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INTRODUCTION

N

Chaque année, 6000 a 9000 nouveaux patiemts sgpénectomisés en
France ; pour 47%, l'indication est posée sur uathgbogie sous-jacente
(indication hématologique, tumorale ou hyperspidel 36% sont des
splénectomies d'hémostase (iatrogéne ou traumatigue.7% sont a visée
diagnostique [1] [2].

La rate a un role protecteur contre l'infattmar sa fonction régulatrice de
I'immunité et sa capacité a relier I'immunité ad#pe et innée. Ainsi, I'hypo- et
I'asplénisme exposent les patients a un risquetiatex augmenté a l'origine
d'une morbi-mortalité élevée [3]. La pathologiglas redoutée est le syndrome
septique post-splénectomie ou “Overwhelming Postrigztomy Infection”. I
s'agit d'un sepsis fulminant chez un patient hypo- asplénique, pouvant
conduire au déces en moins de 48 heures dans®@ &é&s cas [4] [5].

Les agents pathogenes les plus freguemment redpesisie ces infections sont
les bactéries encapsulées, quasi exclusivementinélé® par la rate, avec
comme chef de fil&treptococcus pneumoniaeis Haemophilus influenzaet
Neisseria meningitidis

Les mesures préventives sont donc essentetli@sivent étre mises en place
avant une splénectomie programmée ou immédiateapeas une splénectomie
en urgence. Elles reposent principalement sur lkescinations contre les
infections aPneumocoqueles infections avéningocoque Cles infections a
Haemophilus influenzae de typeebla grippe saisonniere. L'antibioprophylaxie
post-opératoire par phénoxy-méthylpénicilline y esissociée. Enfin,
I'information du patient et de son entourage sarrisques est fondamentale,
notamment pour favoriser I'observance relative rmesures préventiveinsi,
le médecin généraliste et le chirurgien digestikejat un rdle primordial dans la
prévention des infections chez le patient splémais®.

Cent vingt-trois patients suivis par des médegenéralistes basés en Haute-
Garonne ont été splénectomisés entre janvier 20%@membre 2013 dans les
deux centres hospitalo-universitaires toulousaires Rlangueil et Purpan.
L'objectif de cette étude était d'analyser la peiseharge des médecins traitants
concernant les recommandations vaccinales et diaptophylaxie de ces
patients.Nous verrons que malgré une meilleure connaissdack fonction
immunologique splénique, les pratigues cliniquegventives du risque
infectieux des patients splénectomisés restent ffisantes et souvent
méconnues des praticiens, et ce malgré des recotatiams précises publiées
par le Haut Conseil de la Santé Publique [6].
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|. ETAT DES LIEUX ET RECOMMANDATIONS

a/ Les différentes causes d'asplénisme

Il faut distinguer les étiologies congétds des causes acquises.

> Etiologies congénitales :

-la drépanocytose est la cause plas fréquente. (maladie
hémolytigue chronique, autosomique récessive acagmge d'un
hyposplénisme fonctionnel, la rate étant progressent détruite par des
phénomenes de vasoconstriction).

-les autres sont de type syndyjaos maladie de surcharge (maladie
de Gaucher, maladie de Niemann Pick) ou l'aspléenigulé sporadique ou
familial.

> Etiologies acquises :

*fonctionnelle : induite par de la radiothérapie ou dans le cadre
d'une hypertension portale.

*chirurgicale : Ce sont les causes les plus fréquentes avec entre
6000 et 9000 patients splénectomisés chaque anriéauece.

-splénectomie curative (47%) . dats cadre d'une anémie
hémolytique, d'un purpura thrombopénique idiopatbiqu d'une néoplasie.

-splénectomie d'hémostase (36%@st-fraumatique, post rupture de
rate pathologique (mononucléose infectieuse panpla, plaie iatrogene.

-splénectomie diagnostique (17%)

b/ Fonction immunologique de la rate

La rate est un organe ovoide situé dans la log&énisple de
I'nypochondre gauche. Par l'intermédiaire du pérdpla rate est en rapport
avec le diaphragme en haut, lI'estomac en avamgjd'aolique gauche et le rein
gauche en bas.

Il s'agit de I'organe lymphoide secondaire le phismineux. Elle est composée
par trois zones anatomiques impliguées dans le latintre les agents
pathogenes : la pulpe rouge, la pulpe blanche zina marginale. La rate est le
lieu principal de capture des antigénes injectéss dia circulation sanguine : la
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pulpe rouge est un filtre a antigenes et la pulprdhe est I'organe de réponse.

La fonction immunologique de la rate dehdamentale. Elle est
impliquée dans I'immunité innée ainsi que dansunité adaptative.

Figl. Structure anatomique de la rdtg
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> L'immunité innée, encore appelée naturelle ou naive, corresponagea u
réponse constitutive d'action immédiate, non sppaf de l'agent pathogéene,
non adaptative. Elle repose sur une distinctiorb@k du soi et du non-soi.
Cette distinction passe par le fait que les cdlde I'immunité innée expriment
un ensemble de récepteurs (Pathogen RecognitioepRes ou PRRS) capables
de reconnaitre les PAMPs (Pathogen-Associated MialedPatterns). Il n'y
aucune memoire.

L'immunité innée fournit une réponse immédiaat recrutable en attendant
gue lI'immunité acquise devienne opérationnellee Elpose sur des meécanismes
humoraux (complément, cytokines, protéines de laasph aigué de
I'inflammation,...) et cellulaires (cellules a fdlon phagocytaire ou lytique,
telles que les polynucléaires, les cellules tueusasirelles, ou NK pour
“Natural Killer”, macrophages,...). Son activatiooonstitue la réponse
inflammatoire.

Dans la rate, les fonctions d'élimination dectéries et d'activation du
complément assurées par la zone marginale et lpeprduge constituent
I'immunité innée.

La pulpe rouge, largement vascularisée, esstitaée d'un réseau de sinus
veineux et de cordons cellulaires, les cordons dieof, formant un tissu
réticulé lache contenant des hématies, des leussicges macrophages et des
plasmocytes. Elle permet I'épuration bactérienmégsamacrophages.

Au sein de la pulpe blanche, on trouve uneezoarginale dans laquelle des
lymphocytes B mémoire s'assemblent avec des celildadritiques pour former
des follicules. Ces mémes lymphocytes sont produstal'anticorps anti
polysaccharides capsulaires bactériens permetaphdgocytose des bactéries
encapsulées.

La rate fonctionne comme un filtre phagocgairetirant les cellules
sénescentes et endommageées de la circulation sandgtlie produit également
des anticorps. Quand le sang entre dans les cosptérsiques de la pulpe rouge
et traverse I'épithélium fenétré, le débit sangalantit permettant ainsi le retrait
des bactéries et des érythrocytes défectueux pamberophages spléniques.
Quelques bactéries sont directement identifiées lpar macrophages mais
nombre d'entre elles ont besoin d'abord d'étre rogSes : elles entrent en
contact avec le complément ou avec une autre nlelé@psonisante produite
par la rate type tuftsine (tétrapeptide favoridarnphagocytose en se fixant sur
les polynucléaires neutrophiles, les monocytes-aptages et les cellules NK),
provoquant ainsi une liaison avec les récepteusspti@gocytes. Les bactéries
opsonisées sont alors détruites dans la rate foiele
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Cependant, certaines bactéries encapsuléesmeorne Streptococcus
pneumoniaepossedent une capsule polysaccharidique empéthtiathe du
complément et provoquant une diminution d'affinii® a vis des récepteurs des
macrophages. Pour les éliminer, des anticorps @latgont alors nécessaires: il
s'agit de pentameres type IgM, capables de favdasghagocytose directe ou
par l'intermédiaire du complément. lls sont prosipiar les cellules B mémoire
dans la zone marginale de la rate. Une immunoiotaetst alors initiée contre
les bactéries encapsulées par la rate. Ces lympsoont la capacité unique de
produire des anticorps contfe pneumonigeHaemophilus influenzae de type b
et Neisseria meningitidis

Les lymphocytes B mémoire de la rate sont respdesate la réponse de
I'immunité adaptative a un polysaccharide bactédisnont une immunité tres
spécifique, générée dans les centres germinaus apuation somatique et
sélection en réponse a un agent étiologique sp&eifiou a un vaccin.
L'immunité sera persistante : une production dianps anti polysaccharides
protecteurs se fera immédiatement aprés une neusazicontre avec l'antigene
concerne.

L'élimination des bactéries se fera par :
-la clairance des antigenes bactériens
-la clairance des bactéries phagocytées lgmrcellules phagocytaires
(fonction réalisée a une moindre mesure par l¢g foie
-la clairance des bactéries opsoniséekegamplément / Ig
-la production de tuftsine

L'activation du complément se fera par la pobin d'activateur type
opsonine.

Fig 2 : Peuplement du tissu lymphoide spléni@lie
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> L'immunité adaptative ou acquise est apparue il y a environ 500 millions

d'années chez les premiers vertébrés. Cette régshspecifique de l'antigene
du fait que les cellules de I'immunité adaptaties, lymphocytes, portent un
seul type de récepteur capable de reconnaitre terntéant antigénique
(encore appelé épitope). La réponse adaptativdimiée dans le temps a
I'éradication de l'agresseur dont elle garde la am&m Elle repose sur une
distinction tres fine du non-soi : au cours de l&brication dans les organes
lymphoides primaires, la majeure partie des ceallde I'immunité adaptative
reconnaissant des antigenes du soi sont élimikdesmémoire est présente.

L'immunité adaptative, de mise en ceuvre ol apparait plus tardivement
et est spécifique du pathogene. Les cellules denlinité adaptative sont les
lymphocytes B et T. lls sont respectivement resgbles de ['immunité
humorale et cellulaire. Les lymphocytes B peuvenbnnaitre les épitopes dans
leur forme native alors que les lymphocytes T Ennaissent sous forme de
peptides et a condition qu'ils soient présentésdparmolécules du Complexe
Majeur d'Histocompatibilité (CMH).

Dans la rate, elle se situe essentiellemens da pulpe blanche ou les
anticorps spécifiques anti polysaccharides seromdyits suite a l'interaction
entre les lymphocytes B mémoire de la zone margimal les cellules
dendritiques et les lymphocytes T ou B. La pulpanbhe se compose
essentiellement de tissu lymphoide prenant la fomee manchons péri
artériolaires ou nodules de Malpighi riches en liogytes T enveloppant des
rameaux arteriels.

Fig 3 : Structure histologique de la raf@]
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En cas d'hypo ou d'asplénisme, on note ungctiém importante du nombre
de ces cellules B mémoire, productrices d'lgM. Wmhbre plus faible de
cellules B mémoire a également été noté chez lessnagés de moins de 2 ans
du fait d'une zone marginale immature ainsi que ¢be personnes ageées et les
patients atteints de déficit immunitaire communialale. Tous ces patients sont
donc plus susceptibles de présenter des infeciomsquées par des bactéries

......
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Fig 4 : Immunité innée et adaptati{A0]
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c/ Splénectomie et complications infectieuses

> Physiopathologie

La splénectomie induit un défaut de l'immunité@ée : les fonctions de
phagocytose et d'activation du complément ne sasitagsurées. Le nombre de
cellules B mémoire circulantes diminue. L'immurdtiaptative se retrouve aussi
mise en défaut par atteinte quantitative et qubléades cellules B mémaoire.

Les polysaccharides capsulaires échappens aak défenses de [I'hote.
L'opsonisation dans la circulation par les immupnbglines et I'activation du
complément sont limitées tout comme la phagocytesela clairance
bactérienne.

> |es agents infectieux responsables

Les agents pathogenes encapsulés sont dansorenv0% des cas
responsables des infections des patients splénsé®@vec comme chef de file
Streptococcus Pneumonig#&l]. Ainsi, une revue de la littérature de 1952 a
1987 ayant porté sur 5902 patients splénectomiséstrauvé 349 épisodes
infectieux dont 57% étaient dus Streptococcus Pneumonigdél]

Ensuite, par ordre décroissant de fréquence, leatagesponsables retrouves
étaientHaemophilus influenzaf%), Neisseria Meningitidig4%), Escherichia
Coli, les autres streptocoques (3%)seudomonas Aeruginos@,5%), les
staphylocoqueq2%), d'autres bacilles a Gram négatif (2%), lefedtions
fongigues (5%) et enfin, dans 14% des cas, aucuwmororganisme n'était
identifié.

> |es facteurs de risque d'infection

En 2001, une revue de la littérature portant78 études avec un total de 19
680 patients splénectomisés dont la moitié a etdysde, a rapporté comme
facteur de risque d'infection, sur un suivi moyensdpt ans, les deux premieres
années post-splénectomie [12], la présence d'ufedmahématologique sous-
jacente ou d'une immunodépression préexistante [4].

Le taux de déces, par infection sévere, était fiagiivement plus élevé chez les
enfants (inférieur & 16 ans) que chez les aduiéspectivement de 1,7 et 1,3%
(p inférieur a 0,001), ainsi que chez les patiattiints d'une hémopathie. Parmi
les pathologies causales d'hypo- ou d'asplénismeidence des infections et
des déceés était significativement plus élevée srdeahalassémie sévere : 8,2%
(incidence des infections) et 5,1% (taux de miégl et en cas de
drépanocytose, 7,3 (incidence des infections)@84faux de mortalité).
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Dans cette méme étude, concernant la splénectpost-traumatique, I'age
n'influence pas l'incidence des infections ni celes déces. En revanche, le
délai moyen de survenue de la premiere infectiorbeaucoup plus long dans
cette population (environ 50 mois) comparativerna patients atteints d'une
hémopathie (environ 20 mois).

Plus récemment, les recommandations britaesigactualisées en 2011, ont
retenu comme facteur de risque d'infection invasiigneumocoquehez les
patients hypo- ou aspléniques [13] :

-I'age de moins de 16 ans ou de plusOdenS

-un antécédent d'infection invasive auPmacoque

-une splénectomie pour une hémopathie

-une immunodépression

-une réponse vaccinale pneumococciqudfisante documentée.

> e syndrome septique post-splénectomie

Les infections rapportées sont diverses anecguavité variable, mais la plus
redoutée est le syndrome septique post-splénectpiugelargement connu sous
le terme d'OPSI pour « Overwhelming Post-Splenegtdnfection ». 1l est
défini par la survenu d'un sepsis fulminant, poticamduire au déces en moins
de 48 heures dans 50 a 70% des cas. Chez lesdplaises post-traumatiques,
I'incidence et la mortalité attribuées a I'OPSIltgespectivement de 1,1 et 2,3%
[4].

Le risque de survenue d'OPSI chez le patigmb-hou asplénique est environ
50 fois plus élevé que dans la population génébs.cas ont été rapportés 20 a
40 ans aprés une splénectomie [14] [15] [16]. Qies urgence meédicale et
seuls un diagnostic rapide et un traitement immégeuvent réduire la
mortalité. L'origine de la bactériémie est souviesbnnue, les prodromes sont
peu spécifiques (fievre, myalgies, céphalées, veenients, tremblements) et le
tableau clinique évolue en quelques heures en sftique et défaillance multi
viscérale [17].S. pneumonigeH influenzaeet N. meningitidissont les agents
infectieux, tous encapsulés, les plus fréguemmesitouvés dans les
hémocultures. L&. pneumoniaest identifié dans la moitié des cas. D'autres
agents infectieux encapsulés, plus rarement refuont été décrits comme le
Streptococcus agalactiaele Capnocytophagia canimorsustransmis par
morsure de chien ou @ryptococcus neoformar$8-20].
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d/ Prévention du risque infectieux

> |La chirurgie conservatrice

Une meilleure connaissance du risque d'OPSJorduit a favoriser la
chirurgie conservatrice ou la splénectomie paetiath cas de traumatisme
splénique, de drépanocytose ou de thalassémie. plénestomie partielle
permettrait d'observer une dépression immunitaesitoire et de maintenir une
phagocytose satisfaisante. En effet, le risque 8IGRmble diminuer chez les
patients thalassémiques ayant subi une splénectartielle comparativement a
la splénectomie totale [21]. Néanmoins, aucunemaeandation claire n'existe
concernant l'antibioprophylaxie ou la vaccinatiom ces patients. Ainsi, les
mémes mesures que chez les patients aspléniquessommandées.

> |L'éducation du patient

L'éducation des patients splénectomisés est dgs mesures préventives
phare, elle est primordiale pour réduire lincidendes infections graves.
Cependant, elle est insuffisamment mise en ceuvrdepgpraticiens. En effet,
seule la moitié des patients ont une connaissatdagsante de leur maladie et
environ un tiers effectue un suivi médical réguj, 23]. Un effort d'éducation
est pourtant nécessaire puisque les patients leaxnéduqués ont un risque
d'OPSI significativement diminué comparativement aatients peu éduqués,
respectivement 1,4 et 16,5% [24].

Apres une splénectomie, le patient et sallamdivent étre informés :

- du risque infectieux et de sa gravité

- de l'intérét d'une bonne observanceamitbioprophylaxie postopératoire
prescrite

- des situations a risque (voyage, morsimaimal) et des prescriptions
thérapeutiques indiquées

- de consulter un médecin en urgence devante fievre élevee
(supérieure a 38.5°)

- d'avoir un suivi vaccinal strict
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> |a vaccination

L'une des complications majeures de la spténge est I'augmentation du
risque infectieux. Il concerne l'ensemble des pg¢hes incluant bactéries,
virus, champignons et parasites. Certaines de e#olpgies infectieuses
peuvent étre prévenues par une vaccination.

L'objectif de la vaccination est de permettre adltidu de développer une
protection active spécifique vis-a-vis d'un agenfedtieux, avant toute
exposition a celui-ci, en utilisant les ressournaturelles de l'immunité anti-
infectieuse. L'immunité est la capacité a ne pgemple “tribut” pathologique de
I'infection. Les processus qui permettent de peatdgndividu des infections
s'integrent dans le systeme immunitaire, qui afzacité de reconnaitre le “soi”
du “non-soi” et d’assurer l'intégrité de l'organesnies agents infectieux qui
pénetrent dans l'organisme peuvent exprimer lemderice (c'est a dire leur
capacité d'invasion, de prolifération, et de praiducde substances délétéres)
certains de leurs composants (exemple : paroi @eflds a Gram négatif) ou de
leurs produits (exemple : exotoxines tétaniquesliphtériques) participent a
leur pathogénicité.

Le systéme immunitaire reconnait les antigahes agents infectieux : il
s'agit de molécules constitutives de I'agent pathegu issues de sa production
capables de déterminer une réaction immunitasesdht dits “immunogenes” et
activent diverses réactions immunitaires dont agegtasont protectrices par leur
capacité a neutraliser I'agent infectieux ou sanvpw pathogéne.

Les vaccins miment certaines des caractanssignmunogenes des agents
infectieux : ils induisent les mémes défenses imtaurs protectrices que
I'infection naturelle. L'objectif de la vaccinatipméventive est de réaliser cette
immunisation avant tout contact avec I'agent pagheg la vaccination exploite
la mémoire du systéme immunitaire et sa réactplité grande lors d'un contact
ultérieur avec l'agent infectieux de maniere a @név des manifestations
pathologiques.

De plus, les vaccins stimulent la productdanticorps protecteurs. La

mesure du titre d'anticorps est le moyen le pliisé&en pratique pour apprécier
I'immunisation induite par les vaccins. Ce sontideaunoglobulines.
Les anticorps ont la propriété de “reconnaitre” desctures antigéniques le
plus souvent situées a la surface de l'agent iefect(épitope) et de s'y fixer
spécifiguement par leur “site anticorps”. La neligedion de I'effet pathogene
peut s'effectuer de différentes fagcons : certaitie@ps se fixent aux structures
de l'agent pathogene, d'autres aux toxines sésretautres encore interferent
avec leur adhésion et leur pénétration dans lésle=lcibles ; d'autres activent
le complément pour lyser des bactéries ; certaomd Yarmer” des phagocytes
ou des lymphocytes et les rendre capables de détesi cellules infectées.
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Plusieurs types de vaccins sont disponibles :

-le_vaccin virus vivant (atténué) :la bactérie ou le virus vivant sont
atténués, c'est a dire modifiés de maniere a lgseemer de provoquer une
maladie. lls conservent tout de méme leur immuniogénret leur capacité a se
multiplier dans l'organisme héte. Exemples: Amppgal nasal, Rougeole,
Oreillons, Polio orale, Rubéole, Tuberculose, \&lg Fievre jaune.

-le_vaccin_inactivé :le germe est entier mais tué par la chaleur ou un
agent chimique. Exemples : Hépatite A, CoqueluEtodip injectable, Rage. On
peut également retrouver une préparation antigénigwec une fraction de
pathogéne comme pour le Vaccin anticoquelucheutuéaiee, la Diphtérie et le
Tétanos. Enfin, la préparation antigénique peué @tn polysaccharidique
conjugué. Exemples: Glycoconjugués H influenzae  BHib),
Antipneumococcique conjugué (Prevenar) et Antimgo@occigue conjugué.

-le_vaccin_recombinant : des antigénes purifiés sont produits a partir
d'ADN recombinant comme dans le cas de I'Hépativet Bu Papillomavirus.

Le vaccin polysaccharidique active les lymphes B mais n'induit pas de
mémoire immunologique. La voie utilisée est indéjzanie de celle des cellules
T. La réponse immunitaire IgM est faible et de ¢ewurée. Il présente une
faible immunogénicité et une efficacité limitée zhHenfant. L'immunogénicité
est aussi limitée chez I'adulte et le sujet agéurge de protection est variable :
entre 2 et 5 ans.

Le vaccin conjugué est un polysaccharide fignuement a une protéine
transporteuse. Il induit une mémoire immunologige® activant les
lymphocytes B et les lymphocytes T. La combinaisione protéine de
conjugaison avec l'antigene est reconnue par léslaxe B et les Cellules
Présentatrices d'Antigene CPA. Ces derniéres petgefes antigenes aux
cellules T-helpers (Th). L'activation des cellulBs aide les cellules B a se
différencier en cellules B mémoire et en plasmacyténe production
d'anticorps IgG avec effet boost a lieu.

Un essai ANRS Pneumovac mené entre 2002 et 20@4delsepatients VIH+
avec un taux de CD4 compris entre 200 et 500/ma&@ontreé I'effet d'une
stratégie combinant le Prevenar (vaccin 7-valgme fCV 7) avec le Pneumo
23 type PPV 23 versus Pneumo 23 seul. L'immunogéra vaccin
polyosidique non conjugué peut étre augmentéeamministration un mois
auparavant d'une dose de vaccin conjugué. ChegdeVIH+, |'utilisation
d'une stratégie de boost avec une injection ieifi@r PCV 7 suivie d'une
injection de PPV23 permet d'obtenir une réponseunutogique plus
importante et durable qu'une injection seule de EH¢5].
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Fig 5 : Comparaison d’un vaccin polysaccharidiguea un vaccin conjugué

PROPRIETE POLYSACCHARIDIQUE CONJUGUE
Efficace chez le nourrisson NON Qul
Mémoire immunitaire NON Qul
Protection prolongée NON Oul
Hypo-réactivité Oul NON
Diminution du portage NON Oul
Effet de groupe NON Oul

La réponse vaccinale chez limmunodéprimé peut éttérée. Dans les
recommandations du Haut Conseil de la Santé Puhliguvaccination par un
vaccin conjugué est a privilégier dans tous lesocasela est possible.

Le Pneumocoqueétant le premier agent pathogene chez les patients
aspléniques, la vaccination antipneumococcique &koé réalisée et a permis
une diminution de lincidence des infections pgdéisectomie [26]. Une
variabilité interindividuelle de la réponse vacdmeaxiste dans cette population ;
outre le facteur génétique, une moins bonne répens#é constatée chez
I'enfant, le sujet agé ainsi qu'en cas d'hémopathigne [27].

Cette réponse vaccinale peut étre évaluée par &ntifjoation du taux
d'anticorps antipneumococciques spécifigues pamédhode ELISA, 4 a 6
semaines apres la vaccination pour les sérotypgsus fréquents.

Une étude ayant porté sur 76 adultes splénectompméshémopathie a montré
gue 28% d'entre eux étaient faiblement répondeurda avaccination
pneumococcique non conjuguée (Pneumo 23) et queb Igmtients ayant
présenté une infection Bneumocoqu@endant le suivi étaient tous faiblement
répondeurs. Les réponses vaccinales aux vaccinsnge&occique et anti-
Haemophilus influenzae de type b (Hib) ont été @tudiées dans cette
population.

Une étude britannique récente chez 111 patienesplomisés a montré une
bonne observance de la vaccination pneumococcijif (saccinés) mais que
les vaccinations Hib (82%) et méningococcique (628tgient moins bien
suivies [28].
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1. Vaccins vivants atténués

Les vaccins vivants du calendrier vaccinalvdot étre administrés selon les
recommandations pour la population générale.

Il n'existe pas de contre-indication ni de préaautd'emploi particuliere des
vaccins vivants atténués chez les patients aspiésiq

2. \/accins inactivés ou sous-unitaires

Les recommandations du calendrier vaccinalr gaupopulation générale
s'appliquent aux patients aspléniques. Par ailldwrziste des recommandations
spécifiques concernant les vaccinations contre Reeumocoque le
Méningocoqugl'Haemophilus Influenzae de typetia grippe.

2.1 VVaccination contre les infections invasives aéRimocoque

Deux types de vaccins existent : le polyosidigon conjugué (Pneumo 23),
indigué chez les patients de plus de 5 ans, airgigué (Prevenar 13) pour les
moins de 5 ans.

-Le Pneumo 23 (vaccin 23-valent) a un taux de ptate théorique de 85 a 90%
avec une immunogénicité diminuée pour certains tgées ; en pratique,
I'efficacité est moindre. Il induit une réponsébfaichez le patient splénectomisé
et chez I'enfant de moins de 2 ans a cause dersoaturité immunologique. Il
n'induit pas de réponse mémoire T dépendante desiceyaccinations tous les
5 ans sont nécessaires; un intervalle de 3 angpasible chez le sujet
asplénique. Ce vaccin est indiqué chez I'adulterfant de plus 5 ans.

-Le Prevenar 13 (vaccin 13-valent), disponible de@009, a remplacé le
Prevenar (vaccin 7-valent) et contient les polysaddes capsulaires purifiés de
13 sérotypes conjugués a la protéine vectrice CRMIlontient notamment
les 7 sérotypes les plus fréquemment impliqués dessrésistances aux
antibiotiques. D'apres le Centre National de RéEedes Pneumocoques
(CNRP), il couvrait environ 68% des sérotypes raspbles des infections
invasives (méningite et bactériemielPaeumocoquees enfants de 0 & 23 mois
et 78% de celles des enfants de moins de 5 aru@age des antigenes a une
protéine vectrice permet de les transformer ergangs thymo-dépendants, et
d'induire une meilleure immunogeénicité, efficace s premiers mois de vie. Il
est donc indiqué chez les enfants hypo- ou aspléside moins de 5 ans.
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Le Prevenar 13 est le premier et le seul vaccirpar@umococcique conjugué
ayant I'AMM chez I'enfant et I'adulte. Il s'agit douveau moyen de prévention
des maladies invasivesRneumocoquehez I'adulte. Quel que soit I'age ou le
statut antérieur de vaccination anti-pneumococgidu@ropose une réponse
immunitaire robuste et une mémoire immunologiquesshypo-réponse a la
revaccination. L'efficacité vaccinale du vaccin jogué Prevenar a pu étre
démontrée aussi bien par les études d'immunogéngiie par les études
cliniques.

Plusieurs études ont évalué l'efficacitéietnfiunogénicité de la vaccination
par le vaccin polyosidique non conjugué associgaruau vaccin conjugué chez
I'adulte. Ces études montrent une efficacité dwcimanon conjugué chez les
sujets splénectomisés avec une diminution du rislgubactériémie. Le vaccin
non conjugué est immunogene chez les patientsespildmisés avec cependant
une moins bonne réponse chez les patients ayarsplt@ectomisés pour une
tumeur, 61 a 67% versus 90%. [29]

Une étude réalisée chez 54 patients aspléniquetranqunapres deux doses de
vaccin conjugué 7-valent, plus de 90% des patigrtsentent des taux
d'anticorps supérieurs ou égaux a 1,0 ug/mL poumains cing des sept
sérotypes [30].

Chez les patients non ou mauvais répondeurs aunvaoa conjugué, il n'y a
pas de bénéfice a la revaccination [31]. En revantd vaccin conjugué est
immunogene dans cette population. Cependant, lecirvanon conjugué
administré préalablement altére la réponse au waconjugué administreé
secondairement (phénomene d’hypo réponse).

La vaccination contre les infections invasiaBneumocoquest fortement
recommandée pour tous les patients aspléniques :

> Pour les enfants avant I'age2dans : vaccination par le vaccin
conjugué 13-valent : schéma 3+1 a M2, M3, M4 etrappel & 11 mois. Une
dose de vaccin polyosidique 23-valent sera admégsipres I'age de 2 ans.

> Pour les enfants agés deb52aas non vaccinés préalablement :
vaccination par deux doses de vaccin conjugué Ewadministrées avec un
intervalle de huit semaines suivies d'une doseagein polyosidique 23-valent
au moins deux mois apres la deuxieme dose de va8ewalent.

> Etant donné la démonstradame meilleure immunogénicité du
vaccin conjugué, la recommandation pour les enfagés de plus de 5 ans et
pour les adultes est d'administrer une dose dernvaonjugué 13-valent suivie
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d'une dose de vaccin polyosidique 23-valent au sndgux mois aprées la dose
de vaccin 13-valent.

Pour les patients ayant recu antérieurement un irvapolyosidique non
conjugué, un délai minimum de trois ans est recongd®@avant de le vacciner
avec le vaccin conjugué.

L'administration du vaccin conjugué 13-valent cleeszpersonnes agées de 18 a
50 ans se fait hors AMM.

2.2 VVaccination contre les infections invasives &Mngocoque

La capsule polyosidique détermine le sérogeoeipparmi les 12 décrits, les
plus répandus dans les infections invasives a Mg@ocoque sont les
sérogroupes A, B, C, Y et W 135.

Deux types de vaccins sont disponibles : les vacaoiéningococciques non
conjugués (bivalent A+C et tétravalent A, C, Y, \B5) et les conjugués (C et
tétravalent A, C, Y, W 135). Les vaccins non conjgsg sont peu efficaces chez
le nourrisson, il est conseillé de les utiliseradtip de 2 ans. Apres 24 mois, le
patient est considéré comme protégé 10 jours dgoresccination et pour 3 ans.

Depuis décembre 2013, le Bexsero est disponibles’dgit d’'un vaccin
innovant contre le méningocoque B, premiere calesenéningite bactérienne
en France, particulierement recommandé chez lesopees porteuses d'un
déficit en fraction terminale du complément ou mggoivent un traitement anti-
C5A, notamment les patients recevant un traiterpantEculizumab (Soliris).
Ce vaccin n'a pas été évalué chez le patient sptimesé mais il sera trés
intéressant pour ce type de population, le sérqgrddiétant le plus fréquent et
les patients splénectomisés étant davantage expasés infections a
Méningocoque

Un essai prospectif réalisé chez 130 sujets spiemeses agés en moyenne de
54 ans versus 48 sujets contrblés agés en moyenéé ans, montre une moins
bonne réponse, en terme d'activité bactéricide @wns chez les sujets
splénectomisés, avec 20% de non répondeurs ve¥suae 21on répondeurs dans
le groupe contréle. L'administration d'une deuxiéduse de vaccin permet
d'obtenir une réponse chez 60% des non réponddairamiere dose.

Dans une autre étude prospective chez 116 sujksespomisés, une dose de
vaccin conjugué C entraine un taux protecteur id@amis chez 67% des patients
avec une faible avidité des anticorps. Une deuxidos de vaccin entraine un
taux protecteur d'anticorps chez 59% des patiesnisr@pondeurs a la premiere
dose. L'avidité des anticorps est alors égalenlantglevée [32].
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Ces observations ont conduit I'Advisory Commitb@elmmunization Practices
(ACIP) et la Health Protection Agency a proposeté&yatiquement deux doses
de vaccin conjugué administrées avec un interdalgquatre a huit semaines.

Pour les vaccins quadrivalents conjugués, l'immeénaité et la tolérance de
deux doses n'ont pas été étudiées chez |'adolestickadulte. Mais il existe des
données chez le nourrisson et le jeune enfantnbagissons ayant recu deux
doses en primo-infection aux ages de 9 et 12 mpoisua taux plus élevé
d'anticorps apres la seconde dose [33]. L'admatistr de deux doses a deux
mois d'intervalle chez des enfants agés de 2 & §'accompagne du méme taux
d'effet indésirable qu'une dose unique [34].

La vaccination contre les infections invasived$laningocoqueest fortement
recommandée pour tous les patients aspléniques.

> Pour les enfants 4gés del2 &ois révolus : vaccination par le
vaccin méningococcigue conjugué monovalent C : dejections a M2, M4 et
rappel a I'age de 12 mois avec une dose de vaaemingococcigue conjugué
tétravalent.

> Pour les enfants agés entre 1 et :avaccination par le vaccin
méningococcique conjugué monovalent C, suivie duluse de vaccin
méningococcique conjugué tétravalent a deux moigedvalle.

> Pour les enfants agés des ple 2 ans et pour les adultes :
vaccination par une dose de vaccin méningococaqugigue tétravalent.

Si le sujet a recu antérieurement un vaccin poflfgge non conjugué, un délai
minimum de trois ans est recommandé avant de leinerxcavec le vaccin
méningococcique tétravalent conjugué.

La fréquence des rappels ne peut étre préciséétandctuel des connaissances.

L'ACIP recommande de revacciner les sujets a risque
- chez les sujets vaccinés avant I'age de 7 ans rewaecination trois ans

apres la primo vaccination puis tous les cing ans;
- apres I'age de 7 ans : revaccination tous lesansq
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2.3 Vaccination contre les infections a Haemophillisfluenzae de type

b (Hib)

Seules les souches capsulées d'Hib sont resiples des infections
invasives. Le vaccin est conjugué pour permetteeraponse thymo-dépendante
et un meilleur pouvoir immunitaire des les premimds de vie ; les méningites
a Hib surviennent dans 80% des cas entre 3 mol8 ehois. Le vaccin fait
partie du calendrier vaccinal chez I'enfant ded@82, en association avec les
vaccins DTCP (Diphtérie, Tétanos, Coqueluche, Poj@ite). Chez l'adulte
hypo- ou asplénique, la vaccination est consedigeaison du risque théorique
d'infection ; une seule vaccination semble suffisarAu-dela de 2 ans, la
vaccination doit étre réalisée quel que soit lexwvetions préalables.

Le vaccin se présente sous forme isolée (Act-Hibassociée dans les vaccins
pentavalents acellulaires Infanrix Quinta et Peataat dans le vaccin acellulaire
Infanrix Hexa.

Une étude réalisée chez l'adulte [35] montre unenéaéponse en IgG aprées
une vaccination Hib, avec toutefois une réponsdgdh diminuée chez les
splénectomisés par rapport a un groupe controle.

Chez les enfants splénectomisés, lI'immunogénicit&atcin est satisfaisante,
gu'il soit administré avant ou aprés la splénecdBb].

Une autre étude réalisée chez 57 patients thalapsésndont 32 splénectomisés
a montré une bonne tolérance du vaccin [37]. Eanele, chez 4 patients, il n'y
avait pas de réponse anticorps et chez deux apatests, les titres d'anticorps
étaient inférieurs aux taux protecteurs deux & @mos apres la vaccination.

Dans cette population, la durée de la protectiorfarée par le vaccin n'est pas
connue et a ce jour il n'y a pas de recommandatimicernant I'administration
de rappel.

La vaccination contre les infections invasivedaemophilus influenzae de type
b est fortement recommandée pour tous les patispteraques.

> Pour les enfants avd&ge de 5 ans : les recommandations
sont les mémes que pour la population généralecivaombiné une dose a
M2, M3 et M4 et un rappel a 11 mois.
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> Rattrapage pour legapts non vaccinés par un vaccin
monovalent non combiné :

. entre 6 et 12 mois : deux doses et un rappel
. apres 12 mois et jusqu'a 5 ans : une seule dose

> Pour les enfants adgelus de 5 ans et chez les adultes non
vaccineés : une dose (recommandation hors AMM).

2.4 \Vaccination contre la grippe saisonniére par ¥accin inactivé

Une seule étude réalisée en 2004 a évalualimgénicité de la vaccination
anti grippale et a montré une seéroprotection chHg® @& 90,3% des patients
splénectomisés versus 81,8% a 94,5% des sujet®lEmf38].

Une étude épidémiologique rétrospective portant glus de 800 sujets
splénectomisés a par ailleurs montré une réductienmortalité due aux
infections aS. pneumoniaeorrélée, non a la vaccination anti pneumococgique
mais a la vaccination antigrippale [39].

Une vaccination annuelle est fortement recommani#Sel’age de 6 mois. Le

vaccin vivant atténué peut étre utilisé chez lefards agés de 2 a 17 ans
révolus.

2.5 Autres vaccins

Pour les autres vaccins inactivés ou soussuest, I'ensemble du calendrier
vaccinal en vigueur s'applique.

2.6A quel moment vacciner?

. En cas de splénectomie programmée, avant l'intéioren faut :

- vérifier le statut vaccinal du patient vis-a-diss bactéries encapsulées [40] ;

- administrer les vaccins nécessaires si possiblm@ns deux semaines avant
I'intervention [41], jusqu’a deux mois avant poaivaccin boost.

. En cas de splénectomie réalisée en urgedeex études retrouvent une
meilleure réponse immunitaire lorsque les vacoimg administrés dans un délai
minimal de deux semaines apres l'intervention [423]. Cependant, dans le cas
ou le patient risque d'étre perdu de vue, il estapable de le vacciner sans délai
avant la sortie de I'hopital.
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En pratique, on distingue trois cas de figure

- la_splénectomie est programmeéeles vaccinations antipneumococcique,
Hib et méningococcique sont recommandées et dodtemtéalisées de 15 jours
a 6 semaines avant l'intervention afin de permetteeréponse optimale.

Pour la vaccination contre les infections invasile$neumocogyechez les
enfants agés de plus de 5 ans et les adultesytila@ministrer une dose de
vaccin conjugué 13-valent suivie d'une dose deimngmuyosidique 23-valent au
moins deux mois apres la dose de vaccin 13-valent.

Chez I'enfant agé de 2 a 5 ans non préalablemeninés, il faut vacciner par
deux doses de vaccin conjugué 13-valent adminssteec un intervalle de huit
semaines suivies d'une dose de vaccin polyosidRfsgalent au moins deux
mois apres la deuxieme dose de vaccin 13-valent.

Chez les enfants avant I'age de 2 ans, il fauje&fons du vaccin conjugué 13-
valent (M2-M3-M4) et un rappel a 11 mois. Une dase vaccin polyosidique
23-valent sera administrée aprés I'age de 2 ans.

Pour la vaccination contre les infections invasiéeMeéningocoque Ca partir

de l'age de 2 ans, il est nécessaire d'adminisirex dose de vaccin
méningococcique conjugué tétravalent.
Pour les enfants agés entre 1 et 2 ans, il faut doge du vaccin

méningococcique conjugué monovalent C, suivie d'wlese de vaccin
méningococcique conjugué tétravalent a deux mitedvalle.

Pour les enfants agés de 2 a 11 mois révolust néeessaire de pratiquer deux
doses du vaccin méningococcique conjugué monové&eatM2, M4 avec un
rappel a 12 mois avec une dose de vaccin méningoEEc conjugué
tétravalent.

Pour la vaccination contre les infections invasige$iaemophilus Influenzae de
type h chez les enfants avant 'age de 5 ans, les recomations sont les

mémes que pour la population générale : vaccin gamime dose a M2, M3 et
M4 et un rappel a 11 mois.

Le rattrapage pour les enfants non vaccinés pavaocin monovalent non

combiné se fait comme suit : entre 6 et 12 moisuxddoses et un rappel, et
apres 12 mois et jusqu’a 5 ans : une seule dose.

Pour les enfants agés de plus de 5 ans et chedld#tes non vaccinés, il faut
vacciner par une dose (recommandation hors AMM).

Pour la grippe saisonnierdl est nécessaire de faire une vaccination atmuel
pour tous les patients dés I'age de 6 mois.
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- la__splénectomie est réalisée en urgence la vaccination était
classiquement préconisée 30 jours apres lintanenchirurgicale, son
efficacité ayant été décrite des le 14° jour cheg $plénectomisés post-
traumatiques. Une vaccination deux semaines apaesplénectomie est
maintenant recommandée.

- les patients traités par chimio- ou radiothérapie attendre 3 mois apres
la fin des traitements avant de réaliser la vat¢imnaa cause de l'immuno
suppression potentielle ou apres la récupératiomedmmunocompétence.

Un rappel tous les 3ans est conseillé pour le mapoeumococcique (pas de
rappel avec le schéma boosté) avec un intervallennad de 5 ans entre deux
vaccinations ; aucun rappel méningococcique ou Blistématique n'est
recommandé. La réponse immunitaire de cette papnlate patients étant
altérée, une surveillance des anticorps spécifiquregpneumococciques peut
étre réalisée si celle-ci est disponible afin deppser aux sujets peu répondeurs
une revaccination précoce.
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Fig 6 : Récapitulatif des recommandations vaccisapécifigues pour les patients aspléniqgues ou

hypospléniques

VACCINS RECOMMANDATIONS ET SCHEMAS DE
VACCINATION SPECIFIQUES
PNEUMOCOQUE Pour tous les patients (enfants et adultes)

Schéma vaccinal :

-Chez le nourrisson : 3 injections du vacci
conjugué (M2-M3-M4) et rappel a 11 mois p
vaccin polyosidique non conjugué a partir de I'dg
2 ans

-Chez I'enfant &gé de 2 a 5 ans non préalableme
vacciné (rattrapage) : 2 injections du vacci

uis

nt
n

conjugué a deux mois d'intervalle suivies deux mois

apres d'une injection de vaccin polyosidique
conjugué

-Chez I'enfant 4gé de plus de 5 ans et l'adultel:

non

dose de vaccin conjugué suivie d'une dose de vaccin
polyosodique 23-valent au moins deux mois apres la

dose de vaccin 13-valent

MENINGOCOQUE

Pour tous les patients (enfants et adultes)

-Jusqu'a l'dge de 11 mois révolus 2 doses du

vaccin méningococcique conjugué monovalent a
M4 et rappel & 12 mois avec 1 dose de va
tétravalent

-Pour les enfants agés entre 1 et 2 and :dose du

vaccin meéningococcique conjugué monovalent
suivie d'une dose de vaccin méningococc
conjugué tétravalent a 2 mois d'intervalle

-Aprés l'age _de 2 ans :1 dose de vacc
méningococcique tétravalent conjugué

HAEMOPHILUS INFLUENZAE DE TYPE B

Pour tous les patients

-Chez les enfants Schéma renforcé avec un vag

combiné 3 doses a M2, M3 et M4 et un rappel
mois

-Pour les enfants non_vaccinés auparavant
rattrapage par un vaccin monovalent :

-entre 6 et 12 mois : 2 doses et un rappel
-apres 12 mois et jusqu'a 5 ans : 1 seule dose

GRIPPE SAISONNIERE

Pour tous les patients dés I'age de 6 mois :

vaccination annuelle

cin
a1l
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> |'antibioprophylaxie

Elle repose sur I'utilisation d'une moléca spectre étroit couvrant les
bactéries impliguées dans les infections des patiaspléniques. Elle doit
également étre bien tolérée et peu colteuse.

La pénicilline V répond a ces criteres. Ainai phénoxy-méthylpénicilline
(Oracilline : 1 million d'unités 2 fois/j chez l'alte ; chez I'enfant supérieur a 10
kg : 100 000 U/kg/j et inférieur a 10 kg : 50 00kdy)) a I'AMM depuis 2001
pour les patients “splénectomisés, drépanocytairegeurs et les autres
aspléniques fonctionnels” ; en cas d'allergie elist remplacée par
I'érythromycine. L'efficacité et la durée de cettdgibioprophylaxie ne sont pas
réellement basées sur les preuves puisqu'a partéledes des années 80 chez
des enfants drépanocytaires, aucune autre étudpgutove n'a recherché son
intérét chez d'autres populations de patients sptémisés, notamment des
adultes ou en cas de splénectomie post-traumatique.

En effet, l'efficacité de cette antibioprophylaxie repose que sur une seule
étude randomisée, réalisée chez 215 enfants drégaires vaccinés, qui a
montré une diminution de l'incidence des complaraiinfectieuses de plus de
80% et du portage des pneumocoques chez les erfanés par phénoxy-
méthylpénicilline. [44]

Sa durée reste trés controversée et souvent \artiibhe recommandation a
I'autre, allant de 2 années a un traitement aBneeffet, le profil de résistance
du Pneumocoquen France va a I'encontre de ces recommandatiame seule
étude randomisée en double aveugle s'est intérasdéeidence des infections
séveres chez 400 enfants drépanocytaires de plu® @ms prenant une
antibioprophylaxie ou un placebo ; aucune difféeen@ été retrouvée entre les
deux groupes [45]. Ainsi, chez l'enfant, l'antibigphylaxie est recommandée
jusqu’au moins I'age de 5 ans, néanmoins les reem@ations britanniques de
2011 la prolongent jusqu'a l'age de 16 ans comgbel tdu risque accru
d'infection invasive @neumocoqueChez l'adulte, le niveau de preuve de son
efficacité est faible, mais puisque le risque dpsseest élevé pendant les 2
premieres années post-splénectomie et qu'une lmissevance le divise par 4,
I'antibioprophylaxie reste recommandée pendantdumée d'au moins 2 ans. La
poursuite du traitement dépend ensuite des factdersrisque d'infection
invasive a pneumocoque qui sont un age de plusDdan§, une splénectomie
pour une hémopathie maligne, une immunodépressioa,réponse vaccinale
pneumococcique insuffisance documentée et un atgatél'infection invasive
a pneumocoque.
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En pratique:

- L'antibioprophylaxie doit étre débutée en postojpdie immeédiat par de
I'amoxicilline (Clamoxyl : 500 mg, 2 fois/j) si keoie orale est impossible avec
un relais per os secondaire par phénoxy-méthylpémec(Oracilline : 1 million
d'unités, 2 fois/j chez I'adulte ; chez I'enfaméieur a 10 kg : 100 000 U/kg/j et
inférieur a 10 kg : 50 000 U/kg/)).

- Chez I'enfant, elle doit étre poursuivie jusqudgd’ de 5 ans au minimum
et peut étre prolongée en cas d'infections ORLludifonchiques récidivantes et
de facteur de risque d'infection invasive a pnewyae. Les recommandations
britanniques de 2011 la poursuivent jusqu'a I'agel@ ans compte tenu du
risque accru d'OPSI retrouvé dans la littérature.

- Chez l'adulte, elle est recommandée pendant lesni®es post-
splénectomie et peut étre prolongée en cas deufactie risque d'infection
invasive a pneumocoque ou de signes d'’hyposplénmemastant (corps de
Jolly, thrombocytose).

Fig 7 : Récapitulatif de I'antibioprophylaxie deatgnts splénectomisés

Antibioprophylaxie intra veineuse Amoxicilline 500 mg : 2 fois par jour

Antibioprophylaxie voie orale Pénicilline V 1 M : 2 fois par jour

Allergie Erythromycine 500 mg par jour

Durée Minimum 2 ans et prolonger si sign
d'hyposplénisme ou facteurs de risque | de
pneumococcie invasive

Fievre supérieure a 38.5° chez l'asplénique Céfotaxime (2g/8h) ou ceftriaxone (2g/12h) |+/-
gentamicine (5 & 7 mg/kg) ou ciprofloxacine (400

mg/12h) +/- vancomycine (1 a 1,5 g/j)
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[I° MATERIELS ET METHODES

a/ Type d’'étude

Il s’agit d’'une étude rétrospective menée au ses deux sites hospitalo-
universitaires de Toulouse : Rangueil et PurparansDle cadre de ce travalil,
cent vingt-trois patients ont été splénectomiséseganvier 2010 et septembre
2013 dans ces deux établissements.

Un questionnaire de sept questions relatif aux imatons et a
I'antibioprophylaxie de ces patients a été pro@asell6 meédecins généralistes
de Haute-Garonne en charge de ces derri&asalyse du dossier médical et
I'appel téléphonique au meédecin traitant a perr@salyser le respect ou non
des recommandations.

Les critéres étaient :
-la vaccination anti-pneumococcique
-la vaccination anti-méningococcique
-la vaccination anti-haemophilus influenzae
-la vaccination anti-grippale saisonniére
-I'antibioprophylaxie

Les complications infectieuses étaient relevées pensemble des patients.

b/ Recueil des données

La liste des patients splénectomisés entr@gar2010 et septembre 2013 a
été transmise via le PMSI (Programme de Médicatisades Systémes
d’Information). Les chefs de service de chirurgigedtive des CHU de
Toulouse Rangueil (Professeur Suc) et Purpan (§gete Carrere) ont donné
leur accord pour que cette étude ait lieu.

Ce document indiguait l'identité du patient, seedd¢ naissance, son sexe, le
nombre de jours passés hospitalisés, la date durdépspitalier, le nom et les
coordonnées du médecin traitant.

J'ai sélectionné uniquement les patients dont ldauié généraliste était basé en
Haute-Garonne. Au total, 116 médecins généralistdésété interrogés. Sept
praticiens avaient deux patients splénectomisésoars de cette période dans
leur patientéle.
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Fig 8 : Répartition par ville des 116 médecins gafistes interrogés en Haute-Garonne

Commune d'installation du médecinNombre de médecins Qgénéralistes p
généraliste commune
TOULOUSE (31 000) 32

AUTERIVE (31 190)

CASTANET (31 320)

SAINT ORENS DE GAMEVILLE (31 650)

COLOMIERS (31 770)

CUGNAUX (31 270)

PINSAGUEL (31 120)

BAZIEGE (31 450)

CASTELGINEST (31 780)

CAZERES (31 220)

FONSORBES (31 470)

GOURDAN POLIGNAN (31 210)

LABARTHE RIVIERE (31 800)

PLAISANCE DU TOUCH (31 830)

RAMONVILLE SAINT AGNE (31 520)

RIEUMES (31 370)

SAINT GAUDENS (31 800)

SAINT LYS (31 470)

TOURNEUFEUILLE (31 170)

AUSSONNE (31 840)

AUZIELLE (31 650)

BLAGNAC (31 700)

BOULOGNE SUR GESSE (31 350)

BOUSSENS (31 360)

CADOURS (31 480)

CASTELNAUD D'ESTREFONDS (31 620)

DAUX (31 700)

DREMIL LAFAGE (31 280)

EAUNES (31 600)

ENCAUSSE LES THERMES (31 160)

ESCALQUENS (31 750)

FONBEAUZARD (31 140)

FRONTON (31 620)

GARDOUCH (31 290)

Pk, P PP IFPIFP P PP PP FPIPP DNDNDNDDNDNDDNDMNDNDDNDNDNDNDNDNDNDDNDNOOWW OO
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LABASTIDETTE (31 600)

LABEGE (31 670)

LANTA (31 570)

LE FAUGA (31 410)

L'ISLE EN DODON (31 230)

LUSSAN ADEILHAC (31 430)

MARTRES TOLOSANE (31 220)

MONDONVILLE (31 700)

MONTREJEAU (31 210)

MURET (31 600)

NOE (31 410)

PIBRAC (31 820)

PINS JUSTARET (31 860)

PORTET SUR GARONNE (31 122)

SAINT JEAN (31 240)

SAINT JORY (31 790)

SALIES DU SALAT (31 260)

VIGOULET AUZIL (31 320)

VILLAUDRIC (31 620)

VILLEMUR SUR TARN (31 340)

P RR RPRR R PR PP R RPRRPRRPR R RPRR R R R

VILLENOUVELLE (31 290)

Le recueil des données s’est fait directement aa gu médecin généraliste soit
au cours d'un rendez-vous soit par téléphone entobre 2013 et avril 2014. Le
guestionnaire adressé au praticien est le suivant :

1° Concernant votre patient, quelle a été I'eg@ale la splénectomie?

2° \otre patient est-il vacciné contre l@sfections invasives a
Pneumocoque? Si oui : quelle est la date de lanatoan ?

3° \otre patient est-il vacciné contre l@sfections invasives a
Méningocoque? Si oui : quelle est la date de laimation ?

4° \otre patient est-il vacciné contre l@sfections invasives a
Haemophilus Influenzae? Si oui : quelle est la datéa vaccination ?

5° Votre patient est-il vacciné contregtgppe saisonniere? Si oui : quelle
est la date de la vaccination ?
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6° \Votre patient a-t-il bénéficie d'une epcription d'une
antibioprophylaxie depuis la splénectomie? Si oguelle est I'antibiothérapie
mise en place ainsi que sa posologie et la dur@eadeription ?

7° Votre patient a-t-il présenté une cdogilon infectieuse depuis la
splénectomiei oui : quelle a été cette complication infectees quel en a été
le traitement ?

c/ Population de I'étude

Patients splénectomisés entre janvier 2010 et septere 2013 aux CHU de Toulouse Rangue
et Purpan dont les médecins généralistes sont bas#sHaute-Garonne : n = 123

Patients décédés depuis la splénectomie : n = 22

Patients dont les médecins généralistes ont été kwecde I'étude : n = 22
refus de participer a I'étude de la part ddeoén généraliste : n = 11
déménagement du patient, nouveau médecinaétémon basé en Haute-Garonne : n = 2

dépat a la retraite du médecin généraliste, aucuranmdtion sur la splénectomie transmise
successeur: n =5

pas de suivi médical régulier du patient pamédecin généraliste : n = 4

Population effective de I'étude : n =79
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Fig 9 : Répartition des 123 patients splénectomidtse janvier 2010 et septembre 2013 en Haute-
Garonne
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-Mngt-deux patients sont décédés depuis la splémeeto

>Le déces est intervenu a treizeisep en péri opératoire ou au cours
du séjour a I'hépital suivant I'intervention chigicale.

>Les neuf autres patients décédés &atdes suites d’'une pathologie
néoplasique :
- quatre d’entre eux amaign cancer du pancréas,
- un avait un cancer @stomac,
- un était porteur d’'uréoplasie pulmonaire multi métastatique,
- un patient présentai tuimeur digestive type NEM,
- un avait un cancer dn avec localisations secondaires.
- un était porteur d'umoer digestif, sans plus de précision.
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Fig 10 : Répartition des décés au cours de |'étude
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-Vingt-deux patients ont été exclus de I'étude@u<sde ce travalil.

> Deux patients ont déméndgar médecin généraliste n'était
plus en Haute-Garonne, ils sortaient donc de kétud

> Pour cing patients, le e@d généraliste était parti a la retraite,
le successeur ne disposait d'aucune information.

> Dix médecins généraligi@gsnt un suivait deux patients inclus
dans I'étude) ont refusé de patrticiper a I'étude.

> Quatre médecins généralistd perdu de vue leur patient.

-J’ai ainsi pu concentrer mon recueil sur les desnge soixante-dix-neuf
personnes :

- 92% de la population est constituée d'adultes. 8&uldes patients sont
agés de moins de 18 ans. Parmi les adultes, 5486lesriemmes, 46% sont des
hommes.

- L'age moyen des patients est de 51 ans.

- 25% (20 personnes) des patients ont été opérés ldassrvice de
chirurgie digestive du CHU de Toulouse Rangueil%58es patients (42
personnes) ont été opérés dans le service de gikirdigestive du CHU de
Toulouse Purpan et 22% des patients (17 patient®té opérés dans un service
de chirurgie non digestive.

- Les étiologies de splénectomie sont multiplesFigf12

Fig 11 : Répartition des patients de la populaté&indiée en fonction de leur tranche d'age
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plus de 70 ans

Fig 12 : Etiologies des splénectomies réaliséesgahvier 2010 et septembre 2013
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Etiologies des splénectomies

Nombre de patients

TRAUMATIQUE (chute de sa hauteur et accide
de la voie publique)

20

TUMORALE

36

TUMEURS MALIGNES

27

-tumeur pancréatique avec envahissement d
meésentére

15

-tumeur du colon avec envahissement du méser

-tumeur ovarienne avec envahissement du mése

-tumeur gastrigue avec envahissement du meése

-tumeur du tiers inférieur de I'cesophage avec
envahissement du mésentére

N RN

-tumeur hépatique avec envahissement du mése

-tumeur rénale avec envahissement du mésent

-tumeur péritonéale

TUMEURS BENIGNES ET KYSTES

-tumeur splénique

-kyste épithélial splénique

-hémangiome

-kyste pancréatique

P NDNW WO | P

HEMOPATHIES

N
[y

-lymphome splénique

-purpura thrombopénique idiopathique

-anémie hémolytique réfractaire

-thrombocytémie essentielle

-maladie de Minkowski Chauffard

-drépanocytose

-lymphome

-leucémie myéloide chronique

DIGESTIVE

-pancréatite chronique avec dilatation du canal
Wirsung

P PR, N R W RN OD

VASCULAIRE

-rupture d'anévrysme de l'artére splénique

[[I° RESULTATS
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a/ Vaccination contre les infections invasives ad&mocoque

Depuis la splénectomie, 71 patients sur les 79titoast la population de
cette étude ont été vaccinés contre le pneumoczmjti89%.

La majorité des médecins généralistes utiliseNEUMO 23. A une moindre
mesure, ils utilisaient le PREVENAR. Le schéma ed1é » n’a pas été utilisé.

Le PNEUMO 23 est une solution injectable en semngre remplie. C’est un
vaccin pneumococcique polyosidique. Il contients2Btypes d&treptococcus
Pneumoniag responsables d’au moins 90% des infections pneooctques
Invasives.

Le PREVENAR est une solution injectable en seringue remplie. C'est un
vaccin pneumococcique osidique conjugué adsorbé.

b/ Vaccination contre les infections invasives a Maégocoque C

Depuis la splénectomie, 19 patients sur lesoftituant la population de
cette étude ont été vaccinés contre le méningocegjti24%.

La majorité des médecins généralistes utiliseMENINGITEC.

Le MENINGITEC est une suspension injectable enmgere pré remplie. C'est
un vaccin méningococcique du sérogroupe C oliggs&conjugué.

Le NEISVAC a été utilisé a une seule reprise. Glast suspension injectable en
seringue pré remplie. Il s'agit d'un vaccin poldagie du groupe C (conjugué
adsorbé).

c/ Vaccination contre les infections invasives a é&laophilus
influenzae de type b (Hib)

Depuis la splénectomie, 31 patients sur les 79titoast la population de
cette étude ont été vaccinés contrakmophilus Influenzasoit 39%.

La majorité des médecins généralistes utilisent-A{H.

LACT-HIB est une poudre pour solution injectable seringue pré remplie.
C’est un vaccin conjugu®our les enfants, il est utilisé INFANRIX QUNINTA
et INFANRIX HEXA.

d/ Vaccination contre la grippe saisonniere par waccin inactivé
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Depuis la splénectomie, 40 patients sur les 79titoast la population de
cette étude ont été vaccinés contre la grippe rs@isie soit pres de 50%.

De nombreux vaccins sont disponibles comme VAXIGRNMUGRIP ou
INFLUVAC.

Il s’agit de vaccins grippaux inactiveés a virioagmente.

e/ Quand ont eu lieu les vaccinations?

Les recommandations indiqguent que lorsque |#nsptomie est
programmeée, les vaccinations anti-pneumococciqueiti-haemophilus
influenzae de type b et anti-méningococcique ddigtne réalisées de 15 jours a
6 semaines avant l'intervention chirurgicale. Quiansgplénectomie est réalisée
en urgence, il est mentionné que les vaccinatiangedt étre faites 15 jours
apres la chirurgie.

Concernant les 71 patients effectivement vaccinésre les infections invasives
a Pneumocoqueseuls 34 (48%) ont été vaccinés au moment oingtances le

recommandent. Vingt-neuf patients n'ont pas étéimés quand il I'aurait fallu

soit 40%. Dans 12% des cas (8 patients), le médgmi@raliste ignorait la date
de la vaccination contre Eneumocoque

Concernant les 19 patients effectivement vaccinésre les infections invasives
a Méningocogqugeseuls 8 (42%) ont été vaccinés au moment otnktarices le

recommandent. Huit patients (42%) n'ont pas étéinés quand il l'aurait fallu

soit 42%. Dans 16% des cas (3 patients), le médgmidraliste ignorait la date
de la vaccination contre Méningocoque

Concernant les 31 patients effectivement vaccinésre les infections invasives
aHaemophilus Influenzae de typeseuls 14 (45%) ont été vaccinés au moment
ou les instances le recommandent. Treize patieois$ pas été vaccinés quand il
I'aurait fallu soit 42%. Dans 13% des (4 patier&s)nédecin généraliste ignorait
la date de la vaccination contriddemophilus Influenzae.

f/ Antibioprophylaxie : type, posologie et durée
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Depuis la splénectomie, 64 patients sur les 79titoast la population de
cette étude ont bénéficié d’une antibioprophylasdg 81%.

- Quarante-neuf d’entre eux ont été sous ORACILLINBOO 000 UI : 2 par
jour pendant les deux années suivant la spléneetoAinsi, 62 % de la
population de cette étude a bénéficié d'une amiibmhylaxie conforme aux
recommandations.

- Deux patients ont été sous ORACILLINE 1 000 000 U par jour pendant les
deux années suivant la splénectomie.

- Un patient a été sous ORACILLINE 1 000 000 Ulp&a jour pendant les deux
anneées suivant la splénectomie.

- Un patient a été sous ORACILLINE 1 000 000 Ulp& jour pendant les trois
annees suivant la splénectomie.

- Six patients ont stoppé le traitement par ORACGNIE 1 000 000 : 2 par jour
avant les deux années requises du fait d'une mseradiservance.

- Quatre patients n'ont pas recu d’'ORACILLINE dutfd'une allergie aux
pénicillines.

X Un patient a été sous ERYTHROCINE 500 : 1 matisat pendant
deux ans

¥ Un patient a été sous PYOSTACINE 500 : 1 matiso@t pendant deux
ans

X Un patient a été sous ZECLAR 500 : 1 par jour pabhdeux ans

¥ Un patient a été sous NAXY 500 : 1 par jour pendi@ux ans

- Un patient a été sous ZINNAT 250 : 1 matin et pendant 2 ans

LORACILLINE est composée de phénoxyméthylpéniodélia 1 000 000 UlI.
C'est une pénicilline V, antibiotique bactéricidee da famille des béta-
lactamines, du groupe des pénicillines naturelledy type des
phénoxypeénicillines

LERYTHROCINE est composée d’ethylsuccinate d’éoyttycine. C’est un
antibiotique antibactérien de la famille des mades.

La PYOSTACINE est composée de pristinamycine. C'est antibiotique
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appartenant a la famille des streptogramines (gistares).

Le ZECLAR est composé de clarithromycine. C’eshatibiotique dérivé semi-
synthétique de I'érythromycine A, de la famille deacrolides.

Le NAXY est composé de clarithromycine. C’est util@atique dérivé semi-
synthétique de I'érythromycine A, de la famille deacrolides.

Le ZINNAT est composé de céfuroxime. C'est un antidjue de la famille des
béta-lactamines du groupe des céphalosporinesweedee génération.

q° Complications infectieuses et asplénisme

Depuis la splénectomie, 12 patients sur les 79titoast la population de
cette étude ont présenté une complication infestiesoit 15%.

X Une patiente a présenté unachéitetraitée par des antalgiques de palier | et
un sirop a base de codéine. Elle a été splénedterpigur un trauma suite a un
accident de la voie publique. Elle était vaccinéetie les infections invasives a
Pneumocoque et a Méningocoque. Lantibiothérataé éelle préconisée par
les recommandations.

X Une patiente a présenté ymgelonéphrite aigué simple hon compliquestée
en ambulatoire par des antalgiques de palier | guiane antibiothérapie a base
de Rocéphine. Elle a été splénectomisée pour upHgme. Elle était vaccinée
contre la grippe saisonniére. Lantibiothérapieitételle préconisée par les
recommandations.

X Une patiente a présenté daroncle traité par un antiseptique local et
application d’'un antibiotique sous forme de cremgetFucidine. Elle a été

splénectomisée pour une maladie de Minkowski-ClaadiffElle était vaccinée

contre les infections invasives a Pneumocoque, gingécoque, a Haemophilus
Influenzae et contre la grippe saisonniere. Laaoti®rapie était celle

préconisée par les recommandations.

X Deux patients ont présenté ubmnchite aigué non compliquéeaitée de
maniere symptomatique. Une patiente a été spleméeste pour un lymphome
splénique. Elle était vaccinée contre les infediovasives a Pneumocoque et
la grippe saisonniere. Lantibiothérapie était eelpréconisée par les
recommandations.

L'autre patient a été splénectomisé pour un lymph@&mll était vacciné contre
les infections invasives a Pneumocoque et a Haeimsphnfluenzae.
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L'antibiothérapie était celle préconisée par leremandations.

X Deux patients ont présenté upeeumopathie aigué simple non compliquée
sans germe identifiée. Le traitement était ambukatavec des antalgiques de
pallier | et une antibiothérapie par amoxicillinacide clavulanique pendant 10
jours. Un patient a été splénectomisé pour un agomome du pancréas. Il a
été vacciné contre les infections invasives a Poeogque et la grippe
saisonniere. L'antibiothérapie était celle précéaipar les recommandations.
L'autre patient a été splénectomisé pour un trasuit@ a un accident de la voie
publique. Il était vacciné contre les infectionyasives a Pneumocoque, a
Méningocoque et a Haemophilus Influenzae. Lantl@oapie par
ORACILLINE a été stoppée par le patient au boundin.

X Un patient a présenté urmholécystite aigué lithiasiqueaitée de maniere

chirurgicale, ainsi gu'avec des antalgiques degrallet Il accompagnés d’une
antibiothérapie a base de Rocéphine. Elle a é&nhsplomisée pour une tumeur
du colon avec envahissement du mésentére. Ell@ainigéas été vaccinée et
n'avait eu aucune antibioprophylaxie.

X Un patient a présenté deux épisodes viraux hivermen compliqués type
rhino-pharyngitetraités de maniere symptomatique. Il a été spténasé pour
un trauma suite a un accident de la voie publiduétait vacciné contre le
Pneumocoque. Il avait pour antibioprophylaxie : GRIAINE 1 000000: 1
comprimé, 3 fois par jour pendant 2 ans.

X Un patient a présenté urpostatite aigué non compliquée bactérienne a
E.Coli traitée par des antalgiques de pallier I, une dtation abondante et une
antibiothérapie a base d'Oflocet. Il a été splamacé pour une tumeur bénigne
splénique. Il était splénectomisé contre les imd@st invasives a Pneumocoque
et a Haemophilus Influenzae. Lantibiothérapie tétaille préconisée par les
recommandations.

X Un patient a présenté uipéricardite viraletraitée par la mise au repos du
patient et par la prescription d’'un anti-inflammiegotype aspirine. Il a été
splénectomisé pour un adénocarcinome du panciééitl vacciné contre les
infections invasives a Pneumocoque, a Haemophilflsehzae et contre la
grippe saisonniere. Lantibiothérapie était cellerégonisée par les
recommandations.

x Un patient a présenté une angine érythémato-peltad@cumentée a
streptocoque traitée par antalgique de pallieésptbstruction naso-pharyngée et
antibiothérapie par amoxicilline pendant 6 joutsa Eté splénectomisé pour un

trauma suite a un accident de la voie publiqueétdlit vacciné contre les
infections invasives a Pneumocoque et contre lgopgri saisonniére.
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L'antibiothérapie par ORACILLINE a été stoppée awtd'un an par le patient.

Au total, sur les 12 patients de I'étude ayprésenté une complication
infectieuse :

- 10 patients (83%) étaient vaccinés contre lesciities invasives a
Pneumocoque

- 3 patients (25%) étaient vaccinés contre les imfest invasives a
Méningocoque

- 5 patients (41%) étaient vaccinés contre les imfest invasives a
Haemophilus Influenzae

- 6 patients (50%) étaient vaccinés contre la grggsonniere.

- 8 patients (66%) avaient eu une antibiothérapie forore aux
recommandations.

V. DISCUSSION
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Les recommandations illustrent I'importance du rdle médecin de soins
primaires dans la prise en charge et le suivi dtiepa splénectomisé ou
asplénique. Les résultats de cette étude mettedvielence que, malgré une
meilleure connaissance de la fonction immunologigpiénique, les pratiques
cliniqgues préventives du risque infectieux deseqasi splénectomisés restent
insuffisantes et souvent méconnues des praticiaris,ce malgré des
recommandations précises publiées par le Haut Galeska Santé Publique.

Les principales causes de non-respect des reconatnamslsont :

- I'absence de vaccination

- le non-respect du délai de vaccination

- le non-respect de la posologie et de la durée dscpption de
I'antibioprophylaxie

- le manque d'information et d'éducation du patieniesrisque infectieux

Cette étude démontre que la couverture valecidas patients hypo- ou
aspléniques par les 4 vaccins (anti-Pneumococcigo#;Méningococcique,
anti-Haémophilus Influenzae et anti-grippal) esstinsuffisante. Les patients
sont probablement peu informés, sans antibiotiqdenaicile en cas de fievre.
Cependant, les médecins traitants ont une bonn@ag®ance du risque
pneumococcique.

a/ La collaboration entre le médecin généraliste ¢ service de
chirurgie

La communication entre le service de wiie, ou le patient a été
splénectomisé, et le médecin généraliste se faitqarier. Dans la majorité des
cas, il n'y est pas mentionné que le patient aatéiné dans le service ou qu'l
doit I'étre en externe. La lettre du spécialisterdéanamnése du patient, ainsi
que le déroulement de l'intervention et les sudpsratoires. Bien souvent,
aucune consigne concernant le calendrier vacciniérdibioprophylaxie n’'est
adressée au praticien de ville. L'information s&lpe

Dans le service de chirurgie digestive de I'h6fRahgueil, les patients sortent
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de I'hopital avec ce courrier ainsi que cette ramteessée a leur médecin de
famille :

« En ce qui concerne les mesures de précauticaliaa€apres la splénectomie :

- il est nécessaire de contréler la numération plague chaqgue semaine
car le risque de survenue d'une thrombocytosenngsbriant dans les suites
immédiates d'une splénectomie avec la possibiéitéudvenue de complications
thromboemboliques, de I'Aspirine a dose antiagrégéaguettaire pourra étre
prescrit si le taux de plaguettes dépasse 800 0P jusqu'a la normalisation
de ce taux.

- Il sera nécessaire de réaliser de facon systéneatiga vaccination anti-
Pneumococcique a partir du ler mois post-opératauec un rappel tous les 5
ans. D'autres vaccinations, comme la vaccinatioti-Mé@ningococcique
pourront étre reéalisées en fonction de la vulnétabide votre patient. Cette
vaccination pourra étre associée a l'administradion antibiotique (Pénicilline
V) pendant au moins deux ans aprés linterventfar. la suite, le risque
infectieux persistera, d'ou la nécessité de reggtant et de prescrire un
antibiotique adapté face a tout épisode de fievre »

Ainsi, les modalités de vaccination contre les dhfes invasives a
Pneumococcoquet Méningoccocoquene sont pas présentées. De plus, les
vaccinations contre les infections invasivedHaemophilus Influenzaet la
grippe saisonniére ne sont pas abordées.

De plus, les patients d’hématologie etcdacérologie notamment sont
suivis par une infirmiére de coordination en exteri&lles s'assurent que le
patient ne présente pas de complication infectieersevue des prochains
traitements et que le suivi en dehors du milieyphaber se fait correctement.
J'ai contacté une de ces infirmiéeres par téléphdlle. m'a expliqué que
I'information concernant les vaccinations et laiofprophylaxie n'était pas de
son ressort.

b/ Pratigue des médecins généralistes concernantyaccination
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et I'antibioprophylaxie des patients splénectomisés

Ce travail a mis en évidence que le sd@s patients splénectomisés par
les médecins généralistes était difficile, et cpour plusieurs raisons.

Les praticiens de ville n'ont que peu de c@wmamce sur les vaccins et
I'antibioprophylaxie a instaurer chez ce type diéepts. Comme le montre les
résultats de cette étude, il est encré gu'ils aiwecciner leurs patients
splénectomisés contre les infections invasives aufocoque et contre la
grippe saisonniére, a une moindre mesure. Par e;oldr protection contre
I'Hémophilus Influenzae et le Méningocoque est méoe de la plupart des
médecins généralistes dans ce cas. L'antibioprapieypar ORACILLINE a la
posologie usuelle de 1 000 000 d'unités, deuxdaigour pendant deux ans est
elle aussi connue par la majorité. Cependant,ategjue le patient présente une
allergie aux pénicillines, I'antibiotique a donménsi que sa posologie n'est que
peu connue.

Ce mangue de connaissance concernant la aéiociret I'antibioprophylaxie
des patients splénectomisés par les médecins ¢jétergpeut notamment étre
expliqué par le nombre trés réduit de cas dansatiamiele de chaque praticien.
Ainsi, seuls sept médecins sur les cent vingt-tiwisrrogés avaient plus d'un
patient splénectomisé dans leur patientéle.

Le médecin généraliste est par ailleurs coéra un probleme d'observance
de la part du patient splénectomisé concernant ttewrgpeutiques :
I'antibioprophylaxie et le vaccin contre la grippe.

L'observance thérapeutique peut étre définie cotarnapacité d'une personne a
prendre un traitement selon une prescription don&de patients ont stoppé le
traitement antibiotique par ORACILLINE au bout cBuannée, au lieu des deux
annees prescrites. Par ailleurs, de nombreux patiefusent de se faire
vacciner contre la grippe. Pourtant, des efforig &ats par I'Assurance Maladie
notamment pour favoriser cette vaccination. Ailes,personnes ayant déja été
vaccinées au cours des trois derniéres annéesledeadre d'une campagne de
I'Assurance Maladie, recoivent un bon de prisehamge spécifique leur
permettant de retirer le vaccin chez le pharmaeiese faire vacciner par une
infirmiére sans prescription préalable de leur noédd.e médecin généraliste a
un réle prépondérant dans la lutte contre cettiesarvance.

c/ Limites de I'étude
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Cette étude s’est intéressée a la pratique desamédgenéralistes de
Haute-Garonne concernant le respect ou non desneandations relatives a
I'antibioprophylaxie et la vaccination des patiespé&nectomisés entre janvier
2010 et septembre 2013.

Les obstacles a la vaccination n’ont pas été é&udiasi, le manque
d’'information des patients concernant I'existen@ma d’'une vaccination anti-
Pneumococcique par exemple, n'a pas été apprédae(qualitative de |. Ridda
sur I'évaluation des bénéfices et barriéres auimantti-Pneumococcique). En
outre, la peur des aiguilles et I'opposition deaies patients vis-a-vis des
vaccins n’a pas été quantifiée.

Le colt des vaccins, pouvant constituer un obstgiplémentaire a la
vaccination, n’a pas été abordé. Ceci étantdtardu 10 juin 2011 paru au
Journal Officiel modifiant la liste des spécialifsarmaceutiques
remboursables aux assurés sociaux permet une iexteles indications
thérapeutiques ouvrant droit a la prise en chamgguoremboursement par
I’Assurance Maladie pour le vaccin anti-grippal.

Enfin, le manque de temps au sein d’'une consuftgiour la réalisation des
vaccins n’a pas été étudié. Toutefois, cet argumersemble pas entrer en ligne
de compte dans ce défaut de couverture vaccinale

d/ Propositions d'amélioration de la prise en charg de la vaccination et
de l'antibioprophylaxie des patients splénectomisés

Les patients aspléniques ou splénectomisésimmisque accru d’infection
potentiellement fatale en raison d’'un danger ddicapie post-splénectomie.
Pour ces raisons, tous les patients qui doivernt sule splénectomie devraient
nécessiter une consultation en service de malatfiestieuses, permettant ainsi
de s’assurer du bon respect des recommandatiogerc@mt leurs vaccinations
et leur antibioprophylaxie. Dans la mesure ou paut prévoir la splénectomie
et afin de pouvoir administrer tous les vaccinsonemandés, la consultation
devra étre demandée au moins 8 a 12 semaines lavahtrurgie (selon les
vaccins recus antérieurement). Lors du rendez-leystient devra absolument
apporter les preuves vaccinales nécessaires aluaian (carnet de santé,
résumeé vaccinal immigrant).

Les professionnels de santé doivent prendre le datigduquer les patients et
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leur famille sur leur état de santé. L'éducationvrdecomporter les éléments
suivants :

- Définition d’asplénie et de splénectomie : l'asjdénest I'absence
fonctionnelle ou anatomique de la rate. La spléme est I'exérese
chirurgicale de la rate.

- Définition des fonctions de la rate : La rate estaugane important du
systeme immunitaire. Elle filtre les bactéries @ngs lors d’infection et sert a
produire les anticorps nécessaires pour la défemsee des agents infectieux.

- Risque infectieux : le patient et sa famille de¥réiie conscients que les
personnes aspléniques ou splénectomisées ont gueriaccru de maladies
graves a la suite d’infection bactérienne, et@at, &u long de leur vie.

- Conduite en cas de fievre : il faut consulter urdewdn rapidement en cas
de fievre ou de frissons accompagnés ou non deigealmal de gorge, toux
inexpliquée, céphalée ou douleur abdominale. Untibiathérapie d'urgence a
domicile en cas de fiévre doit étre administréa céftriaxone intramusculaire
(1g chez l'adulte, 50 mg/kg chez I'enfant) est sativecommandée s'il existe
des signes de sepsis.

- Symptdmes d’infection : les patients aspléniqueket famille doivent
étre informés qu’ils doivent prévenir leur méde@pidement en cas de signes
ou de symptémes d’infection, méme s’il s’agit dgsgtdmes mineurs comme
ceux qui sont associés a des infections des vesgsratoires supérieures.

- Importance d’informer le médecin : le patient daformer son médecin
de famille ou tout autre professionnel de la santéson état de santé.

- Importance d’un suivi médical a vie : le patienitdre avisé qu’un suivi
médical a vie est requis : les risques infectiegpsisteront tout au long de la vie
et des rappels vaccinaux seront requis.

- Bracelet ;. les enfants devront en permanence paoirtebracelet avec
I'inscription « Asplénie » ou « Splénectomie ».

- Autres situations particulieres ou il est importdatconsulter :

-en cas de morsure d'ahiciomestique (chien, chat,
etc..) ou de plaie traumatique (blessure sur duémehtrouillé, pigare
d’aiguille accidentelle). L'antibiothérapie, dans cas, (25% des chiens
sont porteurs de C. canimorsus dans leur gueuta)asroxicilline-acide
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clavulanique pendant 5 jours.

-en cas de mogsde tique pouvant étre a l'origine de
babésiose, dont le tableau clinique réalise unrgyne pseudo palustre chez un
patient ne se trouvant pas en zone d’endémie pamdé ou d’ehrlichiose aux
Etats-Unis (les patients se rendant dans ce paysrdalonc étre informés de ce
risque). (Certaines régions dans le nord-est dats-Enis)

-avant un vgga il est important de consulter une
clinigue santé-voyage au moins un mois avant ladéfpne prophylaxie anti
paludéenne sera nécessaire en cas de voyage ea msgee. Une vaccination
contre le Méningocoque A et C devra étre faite i(Afe subsaharienne, Inde,
Népal).

Par ailleurs, au moment de I'évaluation itdétjde consultant en maladies
infectieuses fera le bilan des vaccins déja reltest important de détenir une
preuve écrite des vaccins recgus. lls sont généeaieimscrits sur le carnet de
santé mais peuvent étre également mentionnés dandodsier meédical
hospitalier ou dans le cabinet de médecine de. \bigss efforts pour retracer les
preuves vaccinales devraient étre engages.

Dans un second temps, le médecin identifie le suvBecins a recevoir et le
nombre de doses aux intervalles prédéterminésva@asns administrés devront
étre inscrits sur la fiche vaccinale du patientlagsier médical et dans le carnet
de vaccination.

Un suivi médical en consultation de maladies inéetes devra étre assure un
an apres la splénectomie. Le but de cette visitéraeentre autre a déterminer :

-le nombre d’épisodes de fiévre au cours akefaiére année

-I'observance a la prophylaxie

-la présence ou non d’effets secondaires

-la révision des conseils en cas de fievre

-la mise a jour des vaccins au besoin

-le renouvellement de la prescription au besoi

Les pratiques doivent étre améliorées papdamcoles pluridisciplinaires et
une meilleure coordination ville — hopital. Ainkyys de la sortie du service de
chirurgie, il faudra veiller a ce que la mention dlasplénisme soit
particulierement soulignée sur le compte-rendu glalisation et que ce
dernier soit bien adressé au médecin traitant.lettre d'information spécifique,
ainsi qu'une ordonnance pour les 3 premiers maistidiotiques devront étre

adressées au patient.
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En annexe :

-une feuille clinique qui servira documenter les interventions
spécifiques. Elle s’ajoute a la consultation hadlieu Elle devra étre complétée
par le consultant en maladies infectieuses.

-une fiche vaccinale du patient.

-un dépliant d’information: le dipit «La splénectomie et
I'asplénie » devra étre remis au patient.

-un exemple de lettre d’informatigmecifique remise au patient a sa
sortie du service de chirurgie.

CONCLUSION
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Malgré une meilleure connaissance de la fonatnmunologique splénique,
les pratiques cliniques préventives du risque idag des patients
splénectomisés restent insuffisantes et souvenomnées des praticiens, et ce
malgré des recommandations preécises publiées gdaulé Conseil de la Santé
Publique.

De nombreux facteurs sont impliqués dans tenegpect de la mise a jour du
calendrier vaccinal chez les patients aspléniques.
La coordination entre le service de chirurgie ehtedecin généraliste, garant du
suivi, doit étre améliorée. Le courrier de sortirodpitalisation devra insister
sur les conséquences de la splénectomie pouriEnpatotamment sur le plan
infectieux. Une consultation en service de maladdsctieuses pourra étre
proposée avant l'intervention puis a distanceadehirurgie afin de s’assurer du
bon respect des recommandations concernant les ingdoos et
I'antibioprophylaxie chez ces patients. Un protecdévrait étre utilisé dans tous
les services afin d’'optimiser la prophylaxie anfiectieuse.

Par ailleurs, le médecin généraliste, ménmee’suit que tres peu de patients
splénectomisés, devra davantage étre attentif ao@nmmmandations du Haut
Conseil de la Santé Publique.

Leur réle est aussi prépondérant dans I'éducatasnpatients et de leur famille,
notamment sur le risque infectieux qu’expose uréngetomie mais aussi sur
les symptdmes et les traitements a utiliser endmadievre et de suspicion
d’infection.

En étant davantage formé sur ce risque et en édtigaeectement son patient,
le praticien pourra alors lutter efficacement cedinobservance thérapeutique.
En particulier, il encouragera son patient a seefaacciner contre la grippe
saisonniere ou a suivre la posologie et la durégamdibioprophylaxie, deux
thérapeutiques ou I'inobservance est la plus ingmbet

Le respect des recommandations concernant Jascinations et
I'antibioprophylaxie des patients splénectomisésiagravail pluridisciplinaire.
Le chirurgien digestif, le médecin généraliste et patient lui-méme sont
impliqués dans la limitation du risque infectiewausé par I'asplénisme.

Je propose qu’une lettre type soit envoyéria les médecins traitants des
patients splénectomisés rappelant le schéma vaecirdiser :

« Cher confrere,
Votre patient vient de subir une splénectodairs le cadre d'un...

Ainsi, il présente une susceptibilité aux atiens non négligeables. Pour le

protéger de ce risque, il sera nécessaire de :
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- Eduquer votre patient, notamment sur le fait desvoonsulter en
urgence s'’il présente de la fievre ou tout symptdameant suspecter une
infection.

Administrer, pendant les deux années suivant laudie, une
antiobioprophylaxie par phénoxy-méthylpénicillineen I'absence
d’allergie (Oracilline : 1 million d'unités, 2 fdjschez l'adulte ; chez
I'enfant supérieur a 10 kg : 100 000 U/kg/j et iiighér a 10 kg : 50 000
U/kg/)). En cas d’allergie, préférer I'érythromyein

- Mettre a jour les vaccinations de votre patient :

A Les vaccins vivants du calendrier vaccinal doivent étre
administrés selon les recommandations pour la ptipal générale. Il n’existe
pas de contre-indication ni de précaution d’emparticuliéere des vaccins
vivants atténués chez les patients aspléniquesesacds de déficit immunitaire
associeé.

AVaccination contre les infections invasives a Pnewmoque :

Pour les enfants avant 'adge de 2 arBinjections du vaccin conjugué (M2-M3-
M4) et rappel a 11 mois puis vaccin polyosidiqua nonjugué a partir de I'age
de 2 ans.

Chez l'enfant 4gé de 2 a 5 ans non préalablementiné (rattrapage) :2
injections du vaccin conjugué a deux mois d’intéevauivies deux mois apres
d’une injection de vaccin polyosidique non conjugué

Chez I'enfant de plus de 5 ans et I'adulte dose de vaccin conjugué suivie d’1
dose de vaccin polyosidique 23-valent au moins deois apres la dose de
vaccin 13-valent.

AVaccination contre les infections invasives a Méngocoque C :

Chez l'enfant jusqu’a l'dge de 11 mois révolu®: doses du vaccin
méningococcique conjugué monovalent a M2, M4 epehja 12 mois avec 1
dose de vaccin tétravalent.

Pour les enfants agés entre 1 et 2 arisdose du vaccin méningococcique
conjugué monovalent C, suivie d'1 dose de vaccimingdbcoccigue conjugué
tétravalent a 2 mois d’intervalle.

Apres I'age de 2 ansl dose de vaccin méningococcique tétravalent goigju
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AVaccination contre les infections invasives a Haemhilus
Influenzae de type b

Chez les enfantsschéma renforcé avec un vaccin combiné 3 dose?, Mgl et
M4 et un rappel a 11 mois.

Pour les enfants non vaccinés auparavantattrapage par un vaccin
monovalent :

-entre 6 et 12 mois : 2 doses et un rappel
-aprés 12 mois et jusqu’a 5 ans : 1 seule dose

Pour les enfants agés de plus de 5 ans et chedlgies non vaccinésl: dose

AVaccination contre la grippe saisonniere par un vagn inactivé

Pour tous les patients dés I'age de 6 mois : vatioim annuelle

L'équipe du service de chirurgie digestive resém lgintendu, si nécessaire, a
votre entiere disposition pour des informations pEmentaire. »
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PROTOCOLE SPLENECTOMIE / ASPLENIE

Type : asplénie splénectomie date de laudlie :

1/ Education :

-Risque infectieux -Conduite en cas de fievre
-Symptéme d’infection -Importance d’'informer leur médecin
-Importance d’un suivi médical a vie  -Bebat

-Autres situations (morsure d’animal, plasutnatique, consultation voyage)

2/ Calendrier vaccinal :

Vaccins recus Vaccins a prévoir
(nom, nombre de doses) (nom, intervalle)

3/ Antibioprophylaxie quotidienne :

Histoire d’allergie a la pénicilline : consatibn en allergie
Non
Oui (nom, posologie, durée) :
4/ Suivi :
Clinique de maladies infectieuses (délai) :
Autre clinique (nom, délai) :

5/ Autres considération :

Date : Signature dud®én :
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ANNEXE 2

FICHE VACCINALE

DATE VACCINS DOSE/SI CONSEILS SIGNATURE DE
TE DONNES L'INFIRMIERE

Diphtérie — Coqueluche -
Tétanos — Poliomyélite — Haemophilus
Influenzae type B

(No de lot)

()

()

()

Rougeole — Rubéole - Oreillons
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()

()

()

()

Varicelle

()

()

Pneumocoque
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()

()

()

()

Méningocoque

()

()

()
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()

Hépatite A

()

()

Hépatite B

()
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()

Hépatite A+B

()

()

Influenzae

()

()

()
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Autres (BCG, Rotavirus...)

()

()

Immunisation passive

Test de dépistage de la tuberculose
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ANNEXE 3

DEPLIANT D'INFORMATIONS

\otre médecin traitant vous informe que vous eglaasque c’est-a-dire que vous n‘avez pas
de rate ou que votre rate ne fonctionne pas biemépliant vise a vous informer de plusieurs
faits essentiels.

La rate

La rate est un organe important du systeme immiuaiitéalle sert de filtre qui enléve les
bactéries du sang lors des infections. La rateasproduire les anticorps nécessaires pour
notre défense contre les infections.

L'asplénie

L'asplénie peut étre d’origine congénitale, c’esti@ que la rate est absente a la naissance.
Elle peut étre d’origine chirurgicale lorsque léerast enlevée par chirurgie (splénectomie)
suite a un mauvais fonctionnement de celle-ci an accident. L'asplénie peut aussi étre
causée par une rate qui ne fonctionne pas bienneotdians les cas d’anémie falciforme.

Risques d’infections

Les personnes aspléniques sont plus susceptibtaafaations bactériennes séveéres, et ce
pendant toute leur vie. Les infections du sangt@vagnie) et du systéme nerveux central
(méningite) peuvent étre potentiellement mortelles.

Le risque d’infection séveére est plus importananb les deux premiéres années

suivant la splénectomie. Chez les jeunes enfantsaiies de

5 ans. Chez ceux qui ont aussi une maladie du ganfgje ou du systeme immunitaire.

Une infection bactérienne chez une personne sempeat progresser trés rapidement (en
guelques heures) et peut étre mortelle. Il est d@&scimportant de consulter en cas de fievre.

Prévenir les infections

La prévention des infections séveres et de seslamatipns se situe a plusieurs niveaux.

1- Professionnels de la santé a informer
Il est important d’informer votre pédiatre, médedafamille ou autre professionnel de la
santé que vous consultez de I'état de santé de gafant. Un suivi médical doit étre assuré a
vie.

2- Bracelet
Vous devez porter en permanence un bracelet ($yrtaw les enfants) avec I'inscription
«Asplénie » ou «Splénectomie ».
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Vaccination

Vous devez recevoir les vaccins conformément aendailer vaccinal. Les vaccins devraient
étre administrés idéalement avant la splénectdormegue celle-ci est prévue. La vaccination
est primordiale et vous protégera contre des iitfiestbactériennes causées par :

-le Méningocoque( vaccins Méningitec®, NeisVac-C®)

-le Pneumocoque(vaccins Prévenar®ou Pneumo23)
-'Haemophilus influenzae de type B (vaccin Act-Bilou contenu dans I'Infanrix ®)

Antibiotigues

Votre médecin traitant vous informera sur la 86@té que vous preniez des antibiotiques
pour prévenir les risques d’infection et sur laédude la prophylaxie.

Consultation en cas de fievre

Il faut consulter un médecin rapidement en caseded soit une température supérieure a
38,5° Celsius rectale ou 38,0° Celsius buccalaull également consulter s’il y a présence de
frissons accompagnés ou non de : malaise, mal e gimux inexpliguée, maux de téte ou
douleur abdominale sévére. Il est préférable dewdter en centre hospitalier.

Consultation pour certaines situations

Si une des situations citées ci-dessous vous comcene consultation avec un médecin sera
requise :

-en cas de morsure d’animal (surtout de cloende plaie traumatique.

-en cas de morsures de tiques (certainesnggiont le nord-est des Etats-Unis).

-en cas de voyage, consultez une cliniqueadss/oyage au moins un mois avant le
départ. Selon la destination, des vaccins spéefiat la prise d'une médication contre la
malaria sont nécessaires.
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ANNEXE 4

EXEMPLE DE LETTRE D'INFORMATION SPECIFIQUE
REMISE AU PATIENT A SA SORTIE DU SERVICE DE
CHIRURGIE

Madame, Monsieur,

Au cours de votre hospitalisation en date du ../20.., vous avez bénéficié
d'une intervention chirurgicale au cours de laguiglichirurgien a d( procéder a
I'ablation de votre rate (splénectomie).

La principale conséquence de ce geste est de vofisrer une sensibilité
accrue a certains types d'infections. Aussi, po@venir leurs survenues, vous
avez été vacciné lors de votre hospitalisationredatplupart des bactéries
auxguelles vous étes maintenant plus sensiblesifpr@ques, méningocoques
et Haemophilus Influenzae).

Toutefois, cette vaccination peut se révéler insaffite et il est recommandé
actuellement de prendre en plus, tous les joyssuat une durée de 2 ans, un
traitement antibiotique préventif. Nous joignonsida cette lettre une
ordonnance pour les trois premiers mois de trait¢menous vous conseillons
de prendre contact avec votre médecin traitantcfith puisse assurer votre
suivi ultérieur (tolérance du traitement, progranteeevaccinations...).

D'autre part, vous devez dorénavant étre parti@rient vigilant et consulter un
médecin des l'apparition de signes d'infectiorvf@efrissons, sensation de
malaise prolongé...) ou lorsque vous rencontresiliggtions qui exposent a un
risque infectieux élevé (morsure d'animaux, piglediques...). Nous vous
recommandons de conserver sur vous en permanegoiicer afin, en cas
d'urgence, de permettre de porter votre statutaraaissance des équipes
médicales qui pourraient étre amenées a vous @emdcharge.

L'équipe du service de chirurgie digestive resém lgintendu, si nécessaire, a
votre entiere disposition pour des informations plimentaire.
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SERMENT MEDICAL

Au moment d’étre admis a exercer la médegmpromets et je jure d’étre
fidele aux lois de I'nonneur et de la probité.

Mon premier souci sera de rétablir, de préseou de promouvoir la santé
dans tous ses éléments, physiques et mentauxidndis et sociaux.

Je respecterai toutes les personnes, leun@uie et leur volonté, sans
aucune discrimination selon leur état ou leurs axions.

J'interviendrai pour les protéger si ellestsaffaiblies, vulnérables ou
menaceées dans leur intégrité ou leur dignité. Méouws |la contrainte, je ne ferai
pas usage de mes connaissances contre les ldmn@hité.

J'informerai les patients des décisions emésa, de leurs raisons et de leurs
conséquences. Je ne tromperai jamais leur confetntexploiterai pas le
pouvoir hérité des circonstances pour forcer learsciences.

Je donnerai mes soins a l'indigent et a qujoemme le demandera.

Je ne me laisserai pas influencer par lackogain ou la recherche de la
gloire.

Admis dans l'intimité des personnes, je tdiaisecrets qui me sont confiés.
Recu a l'intérieur des maisons, je respecterasdesets des foyers et ma
conduite ne servira pas a corrompre les moeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrancesieJprolongerai pas abusivement
les agonies. Je ne provoquerai pas la mort déhieme

Je préserverai I'indépendance nécessaireeolaplissement de ma mission.
Je n’entreprendrai rien qui dépasse mes compételedss entretiendrai et les
perfectionnerai pour assurer au mieux les sergjoeme seront demandes.

J'apporterai mon aide a mes confréres ainailgurs familles dans
I'adversité.

Que les hommes et mes confreres m'accordeneltime si je suis fidéle a
mes promesses : que je sois déshonoreé et mépripénsinque.
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ABSTRACT

Each year from 6000 to 9000 new patients satemized in France. The
spleen has a protective role against infection tsyregulatory function of
immunity and its ability to link adaptive and ineammunity. Thus, hypo-and
asplénisme expose patients to an increased risieattion. The pathogens most
frequently responsible for these infections areapsualated bacteria almost
exclusively eliminated by the spleen, with the kra8treptococcus pneumoniae.

Preventive measures are essential and musimpi&mented before a
scheduled splenectomy or immediately after an eemeng splenectomy. They
rely mainly on vaccination against invasiPeeumococcainfections, invasive
Infections Meningococcal CHaemophilus influenzae typedmnd seasonal flu.
The postoperative antibiotic phenoxy - méthylpéina is associated therewith.
Finally, the information of the patient and hisamiage risk is predominant, in
particular to promote adherence.

Hundred twenty-three patients followed by dogtbased in Haute- Garonne
were splenectomized between January 2010 and Se@teB013 in two
university hospitals in Toulouse Rangueil and Parpahe objective of this
study was to analyze the management of doctorsraccine recommendations
for antibiotic prophylaxis in these patients. Dés@ better understanding of the
immunological splenic function, preventive clinicptactices infectious risk
splenectomized patients remain inadequate and ofteisunderstood
practitioners, despite specific recommendationgedsby the High Council of
Public Health.

Consultation dedicated to the prevention wdagda solution to consider. It
would educate the patient, discuss vaccination antibiotic prophylaxis.
Information and training of physicians are essénsigeps to successfully
effectively limit the risk of infection in patientsith asplenia.
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RESUME

Chaque année, 6000 a 9000 nouveaux patiemis sgenectomisés en
France. La rate a un rble protecteur contre I'tidacpar sa fonction régulatrice
de I'immunité et sa capacité a relier I'immunita@dtive et innée. Ainsi, I'hypo-
et I'asplénisme exposent les patients a un rigtfeetieux augmenté. Les agents
pathogenes les plus fréquemment responsables denfaedions sont les
bactéries encapsulées, quasi exclusivement élisipae la rate, avec comme
chef de file Streptococcus pneumoniae.

Les mesures préventives sont donc essentetli@sivent étre mises en place
avant une splénectomie programmée ou immédiateapeas une splénectomie
en urgence. Elles reposent principalement sur lkescinmations contre les
infections aPneumocoqueles infections aviéningocoque Cles infections a
Haemophilus Influenzae de typesbla grippe saisonniere. L'antibioprophylaxie
post-opératoire par phénoxy-méthylpénicilline est gssociée. Enfin,
I'information du patient et de son entourage sarrisques est prépondérante,
notamment pour favoriser l'observance.

Cent vingt-trois patients suivis par des médegénéralistes basés en Haute-
Garonne ont été splénectomisés entre janvier 20%@pembre 2013 dans les
deux centres hospitalo-universitaires toulousaires Rlangueil et Purpan.
L'objectif de cette étude était d'analyser la peiseharge des médecins traitants
concernant les recommandations vaccinales et diaptophylaxie de ces
patients. Malgré une meilleure connaissance de la fonction unuotogique
splénique, les pratiques cliniques préventivesisigue infectieux des patients
splénectomisés restent insuffisantes et souvenomnées des praticiens, et ce
malgré des recommandations précises publiées pgdaulée Conseil de la Santé
Publique.

Une consultation dédiée a la prévention sema@é des solutions a étudier.
Elle permettrait d'éduquer le patient, d’aborders levaccinations et
I'antibioprophylaxie. Linformation et la formatiodes médecins traitants sont
les mesures essentielles pour réussir a limitécaegment le risque infectieux
chez les patients aspléniques.

DISCIPLINE : Médecine Générale

MOTS CLES : Splénectomie, Infection a Streptocogoeumoniae, Prévention,
Education, Vaccination, Antibioprophylaxie, MédexiGénérale

Université Victor Segalen, Bordeaux Il, 146 Rue ISzognat, Bordeaux

Page 80 sur 80



