX.XX / OuUl NON NON

Les données collectées ont été analysées anonymement en utilisant Microsoft Excel et Graphpad Prism V10.

Tableau 16 : Exemple de tableau de recueil de données pour un département X

2- Analyse du recueil de données

A- Proportion de pharmacies prescrivant des vaccins (hors grippe et COVID-19)

Au total 167 pharmacies ont été contactées. Les résultats présentés dans le Tableau 17 montrent que 70% des
pharmacies interrogées en Nouvelle-Aquitaine participent a cette nouvelle mission de prescription (hors grippe et

COVID-19).
, Prescrivent des | Ne prescrivent pas de Total de % de pharmacies
Départements . ) ; .
vaccins vaccins répondants prescrivant
16 — Charente 8 4 12 67
17 - Charente-Maritime 11 1 12 92
19 — Corréze 10 2 12 83
23 — Creuse 8 4 12 67
25 — Dordogne 5 12 58
33 — Gironde 27 9 36 75
40 — Landes 10 2 12 83
47 - Lot-et-Garonne 4 12 67
64 - Pyrénées-Atlantiques 7 12 42
79 - Deux-Sevres 4 12 67
86 — Vienne 10 2 12 83
87 - Haute-Vienne 6 6 12 50
Total 118 50 168 70

Tableau 17 : Recueil de données téléphonique sur la proportion de pharmacies participant a la prescription de vaccins en Nouvelle-Aquitaine (gradient de
couleurs du vert au rouge pour la proportion de pharmacies)
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Répartition des pharmacies

En analysant les résultats du Tableau 17, nous avons pu établir une carte qui illustre la répartition des pharmacies

prescriptrices en fonction des départements.

Ce qui ressort de cette carte (Figure 25) est que dans la plupart des départements de Nouvelle-Aquitaine il semble y
avoir au moins la moiti¢ des pharmacies qui sont prescriptrices en termes de vaccination. Cependant des efforts

pourraient étre déployés en Haute-Vienne et dans les Pyrénées-Atlantiques, la proportion de pharmacies qui prescrivent
la vaccination y est inférieure a 50%. Ces résultats seraient a confirmer sur un plus grand échantillon afin d’orienter les

activités des pharmacies et d’assurer un service homogene sur tout le territoire.

On pourrait interpréter cela comme un potentiel frein a une bonne couverture vaccinale pour les patients.
Légende :

16

L7

19
23
24
33

Noms des départements :

Charente

Charente-
Maritime

Corréze
Creuse
Dordogne

Gironde

25a50%
502a75%
754100 %

40

47

64
79
86
87

Proportion de pharmacies qui prescrivent la
vaccination (borne supérieure inclus) :
0a25%

Landes

Lot-et-
Garonne

Pyrénées-
Atlantiques

Deux-Sévres
Vienne

Haute-Vienne

Figure 25 : Proportion de pharmacies prescrivant la vaccination par département en Nouvelle-Aquitaine (figure réalisée avec les données recueillies lors

des appels téléphoniques)

Recueil des freins a la prescription chez les pharmaciens ne prescrivant pas

Lors des appels, lorsque les pharmacies n’étaient pas prescriptrices, je leur demandais s’il y avait une raison particulicre

pour laquelle ils ne prescrivaient, les raisons qui sont le plus ressorties sont les suivantes (triées par catégories) :

- En lien avec la formation :
o Pas le temps de faire la formation
En train de finir la formation
Difficulté d’avoir des sessions de formation en présentiel
Attente de la formation
Pas de demande de la patientéle donc formation pas faite

O O O O

- En lien avec la logistique et le temps consacré :
o Manque de temps
o Installation récente donc ce n’est pas une priorité
o Sous-effectif
o Pharmacien seul donc organisation compliquée
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- En lien avec les locaux :
o Manque de place
o Pas de local adapté

- En lien avec les médecins et infirmiers :
o Infirmiers vaccinent déja
o A coté d’un cabinet médical donc ne veut pas se mettre en porte-a-faux avec lui
o Probléme « diplomatique » avec les médecins du coin, mal vu par les autres prescripteurs

-  Autre:

o Ne veut pas vacciner ni faire de tests car « ce n’est pas le role du pharmacien »
o Trop proche de la retraite (quelques mois)

B- La prescription de vaccins dans les pharmacies au sein du territoire

Dans cette partie, nous allons évoquer les réponses regues au questionnaire « global » destiné a une seule personne
par officine.

a- Proportion de pharmaciens titulaires avant répondu

Pour rappel, une partie des pharmacies contactées par téléphone a été identifiée comme participant a la prescription de
vaccins (Tableau 18). Sur cet échantillon de 5 a 27 pharmacies par département, tous ont recu le questionnaire « global »
par mail. Une partie seulement y a répondu (Tableau 19) : entre 0 et 9 pharmacies par département, pour un total de 38
réponses.

Nous avons dont fait le choix d’analyser les réponses au questionnaire « global » a I’échelle de la région (n = 38) et pas
a I’échelle des départements.

Départements Envoi du questionnair(.a « structure » Réponses au questionnai.re « structure »
(n pharmacies) (n pharmacies)

16 - Charente 8 4
17 - Charente-Maritime 11 4
19 - Correze 10 5
23 - Creuse 8 1
25 - Dordogne 7 0
33 - Gironde 27 9
40 - Landes 10 3
42 - Lot-et-Garonne 8 2
64 - Pyrénées-Atlantiques 5 1
79 - Deux-Sévres 8 2
86 - Vienne 10 5
87 - Haute-Vienne 6 2
Total 118 38

Tableau 18 : Répartition des pharmacies ayant répondu au questionnaire « structure » selon leur département
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b- Milieu urbain vs rural

Cette question a permis de vérifier que la répartition entre les pharmacies urbaines et les pharmacies rurales était plutot
équilibrée (Tableau 19). Ainsi, les résultats a nos questions ne seront en théorie pas biaisés selon le lieu d’exercice des
pharmacies. En milieu rural les patients ont probablement moins facilement acces a un prescripteur ou un vaccinateur.
Les pharmacies de milieu rural pourraient avoir une activité de vaccination et de prescription différente des pharmacies
urbaines. A noter que les effectifs de cette étude ne permettaient pas d’explorer cette hypothése.

Milieu d'exercice Rural Urbain | Total

Nombre de pharmacies | 17 (45%) | 21 (55%) 38

Tableau 19 : Répartition des pharmacies ayant répondu selon leur milieu d’exercice

c- Facilité d’accés aux prescripteurs et aux vaccinateurs

D’apres le Tableau 20, il est a noter que les patients ont dans :
- Environ 77% des cas une facilité d’acces a un prescripteur
- Environ 84% des cas un facilité d’accés a un vaccinateur

NB : on peut se demander si les pharmaciens qui ont répondu a la question I’ont comprise comme on voulait.

Nos questions étaient « Les patients ont-ils facilement acces a un prescripteur pour les vaccins ? » et « Les patients ont-
ils facilement acces a un vaccinateur pour les vaccins ? » et la réponse possible était fermée (oui/non). Elles auraient
da étre formulées comme suit : « les patients ont-ils facilement accés a un prescripteur/vaccinateur, en dehors des
pharmaciens formés ? ».

Profil
Prescripteur Vaccinateur
Facilité Oui 29 (76%) 32 (84%)
d’acces | Non 9 (24%) 6 (16%)
TOTAL 38 38

Tableau 20 : Facilité d’acces des patients a un prescripteur ou un vaccinateur

d- Nombre de pharmaciens formés a la prescription de la vaccination

Les résultats présentés ci-dessous permettent d’apprécier le nombre de pharmaciens réalisant cette nouvelle mission de
prescription et d’administration des vaccins au sein des pharmacies qui participent a I’activité de prescription vaccinale.
Dans la majorité des cas, la quasi-totalité des pharmaciens de chaque structure sont formés (a la prescription et a I’acte
vaccinal). (Figure 26) Ce n’était pas une évidence car une formation spécifique étant requise, on aurait pu s’attendre a
un nombre limité de pharmaciens formés par structure. Avoir plusieurs pharmaciens formés au sein de chaque structure
contribue a assurer ’activité sur I’ensemble des horaires d’ouverture, en tenant compte des rotations d’équipe.
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Figure 26: Nombre de pharmaciens formés a la prescription et a l'administration de vaccins dans les pharmacies qui ont cette activité de prescription, en
fonction du nombre de pharmaciens en exercice dans la structure. La taille du point indique le nombre de pharmacies ayant ce profil de réponse

Pour rappel, il est possible de suivre une formation n’ouvrant droit qu’a I’activité d’administration des vaccins. Nous
avions donc prévu une question qui avait pour but d’évaluer le nombre de pharmaciens formés uniquement a la
vaccination (pas a la prescription). Cette question était toutefois posée de maniere ambigué et a donc été exclue de
I’analyse.

C- Réponses au questionnaire individuel

Dans cette partie nous allons nous intéresser aux réponses du questionnaire individuel rempli uniquement par les
pharmaciens formés a la prescription de la vaccination.

L objectif de ce questionnaire est d’apprécier, de maniére plus qualitative, I’activité vaccinale (vaccins délivrés,
maitrise des thématiques, qui est a l’origine de la demande de vaccination).

a- « Sur une échelle de 1 2 10 a quel point vous sentez-vous a ’aise avec la vaccination ? »
avant/apres

Avant la formation
Sur le graphique (Figure 27), nous pouvons nous apercevoir que nous avons un pic plutdt central et que les réponses
sont réparties ainsi :

- De0as5: 16 réponses

- De6al0:27réponses
Nous avons un pic assez important entre 6 et 8 (24 réponses), cela nous permet d’en déduire que méme avant la
formation les pharmaciens étaient plutot a 1’aise avec la vaccination.

En revanche, il y a tout de méme 16 pharmaciens répondants qui se trouvent entre 0 et 5, ainsi on peut en déduire qu’ils
se considéraient plutot peu compétents sur la thématique et que leur niveau global de connaissances était relativement
faible.
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NB : question peut-Etre mal posée car elle n’est pas assez précise, en effet elle enveloppe ’acte vaccinal en lui-méme,
les vaccins, les connaissances, ...
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Figure 27 : « A quel point vous sentiez-vous a [’aise avec la vaccination avant la formation sur une échelle de 1 a 10 ? »

Apreés la formation

Dans cette question, nous avions demandé¢ aux pharmaciens a quel point ils se sentaient a 1’aise a propos de différents
points sur la vaccination.

« A I’aise » correspond a savoir parler de la vaccination, savoir expliquer, bien connaitre le calendrier vaccinal, bien
connaitre les vaccins, ...

Afin de mieux s’approprier les résultats, nous avons séparé les résultats en deux catégories afin de faire deux figures :
- Aspect « compétences » : prescription, acte vaccinal, explication aux patients
- Aspect « connaissances » : connaissances des pathologies, connaissances des vaccins, aspect réglementaire,
calendrier vaccinal

En ce qui concerne les compétences apres la formation, les pharmaciens rapportent en grande majorité maitriser 1’acte
vaccinal et les explications aux patients (Figure 28). Une minorité de pharmaciens rapporte une maitrise incomplete de
la prescription, possiblement en lien avec un défaut de connaissances relatif aux pathologies, aux vaccins ou aux aspects
réglementaires (Figure 29).
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Figure 28 : « Sur une échelle de 1 a 10 a quel point vous sentez-vous a l’aise avec la vaccination en général depuis que vous étes formés ? » - aspect
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Figure 29 : « Sur une échelle de 1 a 10 a quel point vous sentez-vous a [’aise avec la vaccination en général depuis que vous étes formés ? » - aspect
connaissances

b- Niveau de connaissance sur les vaccinations et facilité a aborder la vaccination

Niveau de connaissances

La question associée a la Figure 30 était : « Comment évaluez-vous votre niveau de connaissances sur ces différentes
vaccinations ? » avec une échelle allant d’insuffisant a trés bon.

Ce que I’on pergoit est que le niveau de connaissances n’est pas réellement équilibré selon les différents vaccins. Il est
plutot trés bon pour la vaccination antipneumococcique, anti-HPV, anti-DTPc, anti-SARS-CoV-2 et antigrippale.
Cependant, il semble moins bon pour la vaccination anti-VHA, anti-zostérienne, anti-méningococcique, anti-varicelle
et anti-VHB. On peut supposer que cela est di au fait que ce soient des vaccins moins prescrits par les pharmaciens.
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Figure 30 : Niveau de compétences sur les différentes vaccinations

Facilité a aborder la vaccination

Nous avons demand¢ aux pharmaciens « vous sentez-vous a l’aise pour aborder la vaccination de chacun de ces
vaccins ? ».

Le profil de réponses a cette question est comparable a celui obtenu en interrogeant les pharmaciens sur le niveau de
connaissances de chaque vaccin (Figure 30). On peut supposer que le facteur « connaissances » est un des principaux
critéres qui rentre en compte afin d’étre a 1’aise pour évoquer ce sujet avec le patient.
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Figure 31 : « Vous sentez-vous a l’aise pour aborder la prescription de la vaccination de ces vaccins ? »
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c- Fréquence de prescription des vaccins a ’officine (Hors grippe saisonniére et COVID-

19)

Pour cette question, nous voulions savoir quels étaient les vaccins les plus prescrits a I’officine. Nous avons donc
demandé aux pharmaciens de cocher leur top 3 dans I’ordre. Afin de mettre en évidence un classement des 3

vaccinations principales, nous avons appliqué un coefficient 3 pour le score 1, coefficient 2 pour le score 2 et coefficient

1 pour le score 1. La formule correspondante était donc : Score final = 3*(score 1) + 2*(score 2) + 1*(score 1).

Ainsi, le top 3 qui se dégage de cette question est :

- 1/ Vaccination anti-diphtérie-tétanos-poliomyélite-coqueluche : cela est assez logique car c’est une
vaccination assez facile a conseiller (blessure, femme enceinte, entourage d’une femme enceinte, épidémie de

coqueluche, ...)

- 2/ Vaccination anti-HPV : il y a eu des campagnes de vaccination dans les colléges, ainsi les adolescents non

vaccinés mais sensibilisés ont pu venir en officine pour se faire vacciner. De plus dans certains départements
(notamment en Gironde) il y a des prises en charge du vaccin anti-HPV chez les jeunes femmes de plus de 19

ans, cela encourage les patientes a venir se faire vacciner (car sans cette prise en charge, le prix du vaccin est

parfois un frein pour ces patientes souvent jeunes)

- 3/ Vaccination antipneumococcique : souvent demandé par les patients a risque d’infections respiratoires

On peut noter que le top 4 est le méme que celui du niveau de connaissances a propos des vaccinations. On remarque
¢galement que I’hépatite A, la varicelle et le méningocoque sont également dans le bas du tableau en ce qui concerne

les connaissances sur les vaccinations. (Tableau 21). En ce qui concerne la vaccination anti-zostérienne, elle pourrait
étre plus haute dans le classement car finalement concerne beaucoup de patients (recommandée jusqu’a maintenant

pour tous les patients de 65 a 74 ans mais il y a un élargissement des recommandations avec I’ajout du Shingrix® dans
le calendrier vaccinal). Ainsi, il y a un effort a faire de la part des pharmaciens.

Classement
1 2 3 Score

Hépatite A 3 1 0 11
Varicelle 3 0 2 11
Autre 3 1 0 11
- Méningocoque 3 1 2 13
’é ROR 3 1 3 14
'g Zona 4 0 2 14
> Hépatite B 4 5 3 25
Pneumocoque 3 12 11 44
HPV 6 15 12 60

DTPc 30 1 10 102

Tableau 21 : Vaccinations les plus prescrites a [ officine
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d- Initiative de la prescription

Pour cette question, nous avons demandé aux pharmaciens de classer les vaccins en fonction de l’initiative de

prescription afin de savoir si le patient, le pharmacien ou les deux en sont a la base.

Ce que I’on peut noter est que pour les vaccins anti-DTPc, anti-SARS-CoV-2, antigrippale, anti-HPV et anti-

pneumocoque, les pharmaciens sont pro-actifs. Pour les autres vaccins, les patients sont majoritairement a I’initiative

de la prescription. (Figure 32)

Pour certaines vaccinations, la vaccination pourrait étre aisément proposée a un plus grand nombre par le pharmacien

car elle repose sur des criteres cliniques facilement disponibles (ex : dge et vaccin Zona).
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Méningocoque
Zona
Pneumocoque
HPV
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COVID-19
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Figure 32 : Répartition de la vaccination en fonction de ['initiative pharmacien/patient

e- Perception et intérét de la vaccination selon les tranches d’age

40
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Nous avions souhaité évaluer 1’intérét que le patient pergoit de pouvoir se faire vacciner a I’officine, par tranche d’page.

Cependant, la question « comment évaluez-vous I’intérét pour chaque tranche d’age » a pu étre comprise de deux fagons
(intérét/bénéfice ou bien prisme de santé publique). Pour cette raison, nous avons préféré neutraliser cette question et

ne pas analyser les résultats.

f- Formation a la prescription vaccinale

Pour rappel, les formations a la prescription de vaccins considérées recevables sont?!” :

- Formation réalisée a compter du 10 aotit 2023

- Enseignement relatif a la prescription de vaccins dans le cadre de la formation initiale du pharmacien

- Formation de 10h30 et dont les objectifs pédagogiques, le contenu et les modalités sont conformes a 1’arrété du

8 aout 2023
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Les formations initiales des facultés se sont organisées ou sont en cours d’organisation pour que les étudiants diplomés

des filicres concernées aient suivi tous les enseignements nécessaires et puissent exercer cette mission de prescription

et d’administration de vaccins. Il faudra toutefois plusieurs années pour que ces jeunes diplomés, ayant suivis cette
formation initiale, représentent une part significative des pharmaciens en exercice.

Dans I’attente, il est nécessaire d’assurer la formation continue des pharmaciens déja en exercice. Cela peut se faire par
les facultés ou par des organismes privés. En région Nouvelle-Aquitaine, la totalité des pharmaciens interrogés réalisant
la prescription de vaccins (n=43) ont suivi une formation délivrée par un organisme privé.

Formation Initiale (fac) | Organisme privé | Total

Nombre de pharmaciens 0 43 43

Tableau 22 : Type de formation de la prescription de la vaccination

D- Recueil des éléments motivants et freins a la prescription

D’apres les questionnaires, les ¢éléments motivants a la mise en place de la prescription sont :

Répondre a la demande des patients pour faciliter leur prise en charge, service aux patients

Désengorger les cabinets médicaux, épauler les médecins qui sont débordés

Se former en continu afin de s’adapter au mieux aux nouvelles missions du pharmacien

Avoir un impact encore plus important en tant que professionnel de santé

Prendre le relai notamment dans les communes ou il est difficile d’avoir un rendez-vous avec un médecin car il
n’y en a pas ou tres peu (déserts médicaux)

Faciliter I’accés a la vaccination pour les patients qui ne prennent pas toujours le temps d’aller voir leur médecin
traitant et qui oublient leurs rappels vaccinaux

Augmenter la couverture vaccinale

Augmenter 1’observance (le patient ressort déja vaccing)

D’apres les réponses, les principaux freins rencontrés qui nous ont été rapportés sont :

Certains collaborateurs pas a 1’aise avec 1’acte vaccinal (contact rapproché avec le patient, acte invasif)
Rémunération inégale entre une vaccination en officine et en cabinet (infirmier ou médical)

Relativement chronophage, parfois a peine assez de personnel pour gérer le comptoir et la vaccination

Local de vaccination sert parfois aussi de salle d’orthopédie, compression, TROD (angine, grippe, COVID-19)
Réactions des infirmiers et médecins des alentours de la pharmacie négatives qui ne voient pas ¢a de fagcon
positive (empietement sur leur domaine d’exercice)

Hésitation des patients

Formation assez longue
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V- Discussion

La mise en place de la prescription de la vaccination par les pharmaciens d’officine est une réelle avancée en termes de
santé publique. Les pharmacies d’officine sont assez facilement accessibles (ouverture 6 jours sur 7, avec ou sans prise
de rendez-vous) sur ’ensemble du territoire et sont fréquemment consultées par I’ensemble des usagers. Notre étude a
montré que 70% des pharmacies participent a cette nouvelle activité de prescription de vaccins. Ces bons résultats
montrent qu’il est possible de compter sur I’implication et I’accessibilité des pharmaciens d’officine pour assurer cette
nouvelle mission et permettre une plus grande flexibilité pour les patients. Le parcours de soins du patient est donc
facilité. Cette offre de proximité vient compléter et renforcer ce qui était déja possible, sur rendez-vous dans les cabinets
médicaux. Ces derniers seront moins sollicités pour la vaccination, et pourront développer d’autres missions de santé
publique.

Au-dela de I’aspect médical (prescription et vaccination), le pharmacien joue aussi un role de sensibilisation autour des
maladies infectieuses et de leur prévention. La formation nécessaire pour prescrire les vaccins contribue a renforcer
cette compétence du pharmacien. Notre étude montre un assez bon niveau de maitrise du sujet apreés formation. Une
des limites de ce travail est qu’il ne permet pas de mettre en évidence une différence de communication ou de maitrise
du sujet entre les pharmaciens formés ou non formés a la prescription de vaccins.

Le pharmacien peut notamment rassurer le patient s’il a un doute ou des inqui¢tudes vis-a-vis d’un vaccin et ainsi
essayer de diminuer la défiance de certains patients envers la vaccination. Une étude menée en 2016 montre que 41%
des Frangais estiment que les vaccins ne sont pas siirs.??* Le renforcement de la formation de 1’ensemble des
pharmaciens devrait leur permettre de répondre plus efficacement a ces hésitations vaccinales.

Au total, cette nouvelle mission de sensibilisation, de prescription et de réalisation des vaccins par les pharmaciens
devrait contribuer a une augmentation de la couverture vaccinale sur le territoire.

Cette nouvelle responsabilité représente également un défi pour les pharmaciens. En effet, la maitrise des pathologies
infectieuses et des recommandations vaccinales chez 1’adulte de plus de 11 ans nécessite de solides connaissances et le
développement de nouvelles compétences. Ces derniéres nécessitent une formation spécifique. Cette formation initiale
doit étre associée a une formation continue car les vaccins et les recommandations évoluent avec le temps. Par exemple,
une nouvelle recommandation vaccinale a été ajoutée au calendrier, il s’agit de la vaccination contre le VRS (Virus
Respiratoire Syncytial). Cette vaccination est recommandée par la HAS depuis le 6 juin 2024 pour les femmes enceintes
entre 32 et 36 semaines et depuis le 27 juin 2024 pour les sujets agés de 75 ans ou plus ou pour les sujets agés de 65
ans ou plus présentant une pathologie respiratoire chronique pour s’aggraver en cas d’infection a VRS (notamment la
BPCO) ou cardiaque (notamment I’insuffisance cardiaque)??®, ces recommandations sont entrées au Calendrier
Vaccinal d’octobre 2024.!! De par le caractére récent de ces recommandations, nous ne les avons pas traitées dans ce
travail

Les points forts de ce travail sont d’avoir permis d’évaluer la proportion de pharmacies et de pharmaciens impliqués
dans cette nouvelle mission. Bien que cette activité soit a déclaration obligatoire et tracée dans les logiciels métiers,
trés peu de données sont publiées sur le sujet. Mon travail a mis en évidence une implication de 70% des pharmaciens
en Nouvelle-Aquitaine. Etonnamment, je n’ai pas retrouvé de données régionales ou nationales permettant de
contextualiser cette observation. Il n’y a pas eu a ma connaissance de synthése publiée sur ce sujet par les tutelles
(ministere, ordre des pharmaciens) ou dans la littérature scientifique.

Un autre point fort de ce travail est de suggérer des axes d’amélioration. A 1’échelle individuelle (pharmacien), certains
vaccins ou pathologies sembles moins maitrisées (telles que les vaccinations anti-hépatite A, anti-zostérienne, anti-
méningocoques et anti-Varicelle). Par ailleurs, le pharmacien pourrait probablement étre plus pro-actif dans I’initiation
de la démarche vaccinale. A 1’échelle collective, on peut regretter le manque de données scientifiques publiées sur cette

nouvelle mission. Les publications les plus récentes se limitent a 1’acte de vaccination et n’incluent pas la
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prescription.??® On peut également regretter le manque de données disponibles pour le grand public (cartographie ou
annuaire des professionnels prescripteurs et/ou vaccinateurs).

On peut noter plusieurs limites a ce travail. Premierement, il aurait été intéressant d’évaluer le point de vue des patients
sur le territoire. 11 aurait également été pertinent d’étendre cette étude aux pharmaciens biologistes.

Pour conclure, la prescription des vaccins par les pharmaciens d’officine est une avancée majeure qui pourrait faciliter
’accés a la vaccination pour les patients et qui seraient donc susceptible d’augmenter la couverture vaccinale en France.
Ce bilan tres préliminaire a un an dans une région de France est encourageant. Il faut donc poursuivre les efforts mis
en place afin que cette mission s’intégre parfaitement dans le parcours de soins.

VI- Conclusion

L’objectif de notre travail était d’évaluer I’avancée de la mise en place de la nouvelle mission de prescription des
vaccins par le pharmacien d’officine. Afin de réaliser ce travail, nous nous sommes donc concentrés sur la Nouvelle-
Aquitaine. La diffusion de notre questionnaire afin de récolter des données nous a permis de dégager les points forts
ainsi que les points d’amélioration potentiels. Les réponses a ce questionnaire nous ont permis d’avoir un
échantillonnage et de pouvoir se faire une idée de 1’état d’avancée de cette mission sur le territoire frangais.

Ce que I’on a pu noter est que pour 1’instant, cette nouvelle mission est relativement bien installée dans la région, méme
si certaines zones peuvent encore déployer des efforts supplémentaires afin d’affirmer au mieux cette nouvelle mission.
En effet, environ 70% des pharmacies interrogées pratiquent la prescription, ce qui signifie que cette activité semble
plutot bien installée sur le territoire et devrait s’imposer de plus en plus. Cependant, on a pu remarquer que la répartition
de la proportion de pharmaciens prescripteurs n’est pas égale sur tout le territoire. En effet, en Nouvelle-Aquitaine,
certains départements ont uniquement entre 25 et 50% de leurs pharmacies étant prescriptrices (Haute-Vienne et
Pyrénées-Atlantiques) tandis que dans certains départements plus de 75% des pharmacies prescrivent (Charente-
Maritime, Corréze, Landes et Vienne).

Les réponses des pharmaciens montrent que ces écarts de répartition peuvent s’expliquer par différents éléments. On
peut citer notamment la formation (chronophage, manque de personnel pour se dégager du temps pour la faire, pas de
séances en présentiel, ...), la logistique (manque de personnel, manque de temps, ...), les locaux (locaux non adaptés).
Ou encore, le corps médical aux alentours qui est mécontent de cette mission ou les pharmaciens qui refusent cette
nouvelle mission.

On a pu noter que dans les pharmacies prescriptrices, dans la majorité des cas tous les pharmaciens sont formés a cette
mission (de prescription et donc de vaccination). Cela suggere une bonne adhésion de 1’ensemble de 1’équipe.

De plus, il est a noter que les pharmaciens interrogés se sentent plus a I’aise apres la formation sur leurs connaissances
(notamment sur les pathologies, les vaccins, la réglementation) ainsi cela leur permet d’aborder plus facilement cette
thématique avec les patients.

Ce que I’on a pu également noter est que les vaccins les plus fréquemment prescrits d’apres les pharmaciens interrogés
sont la vaccination anti-DTPc, la vaccination anti-HPV et la vaccination antipneumococcique. Cependant, certaines
vaccinations moins bien maitrisées (telles que la vaccination anti-zostérienne et la vaccination contre la Varicelle), sont
moins prescrites alors qu’elles pourraient étre relativement faciles a évoquer avec certaines catégories de patients. Cette

« difficulté » a aborder ces vaccins est peut-étre en partie corrélée au fait que les connaissances sont moins bonnes,
96



ainsi ce sont des vaccinations plutét demandées par les patients que proposées par les pharmaciens. Il y a donc un axe
d’amélioration sur ce sujet.

Pour ce qui est de la formation, qui se fait pour I’instant exclusivement via des organismes de formation privés, le fait
de I’intégrer au parcours de formation initial des étudiants permettraient a chaque pharmacien néoformé d’étre déja en
possession de cette formation en sortant de la faculté et ainsi d’étre tout de suite un acteur principal dans la vaccination
des patients.
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Annexe 2 : Bon de prise en charge prescription de la vaccination en officine??’

Vaccination

Bon de prise en charge vaccin (hors grippe et COVID)
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Annexe 3 : « La vaccination a Pofficine : qui peut faire quoi ? (version octobre 2023) »228

Depuis le 10 aodt 2023 (droit commun)

Mesures dérogatoires maintenues en matiére de lutte contre la covid 19

Les pharmaciens formés
et déclarés pour cette
activité selon le droit
commun (1)

PRESCRIPTION ADMINISTRATION

Aux personnes agées de 11 ans et plus* :
les vaccins mentionnés dans le calendrier des Aux personnes agées de 11 ans et plus* :
vaccinations en vigueur et selon les les vaccins mentionnés dans le calendrier des
recommandations figurant dans ce méme vaccinations en vigueur et selon les

calendrier, 3 l'exceplion des vaccins vivants recommandations figurant dans ce méme calendrier
Jllenues £0S

VACCINS COVID***

Aux personnes agées de 12 ans et plus, a I'exception :
- des femmes encaintes, VACCINS COVID***

- des personnes présentant un trouble de I'hémostase (les |Aux personnes agées de 12 ans et plus, a 'exception :
personnes sous lraitement anti-coagulant ne sont pas - des personnes ayant des antécédents de réaction
concemeées par celte restriction) anaphylactique a un des composants de ces vaccins

- des personnes ayant des antécédents de réaction - des personnes ayant présenté une réaction anaphylactique
anaphylactique a un des composants de ces vaccins ou  |lors de la premiére injection.

ayant présenté une réaction anaphylactique lors de la
premiére injection

Aux personnes agées de 11 ans et plus :
les vaccins contre la grippe saisonniére**, y compris hors recommandations vaccinales

VACCINS COVID***

Aux enfants agés de 5 a 11 ans, a I'exception de ceux:

- présentant un trouble de 'hémostase

- ayant des antécédents de syndrome inflammatoire multisystémique pédiatrique suite a une infection a la covid-19
- ayant des antécédents de réaction anaphylactique a un des composants de ces vaccins

- ayant présenté une réaction anaphylactique lors de la premiére injection

QUELS VACCINS ?

DOCUMENTS DE REFERENCE

*Vaccins PMO du calendrier vaccinal adaptés a la population cible de l'officine

“*Aujourd'hui, ces vaccins sont PMF el ne nécessitent pas d'acte de prescription

Compétences vaccinales des professionnels de santé, dont les pharmaciens (vaccination-info-service.fr)

*** Vaccins PMO adaptés a population cible / Stock d'Etat




Depuis le 10 aolit 2023 (droit commun)

Mesures dérogatoires maintenues en matiére de lutte contre la covid 19

|Les autres pharmaciens
d'officine

PRESCRIPTION ADMINISTRATION

PRESCRIPTION

ADMINISTRATION

Non

professionnel de santé formé & I'administration des vaccins

A condition d'aveir suivi une formation spécifique 4 la vaccination confre la Covid-19, dispansée el altestée par un

VACCINS COVID

Aux personnes agées de 12 ans et plus, a l'exception :
- des fermmes encaintes,

- des parsonnes présentant un trouble de (hémoslase (les
parsonnes sous irailement anti-coagulant ne sont pas

VACCINS COVID

Aux personnes agées de 12 ans et plus, a l'exception

- des parsonnes ayant des antécédents de réaction
anaphylactique & un des composants de ces vaccing

- des parsonnes ayanl présentd une réaction anaphylactique
lors de la premiére injection.

concameéas par calle restrction)

- des parsonnes ayant des antécédents de réaction
anaphylactiqua 4 un des composanis de ces vaccing ou
ayant présentd une réaction anaphylactique lors de la
premiara injection

VACCINS GRIPPE (Pour favoriser la vaccination contra la
covid-19 et contra la grippe saisonniére des parsonnas pour
lesquelles catte double vaccination est recommandée)

ALX personnes majeures a l'exception des parsonnes
présentant des antécadents da réaction allergique sévérs 4
Fovalbuming ou & une vaccination antéreures
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Introduit dans la lagislation depuis le 21 mai 2023 (droit commun) Mesures dérogatoires maintenues en matiere de lutte contre la covid 19

PRESCRIPTION ADMINISTRATION PRESCRIPTION ADMINISTRATION

Sous la supervision d'un pharmacien formé a
I'administration®

A condition qu'ils aient suivi une formation spécifique,
dispensée el alleslée par un professionnel de santé forme 4

[Fadministration des vaceing
VACCINS COVID
Sous la supervision d'un pharmacien Aux parsonnes agées de 12 ans et plus, a l'exception :
Calle disposition n'est pas encare applicable en - dus parsannes ayant des antécddants da réaction
Préparateurs en officing car les lexles réglementaires déterminant la anaphylactique 4 un des compasants de ces vaceing
pharmacie Nen liste des vaceins, la poupulation cible et les Non - des personines ayant présents une réaction anaphylactique
canditions dans lesquelies las préparateurs en lors de la pramiére injection.

pharmacie pourronl administrer ces vaccing ne sonl
pas ancofa publies.

VACCINS GRIPPE (pour favanser la vaccination cortre la
covid-19 el contre la grippe salsonniére des parsonnas pour
lesquelles catte double vaccination est recommandaa)

Aux personnes majeures a l'exception des parsonnas
présentant des antecadents de réaction allergique sévére &
I'ovalbumine ou & une vaccination anléreurs

*Pharmacien formé & 'adminisiration des vaccins ou ayant suivi une formation spécifigue & |a vaccination contre la covid-19,
dispensée et attestée par un professionnal de santé formé & I'administrabion des vacting
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Depuis le 10 aodt 2023 (droit commun)

Mesures dérogatoires maintenues en matiére de lutte contre la covid 19

|Etudiants en pharmacie de
3ame cycle avec certicat
de remplacement pour
|l'officine

PRESCRIPTION ADMINISTRATION PRESCRIPTION ADMINISTRATION

Etudiants de 3éme cycle court

] résorve d'avoir sulvi : ml:l mwv::lnn d'un pharmacien formé a

- les enseignements théoriques el pratiques relatils stratio

4 la vaccination dans le cadre de leur formation A o enlls alent auivi

inkinl, s0it | i théol fi latifs 4 |

- ou la formation spécifique a la vaccination contre la B s anssignaments riques et pratiques re -
vaccination dans la cadre de leur cursus

covid-19, dispensée ef attestée par un professionnel

de santé formeé A Padministration des vaceins - s0it une formation spécifique a la vaccination contre la
Covid-19, dispansée el allestée par un professionnal da
santé forméa a I'administration des vaccing
[INJECTION DES VACCINS COVID (hors préparation

Men MNon aventuelle des doses)

Aux personnes igées de 11 ans et plus :

las vaccing mantionnéas dans le calendrier des
vaccinalions en vigueur el salon las
recommandations figurant dans ce méme calendrier

Aux personnes dgées de 11 ans et plus :
les vaccins contre la grippe saisonniare, y compris
hors recommandations vaccinales

Aux parsonnes agées de 12 ans et plus, i lexception

- des personnes ayant des antécadents de réaction
anaphylactique & un des composants de ces vaccins

- des personnes ayant présenta une réaction anaphylactique
lors de la pramiére injection.

Alix enfants agés de 5 a 11 ans, a l'exception de ceux:

- présentant un trouble de I'hemostase

- ayant des anlécédents de syndrome inflammataire
|multisystémigue pédiatrigue suite a une infection & |a covid-
19

- ayant des anlécédents de réaction anaphylactique & un des
composants de ces vaccing ou ayant présenta une réaction
|anaphylactique lors de la pramiére injection

*Pharmacien formé & ladministration des veccins ou ayant suivi une formation spécifique & la wactination contre |a covid-19,
dispensée et attestée par un professionnel de santé formé & 'administration des vaccing

118



Depuis le 10 acit 2023 (droit commun)

Mesures dérogatoires maintenues en matiére de lutte contre la covid 13

PRESCRIPTION ADMINISTRATION PRESCRIPTION ADMINISTRATION
Sous la su on du maitre de et sous
réumd';muﬂhchﬂnﬂmam ) Auprés de leur maitre de stage et sous réserve d'avoir
v ivi :
- las enssignements théoriques el pratiques relatifs [Bu
N - 50il |85 enseignements théongues el praliques ralatifs 4 la
?J;Lammum dans le cadre de leur formation vaccination dans |s cades ds I8UF CUFSUS
i uulahn‘nal]an spécifique A la vaccination contre la - ol una formation spacifique & la vaccination conlre la
covid-19, dispensée el attestée par un professionneal mﬁ;ﬂiﬁmﬁmﬁ&mﬁ“mw o
de santé formé A Fadministration
Eludiants en pharmacie de
3ame cycle durant leur VACCING COVID
stage de pratique Aux personnes agées de 12 ans et plus, 4 l'exception :
professionnelle en Mo ) Nan - des parsonnes ayant des antécédents de réaction
officine (PHE) - persannes .igé“ de ¥1 an3 ot FI!"E ) anaphylactique & un des composants de cas vaccins
les vaccins manionnas dans le calendrier des ) )
vaccinations en vigueur el salon las - oe pamma.s aFr!l pr.ér.anté uns raaction Ahaphyactiqus
recommandations figurant dans cs méme calendrier b Ls
Aux personnes dgées de 11 ans ef plus : _"';;::::ﬁuﬁr:u:?:ﬂ:‘ ?,:.d:::;;;:,[upﬂm e
I':'sr:“ﬂ"‘mn:n?;: I: ff'".’ n:::unméra. y campris - ayan! des antecédents de syndrome inflammaltoire
Hrs raLom I Ve [multisystémique pédiatrigus suite & une infection & la covid-
19
- ayant des antécadents de réaction anaphylactique & un des
composants de ces vaccing ou ayant présentd une réaction
|anaphylactique lors de la premiére injection
Dr an pharmacie en stage
de reconvertion a Mon Man
l'exercice officinal
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Depuis le 10 aodit 2023 (droit commun)

Mesures dérogatoires maintenues en matiére de lutte contre la covid 19

Etudiants en pharmacie
travaillant & I'officine dans
un but de perfectionnamant
an dehors des travaux
universitaires (hors stage)

- de 2eme cycle (dame al
Same anndes)

ET

- de 3ame cycle court sans
carlificat de remplacement
|pour Fofficine

PRESCRIPTION ADMINISTRATION

PRESCRIPTION

ADMIMISTRATION

Man

Non

Sous la supervision d'un pharmacien formé a
I'administration®

A condition qu'ils aient suivi :

- s0il les enseignaments théorques et pratiques relatifs 4 la
vaccination dans le cadre de leur cursus

- s0it une formation spécifique & la vaccination conftra la
Covid-19, dispensée el allestde par un professionnal de
santé forma a l'administration des vaccing

(INJECTION DES VACCINS COVID (hors préparation
eventuelle des dosas)

Aux personnes agées de 12 ans et plus, a 'exception :

- des parsonnes ayant des antécédents de réaction
anaphylactique 4 un des composants de ces vaccing

- des parsonnes ayant présenté unae réaction anaphylactique
lors de la premiére injection.

Aux enfants dgés de 5 a 11 ans, a l'exception de ceux:

- présantant un trouble de I'hemostase

- ayanl des antécédents de syndrome inflammatoire
|multisystémigque padiatrique suite 4 une infection 4 la covid-
19

- ayant des antécédents de réaction anaphylactique 4 un des
composants de ces vaccins cu ayant présente une réaction
|anaphylactique lors de la premiére injection

VACCINS GRIPPE (pour favorser la vaceination contra la
covid-19 et contre la grippe saisonniére des parsonnes pour
lesguelles catta double vaccination est recommandéa)

Aux personnes majeures a l'exception des parsonnes
présentant des antécédents de réaction allergique sévérs &
I'ovalbwmine ou & une vaccination anléraurs

*Pharmacien formé & l'administration des vaccins ou ayant suhvi une formation spécifigue & la waccination contre la covid-18,
dispensée et attestée par un professionnel de santé formé & 'administration des vaccins
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Annexe 4 : questionnaire global???

PRESCRIPTION DES VACCINS A
LOFFICINE : état des lieux de la mise en
place en Nouvelle-Aquitaine

Dans le cadre de la rédaction de ma thése pour le dipléme d'Etat de Docteur en
Pharmacie, je réalise ce questionnaire afin d'avoir un apercu le plus clair possible de la
mise en place de la prescription des vaccins par le pharmacien d'officine (mission parue
au Journal Officiel du mois d'ao(t 2023).

Ce questionnaire ne vous prendra que quelques minutes, merci a ceux qui y répondront.

Ce questionnaire est a |'attention uniguement d'une seule personne par officine afin
d'avoir une réponse globale.

Si vous avez la moindre question, vous pouvez me contacter sur mon adresse mail
étudiante : kenza.branger@etu.univ-tours.fr

N'hésitez pas a le partager a vos confréres et consoeurs de Nouvelle-Aquitaine,
Kenza BRANGER

Combien y a-t-il de pharmaciens dans l'officine? *

O 1

2

Autre :

O O OO0OO0O0



Combien de pharmaciens dans I'équipe sont formés a 'acte vaccinal? *

Tous

Aucun

O OO0OO0OO0OO0O0O0

Autre :

Combien de pharmaciens sont formés a la prescription de la vaccination? *

Tous

Aucun

Autre :

OO 0O0OO0OO0O0OO0OO0
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Dans quel département se trouve la pharmacie? *

Sélectionner v

Dans quelle ville se situe la pharmacie? *

Votre réponse

Ou se situe la pharmacie? *

(O Zone urbaine

(O Zone rurale

Les patients ont-ils facilement accés a un professionnel de santé pour l'acte *

vaccinal?
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Les patients ont-ils facilement acces a un prescripteur pour les vaccins? *

Quels ont été les éléments motivants a la mise en place de la vaccination
dans votre officine?

Votre réponse

Quels sont été les freins rencontrés lors de la mise en place de la
vaccination?

Votre réponse

Quels retours d'expérience pourriez-vous faire a vos confréres qui débutent
cette activité?

Votre réponse

*
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Annexe 5 : questionnaire personnel?

PRESCRIPTION DES VACCINS A
LOFFICINE : état des lieux de la mise en
place en Nouvelle-Aquitaine

Dans le cadre de la rédaction de ma thése pour le dipldme d'Etat de Docteur en
Pharmacie, je réalise ce questionnaire afin d'avoir un apergu le plus clair possible de la
mise en place de la prescription des vaccins par le pharmacien d'officine (mission parue
au Journal Officiel du mois d'ao(t 2023).

Ce questionnaire ne vous prendra que quelques minutes, merci a ceux qui y répondront.

Ce questionnaire est personnel et a l'attention de tout pharmacien formé ala
vaccination.

Si vous avez la moindre question, vous pouvez me contacter sur mon adresse mail
étudiante : kenza.branger@etu.univ-tours.fr

N'hésitez pas a le partager a vos confréres et consoeurs de Nouvelle-Aquitaine,
Kenza BRANGER

Avant la formation, sur une échelle de 1 a 10 a combien vous sentiez-vousa *
l'aise avec la vaccination en général (connaissances, acte vaccinal,
explications aux patients, ...)?

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

O O O O O O O O O O
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Depuis que vous étes formés, sur une échelle de 1 a 10 a combien vous sentez- *
vous a l'aise avec la vaccination en général ?

Prescription

Acte vaccinal

Explication aux
patients

O 0O 0O

O
o 0O 0O 0O 0 O
O 0O O

Connaissance
des
pathologies

Connaissances D
des vaccins

o 0o 0 0 0O 0O
O

o 0o 0o 0O 0O 0O

o 0o 0o 0 O 0O

o o 0o 0 O 0O

Aspect
réglementaire D

O

o o o o 0 0O 0O

mm' 0 000D O0O

Comment évaluez-vous votre niveau de connaissances sur ces différentes *
vaccinations?

=z
=

Moyen Bon Trés bon

Hépatite A

O
U

Hépatite B

HPV

Varicelle

DTPC

Grippe
saisonniére

CoVID-19

Pneumocoque

Méningocoque

0O 0 0O 0 0 00O 0 o0 0
0O 0O 0 0 0 0 0 00
0 0 00O 0 0 o0 o0 o0 0
o 0o 00 o0 o0 o 4ag 4

Zona
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Vous sentez-vous a l'aise pour aborder la prescription de la vaccination de *
chacun de ces vaccins?

Peu a l'aise Plutot a l'aise Trés a l'aise

Hépatite A

O
U
O

Hépatite B

HPV

Varicelle

DTPC

Grippe saisonniére

COVID-19

Pneumocoque

Méningocoque

0O 0O 0 0 o0 o0 0 D0 O
0O 0O 0 o0 o0 o0 o 0 0O
0O 0O 0 0 o0 o0 o0 0 O

Zona
Comment évaluez-vous votre niveau de connaissances sur ces différents *
thémes?
Nul Moyen Bon Trés bon
Calendrier

vaccinal et D D D D

rappels vaccinaux
Facturation de la
vaccination D D D l:l

Effets

indésirables des D D D D

vaccins

Vaccins pouvant

étre réalisés en D D D D

officine
Vaccins pouvant

étre facturés par D D D D

le pharmacien
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Quels sont les vaccins que vous prescrivez le plus fréguemment & l'officine?
Hors grippe saisonniére et COVID-19 (cochez votre top 3)

Hépatite A

Hépatite B

DPTc

ROR

HPV

Varicelle

Zona

Pneumocoque

Méningocogque

Autre

O 0 00 000 0 0

U

o 000 o000 o0 4

g

o 0o 0o o0 o000 0 4

U

Pour les vaccins suivants, estimez-vous que l'initiative de prescription du

vaccin vient de vous ou du patient?

Hépatite A

Hépatite B

CoVvID-19

Grippe saisonniére

Varicelle

DTPC

Pneumocoque

Méningocoque

Zona

HPV

Patient

O

O O O 0O O O O O O

Patient/Pharmacien
prescripteur

O

O O O 0O O O O O O

Pharmacien
prescripteur

O

O O O O O 0O O O O©O
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Comment évaluez-vous l'intérét de la vaccination a l'officine pour chaque
tranche d'age?

Pas intéressés Un peu intéressés Trés intéressés

1118 ans O 0 O
18:35 ans 0 0 0
3565 ans 0 0 O
Plus de 65 ans O 0 O

Concernant cette nouvelle mission du pharmacien (prescription et
administration des vaccins) comment est-elle percue pour chaque tranche

d'age?
Mauvaise perception Indifférence Bonne perception
11-18 ans O a |
18-35 ans

O g O
35-65 ans O O O
Plus de 65 ans D D D
Ou exercez-vous? *

O Zone rurale

O Zone urbaine

Comment vous étes-vous formés a la prescription vaccinale? *

O Formation initiale a la faculté

O Formation par un organisme privé

A votre échelle, avez-vous des retours a faire sur les différents vaccins
(administration, préparation, retours des patients, ...)?

Votre réeponse
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Annexe 6 : Bon de prise en charge pour le vaccin antigrippal pour la campagne 2023 a la Réunion??°

Vaccination anti-grippale

La vaccination conire la grippe vous est recommandée :
Ce bon de prise en charge vous est remis par voitre pharmacien

Vaccination sans prescription médicale préalable®
Wolet 1 - Prise en charge du vaccin anti-grippal :
— a compléter directement par le pharmacien lors de la délivranca gratuite du vaccin.
Volet 2 - Prise en charge de l'injection :
— & complétar par l'infirmier ou le pharmacien gui effectus la vaccination sans prescription madcala.
La copie des deux volets est a conserver par l'infirmier ou le pharmacien.

La pharmacian reports, au dos du bon, las informatons parmetiant d'effectuer le rapprochament avec la feuills de
soins at de garantir aux assurés une bonne information sur les presiations serias.

Le bon arginal ast remis a l'assura.

L'infirmiar ou le pharmacian envoie la copie du ban & lMorganisme d'assurance maladie selon les modalitas habitualles.
habituslles.

L'assiure n'a nan 8 amayer 2 5a cassa.

“Parsonnas éligibles a la vaccination a parlir de 18 ans.

Vaccin anti-grippal
[valable jusqu'au 30 septembre 2023) {Valet 1)
ArL L2621 ol F.261.2 gy Cooke oo &y S6cunTd sookife - Doomd n" 2022.670 du 29 awd 2022 &f arblis du 21 Sl 2022 A comnpliter pax

raiaifs e compdlencos oas MIVITAGTS af dos pharmacians) e pharmacien
N* d'immatriculation : Exp:
Banaficiaire de |8 priSe Bn CRaigE & e e e e o e e st st o e s e s e s e e
Date ot rang de naissance du banaficiaira :
LT = B = g T
A ramplir par le pharmacien
Spécialité délivrée Date de délivrance Identification et signature du pharmecian

Injection du vaccin anti-grippal ot
{valable jusquau 30 septembre 2023) "'ﬂ:r::l:izllih: majm:'-n

A L 2621 o BL2EY-2 ov Coow 2 o sdowild soninhs - Ddonal n° 2022-510 au 27 sl 2007 ol amdnds o 27 awh 2022 sur i sepport da son cheix

NS GUY COTRHONODS J65 IO of 08 pRETaCAINS)

En l'absence da prise an charge au litre de I'ALD ou de Fassurance matemita, 'assuré doil régler la parl des honorairas
rapréseniant le tickel modérataur de linjection.

N* d'immaltriculation :

Banaficiaire de |8 prise am CRam g & .o i ettt et e st tm st st n s

Data at rang de naissanca du bénaficains :

Code ORgENISITIE | ittt iie e et asaaoasmatoasaeiaasaaneeeanaasaeaaeaaeaan

A remplir par linfirmier ou le pharmacien

Date d'exécution de Finjection ldentification et signatura de Finfirmier
ou du pharmecian

Muméros du lot

Confxomd I R i i n® 20IEGTRAE gu 2T awe 2015 of & i “nformatques of Abedds ™ oo § avvar 1578 secaifio, vous disposer o' onoil daoods
fon AU donmkes woos vt Aures ol ON e ol oy darsurance malwohe oo e son DEgus & i Proleclion des Doodes

B cne oo obficatis dans Capplvsdon de cns drals, vous poinves nimcam ine scamstion sl oe b Commisann Malonale informaliques o des Litards [CRLL

Quicongur S0 nevd coupable oo e ou oo fausso Sdofanaion esr big oo pdnakfds francidnes af O o ebou dampnsornamoni edohes 37347 8 373-3,
A55-13, 4471 af avavis oy Cooe pang, arcie L 174-17-7 dy Coo'e oe be sécuntd socabs)

G610 CMAM - version D2/2023
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