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[. INTRODUCTION

Depuis plus d’un siecle, beaucoup de progres ont été réalisés pour protéger et améliorer la
santé des populations vis-a-vis des maladies infectieuses: conditions d’hygiéne, vaccination...
Depuis 60 ans, les vaccinations en France auraient contribué a diviser par 30 la mortalité due
a certaines maladies infectieuses. L’Organisation Mondiale de la Sant¢ (OMS) estime que la
vaccination sauve la vie de 2 millions de personnes chaque année dans le monde [1].

C’est pourtant une des techniques médicales la plus soumise aux controverses.
Dans un contexte d’hésitation vaccinale, maintenir une immunité de groupe doit rester un
objectif de santé publique. La vaccination reste une mesure préventive fondamentale a un

niveau individuel et collectif.

Les enfants atteints de maladie chronique représentent une cible prioritaire dans la
prévention des maladies infectieuses. Plus vulnérables, ils sont a risque de complications
séveres qui justifient des recommandations particulieres.

Ils doivent étre vaccinés selon les recommandations, le plus tot possible dans I’évolution de la
maladie [2].

Malgré une prise en charge spécialisée, le médecin de premier recours a un réle majeur a
jouer dans cette démarche préventive, il est donc important qu’il connaisse les

recommandations vaccinales pour ces populations a risque.

Peu d’études évaluent la couverture vaccinale des enfants atteints de maladie chronique,
notamment sur leurs recommandations particulieres. Les dernieres études montrent qu’ils
seraient plus a risque de schémas vaccinaux incomplets ou retardés que les enfants en bonne

santé [2].

Le Carnet de Vaccination Electronique (CVE) est disponible en France depuis 2011 [3].
Plusieurs pays utilisent déja des registres €lectroniques de vaccination. Ces systemes ont
montré leur efficacité pour améliorer la couverture vaccinale et la surveillance
épidémiologique dans la population générale [4].

En plus d’un acces a I’historique vaccinal, le CVE dispose d’un systeme expert d’aide a la

décision vaccinale, mis a jour suivant 1’évolution des recommandations.
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Quelles sont les recommandations particulieres pour les enfants atteints de maladie
chronique ? Sont ils vaccinés selon leurs recommandations ?
Le CVE pourrait il étre un atout pour la prise en charge de ces populations a risque et le suivi

des recommandations particulieres ?

L’objectif principal de notre étude est d’évaluer la couverture vaccinale des enfants atteints de
maladie chronique suivis sur le CHU de Bordeaux et le Centre Hospitalier d’Agen,
concernant leurs recommandations particulieres.

L’objectif secondaire est de discuter 1’apport potentiel du Carnet de Vaccination Electronique

pour améliorer la couverture vaccinale des enfants atteints d’'une maladie chronique.

Nous rappellerons d’abord les recommandations vaccinales de ces populations a risque.
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II. RECOMMANDATIONS VACCINALES

1. Recommandations générales

Le programme élargi de vaccination de I’OMS intéresse les maladies les plus fréquentes
et/ou les plus graves, avec une recherche de protection individuelle durable et une protection
collective. Plus la proportion de personnes immunisées contre une infection est élevée, moins
il y a de risque pour une personne non immunisée de contracter I’infection [1]. C’est

I’immunité de groupe.

Les recommandations vaccinales évoluent rapidement. En effet le calendrier vaccinal
francais est révisé chaque année en fonction des recommandations internationales, de
I’évolution pharmacologique et épidémiologique (Annexe 1).

« La politique de vaccination est élaborée par le ministre chargé de la santé qui fixe les
conditions d’immunisation, énonce les conditions nécessaires et rend public le calendrier des
vaccinations apres avis du Haut conseil de la santé publique » Article L.3111-1 Code de
santé Publique (loi du 9 aoiit 2004).

En 2015, le Comité Technique des Vaccinations (CTV), dépendant du Haut Conseil de Santé
Publique (HCSP), élabore des recommandations vaccinales en fonction des différentes
évolutions : données épidémiologiques, études de rapport bénéfice risque individuels et
collectifs, études médico économiques, recommandations et objectifs internationaux. Le
calendrier vaccinal, publié par [DlInstitut de Veille Sanitaire (InVS), résume ces
recommandations vaccinales. Il est class€ par maladie infectieuse et integre les
recommandations vaccinales générales puis les recommandations vaccinales « particulieres »,

fonction du risque de complication, d’exposition ou de transmission [5].
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Les recommandations vaccinales pour la population générale concernent :
- la diphtérie, le tétanos, la poliomyélite (DTP) (seules vaccinations encore obligatoires)
- la coqueluche (Ca)
- les infections invasives a Haemophilus influenzae b (Hib)
- les infections invasives a pneumocoque (IIP)
- le virus de I’hépatite B (VHB)
- la rougeole, les oreillons et la rubéole (ROR)
- les infections a invasives a méningocoque C (IIM)
- les infections a papillomavirus humain (HPV)
- la tuberculose, le vaccin BCG fait désormais 1’objet de recommandations particulieres

(obligation vaccinale levée en 2007) [6].

Le calendrier vaccinal actuel fait suite aux recommandations vaccinales de 2013. Dans le
cadre du programme national d’amélioration de la politique vaccinale, le HCSP y a introduit
des modifications importantes permettant de proposer un schéma vaccinal simplifié [7].

Il est le résultat d’une réflexion sur 1’amélioration de la politique vaccinale, fondée sur les
données épidémiologiques. Il a pour objectif d’optimiser le nombre d’injections nécessaires
pour garantir a chaque personne une protection optimale, et d’étre plus lisible et plus facile a

mémoriser par les professionnels de santé et le public.

Ainsi I’immunisation compléte des nourrissons est assurée des 1’age de 18 mois en cinq
rendez-vous vaccinaux (2 mois, 4 mois, 11 mois, 12 mois et entre 16 et 18 mois), et neuf
injections. Chez I’enfant, la protection est faite en deux ou trois rendez-vous a 6 ans et 11-13

ans avec deux a quatre injections (Figure 1).

Le schéma de primo-vaccination chez le nourrisson contre DTP, Ca et Hib, de type
« 3+1 », a été remplacé par un schéma simplifié « 2+1 » comportant deux injections aux ages
de 2 et 4 mois, suivies d’un rappel avancé a 1’age de 11 mois pour ces cinq valences
(vaccin combiné).
Les rappels contre VHB et les IIP ont été avancés a I’age de 11 mois, selon le méme schéma
de vaccination a I’age de 2,4 et 11 mois.
La vaccination contre les I[IM de sérogroupe C est recommandée a 1’dge de 12 mois en
co-administration possible avec la premicre dose de ROR. Le rappel du ROR a lieu entre 16

et 18 mois.
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Le rappel DTP, Ca, a lieu a 6 ans puis entre 11 et 13 ans avec une dose réduite d’anatoxine
diphtérique et d’antigene coquelucheux (vaccin combiné dTPca).

La co-administration est possible avec la vaccination contre les infections a papillomavirus
entre 11 et 14 ans chez la jeune fille.

Les rappels dTP chez I’adulte se font désormais a age fixe et non plus a des intervalles de
temps. Ceux-ci sont recommandés aux ages de 25, 45 et 65 ans ; puis tous les 10 ans du fait
de I'immuno-sénescence apres 65 ans [7]. Un rappel coquelucheux par le dTPca est

recommandé a 25 ans, et aux adultes en situation de cocooning.

Figure 1. Calendrier simplifié des vaccinations 2015. Source InVS [5].
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2. Recommandations particulieres

Les enfants atteints de maladie chronique représentent une cible prioritaire dans la
prévention des maladies infectieuses du fait d’une incidence élevée, d’une morbi-mortalité
importante. Les maladies a prévention vaccinale doivent faire 1’objet d’une attention

particuliere chez ces patients a risque, en respectant les recommandations en vigueur [2].

Nous manquons de chiffres précis sur I’ensemble des maladies chroniques chez 1’enfant
en France [8].

L’ Assurance maladie définit 1’ Affection Longue Durée (ALD) comme une maladie dont
la gravité et/ou le caractere chronique nécessitent un traitement prolongé et coliteux, ouvrant
droit a la prise en charge a 100 % pour les soins liés a cette pathologie.

En 2013, environ 300 000 enfants de moins de 15 ans étaient reconnus comme atteints d’une
ALD par le régime général de I’ Assurance Maladie (environ 2,5% de la population de moins
de 15 ans) [9] [10]. Ces chiffres ne concernent que les assurés du régime général (88% de la
population frangaise).

Dans les causes d’ALD, on retrouve en premier les troubles psycho-comportementaux (23%),
puis les affections neurologiques (10%), maladies respiratoires (7,9%), cardiopathies (7,4%),
diabete (3,8%), maladies héréditaires métaboliques (2,9%) néphropathies (1,8%),
drépanocytose (1,6%), VIH (1,1%), et mucoviscidose (0,8%) [9].

Ces enfants, plus vulnérables vis a vis de certaines maladies infectieuses, sont a risque de
complications séveres et de décompensation de leur pathologie sous jacente au décours de
I’infection. Les opportunités vaccinales sont pourtant souvent manquées dans cette
population [2]. Il est primordial que les spécialistes et le médecin de premier recours

connaissent les recommandations vaccinales particulieres.

Les risques potentiels d’une vaccination sont d’une part le risque de maladie vaccinale
avec les vaccins vivants chez les patients immunodéprimés, d’autre part celui de
I’exacerbation d’une pathologie sous-jacente.

Sauf cas particuliers, la tolérance de la vaccination est bonne chez ces patients. Les effets
secondaires ne sont ni plus fréquents, ni plus séveres, et ne sont pas associé€s a une péjoration

de la maladie de base [11].
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L’immunogénicité d’un vaccin — définie par la capacité de 1’antigéne a induire une
réponse immune — est souvent diminuée lors de déficit immunitaire, en particulier lors de
maladie chronique rénale ou hépatique. Les taux d’anticorps obtenus sont souvent plus faibles
et diminuent plus rapidement que chez les sujets sains. Il peut ainsi s’avérer nécessaire, en

fonction du déficit immunitaire, d’augmenter les doses et/ou la fréquence des injections.

Les vaccins conjugués sont toujours privilégiés (pneumocoque, méningocoque...).
En effet, contrairement aux vaccins protéiques, les antigenes polyosidiques non conjugués
induisent une réponse thymo-indépendante. Ils ne peuvent pas activer les lymphocytes T
auxiliaires et les cellules B et T mémoires. La réponse immune est de courte durée, elle est
faible avant deux ans. Les vaccins conjugués, obtenus en assemblant des polyosides
spécifiques a une protéine porteuse, permettent de produire une réponse plus intense et plus

durable, thymo-dépendante.

Le controle sérologique est le seul moyen d’estimer 1’efficacité de la vaccination et
constitue une aide utile a la décision d’administrer ou non des doses supplémentaires.
Cependant une réponse sérologique adéquate n’est pas toujours synonyme d’efficacité

clinique chez les patients immuno-compromis.

La vaccination de patients présentant une maladie chronique demande donc de déterminer,
I’utilité de la vaccination envisagée et si cette vaccination comporte un risque particulier pour
le patient, afin d’en déduire le rapport bénéfice-risque.

Le bénéfice potentiel d’une vaccination dépend de I'immunité existante, du risque
d’exposition a 1’agent pathogene, de la sévérité de 1’infection chronique considérée et des
capacités du patient a induire des réponses vaccinales protectrices (sa compétence

immunitaire).

La vaccination de ’entourage constitue également une mesure essentielle de protection

des patients immuno-compromis.
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2.1. Prématurité

En France, 5 a 8% des naissances sont prématurées (7,3% en 2012) [12], pouvant étre a

I’origine d’une morbidité pulmonaire, neurologique...

Le grand prématuré (né avant 32 semaines d’aménorrhée) a une sensibilité accrue aux
infections bactériennes et virales dont certaines peuvent étre prévenues par la vaccination.
La prématurité est associée a une diminution des capacités de phagocytose et de bactéricidie,
caractéristiques de I'immunité naturelle, mais aussi de coopération avec les cellules de
I’immunité adaptative. Du fait de la survenue tardive du transfert transplacentaire des
anticorps maternels, le taux d’anticorps sériques des « grands prématurés » est inférieur a

celui des nourrissons nés a terme [13].

Plus de 20 % des grands prématurés seront ré-hospitalisés au cours de la premiere année,
majoritairement pour les pathologies infectieuses, au premier rang desquelles les infections
respiratoires a virus respiratoire syncytial (VRS), Bordetella pertussis et pneumocoque.

La prématurité est un facteur de risque de coqueluche grave ( un tiers des formes graves,
6,6% de mortalité), d’infection invasive 2 pneumocoque (IIP), de méningite a Haemophilus

influenzae b (Hib) [14].

Certains auteurs ont souligné que I'immunité de groupe semblait insuffisante, avec la
persistance de cas de coqueluche chez les nourrissons les plus a risque. Ils estimaient que dans
un pays ou la perte de confiance vis a vis des vaccins gagne du terrain, il paraissait imprudent
de fonder la protection des prématurés sur la seule immunité de groupe. Ils recommandaient
alors de conserver un schéma « 3+1 » chez le prématuré [14].

En mai 2015 le HCSP a précisé les recommandations concernant la vaccination de ’enfant
prématuré [13]. Il insiste sur le fait que la vaccination doit débuter a 2 mois d’age
chronologique quel que soit le degré de prématurité. Malgré cette immaturité immunologique
et une réponse immune post-vaccinale parfois inférieure a celle observée chez les nourrissons
nés a terme, le HCSP estime que dans la situation actuelle d’immunité de groupe acquise, il
n’y a pas lieu de recommander un schéma vaccinal renforcé pour I’immunisation contre

DTPCa et Hib. Il souligne 1I’importance de mettre en place une protection indirecte contre la
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coqueluche par la stratégie du cocooning, seul moyen de prévention pour les nouveau-nés et

nourrissons nés prématurés.

Le schéma vaccinal vis-a-vis des IIP reste en revanche a « 3+1 » (Tableau 1).

L’enfant prématuré est a risque de complications en cas d’infection grippale, notamment
respiratoires [15]. La vaccination du prématuré contre la grippe saisonniere se heurte au fait
qu’aucune étude d’immunogénécité n’est disponible chez le prématuré, ni chez I’enfant de
moins de 6 mois. En revanche elle est recommandée depuis 2008 pour I’entourage direct d’un
nourrisson de moins de 6 mois né prématurément (notamment en cas de séquelles

pulmonaires, broncho-dysplasie) [16].

Le virus respiratoire syncytial (VRS) peut étre responsable d’infection grave chez les
enfants prématurés. Il n’existe pas a I’heure actuelle de vaccin contre le VRS mais une
prophylaxie existe par le palivizumab, anticorps monoclonal humanisé. Son efficacité n’est
cependant pas prouvée en terme de morbi-mortalité. Il reste indiqué dans la prévention des
infections respiratoires basses a VRS chez les enfants nés prématurés, mais la Commission de
Transparence de la Haute Autorité de Santé (HAS) estime que la prescription de palivizumab

ne doit pas €tre systématique (amélioration du service médical rendu de niveau IV) [17].

Tableau 1. Synthese des recommandations particulieres chez 1’enfant né prématuré

Age chronologique/

Vaccins spécifiques 2 mois 3 mois 4 mois 6 mois 11 mois

Coqueluche + Hib

(vaccin combiné)

1P

o Vaccination annuelle a
. Vaccination de l'entourage ) )
Grippe partir de 6 mois
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2.2. Enfants immunodéprimés ou aspléniques

Les enfants immunodéprimés ou aspléniques sont exposés a un risque accru d’infections
séveres responsables d’une morbidité et d’une mortalité importantes [18]. La vaccination chez
ces patients, présente des particularités qui justifient des recommandations particulieres.
L’HCSP a émis des recommandations particulieres aux personnes immunodéprimées afin de

diminuer la morbi-mortalité chez ces patients [18].

Les données disponibles concernant la vaccination des personnes immunodéprimées, sont
peu nombreuses, a fortiori chez les enfants. En 1’absence de données dans cette population,
les recommandations sont basées sur des considérations théoriques et avis d’experts. Les
éléments nécessaires a prendre en compte pour établir des recommandations comportent la
tolérance du vaccin, son immunogénicité, son efficacité clinique et son impact éventuel sur la
maladie sous-jacente. La tolérance et I’efficacité des vaccins chez les personnes
immunodéprimées sont conditionnées par la nature et I’intensité de I’immunodépression.
Enfin, on dispose de peu de données concernant 1’épidémiologie des infections a prévention
vaccinale chez les personnes immunodéprimées ce qui rend difficile 1’évaluation de la balance

bénéfice/risque du vaccin chez ces patients [18].

La mise a jour des vaccinations doit se faire le plus t6t possible au cours de la maladie, la

réponse immune dépendant du type mais aussi de I’ancienneté de I’immunodépression.

Le risque de survenue de maladie vaccinale aprés administration d’un vaccin vivant
contre-indique de principe 1’utilisation de ces vaccins chez I'immunodéprimé. Elle est en
pratique a évaluer au cas par cas, en confrontant le risque de la vaccination et le risque de la
maladie infectieuse a prévenir.

Le risque d’effets indésirables pour les vaccins inertes n’augmente pas a priori dans ce

contexte. La diminution de I’'immunogénicité des vaccins peut justifier dans certains cas de

schémas vaccinaux particuliers et d’un contrdle sérologique post vaccinal.

La vaccination de I’entourage de ces patients, y compris du personnel soignant, constitue

un élément majeur de cette protection [18].
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2.2.1. Drépanocytose

e Généralités

La drépanocytose est la cause la plus fréquente d’asplénie fonctionnelle congénitale.
Elle concerne 400 naissances annuelles d’enfants homozygotes en France. En 2013, environ
5500 enfants de moins de 15 ans étaient enregistrés au titre de ’ALD 10" auprés du régime

général de 1’ Assurance Maladie [19] [20].

C’est une maladie génétique de I’hémoglobine de transmission autosomique récessive.
Elle se définit par la présence d’une hémoglobine anormale HbS. Les drépanocytoses
majeures comprennent les drépanocytoses homozygotes SS et les drépanocytoses doubles
hétérozygotes (S/C et S/B-thalassémie).

Les syndromes drépanocytaires majeurs associent trois grandes catégories de manifestations
cliniques liées a la polymérisation de 1’hémoglobine S : une anémie hémolytique chronique
avec épisodes d’aggravation aigué, des phénomenes vaso-occlusifs, une susceptibilité aux

infections bactériennes.

Les infections bactériennes sont une cause majeure de morbidité et de mortalité chez le
jeune enfant drépanocytaire. Cette vulnérabilité est multifactorielle, principalement par
asplénie fonctionnelle (infarcissements répétés), mais également par altération de la voie
alterne du complément et d’autres facteurs inflammatoires [21].

La rate intervient dans I'immunité innée et adaptative (filtre endothélial, production
d’opsonines intervenant dans la phagocytose, maturation des anticorps, réponse T-
indépendante dirigée contre les polyosides des bactéries encapsulées...).

En cas d’asplénie, la phagocytose des bactéries encapsulées est diminuée exposant a un risque
accru d’infections, notamment chez les jeunes enfants qui n'ont pas encore acquis d'immunité

spécifique [22].

* ALD 10 : Syndromes drépanocytaires majeurs
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Les pneumocoques et les salmonelles sont les bactéries le plus souvent isolées
(Streptococcus pneumoniae dans 50 a 90 % des cas, Haemophilus influenzae dans 10 a 15%
puis Neisseria meningitidis) [21].

L’incidence élevée des infections bactériennes et leur sévérité justifient les efforts de
prévention. L’antibioprophylaxie et la vaccination ont considérablement réduit la morbi-

mortalité des enfants drépanocytaires.

L’enfant drépanocytaire doit bénéficier des vaccins du calendrier vaccinal et des vaccins
contre la grippe, les IIP, IIM, Hib, et VHB (risque transfusionnel). Le BCG doit étre
administré systématiquement des les premiers jours de vie (enfants a risque) [22] (Tableau 6).
Il n’existe aucune contre-indication vaccinale chez le sujet asplénique (hors cas particulier).
Les vaccinations contre les bactéries encapsulées nécessitent une optimisation pour assurer
une protection maximale. L’enfant drépanocytaire répond bien aux stimulations vaccinales, en

particulier aux vaccins polysaccharidiques conjugués.

* Infections Invasives a Pneumocoque (IIP)

Tous les patients drépanocytaires doivent étre vaccinés contre les IIP. Les enfants
drépanocytaires sont a haut risque d’IIP avec une mortalité importante malgré des traitements
antibiotiques précoces et adaptés.

Avant la généralisation de la vaccination on estimait qu’ils avaient jusqu’a 600 fois plus de
risque de développer une IIP, avec un risque de bactériémie 400 fois plus élevé que dans la
population générale et une mortalité presque 100 fois supérieure [21] [23].

La vaccination a réduit significativement 1’incidence des infections invasives a pneumocoque
(diminution de 90,8% des infections chez les nourrissons, 93,4% chez les jeunes enfants de
moins de 5 ans) et la mortalité associée. Cependant ces patients restent a haut risque avec une
incidence de 150 cas pour 100 000 par an (10 fois supérieure). La mortalité associée aux IIP

dans cette population approche 15 a 35% en fonction des pays [21].

En France la vaccination contre les IIP était déja recommandée en 1990 pour tous les
patients aspléniques et drépanocytaires, par le vaccin non conjugué [24].
Les recommandations ont évolué depuis (Annexe 1). Le vaccin conjugué heptavalent a été

recommandé en France en 2003 [25].

26



En 2006 la vaccination a été généralisée a la population générale par le vaccin conjugué, avec
chez les populations a risque un rappel deés 2 ans par le vaccin non conjugué 23 valent
(VP23) [26].

Le vaccin conjugué 13 valent (VPC13) est recommandé depuis 2010 [27].

Jusqu’en 2000 les recommandations concernaient les sujets drépanocytaires sans précision.
De 2000 a 2012 les recommandations ne concernaient que les drépanocytaires homozygotes,
en I’absence de données de la littérature. L’HAS préconisait néanmoins la prophylaxie chez
les patients SC et SB. Désormais les recommandations s’appliquent a tous les syndromes
drépanocytaires majeurs (recommandations de 2012 de I’HCSP, reprises en 2014 dans le

calendrier vaccinal).

Jusqu’en 2012, chez les enfants de plus de 5 ans seul le vaccin VP23 était recommandé,
tous les cinq ans. Plusieurs études ont évalué Defficacité et 1I’'immunogénicité de la
vaccination par le vaccin polyosidique non conjugué associ€ ou non au vaccin conjugué.

Le vaccin VP23 est immunogene chez les patients aspléniques, il n’a pas été mis en évidence
de bénéfice a la revaccination pour les patients non répondeurs.

Le vaccin VPC13 est immunogeéne dans cette population, cependant, le vaccin VP23
administré préalablement altere la réponse au vaccin conjugué VPCI13 (phénomene
d’hyporéponse).

Actuellement les données publiées ne permettent pas d’évaluer le bénéfice potentiel apporté
par I’élargissement sérotypique du vaccin polyosidique par rapport au risque d’hyporéponse.
Etant donné la démonstration d’une meilleure immunogénicité du vaccin VPC13 et du risque
d’hyporéponse induit par le vaccin VP23, une primo vaccination par le vaccin VPC13 est
recommandée avant d’élargir la couverture sérotypique par le vaccin VP23 [18] [28].

Ainsi ’'HCSP recommande depuis 2012 de vacciner avec une dose de VPC13, suivie d’une
dose de VP23, huit semaines plus tard. La recommandation n’est apparue dans le calendrier

vaccinal qu’en 2014.

Pour les enfants avant 1’age de 2 ans, la vaccination par le vaccin VPC13 se fait selon le
schéma intensifié « 3+1 », a 2 mois, 3 mois, 4 mois et un rappel a 11 mois. Une dose de
vaccin VP23 doit étre administrée apres 1’age de 2 ans, au moins deux mois apres la derniere

dose de vaccin VPC13 (Tableau 2) [28].
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Les enfants de 2 a 5 ans non vaccinés antérieurement, doivent recevoir deux doses de vaccin
VPC13 espacées de huit semaines, suivies d’une dose de vaccin VP23 au moins deux mois
apres la derniere dose de vaccin VPC13.

Pour les grands enfants non vaccinés, une dose de vaccin VPC13 doit étre réalisée, puis une
dose de vaccin VP23, huit semaines plus tard.

Pour les grands enfants préalablement vaccinés par le vaccin VP23, un délai minimum de
trois ans est recommandé avant de les revacciner avec une dose de vaccin VPC13 suivie deux
mois plus tard d’une dose de vaccin VP23 (Tableau 3).

A ce jour des données complémentaires sont nécessaires avant de recommander des injections

de rappel [18] [28]. Les recommandations sont susceptibles d’évoluer dans les années a venir.

Tableau 2. Vaccination contre les IIP chez I’enfant drépanocytaire de moins de 2 ans

Pneumocoque 2 mois 3 mois 4 mois 11 mois | 24 mois

vaccin conjugué 13 valent (VPC13)

au moins 2 mois
vaccin non conjugué 23 valent (VP23) apres le dernier

rappel VPC13

Tableau 3. Vaccination contre les IIP chez I’enfant drépanocytaire de plus de 2 ans

Rattrapage JO 8 semaines 16 semaines
enfant de 2 a 5 ans non vacciné VPCI13 VPCI13 VP23
enfant > 5 ans non vacciné VPCI13 VP23

enfant > 5 ans antérieurement vacciné | VPC13 (au moins 3 ans apres

par le VP23 la derniére injection de VP23)

VP23

La vaccination ne couvre pas tous les sérotypes du pneumocoque, avec 91 sérotypes
actuellement identifiés.
L’antibioprophylaxie antipneumococcique par pénicilline V est recommandée chez 1’enfant
atteint de drépanocytose a partir de 1’age de 2 mois jusqu’a 5 ans (100 000 Ul/kg/jour jusqu’a
10 kg puis 50 000 Ul/kg/jour au-dela sans dépasser 2 millions par jour) [23].
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* Infections Invasives a Méningocoque (IIM)

Si les IIM sont moins fréquentes que les IIP chez le patient drépanocytaire, elles seraient
associées a un risque €levé de mortalité. La littérature est pauvre concernant cette
association [21].

La vaccination contre les IIM est recommandée depuis 2003 pour tous les patients
aspléniques [25]. Les recommandations vaccinales ont évolué avec le développement de
nouveaux vaccins (Annexe 1).

Initialement les recommandations portaient sur la vaccination contre le méningocoque de
groupe C, elles se sont étendues au vaccin non conjugué polyosidique tétravalent ACYW135
en 2007 pour les patients aspléniques de plus de 2 ans, avec un rappel tous les 3 ans [6] ; puis
en 2011 par le vaccin conjugué tétravalent en une injection [29].

La recommandation contre le méningocoque de groupe C est élargie a la population générale
depuis 2010 dans une stratégie d’immunité de groupe [27].

Le vaccin contre le méningocoque de groupe B est recommandé depuis 2014 chez les patients

aspléniques [18].

Pour les enfants drépanocytaires de moins de 1 an, le vaccin conjugué monovalent C est
recommandé avec un schéma comportant deux injections a 2 mois, 4 mois et un rappel a I’age

de 12 mois avec une dose de vaccin conjugué tétravalent ACYW135.

Le vaccin tétravalent conjugué ACYW135 est recommandé a partir de 1’age de 1 ou 2 ans
(selon I’AMM). Le schéma comprenait une dose unique en 2011 [30], un rappel 6 mois apres
est recommandé depuis 2014 [18]. La fréquence des rappels ne peut pas étre précisée en 1’état
actuel des connaissances. Il est pour I’instant recommandé de revacciner les sujets a risque
avec un vaccin conjugué tétravalent, trois ans apres la primo vaccination avant 7 ans, puis
tous les cinq ans au dela. Si le sujet a recu un vaccin non conjugué, un délai de 3 ans

minimum est recommandé avant de revacciner avec le vaccin conjugué [18].

Les vaccins tétravalents conjugués sont disponibles a I’hdpital et dans les centres de
vaccination depuis 2010 pour MENVEQ®, 2012 pour NIMENRIX®. Ils ne sont remboursables
en pharmacie de ville que depuis Septembre 2015 pour les sujets ayant des facteurs de risque

d’IIM [31].
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Il n’existe pas actuellement de données d’immunogénicité du vaccin contre le
méningocoque du groupe B dans cette population spécifique. Cependant ce vaccin est
recommandé dans cette population depuis 2014 compte tenu du risque d’IMM [5].

Le vaccin méningococcique B est recommandé selon le schéma de ’AMM :

- nourrissons de 2 a 5 mois : trois doses de 0,5ml, a 2 mois, 3 mois, 4 mois et rappel entre 12
et 23 mois

-de 6 a 11 mois : deux doses de 0,5ml a deux mois d’intervalle et une dose de rappel au cours
de la deuxieme année ( intervalle minimum de deux mois entre les doses) [5].

- de 12 a 23 mois : deux doses de 0,5ml a deux mois d’intervalle et une dose de rappel avec
un intervalle de 12 a 23 mois entre la primo-vaccination et la dose de rappel

- plus de 2 ans: deux doses de 0,5ml a deux mois d’intervalle.

La nécessité d’une dose de rappel n’est pas établie [5].

Tableau 4. Vaccination contre les IIM chez I’enfant drépanocytaire

Méningocoque 2 mois 3 mois |4 mois |6 mois |12 mois |18 mois |23 mois | =2 ans

Méningocoque Rappel
Rappel a

monovalent C (MC) 3 ans apres la

MC MC ACWY | 6 mois

et tétravalent primo-
ACWY

(ACWY) vaccination

ACWY avec rappel a 6 mois | puis tous les

Rattrapage ACWY a partir de 1 an 5 ans*
Méningocoque B 0,5ml 0,5ml |0,5ml 1 injection de rappel
2 doses 0,5ml a 2 doses 0,5ml a
Rattrapage
2 mois d'intervalle, 2 mois

Méningocoque B .
rappel dans la 2e année d'intervalle*

* des données supplémentaires sont nécessaires pour recommander les injections de rappel

* Haemophilus influenzae b (Hib)

La vaccination contre les infections invasives a Hib est fortement recommandée pour tous
les patients aspléniques. Ils ont 2 a 4 fois plus de risque de développer une infection invasive
a Hib que la population générale [21]. Les données concernant cette vaccination sont peu
nombreuses.

Dans cette population la durée de la protection conférée par le vaccin n’est pas connue et a ce

jour il n’y a pas de recommandation concernant 1I’administration de rappel.
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Pour les enfants avant 1’dge de 5 ans il est recommandé d’utiliser le vaccin combiné en
schéma intensifié « 3+1 » a 2 mois, 3 mois et 4 mois avec un rappel a 11 mois.

Le rattrapage peut se faire par un vaccin monovalent non combiné entre 6 et 12 mois avec
deux doses et un rappel ; apreés 12 mois et jusqu’a 5 ans avec une seule dose. Au dela de 5

ans, une dose est recommandée par I’HCSP (hors AMM) [18] (Tableau 5).

Tableau 5. Vaccination contre Hib chez I’enfant drépanocytaire

Hib 2 mois | 3 mois 4 mois | 6 mois | 11 mois | 12mois |1a5ans |>S5ans
Hib (vaccin
combiné)
Rattrapage
(vaccin 1 dose
2 doses + 1 rappel 1 dose
monovalent (hors AMM)
conjugué)
e VHB

Du fait du risque transfusionnel, I’enfant drépanocytaire, doit étre vacciné contre le VHB.
Le schéma vaccinal admis comporte trois injections séparées respectivement d’un mois et de
six mois. Une publication portant sur 150 enfants drépanocytaires rapporte néanmoins une
séroconversion plus faible chez ces enfants (89 % versus 97 % chez les témoins) et propose

une injection de rappel si les taux d’anticorps apres vaccination sont < 10 UIl/ml [22].

*  Grippe

La vaccination contre la grippe saisonniére est recommandée depuis 1993 [32] en raison
du risque accru de survenue d’une infection par une bactérie encapsulée au décours de
I’infection grippale et du risque de crise vaso-occlusive. Depuis 2007, la vaccination est
recommandée a partir de 6 mois, tous les ans [6]. Lors de la primo-vaccination d’un
nourrisson, deux injections d’une demi-dose de vaccin (0,25 ml) a un mois d’intervalle sont
nécessaires pour obtenir une réponse immunitaire suffisante. Lors du rappel annuel, une seule
injection semble suffisante. Depuis 2008 il est recommandé de vacciner I’entourage des

patients drépanocytaires de moins de 6 mois [16].
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e Vaccins vivants

Il n’existe aucune contre-indication vaccinale chez le sujet asplénique concernant les
vaccins vivants atténués.
Cependant, I’'HCSP fait mention de I’hydroxyurée régulierement prescrite dans la
drépanocytose, du fait de son action hématologique.
Il ne semble pas y avoir de risque accru d’infection ou d’immunodépression liée a la prise au

long cours d’hydroxyurée a doses faibles chez les patients drépanocytaires. Les mentions

légales du Siklos®, indiqué dans la prévention des crises vaso-occlusives de la drépanocytose,
mentionnent que "le traitement par Siklos® et I'immunisation concomitante aux vaccins a
virus vivant ne doivent €tre réalisés que si les bénéfices sont nettement supérieurs aux risques
potentiels". Les vaccins vivants ne sont pas recommandés chez le sujet drépanocytaire traité
par hydroxyurée devant le manque de données permettant de garantir la bonne tolérance de
I’association vaccin vivant et hydroxyurée. Au cas par cas, ’association ne devra étre
envisagée que si les bénéfices sont estimés comme étant supérieurs au risque de maladie

vaccinale [18].

Tableau 6. Synthese des recommandations particulieres chez 1’enfant drépanocytaire

Age/
Vaccinations 2mois |3 mois |4 mois |6 mois |11 mois |12 mois | 18 mois |24 mois |2 a5 ans
spécifiques

Pneumocoque | VPCI13 | VPCI13 | VPCI13 VPC13 VP23

Méningocoque rappel

MC MC ACWY | ACWY
C, ACWY ACWY
Méningocoque L
1 injection de rappel
B
Hib rattrapage possible
Grippe vaccination de I'entourage vaccination annuelle

32



2.2.2. Traitement immunosuppresseur, corticothérapie

Chez des enfants traités par immunosuppresseurs, biothérapie et/ou corticothérapie pour
une maladie auto-immune ou inflammatoire chronique, se pose la question de la tolérance du

vaccin et du risque potentiel de poussée de la maladie aprés vaccination [33].

Il est difficile de prédire I’'impact d’un traitement immunosuppresseur sur I’immunité
vaccinale. Bien que réduite, I’'immunogénicité des vaccins persiste chez les patients recevant
un traitement immunosuppresseur. On ne dispose toutefois d’aucune estimation satisfaisante

de I’efficacité clinique des vaccins chez les sujets immunodéprimés.

Le risque que se déclenche une poussée de maladie auto-immune ou inflammatoire apres
une vaccination n’a jamais été confirmé. Le risque d’infection est par contre au moins égal a
celui de la population générale, sinon supérieur, avec un risque de poussée de la maladie

sous-jacente [18].

Les corticoides, agissant a différentes étapes de la réponse immunitaire, entrainent les
mémes risques. La dose et la durée de corticoides susceptibles d’induire une
immunosuppression chez un sujet par ailleurs non immunodéprimé ne sont pas connues avec
précision. Malgré ces incertitudes, des régles d’utilisation ont été proposées tenant compte de
la dose, de la durée et de la voie d’administration.

Une corticothérapie systémique supérieure a 2 mg/kg/j ou a 20 mg/j chez I’enfant de plus de
10 kg pendant plus de 14 jours, contre-indique les vaccins vivants. Ils pourront étre réalisés
un a trois mois aprés I’arrét du traitement en 1’absence d’immunodépression préalable ou de
traitements immunosuppresseurs associés.

Les « bolus » de corticoides contre-indiquent I’administration d’un vaccin vivant durant les
trois mois qui suivent.

Les patients recevant une corticothérapie discontinue et/ou des posologies inférieures a 2
mg/kg/j pendant plus de deux semaines peuvent recevoir les vaccins vivants pendant le
traitement.

Les corticothérapies substitutives ou les formes locales de corticothérapie ne contre-indiquent
pas les vaccins vivants. Les corticothérapies par voie générale d’une durée inférieure a

14 jours ne doivent pas faire modifier le programme de vaccination [18].
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Les vaccins recommandés sont ceux du calendrier vaccinal en vigueur excepté les vaccins
vivants atténués, contre-indiqués. Les recommandations particulieres concernent les
vaccinations contre la grippe (vaccin inactivé) depuis 1998 [34] et les IIP depuis 2003 [25].
Il est recommandé de mettre a jour les vaccinations le plus tét possible au cours de la maladie
auto-immune, avant la mise en route du traitement immunosuppresseur s’il n’y a pas
d’urgence a traiter, en particulier pour les vaccins vivants atténués qui ne pourront plus étre
administrés ensuite (quatre semaines avant I’instauration du traitement pour le ROR, six
semaines avant pour la varicelle). Les vaccins vivants restent contre indiqués durant toute la

durée du traitement et jusqu’a trois mois apres la fin du traitement.

D’apres une étude Américaine le risque de survenue d’une IIP serait multiplié par 4 en
présence d’une pathologie chronique sous jacente, par 23 a 48 chez les patients
immunodéprimés [35]. La vaccination contre les IIP est essentielle. Elle doit se faire selon le
schéma recommandé par ’HCSP pour les patients immunodéprimés (Tableau 7).

La primo vaccination se fait avec un schéma renforcé « 3+1 » avec le vaccin VPC13 suivi de
I’administration du vaccin VP23 au dela de 2 ans. Les enfants de 2 a 5 ans non vaccinés
antérieurement, doivent recevoir deux doses de vaccin VPC13 espacées de huit semaines,
suivies d’une dose de vaccin VP23 au moins deux mois apres la derniere dose de vaccin
VPC13. Pour les enfants de plus de 5 ans, une dose de vaccin VPC13 doit étre réalisée, puis
une dose de vaccin VP23, huit semaines plus tard. A ce jour des données complémentaires

sont nécessaires avant de recommander des injections de rappel [18] [28].

Tableau 7. Vaccination contre les IIP chez I’enfant immunodéprimé

Pneumocoque 2 mois 3 mois 4 mois 11 mois | 24 mois

vaccin conjugué 13 valent (VPC13)

au moins 2 mois

vaccin non conjugué 23 valent (VP23) apres le dernier
rappel VPC13

Rattrapage JO 8 semaines 16 semaines

enfant de 2 2 5 ans non vacciné VPC13 VPC13 VP23

enfant > 5 ans non vacciné VPC13 VP23

enfant > 5 ans antérieurement vacciné | VPC13 (au moins 3 ans apres

par le VP23 derniere injection de VP23)

VP23
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2.2.3. Transplantation

Il faut savoir y penser dans les néphropathies, cardiopathies, mucoviscidose.
Tout doit étre fait pour que le futur transplanté soit a jour de ses vaccinations selon les

recommandations du calendrier vaccinal en vigueur.

La réponse immunitaire déja diminuée en cas de pathologie rénale ou hépatique chronique
sera tres faible chez les patients transplantés. Si la vaccination a été pratiquée avant la
transplantation, les rappels apres transplantations seront plus immunogenes.

De plus les vaccinations doivent étre évitées dans un délai de six mois apres la
transplantation, période au cours de laquelle le degré d’immunodépression est le plus élevé.
L’administration de vaccins vivants doit étre envisagée dans le bilan pré greffe dans un délai
minimal de quatre semaines avant la greffe, ils sont contre indiqués en post-transplantation.

Le BCG est toujours contre indiqué, avant et apres transplantation.

Les IIP sont plus fréquentes chez les patients transplantés d’organe solide que dans la
population générale. La vaccination contre les IIP est fortement recommandée pour tous les
patients transplantés d’organe solide. Elle doit étre réalisée si possible avant transplantation
selon le schéma recommandé pour les sujets a haut risque d’IIP, immunodéprimés

(Tableau 7) [18] [28].

La rougeole est particulicrement sévere chez la personne immunodéprimée avec un
risque plus élevé de formes encéphalitiques, en particulier chez le patient transplanté rénal. En
I’absence de contre indication, la vaccination est recommandée avant transplantation avec
deux doses au total (délai minimal de quatre semaines entre deux injections, de quatre

semaines avant transplantation).

La varicelle reste une cause importante d’hospitalisation et de maladie sévere chez les
enfants transplantés. Avant transplantation le vaccin peut étre administré des I’age de 9 mois,
il est recommandé depuis 2007 dans cette indication en France [18]. Si la sérologie est
négative, deux doses de vaccin sont administrées a au moins un mois d’intervalle et un mois

avant la greffe. La vaccination est contre indiquée chez 1’enfant transplanté.
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La vaccination antigrippale annuelle est fortement recommandée chez tous les patients

en attente de greffe et apres transplantation d’organe solide ainsi que pour leur entourage.

En cas d’infection par le VHB, le patient immunodéprimé présente un risque plus élevé de
passage a la chronicité et une évolution plus rapide vers la cirrhose et I’hépatocarcinome [18].
Il existe dans certaines situations un risque de transmission par un greffon. L’immunogénicité
de la vaccination contre le VHB est fortement diminuée chez le patient transplanté d’organe
solide; mais également chez le patient insuffisant rénal ou cirrhotique, avec une baisse rapide
du taux d’anticorps anti-HBs apres vaccination. L’ immunisation comporte trois doses a 20 ug
a0, 1 et 6 mois. Un mois apres la troisieme dose les anticorps doivent étre dosés.

Chez les non répondeurs il est recommandé d’administrer jusqu’a trois doses supplémentaires
espacées au moins d’un mois. Chez les répondeurs il est recommandé de doser les anticorps
une fois par an et de faire une dose de rappel si le titre d’anticorps est inférieur a 10 UI/l. Un
schéma de vaccination accéléré est possible aux jours 0,7 et 21 et rappel 6 - 12 mois apres

la transplantation.

La vaccination contre le virus de I’hépatite A (VHA) est recommandée a partir de 1’age
de 12 mois pour les enfants ayant une maladie chronique du foie, incluant la mucoviscidose.
Les patients non immuns doivent étre vaccinés contre le VHA le plus t6t possible au cours de
I’évolution de la maladie hépatique par le schéma vaccinal standard (deux injections a
6-12 mois d’intervalle) en raison d’une faible immunogénicité chez le patient cirrhotique

(66% de séroconversion contre 99% chez I’immunocompétant).

Chez les patients transplantés d’organe solide 1’incidence des infections a HPV est
environ 17 fois plus élevée que chez les personnes immunocompétentes avec un risque plus
élevé d’évolution tumorale. La vaccination est recommandée des 1’age de 9 ans chez les
jeunes filles en attente de greffe. Elle est également recommandée chez les garcons a partir de
9 ans selon un schéma a trois doses (risque élevé de verrues génitales).

La vaccination HPV est recommandée avec un schéma a trois doses en I’absence de données

d’immunogénicité chez le transplanté.
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2.2.4. Chimiothérapies

Chez les patients recevant une chimiothérapie pour tumeur solide ou hémopathie maligne,
le degré d’immunosuppression varie avec 1’age, le type de pathologie maligne et le protocole
thérapeutique. Les données sur la persistance du déficit immunitaire aprés arrét de la
chimiothérapie sont peu nombreuses et concernent essentiellement les patients traités pour
leucémies aigués.

La chimiothérapie induit une déplétion lymphocytaire avec diminution quantitative et
qualitative des lymphocytes T CD4 durant toute la durée du traitement et dans les mois qui
suivent. Le nombre des lymphocytes B est également diminué avec une diminution des IgM
et IgA. Le taux absolu de lymphocytes revient a la normale généralement dans les trois mois
qui suivent I’arrét de la chimiothérapie

Ces anomalies peuvent expliquer la difficulté a maintenir 'immunité acquise par les

vaccinations antérieures et I’absence de réponse aux vaccinations en cours de traitement.

Chez ces patients les vaccins contre le pneumocoque et la grippe sont spécifiquement
recommandés.

La vaccination contre les IIP doit se faire par le vaccin conjugué VPC13 selon le schéma
adapté a 1’age suivi du vaccin VP23 si I’enfant a plus de 2 ans. Par analogie avec les autres

vaccinations, un rappel trois mois apres la fin de la chimiothérapie paraitrait souhaitable [18].

Les vaccins vivants sont contre indiqués en cours de chimiothérapie et jusqu’a six mois
apres la fin du traitement. Il est recommandé de vacciner I’entourage.
Une dose de rappel doit étre administrée pour tous les vaccins recommandés, six mois apres
I’arrét de la chimiothérapie.
Les données actuelles ne permettent pas de définir la période durant laquelle la vaccination

permettrait d’obtenir une protection vaccinale optimale [18].
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2.2.5. Enfants greffés de cellules souches hématopoiétiques

Les greffes de cellules souches hématopoiétiques (CSH) sont suivies d’une perte des
divers constituants de I’'immunité spécifique (lymphocytes T et B) nécessaires a 1’induction
d’une réponse vaccinale ou au maintien de la mémoire immunitaire vaccinale, induisant un
déficit immunitaire prolongé. La reconstitution immunitaire apres greffe est généralement
lente. Les greffés de CSH ont un défaut de réponse contre les antigénes polyosidiques.
L’immunité vaccinale contre ces antigénes est plus lente a se reconstituer que celle dirigée

contre des pathogenes entiers ou protéiques.

Les greffes de CSH entrainent une diminution/disparition des titres d’anticorps dirigés
contre les maladies infectieuses a prévention vaccinale. Certaines de ces pathologies
infectieuses, en particulier celles liées au pneumocoque, a 1’Haemophilus influenzae b, aux
virus de la grippe, de la rougeole, ou de la varicelle, comportent un risque accru de gravité

chez ces patients.

Les vaccins vivants atténués sont contre-indiqués pendant au moins deux ans apres la

greffe, davantage en cas de réaction du greffon contre I’hote.

Les vaccinations a réaliser en priorité dans 1’année suivant la greffe de CSH sont les
vaccinations contre les ITP, Hib et la vaccination antigrippale par le vaccin inactivé. Les
autres vaccins recommandés devront €tre administrés des que possible.

Les patients ayant bénéficié d’une greffe de CSH sont considérés comme naifs par rapport
aux antigénes vaccinaux, nécessitant I’utilisation de schémas de primo-vaccination. Les

schémas sont détaillés dans les recommandations de I’HCSP [18].
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2.2.6. VIH

Chez les enfants infectés par le VIH, le déficit immunitaire est défini par le taux de
lymphocytes CD4, il est dit sévere si le taux de CD4 est inférieur a 25 % avant 1 an, 20%

entre 12 et 35 mois, 15% entre 36 et 59 mois, inférieur a 200/mm3 au dela de 5 ans.

Il existe une diminution de I’'immunogénicité des vaccins, en particulier lorsque la
réplication virale n’est pas contr6lée et/ou lorsque le taux de CD4 est inférieur aux seuils
retenus. La protection obtenue, de plus courte durée, peut nécessiter des rappels plus fréquents
que chez I’enfant immunocompétent. La stimulation des lymphocytes T par la vaccination
peut induire une augmentation transitoire de la charge virale, sans conséquence clinique a
priori. Il est toujours préférable de vacciner lorsque la charge virale VIH est indétectable et le

taux de CD4 supérieur aux seuils définis.

Les vaccins recommandés dans cette population sont les vaccins du calendrier vaccinal en

vigueur et les vaccinations contre la grippe, les IIP, VHB et HPV.

Chez les patients infectés par le VIH, le risque de survenue d’IPP est supérieur a celui de
la population générale (20 fois supérieur) [36]. La mortalité de ces infections reste élevée
dans cette population. La vaccination contre les IIP doit se faire selon le schéma recommandé

par 'HCSP pour les patients immunodéprimés (Tableau 7) [18] [28].

Le vaccin contre les infections invasives a Hib est recommandé en schéma renforcé

«3+1 » avec un rattrapage vaccinal possible jusqu’a 5 ans [30].

La vaccination contre les IIM est recommandée par le vaccin conjugué C chez tous les
nourrissons agés de plus de 12 mois avec un rattrapage jusqu’a 1’age de 24 ans révolus par un

schéma a deux doses espacées de six mois [18].

Pour la vaccination contre le VHB, le schéma reste a trois doses. Il est recommandé de
controler le titre d’anticorps anti-HBs, un a deux mois apres la derniere injection. En cas de
non réponse (titre d’anticorps < 10 mUI/ml), des injections supplémentaires doivent étre

administrées avec un intervalle de un a deux mois entre chaque injection, jusqu’a obtention
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d’un titre protecteur (avec un maximum de trois injections supplémentaires). Chez les patients

répondeurs, un contrdle sérologique annuel est recommandé.

La prévalence d’infection a HPV et des 1ésions ano-génitales associées est élevée dans
cette population, avec un risque majoré de cancer du col de I'utérus et surtout de cancer anal
chez ’homme (60 fois supérieur a celui de la population générale). La vaccination HPV est
recommandée des 1’age de 11 ans chez les garcons comme chez les filles infectés par le VIH,

avec trois doses du vaccin quadrivalent [18].

La grippe n’est pas plus fréquente chez les enfants infectés par le VIH mais elle peut étre
responsable d’une morbi-mortalité plus importante. La vaccination antigrippale annuelle par
est recommandée chez tous les patients infectés par le VIH (vaccin inactivé en cas de déficit

immunitaire).

Les vaccins vivants ne sont contre indiqués qu’en cas de déficit immunitaire sévere, a
I’exception du BCG, toujours contre indiqué quelque soit le statut immunitaire.
Le vaccin contre la varicelle n’est pour I’instant pas recommandé chez I’enfant séropositif en
France, il est recommandé au dela de 12 ans chez le patient non immun ayant un taux

de CD4 > 200/mm3.
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2.2.7. Déficit immunitaire congénital

Les déficits immunitaires héréditaires exposent a un risque accru d’infections graves.
On distingue les déficits de I’immunité humorale, de I’immunité cellulaire, et de I’immunité
innée.

La vaccination des patients et de leur entourage associée aux autres mesures préventives
y compris la substitution en immunoglobulines polyvalentes, peuvent contribuer a réduire le

risque de survenue d’infections séveres.

Chez les patients atteints d’un déficit immunitaire héréditaire, la décision de vacciner va

dépendre de I’analyse du rapport bénéfice risque, fonction du déficit caractérisé.

Les vaccins vivants atténués sont contre indiqués en cas de déficit profond de I’'immunité
cellulaire en raison du risque de maladie vaccinale.
Les vaccins inactivés ou sous unitaires ne sont pas contre indiqués mais leur efficacité est
probablement limitée notamment en cas de perfusion substitutive d’immunoglobulines.
Les anticorps acquis passivement peuvent interférer avec la réponse immunitaire induite par
certains vaccins. La conséquence peut en étre une absence de séroconversion ou une
diminution de la réponse immunitaire, principalement pour les vaccins vivants. De ce fait un
délai doit étre respecté entre I’administration d’un vaccin vivant et 1’administration d’un
produit sanguin ( deux semaines si le vaccin est administré en premier, environ trois mois si

les immunoglobulines sont administrées en premier) [18].

La vaccination antigrippale annuelle par le vaccin inactivé est recommandée quelque

soit le type de déficit [30].
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2.3. Néphropathies graves, syndromes néphrotiques

e Généralités

Les enfants atteints de néphropathies chroniques ont un risque accru de maladies
infectieuses avec des risques de complications infectieuses et rénales [37]. Les infections sont
la deuxieme cause de morbi-mortalité dans cette population.

La sensibilit¢ aux infections dans les néphropathies est due a plusieurs facteurs altérant
I’immunité innée et adaptative: dysimmunité, pertes rénales en facteurs du complément,
hypogammaglobulinémie, altération de la fonction phagocytaire et lymphocytaire,

dénutrition, effets secondaires des thérapeutiques anti inflammatoires ou cytotoxiques...[38].

La maladie rénale chronique est dominée chez I’enfant par les anomalies du

développement des reins et des voies urinaires et le syndrome néphrotique idiopathique.

Le syndrome néphrotique idiopathique est la premi¢ére cause de néphropathie
glomérulaire chez 1’enfant mais reste une maladie rare avec une incidence de 2 cas pour
100 000 par an et une prévalence de 15 cas pour 100 000 [39].

Le syndrome néphrotique est caractérisé par une protéinurie sélective. Le traitement de
référence est la corticothérapie avec une sensibilité dans 90% des cas. Les rechutes ou la
cortico-dépendance sont fréquentes. Le syndrome néphrotique est associé a une altération de
I’immunité cellulaire et humorale: protéinurie massive avec hypoalbuminémie et
hypogammaglobulinémie, dysimmunité, traittement immunosuppresseur...

Les infections sont une complication majeure du syndrome néphrotique (péritonites,
ostéomyélites, méningites a germes encapsulés). Elle sont associées a des rechutes fréquentes

et une cortico-dépendance, avec une morbi-mortalité significative [40].

La prévention vaccinale a une place prépondérante dans la prise en charge des
néphropathies de I’enfant.
Dans la plupart des cas, syndromes néphrotiques et traitements immunosuppresseurs mis a
part, il n’y a pas de différence significative dans la réponse vaccinale par rapport aux sujets
sains. La bonne tolérance des vaccins a été démontrée dans de nombreuses études, sans

décompensation de la maladie rénale [38].
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Dans le syndrome néphrotique on peut observer une réponse vaccinale diminuée mais
surtout moins pérenne que dans la population générale avec une diminution du titre
d’anticorps au cours du temps, justifiant d’une surveillance sérologique pour la plupart des
vaccins et parfois des doses de rappel.

Les vaccinations seront proposées préférentiellement pendant les périodes de rémission, sans

traitement ou a doses faibles de corticothérapie.

Les vaccins recommandés dans cette population sont les vaccins du calendrier vaccinal en
vigueur et les vaccinations contre le VHB, les IIP et la grippe. Les vaccinations doivent
s’envisager le plus tot possible dans 1’évolution de la maladie rénale pour améliorer
I’immunogénicité et dans I’hypothése d’un futur traitement immunosuppresseur ou d’une
transplantation.

La vaccination de I’entourage est également prioritaire.
Les patients présentant un déficit immunitaire, notamment en lien avec un traitement

immunosuppresseur, doivent bénéficier des vaccinations selon le schéma précédent.

* Infections Invasives a Pneumocoque

Les enfants atteints de syndrome néphrotique, d’insuffisance rénale (IRC) ou traités par
immunosuppresseur ou corticothérapie sont a haut risque d’IPP, avec une fréquence élevée
de formes graves.

Le vaccin anti pneumococcique est recommandé pour les syndromes néphrotiques en France
depuis 1995. 11 est recommandé depuis 2013 chez les enfants ayant une insuffisance rénale ou

un traitement immunosuppresseur [25] [41].

Pour ces enfants, le schéma vaccinal reste en « 3+1 », avec le vaccin conjugué VPC13 suivi
du vaccin VP23 a 24 mois.

Avant 5 ans, les enfants non antérieurement vaccinés contre le pneumocoque doivent recevoir
deux doses de vaccin VPC13 espacées de huit semaines puis, au moins huit semaines plus
tard, une dose de vaccin VP23.

Chez les enfants de plus de 5 ans atteints de syndrome néphrotique ou sous traitement
immunosuppresseur le schéma de rattrapage comprend une dose de VPC13 et une dose de

VP23 a huit semaines d’intervalle (Tableau 7) [28].
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Chez les enfants atteints de néphropathie grave avec IRC une dose de VP23 est recommandée

depuis 2014, sans que la nécessité d’injections de rappels ne soit encore évaluée [5] [28].

e VHB

La vaccination contre le VHB est fortement recommandée du fait du risque de nécessité
de recourir a I’hémodialyse. La réponse vaccinale contre le VHB est diminuée avec une
séroconversion plus faible et surtout une diminution rapide du titre d’anticorps apres
vaccination [37].

Une étude de 2013 sur les enfants atteints de syndrome néphrotique montrait des taux de
séroconversion de 63,6% chez les patients corticosensibles, de 35,7% chez les patients ayant
un syndrome néphrotique résistant a la corticothérapie. Les auteurs proposaient une double
dose de vaccination dans cette population ainsi qu’un suivi sérologique pour des doses de
rappels [42].

Le schéma vaccinal comporte trois doses de 20 ug a 0, 1 et 6 mois. Un mois apres la troisieme
dose, un controle sérologique est préconisé pour évaluer la réponse vaccinale et la nécessité
de doses supplémentaires (jusqu’a trois doses supplémentaires espacées d’au moins un mois).
Il est recommandé de doser les anticorps annuellement, des doses de rappels pouvant étre

nécessaires si le titre d’anticorps passe en dessous du seuil de protection.

¢ Vaccins vivants

Comme indiqué précédemment, le ROR et le vaccin contre la varicelle, sont contre
indiqués chez les patients transplantés ou recevant un traitement immunosuppresseur, incluant
la corticothérapie au long cours a plus de 2mg/kg/j.

La vaccination doit étre compléete le plus précocement possible en I’absence d’immunité. Un

controle sérologique est recommandé pour évaluer la nécessité de doses supplémentaires.

*  Grippe

Le vaccin contre la grippe saisonniere est également recommandé depuis 2000 en France

dans les syndromes néphrotiques et néphropathies graves, devant un risque d’aggravation de

la pathologie rénale en cas d’infection [43].
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e [IM et eculizumab

La vaccination contre les IIM est recommandée depuis 2012 pour les patients atteints de
Syndrome Hémolytique et Urémique (SHU) et traités par Soliris® (éculizumab).
L’eculizumab est un anticorps monoclonal humanisé recombinant. Il se lie spécifiquement a
la fraction C5 du complément et inhibe 1’activation de la voie terminale du complément.
Les déficits en fractions du complexe d’attaque membranaire du complément prédisposent a
un risque élevé d’IIM.
Le HCSP recommande pour ces patients la vaccination anti méningococcique par le vaccin
tétravalent conjugué ACYW135 selon I’AMM [44]. Le vaccin contre le méningocoque de
groupe B est également recommandé a partir de I’age de 2 mois depuis 2014.
IIs doivent également étre vaccinés contre les IIP et Hib.

Tous les patients doivent €tre vaccinés au moins deux semaines avant le début du traitement.

L’efficacité préventive des vaccins anti méningococciques nécessite a la fois la présence
d’anticorps bactéricides et de complément. Chez les patients déficitaires en complément,
I’efficacité des vaccins peut ne pas €tre optimale. La vaccination de 1’entourage proche par le
vaccin tétravalent peut se discuter (hors AMM, non remboursé).

Une antibioprophylaxie est recommandée durant toute la durée du traitement et ce jusqu’a 60

jours apres 1’arrét du traitement (pénicilline V) [44].

Tableau 8. Synthese des recommandations particulieres chez I’enfant atteint de néphropathie

Age (M : mois)
Vaccinations 2M 3M 4 M 6M |11M |12M |24M 2a5ans > 5 ans
spécifiques
2 doses de |- néphropathies graves:
VPC13 1 dose de VP23
+ - syndrome néphrotique et
1P VPC13 | VPC13 | VPC13 VPC13 VP23
1 dose de | traitement immunosuppresseur:
VP23 1 dose de VPC13 +
a 8 semaines | 1 dose de VP23 a 8 semaines
VHB rattrapage 0, 1, 6 mois + suivi sérologique
vaccination de
Grippe vaccination annuelle
l'entourage
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2.4. Diabete de type 1

La prévalence du diabete de type 1 est d’environ 13,5 cas pour 100 000 enfants de moins

de 15 ans en France.

Le risque d’exacerbation par la vaccination est fréquemment évoqué chez les patients
ayant une maladie auto-immune. A I’heure actuelle, aucune étude clinique ne fait craindre un
risque accru d’exacerbation d’une maladie auto-immune par une vaccination.

Le diabete n’est pas une contre-indication aux vaccinations et les diabétiques doivent étre
normalement vaccinés. L’impact du diabete sur le systéeme immunitaire reste controversé.

Les études supportent néanmoins le fait que les diabétiques, en particulier en présence de
comorbidités cardiaques ou rénales, ont un risque accru de complications, d’hospitalisation et

de déces lors d’infection grippale ou pneumococcique [45].

Le vaccin antigrippal est recommandé chez I’enfant diabétique. La grippe n’a pas une
incidence élevée dans cette population, mais est un facteur de déséquilibre du diabete.
La vaccination antigrippale est recommandée chez les patients diabétiques depuis 1998 sans

précision d’age, spécifiquement chez 1’enfant de plus de 6 mois depuis 2007 [6] [34].

La vaccination contre les IIP est recommandée dans cette indication depuis 2003,
initialement par le vaccin conjugué heptavalent avant 2 ans, avec un rappel par le VP23 a
partir de 2 a 5 ans des 2006 [25] [26].

Le diabete est inclus par ’HCSP dans le groupe des patients non immunodéprimés porteurs
d’une maladie sous jacente prédisposant a la survenue d’IIP, des études récentes ayant mis en
évidence une association entre diabéte et risque accru d’infection invasive a pneumocoque

(Niveau 2) [28].

Le schéma actuel pour la vaccination chez I’enfant diabétique avant deux ans suit le
schéma « 3+1 » par le vaccin VPC13 avec une injection a 2 mois, 4 mois et 11 mois ; suivi
d’une injection par le vaccin VP23 a I’age de 24 mois.

Avant 5 ans, les enfants non antérieurement vaccinés contre le pneumocoque doivent recevoir
deux doses de vaccin VPC13 espacées de huit semaines puis, au moins huit semaines plus

tard une dose de vaccin VP23.
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Au dela de 5 ans, une dose de VP23 est recommandée depuis 2014, sans que la nécessité

d’injections de rappels ne soit encore évaluée [5] [28].

Tableau 9. Synthese des recommandations particulieres chez 1’enfant diabétique

Age/
Vaccinations |2 mois 3 mois 4 mois |6 mois | 11 mois |24 mois 2a5ans > 5 ans
spécifiques
2 doses
VPC13 +

Pneumocoque | VPC13 | VPCI13 | VPCI3 VPC13 VP23 1 dose VP23 VP23

a 8 semaines

d'intervalle
Grippe vaccination de l'entourage vaccination annuelle

2.5. Mucoviscidose

e Généralités

La mucoviscidose, de transmission autosomique récessive est la plus fréquente des
maladies génétiques potentiellement graves des 1’enfance, dans la population caucasienne. La

fréquence est de 1’ordre de 1/4 500 naissances [46].

La mucoviscidose est définie par 1’association d’une bronchopathie obstructive chronique,
d’une insuffisance pancréatique exocrine et d’'une augmentation de la concentration en ion
chlorure dans la sueur au-dela de 60 mmol/l. La généralisation du dépistage néonatal de la
mucoviscidose depuis 2002 permet une prise en charge précoce des la période néonatale avec
un meilleur pronostic a long terme [47].

Au cours de la mucoviscidose, 1’atteinte pulmonaire est caractérisée par un état inflammatoire
chronique et une colonisation bactérienne précoce, favorisant la survenue d’infections. Une
atteinte digestive est trés souvent associée, responsable de malabsorption, de troubles du

métabolisme glucidique et d’hépatopathie.
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L’immunogénicité et la tolérance des vaccins chez les enfants atteints de mucoviscidose
ont été peu étudiées. Certaines anomalies de 1’immunité cellulaire ou humorale, ainsi que
certaines complications (dénutrition, insuffisance hépatocellulaire) pourraient étre
responsables d’une moindre efficacité mais ne constituent pas une contre indication

vaccinale [48].

Outre les vaccins du calendrier vaccinal, les vaccinations contre la grippe, les IIP, et les
hépatites A et B sont fortement recommandées chez ces patients. Des études d’évaluation de
I’efficacité clinique et immunologique des vaccins dans cette population particulieére restent
nécessaires. Plusieurs études rapportent des défaillances dans le respect des recommandations
chez ces patients [47]. Les événements intercurrents mineurs ne doivent pas faire retarder une
vaccination. L’immunisation précoce est primordiale pour prévenir certaines complications

infectieuses graves au décours d’une éventuelle transplantation.

* Infections Invasives a Pneumocoque

Le pneumocoque représente la quatrieme bactérie la plus isolée dans les prélevements
respiratoires des patients atteints de mucoviscidose apres Staphylococcus aureus,
Pseudomonas aeruginosa, Haemophilus influenzae b ; mais il ne semble pas y avoir plus
d’infections invasives que dans la population générale. Les complications pulmonaires
peuvent néanmoins €tre graves.

Peu d’études évaluent I’efficacité du vaccin anti pneumococcique dans cette population [49].
Les enfants atteints de mucoviscidose sont considérés a risque d’IIP dans les
recommandations depuis 2003 (pathologie sous-jacente prédisposant a la survenue d’I1P).

Les recommandations suivent le schéma « 3+1 » par le vaccin VPC13 avec une injection a 2
mois, 4 mois et 11 mois et une injection par le vaccin VP23 a I’age de 24 mois. Avant 5 ans,
les enfants non antérieurement vaccinés contre le pneumocoque doivent recevoir deux doses
de vaccin VPC13 espacées de huit semaines puis, au moins huit semaines plus tard, une dose
de vaccin VP23.

Au dela de 5 ans une dose de VP23 est recommandée depuis 2014, sans que la nécessité

d’injections de rappels ne soit encore évaluée [5][28].
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* Hib et grippe

Haemophilus influenzae colonise fréquemment les voies respiratoires des patients
atteints de mucoviscidose, la vaccination a montré son efficacité dans la prévention des
infections invasives en population générale, il n’y a pas d’étude pour cette population

spécifique [48].

La grippe participe a la détérioration de la fonction respiratoire chez ses patients, en
favorisant les exacerbations et la colonisation par Pseudomonas aeruginosa. Le vaccin
antigrippal est recommandé dans les pathologies respiratoires chroniques depuis 1996 [50], la
précision concernant la mucoviscidose apparait en 2000 [51]. La vaccination est
recommandée chez le nourrisson des 1’age de 6 mois. Avant cet age, la prévention doit se

faire par la vaccination de I’entourage familial.

* VHB et VHA

Les enfants atteints de mucoviscidose ont une atteinte hépatique dans un peu plus de 30%
des cas avec une cirrhose biliaire symptomatique dans 5% des cas avant I’age de 15 ans [52].
L’atteinte hépatique augmente avec 1’4ge, les lésions initialement focales sont lies a
I’insuffisance pancréatique exocrine. La fibrose périportale progresse pour aboutir a une
cirrhose biliaire multilobulaire avec hypertension portale. L atteinte hépatique constitue un
facteur pronostique et expose a des complications hépatiques séveres notamment en cas

d’infection par les virus hépatotropes. Elle concernerait 2% des déces [53].

Les infections par VHB et VHA sont associées a une mortalité accrue chez les enfants
ayant une hépatopathie chronique [54]. Dans une étude rétrospective du CDC ( Centers for
Disease Control and Prevention) 1’hépatite A était associée a une mortalité de 4,6% chez les

patients atteints d’hépatopathie chronique, 23 fois plus que dans la population générale [55].

La vaccination contre VHB est indiquée pour les enfants atteints de mucoviscidose avec

trois injections (a 2 mois, 4 mois, 11 mois).
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La vaccination contre VHA est recommandée spécifiquement dans cette population depuis
2009 en France, a partir de 1 an, avec deux injections (a 0 et 6 mois) [56] [57].
Elle est indispensable chez les enfants voyageant dans les pays a risque. Il est recommandé de

vacciner le plus tot possible dans I’évolution de la maladie.

La réponse vaccinale est plus faible qu’en population générale avec une baisse rapide du
taux d’anticorps apres vaccination [54]. Ainsi, le HCSP recommande une surveillance
sérologique pour VHB et VHA pour proposer des injections de rappel en cas de baisse des

anticorps en dessous du seuil de protection [18].

¢ Vaccins vivants

Les vaccins vivants ne sont pas contre indiqués dans cette population.

La rougeole peut se compliquer de pneumopathies graves chez les patients atteints de
mucoviscidose. La vaccination complete doit étre systématique et précoce, elle est contre
indiquée chez le patient transplanté.

La varicelle peut se compliquer d’une atteinte pulmonaire chez [’enfant atteint de
mucoviscidose, elle peut é&tre responsable d’une morbi-mortalité importante apres
transplantation. Si les recommandations ne sont pas clairement établies, la littérature francaise
évoque la vaccination contre la varicelle dés 1 an [58].

La vaccination contre la varicelle est indiquée avant transplantation.

* Développement vaccinal

Certaines infections fréquemment associées a une altération de la fonction respiratoire
dans la mucoviscidose font I’objet d’un développement vaccinal : infection a Pseudomonas
aeruginosa, Staphylococcus aureus, VRS.

La colonisation et les infections chroniques a Pseudomonas aeruginosa sont tres fréquentes et
leur traitement est rendu difficile par 1’apparition de résistances aux antibiotiques. Les
résultats concernant [’efficacité d’un vaccin conjugué polyvalent sont pour [I’instant

controversés [59].
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La prévalence de Staphylococcus aureus est en augmentation dans cette population ainsi que
celle des Staphylocoques résistants a la méticilline (SARM). Plusieurs développements
vaccinaux sont en cours.

Les infections a VRS peuvent contribuer a aggraver la fonction respiratoire des enfants
atteints de mucoviscidose ; il n’existe pas encore de vaccin disponible. Le palivizumab n’est

pas recommandé dans cette population.

Tableau 10. Synthése des recommandations particuliéres chez I’enfant atteint de mucoviscidose

Age/
Vaccinations | 2 mois 3 mois 4 mois 6 mois |11 mois |12 mois | 18 mois |24 mois
spécifiques
Pneumocoque VPC13 VPC13 VPC13 VPC13 VP23
Hib

suivi
VHA (2009) sérologique

rattrapage 0, 1, 6 mois + suivi

VHB sérologique pour doses de rappel
Grippe vaccination de l'entourage vaccination annuelle
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2.6. Maladies neurologiques

Les maladies neurologiques représentent, apres les troubles psychiatriques, la premicre
raison de prise en charge « affection longue durée » chez I’enfant [9].
Il n’existe aucune contre-indication vaccinale chez les enfants atteints de pathologies
neurologiques ou neuromusculaires, ils doivent donc étre vaccinés selon le calendrier vaccinal

en vigueur et contre la grippe saisonniere.

Avant I’avénement des vaccins coquelucheux acellulaires, des manifestations survenues
aprés 1’administration des vaccins coquelucheux a germe entier avaient entrainé de
nombreuses contre-indications neurologiques. Les contre-indications de la vaccination
anticoquelucheuse ont été reprécisées lors de I’AMM du vaccin hexavalent. Il n’en persiste
qu’une seule: encéphalopathie d’étiologie inconnue, survenue dans les sept jours suivant une
vaccination par un vaccin contenant la valence coquelucheuse.

Les phacomatoses, les séquelles de méningites, les encéphalopathies d’origines diverses ne
constituent donc plus des contre-indications.

Il n’y a par ailleurs pas de risque de décompensation neurologique lors de 1’administration du
ROR. La rougeole est par contre a risque d’encéphalite (1 cas pour 1000 rougeoles).

Il est conseillé de prescrire des traitements antipyrétiques préventifs pour réduire I’intensité
des états fébriles post-vaccinaux, dans les quarante-huit heures aprés 1’injection pour les

vaccins anti coquelucheux, six a douze jours pour le ROR.

La vaccination contre la grippe est fortement recommandée. Il existe un risque de
décompensation et de complications en cas d’infection grippale, notamment dans les troubles
neuro-cognitifs, médullaires, dans I’épilepsie ou les troubles neuromusculaires. Plusieurs
études ont montré que les maladies neurologiques chez I’enfant sont associées a des taux plus
élevés de détresse respiratoire et de déces lors de I’infection grippale.

Aux USA de 2004 a 2012, un tiers des déces li€s a la grippe chez ’enfant sont survenus chez
des enfants ayant des troubles neurologiques, 43% durant la pandémie grippale HIN1 de
2009. Pour autant, la couverture vaccinale anti grippale chez ces patients reste faible.

La vaccination anti grippale est recommandée depuis 2008 pour 1’entourage des nourrissons
de moins de 6 mois atteints de maladie neurologique ou neuromusculaire. Elle est

recommandée dans cette population au dela de 6 mois depuis 2011 [29]
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2.7. Cardiopathies

Les cardiopathies représentent la cinquieme cause d’affection longue durée chez
I’enfant [19]. Il n’y pas de contre-indication vaccinale, ni a priori de probleme d’efficacité
vaccinale chez ces patient, qui doivent étre vaccinés selon les recommandations d’usage. Sont

spécifiquement recommandées la vaccination anti-pneumococcique et anti-grippale.

Les infections des voies respiratoires sont responsables d’une morbi-mortalité importante
avec un risque de décompensation cardiaque, peu d’études évaluent cependant cette

association [15].

Si les études montrent que les pathologies cardiovasculaires chroniques comportent un
risque relatif plus élevé d’IIP, elle ne permettent pas de distinguer si seules les pathologies
cardiaques séveres constituent un facteur de risque ou si I’ensemble des pathologies
cardiaques sont associées a un risque accru d’IIP.

Les recommandations frangaises actuelles incluent [I’insuffisance cardiaque et les
cardiopathies congénitales cyanogeénes chez 1’enfant dans les groupes a risque
d’IIP (Grade B) [28]. Le schéma actuel suit les recommandations de 2013 de I'HCSP
concernant les populations a risque d’IIP non immunodéprimées: primo vaccination par le
vaccin VPC13 selon le schéma « 3+1 », suivie d’une injection par le vaccin VP23 a 1’age de
24 mois.

Avant 5 ans, les enfants non antérieurement vaccinés contre le pneumocoque doivent recevoir
deux doses de vaccin VPC 13 espacées de huit semaines puis, au moins huit semaines plus
tard, une dose de vaccin VP 23.

Au dela de 5 ans une dose de VP23 est recommandée depuis 2014, sans que la nécessité

d’injections de rappels ne soit encore évaluée [5] [28].

La vaccination antigrippale est recommandée dans les cardiopathies séveres

depuis 1998 [34].

En cas de cardiopathie congénitale grave, l'infection 2 VRS est une cause d'insuffisance
respiratoire. L’HAS et la Société Francaise de Cardiologie ne recommandent le palivizumab

qu’aux enfants a risque de complications respiratoires élevées en cas d’infection a VRS

(cardiopathies complexes, hémodynamiquement significatives) [60].
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2.8. Asthme et autres affections respiratoires

Les maladies respiratoires chroniques chez 1’enfant sont associées a un risque significatif
de complications liées aux infections respiratoires et notamment a la grippe: pneumopathie
sévere, détresse respiratoire, déces. Les enfants les plus a risques de complications grippales
sont les enfants asthmatiques, atteints de mucoviscidose, ou de maladies respiratoires liées a
la prématurité. Une pathologie respiratoire chronique constitue également un facteur de risque

d’IIP [28].

L’asthme est une maladie chronique fréquente de 1’enfant, avec une prévalence
d’environ 12% [61]. Les vaccinations usuelles sont recommandées avec respect des contre-
indications citées précédemment en cas de corticothérapie systémique a dose

immunosuppressive.

La vaccination antigrippale est recommandée depuis 1996 dans les pathologies
respiratoires chroniques, asthme inclus [50]. Le virus de la grippe peut €tre a 1’origine
d’exacerbations et responsable de 2 a 4 fois plus d’hospitalisations que chez 1’enfant sain,
avec un risque non négligeable de pneumopathie, de détresse respiratoire. Certaines études
ont montré une réduction significative de 1’utilisation de corticoides, du taux d’exacerbation
et de complications respiratoires avec la vaccination antigrippale chez 1’enfant asthmatique.
La vaccination semble par ailleurs bien tolérée et efficace, que le patient soit ou non sous

corticothérapie systémique, sans augmentation des exacerbations.

L’asthme est également un facteur de risque d’IIP, un enfant asthmatique aurait 2 fois
plus de risque d’infection pneumococcique qu’un enfant sain [62]. Des études récentes
mettent en évidence le réle de 1’asthme sévere en tant que facteur de risque indépendant de
survenue d’IIP chez I’enfant. Plusieurs études suggerent une efficacité du VP23 chez les
patients atteints de pathologie respiratoire (Niveau 2). Il n’existe pas de résultats spécifiques
pour les patients asthmatiques.

Les enfants atteints d’un asthme sévere nécessitant un traitement continu par corticothérapie
sont considérés par 'HCSP comme des personnes a risque qui doivent bénéficier d’une

prévention anti pneumococcique efficace (Grade B) [28].
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Le schéma suit les recommandations de I'HCSP pour les patients a risque, non
immunodéprimés: vaccin VPC13 selon le schéma « 3+1 » ; suivi d’une injection par le vaccin
VP23 al’age de 24 mois.

Avant 5 ans, les enfants non antérieurement vaccinés contre le pneumocoque doivent recevoir
deux doses de vaccin VPC13 espacées de huit semaines puis, au moins huit semaines plus
tard, une dose de vaccin VP23.

Au dela de 5 ans une dose de vaccin VP23 est recommandée depuis 2014, sans que la

nécessité d’injections de rappels ne soit encore évaluée [5] [28].
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III. COUVERTURE VACCINALE

1. Données de la littérature

Les enfants atteints de maladie chronique représentent une cible prioritaire dans la
prévention des maladies infectieuses. Il sont pourtant plus a risque de vaccinations retardées

ou incomplétes que la population générale... [2].

Peu d’études évaluent la couverture vaccinale des enfants atteints de maladie chronique. La

plupart des études concernent la vaccination antigrippale.

Une étude francaise évaluait la couverture vaccinale antigrippale de 239 enfants en ALD
pour la saison 2003-2004, a 43,7% [63].

En 2006, une étude italienne montrait une plus faible couverture antigrippale (26,3%)
chez les enfants atteints de maladie chronique [33].
Les meilleurs taux de vaccinations contre la grippe ont été observés dans les populations
atteintes de mucoviscidose (79,9% dans une étude francaise de 2008), alors que dans 1’asthme
une étude francaise faisait état d’une couverture vaccinale de 15,7% [58] [63].
Une étude américaine rétrospective de 2005 a 2008 sur des enfants en phase terminale de leur
maladie rénale révélait que seulement 32% d’entre eux étaient vaccinés contre la grippe

saisonniere, 13% seulement contre le pneumocoque [37].

En 2012 Pandolfi et al. montraient une faible couverture vaccinale et un retard dans les
vaccinations générales et spécifiques chez les enfants atteints de maladie chronique en
Italie [2]. Les recommandations Italiennes sont superposables aux notres [64].

Dans cette étude multicentrique, 275 enfants ont été recrutés parmi lesquels des enfants
atteints de diabete de type 1, mucoviscidose, VIH, pathologies neurologiques ou trisomie 21.
La couverture vaccinale pour les vaccinations de routine a 2 ans était en dessous de 90% pour
chaque vaccin, 62% pour le ROR, 28,7% pour le pneumocoque, 11,5% pour le
méningocoque, et de moins de 60% contre la grippe avec une meilleure couverture dans la

mucoviscidose (91,2%), une faible couverture pour les atteintes neurologiques (26,8%).
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Les enfants atteints de diabete de type 1 étaient les moins bien vaccinés, toutes vaccinations

confondues.

Une étude francaise de 2015 évaluant la couverture vaccinale des enfants atteints de
mucoviscidose, retrouvait une faible couverture vaccinale dans cette population pour les
recommandations générales et spécifiques. A 1 an, 85% des enfants étaient vaccinés pour les
6 valences recommandées (DTPCa, Hib, VHB) contre 95% en population générale.

La couverture était seulement de 76% a 14 ans.

Pour le pneumocoque, 80% étaient vaccinés a 1 an, 54% avaient recu 1’injection du vaccin 23
valent a 2 ans. Concernant I’hépatite B, 59% des patients avaient une vaccination complete et
seulement 13% étaient vaccinés pour 1’hépatite A (15,8% a 2 ans, 18,7% a 6 ans, 24% a

14 ans). Seulement 3% avaient recu les deux injections contre la varicelle [58].

Si I’hésitation dans la vaccination est un phénomene reconnu dans la population générale,
ce serait plutot un défaut d’information pour les populations a risque qui expliquerait le retard
vaccinal. Il s’agit soit d’opportunités manquées, soit d’une mauvaise évaluation des contre
indications de la part des soignants qui craignent une exacerbation de la pathologie sous-
jacente [65]. La méconnaissance des recommandations particuliéres est le principal facteur
d’erreur vaccinale. Il existe par ailleurs une mauvaise perception du risque par les médecins
chez ces patients.

D’autres facteurs évoqués sont la multiplicité des intervenants, une coordination des soins
imparfaite, et la divergence d’opinions des différents spécialistes impliqués dans la prise en
charge, avec un manque de consensus dans la décision vaccinale [2].

En effet, la prise en charge spécialisée des enfants atteints de maladie chronique est souvent
complexe et multidisciplinaire, et peut parfois manquer d’une vision globale.

Le médecin généraliste, est souvent trés en marge de la prise en charge, avec une
communication ville-hdpital que 1’on sait insuffisante. Il ne sait pas et/ou n’ose pas prendre en
charge la vaccination de ces patients suivis par une équipe spécialisée.

Tous ces facteurs sont des freins a une prise en charge préventive optimale alors que la

vaccination devrait €tre prioritaire.
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Quelques observations relevées par les pédiatres infectiologues au CHU de Bordeaux,
suggerent que les enfants atteints de maladie chronique ont une faible couverture pour les

vaccins faisant 1’objet de recommandations particulieres.

L’objectif principal de cette étude est d’évaluer la couverture vaccinale des enfants en
affection longue durée, suivis sur le CHU de Bordeaux et I’Hopital d’Agen, concernant leurs

recommandations particulieres.

L’objectif secondaire est de discuter de I’apport potentiel du carnet de vaccination
électronique pour améliorer la couverture vaccinale des enfants atteints d’une maladie

chronique.

2. Etude : Matériel et Méthode

2.1. Type d’étude

Il s’agit d’une étude descriptive transversale menée dans deux centres hospitaliers,
I’Hopital pédiatrique du CHU de Bordeaux et le Centre Hospitalier d’Agen, entre Janvier
2014 et Avril 2016.

2.2. Population

Chaque centre a recruté consécutivement les enfants de moins de 18 ans atteints d’une
pathologie chronique, munis de leur carnet de santé. Nous avons ciblé en priorité les enfants
atteints des pathologies suivantes: diabéte de type 1, néphropathies (dont syndromes
néphrotiques), drépanocytose, mucoviscidose.

Le choix de ces pathologies a été guidé par leur morbi-mortalité, la spécificité de leurs

recommandations vaccinales et la fréquence des consultations en centre spécialisé.
Les criteres d’inclusion étaient : consentement des parents, enfants de moins de 18 ans atteints

d’une affection longue durée (ALD), et disposant d’un carnet de santé permettant de vérifier

leur statut vaccinal.
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2.3. Recueil de données - Carnet de Vaccination Electronique

Les investigateurs ont été une interne de pédiatrie et des externes en pharmacie affectés a

I’unité de néonatalogie du CHU de Bordeaux.

Apres avoir fourni aux parents une note d’information et recueilli leur consentement

verbal, chaque investigateur a créé un Carnet de Vaccination Electronique (CVE).

Le CVE est un logiciel d’aide a la prise en charge vaccinale, basé sur un systéme expert
prenant en compte les recommandations vaccinales frangaises. Il est associé au site

Mesvaccins.net. Le carnet de vaccination est partagé entre le patient et le professionnel de

santé de son choix. Il comprend un portail public et un portail professionnel.
On peut y renseigner 1’identité du patient, son profil de santé (antécédents et environnement),
et les vaccins recus. Le CVE délivre une expertise sur le statut vaccinal du patient en fonction

de son profil de santé (le « diagnostic vaccinal »).

Le site était présenté et expliqué aux parents. Deux lettres d’information étaient délivrées,
I’une a leur attention, I’autre a 1’attention du médecin traitant avec un code d’acces au portail
professionnel.

A chaque création de CVE, un e-mail de récupération était envoyé€ aux parents pour avoir

acces a leur CVE et créer leur mot de passe.

L’investigateur renseignait 1’identité du patient (nom, prénom, date et lieu de naissance,
code postal, adresse e-mail) et le profil de santé (antécédents, pathologie chronique)
(Annexe 2 et 3). Il renseignait ensuite les vaccins regus pour chaque patient, a partir des
données du carnet de santé (Annexe 4). Une case devait €tre cochée si tous les vaccins regus

étaient renseignés.

60



2.4. Analyse des données

Nous avons analysé les données rétrospectivement, a partir des données du CVE pour les
patients du CHU et des données pré-analysées pour les patients d’Agen.

Toutes les données étaient colligées dans un tableur Excel.

Nous avons classé les patients par pathologie: mucoviscidose, drépanocytose, diabete de

type 1, néphropathies, et autres ALD.

Nous avons analysé manuellement la couverture vaccinale en fonction des recommandations
particulieres a chaque pathologie.

Nous avons pris en compte les recommandations en date au moment de ’inclusion.

Nous avons évalué le statut vaccinal en fonction de 1’age et du sexe au moment de I’inclusion.

Nous n’avons pas considéré 1’age du diagnostic.

Nous avons considéré les résultats significatifs pour un seuil p < 0,05.
Les intervalles de confiance ont été calculés selon la méthode de Wilson avec un intervalle de
confiance de 95% (IC 95%). Les proportions ont été comparées par le test du Chi-2 ou le test

de Fisher pour les petits effectifs.

2.5. Criteres de jugement

Lors de 1’analyse nous avons différencié les schémas a jour et non a jour. Les schémas

incomplets et les schémas erronés étaient considérés comme non a jour.
Pour les patients relevant de la vaccination antigrippale, nous avons considéré les

enfants a jour s'ils avaient recu au moins une dose de vaccin antigrippal la saison hivernale

précédant l'inclusion.
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Pour les patients relevant de la vaccination anti-pneumococcique, nous avons retenu les
criteres suivants :
» enfants de moins de 2 ans : schéma vaccinal renforcé « 3+1 » de VPC13.
* enfantsde2 a5 ans:
- schéma « 3+1 » de VPC avant un an et une dose de VP23 apres 2 ans
- ou au moins deux doses de VPCI13 en rattrapage et une dose de VP23 a
8 semaines entre 2 et 5 ans.
» enfants de plus de 5 ans a risque d’1IP :
- groupe 1: immunodéprimés, incluant les drépanocytoses majeures et syndromes
néphrotiques (sd.) :
- inclus avant avril 2014 : au moins une dose de VP23
- inclus apres avril 2014 : une dose de VP23 de moins de 3 ans ou une dose
de VPC13 suivie d’une dose de VP23, 8 semaines plus tard (Tableau 11).
- groupe 2: non immunodéprimés (pathologies respiratoires, néphropathies

graves, diabete): au moins une dose de VP23 si inclus apres avril 2014.

Tableau 11. Recommandations vaccinales contre les IIP (2014)

Enfants de moins de 2 Enfantsde 2 a 5 ans a
Enfants de plus de 5 ans a risque d’IIP
ans a risque d’IIP risque d’IIP
VPC13 a 2 mois, 3 mois, 1 : Immunodéprimés,
2 : Risque élevé d’IIP sauf
4 mois et 11 mois VP23 a 24 mois aspléniques,
immunodépression
(«3+1 ») sd. néphrotique :
(diabete, pathologie
Si non vaccinés : non vaccinés ou vaccinés
respiratoire, néphropathie
2 doses de VPC13 depuis plus de 3 ans par le
grave avec IRC) :
(SO, S8) puis VP23 :
VP23 : 1 dose
1 dose de VP23 (S16) VPC13 puis VP23 (S8)

Les enfants diabétiques, devaient étre a jour des vaccins contre les IIP (groupe 2) et la

grippe.
Les patients atteints de néphropathie chronique, devaient étre a jour des vaccinations

contre la grippe, le VHB et les IIP selon leur niveau de risque (groupe 2 pour les

néphropathies graves avec IRC, groupe 1 pour les syndromes néphrotiques).
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Les enfants drépanocytaires devaient étre a jour des vaccinations contre la grippe, les 1IP
(groupe 1), les IIM, le BCG (une dose), le VHB (trois doses) et Hib.
Pour les IIM les criteres retenus étaient :
* enfants de moins de 1 an: au moins deux doses de vaccin monovalent C a 2 mois
d’intervalle.
= enfants de plus de 2 ans : une dose de vaccin conjugué ACWY 135 (ou non conjugué
si le dernier rappel datait de moins de 3 ans)
» enfants inclus apres avril 2014 : devaient avoir débuté la vaccination contre le
méningocoque B selon I’AMM.
Pour la vaccination contre Hib ils devaient avoir re¢u quatre doses avant 1 an ou une dose

en rattrapage au dela.

Les patients atteints de mucoviscidose devaient €tre a jour des vaccinations contre la
grippe, VHA (deux doses), VHB (trois doses), les IIP (groupe 2) et Hib.
Pour la vaccination contre Hib ils devaient avoir recu trois doses avant 1 an ou une dose de

rattrapage au dela.

L’analyse des patients classés en « autre ALD » s’est faite suivant les recommandations

particulieres a chaque pathologie lorsque 1’analyse était possible.
Pour I’objectif secondaire de I’étude, nous avons comparé notre analyse manuelle a

I’expertise du CVE selon le profil de santé concerné, lorsque les données étaient disponibles.

L’expertise était considérée comme exacte s’il y avait concordance entre les deux analyses.
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3. Etude : Résultats

3.1. Population d’étude

Nous avons recruté 151 patients, 12 patients ont été exclus de 1’analyse (7 patients

n’étaient pas inscrits en affection longue durée, 5 patients ont été perdus de vue).

Au total, 139 patients ont été inclus dans 1’analyse, dont 69% au CHU.

Les caractéristiques de la population sont présentées dans le Tableau 12.

La population étudiée était composée de 55% de garcons, avec un sexe ratio de 1,24.

L’age moyen était de 8,34 ans, (1* quartile : 4,29 ans, médiane : 8,91 ans, 3° quartile : 12 ans).

L’age minimum était de 4 mois, ’dge maximum de 17 ans et 11 mois.

Les pathologies se répartissaient en 15,1% de diabetes, 16,5% de drépanocytoses,

17,3% de mucoviscidoses, 24,5% de néphropathies dont 12,2% de syndrome néphrotiques,
26,6% d’autres ALD (Figure 2).

Pour D’analyse de la couverture vaccinale, des données étaient manquantes pour

10 patients.

Tableau 12. Caractéristiques de la population étudiée

Autres ALD Diabete Drépanocytose Mucoviscidose Néphropathies Total
Filles, n (%) 15 (40.5) 9 (42.9) 10 (43,5) 14 (58,3) 14 (412) 62 (44.6)
Gargons, n (%) 22 (59.5) 12 (57,1) 13 (56.5) 10 (41,7) 20 (58,8) 77 (554)
Agen, n (%) 26 (70,3) 11(524) 1(43) 1(42) 4(118) 43 (30,9)
CHU, n (%) 11 (29.7) 10 (47,6) 22 (95,7) 23 (95.8) 30 (88.2) 96 (69,1)
Age moyen, moy (SD) 5,79 (3,94) 8,71 (3,86) 8,64 (4,99) 7,73 (4,28) 11,11 (4,21) 8,34 (4,60)
Total, n (%) 37 (26,6) 21 (15,1) 23 (16,5) 24 (17,3) 34 (24,5) 139
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Figure 2. Répartition des pathologies dans la population d’étude
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Sur I’ensemble de la population étudiée, seulement 2 patients étaient a jour de tous les
vaccins faisant I’objet de recommandations particulieres compte tenu de leur age et de leur

pathologie.

La couverture antigrippale était de 24,6% (IC 95% : 18,0-32,7) pour I’ensemble de la

population.

3.2. Résultats généraux

Les couvertures vaccinales par pathologie sont résumées dans la Figure 3.

Parmi les patients non vaccinés pour la saison concernée, 29,2% (IC 95% : 22,1-37.,6)

n’avaient jamais recu de vaccin antigrippal méme dans les saisons précédentes.

Figure 3. Couverture anti grippale par pathologie
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Tableau 13. Couverture vaccinale anti grippale par pathologie

Autres ALD Diabete Drépanocytose
n % IC 95% n % IC 95% n % IC 95%
Grippe 2/33  6,1% (1,7-19.6) 2121 95% (26,5-289) 6/22 273% (13,1-48,1)

Mucoviscidose Néphropathies Total
n % IC 95% n % IC 95% n % IC 95%
Grippe 1422 63,6% (429-80,3) 8/32 250% (13,2-42,1) 32/130 24,6% (18,0-32,7)

La couverture vaccinale pour les recommandations générales dans 1’ensemble de la
population étudiée est résumée dans le Tableau 14.
La couverture globale pour le DTPCa était de 86,3%, pour le ROR de 78,6%, pour le VHB de
71,2%, pour les IIM de groupe C de 56,5%, toutes pathologies confondues. Sur 12 patientes

concernées par la vaccination anti HPV, 6 étaient vaccinées.

Tableau 14. Couverture vaccinale des vaccins a recommandation générale des enfants en ALD

n % (IC 95) <2ans 2- 6 ans 6-13 ans >13 ans
ROR 103/131 78,6% (70,8-84,3) 33,3% 87,1% 85,1%  66,7%
DTPCa 120/139 86,3% (79,6-91,1) 82.,4% 100,0% 83,6%  792%
Hib 122/138 88,4% (82-92,7) 58,8% 90,3% 940%  91,3%
VHB 99/139 712%  (63,2-78,1) 70,6% 90,3% 62,7%  70,8%
IIM C 78/138 56,5% (48,2-64.5) 9,1% 51,6% 50,7%  522%
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3.3. Drépanocytose

Nous avons inclus 23 patients atteints de drépanocytose, 22 patients étaient suivis au CHU
et inclus apres les recommandations de 2014.
L’age moyen était de 8,64 ans, il y avait 56,5% de garcons (sexe ratio : 1,30), 2 patients
étaient nés a 1’étranger.
Parmi les 23 patients, 15 étaient de génotype SS (65,2%), 7 patients étaient de génotype SC
(30,4%), 1 patient était de génotype inconnu.

Aucun patient drépanocytaire n’avait eu la totalité des vaccins recommandés.

La couverture antigrippale était de 27,3% (IC 95% : 13,1-48,1), 36,4% des patients

n’avaient jamais été vaccinés contre la grippe.

Pour la vaccination contre les IIP, des données étaient manquantes pour 1 patient.

Sur les 22 patients analysés, seulement 9 étaient a jour, soit 40,9% (IC 95% : 23,3-61,3).

Parmi eux, 1 patient avait recu le nouveau schéma vaccinal avec le vaccin VPC13 suivi du
VP23, 7 patients avaient eu un VP23 il y a moins de 3 ans, 1 patient avait moins de 2 ans et
était a jour du VPC13. Les 13 autres patients n’étaient pas a jour méme en ne tenant compte
que des anciennes recommandations : 6 patients avaient recu le VP23 trop précocement
(avant 2 ans) et n’étaient pas a jour du VPC, 2 patients de plus de 2 ans n’avaient jamais regu
de VP23, 1 patient de 5 ans avait eu une dose de VP23 sans VPC préalable, 1 patient de
moins de 2 ans n’était pas a jour du VPC13, 3 patients de plus de 5 ans avaient eu un VP23 il

y a plus de 5 ans.

Pour les IIM, la couverture vaccinale pour le méningocoque C était de 65,2% (IC 95%
44 9-81,2). Par contre, aucun patient n’était a jour vis-a-vis des autres sérotypes de
méningocoque : aucun n’avait recu de vaccin ACWY, 1 patient avait eu un vaccin non

conjugué A-C et aucun n’avait recu de vaccin contre le méningocoque B.
Pour la vaccination contre Hib, 90,9% (IC 95% : 72,2-97,5) des patients étaient vaccinés,

mais seulement 50,0% (IC 95% : 30,72-69,28) avaient un schéma complet. Sur les 9 patients

ayant un schéma incomplet, 4 avaient moins de 5 ans.
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La couverture vaccinale pour le BCG était de 59,1 % (IC 95% : 38,7-76,7), 75% des

patients nés avant 2007 et 40% des patients nés apres.

La couverture vaccinale pour le VHB était de 82,6% (IC 95% : 62,9-93), 3 patients avaient un

schéma incomplet.

La couverture vaccinale pour les autres vaccins de recommandation générale était de

91,3% (IC 95% : 73,2-97,6) pour DTPCa et de 68,2% (IC 95% : 47,3-83,6) pour le ROR.

Figure 4. Couverture vaccinale des enfants drépanocytaires (vaccinations particulieres)
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3.4. Mucoviscidose

Nous avons inclus 24 patients atteints de mucoviscidose, dont 23 suivis au CHU et inclus
apres les recommandations de 2014. L.’age moyen était de 7,73 ans, il y avait 58,3% de filles

(sexe ratio : 0,71). Des données étaient manquantes pour 1 patient.

Un seul patient, 4,3% (IC 95 % : 0,01-21,0), était a jour de toutes les recommandations

particulieres concernant la mucoviscidose.

La couverture de vaccination antigrippale était de 63,6% (IC 95% : 42,9-80,3), un seul

patient n’avait jamais été vacciné.
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Pour la vaccination contre les IIP, 21,7% (IC 95% : 9,7-41,9) des patients étaient a jour.
Sur les 18 patients non a jour, 7 avaient une couverture vaccinale conforme aux anciennes
recommandations, 2 patients n’avaient jamais été vacciné par un vaccin conjugué ou non

conjugué.

La couverture vaccinale pour I’Hib était de 91,7% (IC 95 % : 74,1-97,7).

Concernant les hépatites, 91,7% (IC 95 %: 74,1-97,7) des patients étaient a jour du vaccin
contre le VHB, 2 patients avaient un schéma incomplet.
Pour le VHA, la couverture vaccinale était de 38,1% (IC 95% : 20,7-59,1), 1 patient avait un

schéma incomplet.

Pour les vaccins faisant I’objet de recommandations générales la couverture pour le
DTPCa était de 83,3% (IC 95% : 64,1-93.3), de 86,4% (IC 95% : 66,7-95,2) pour le ROR, et
de 72,7% (IC 95% 51,8-86,8) pour le méningocoque C.

Sur les 8 patients €ligibles a la vaccination contre la varicelle, 1 patient était vacciné avec

2 doses, 1 patient avait recu 1 seule dose de vaccin.

Figure 5. Couverture vaccinale des enfants atteints de mucoviscidose (vaccinations particulieres)
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3.5. Néphropathies

Nous avons inclus 34 patients atteints de néphropathie, 30 au CHU, 4 sur Agen.
L’age moyen était de 11,11 ans, il y avait 58,8% de garcons (sexe ratio : 1,43).
Le détail des pathologies rénales est résumé dans le Tableau 15.
L’échantillon comprenait 17 syndromes néphrotiques (50%), dont 1 patient insuffisant rénal
chronique et 2 patientes greffées rénales, 4 autres patients étaient atteints d’insuffisance rénale

chronique. Des données étaient manquantes pour 2 patients.
La couverture de la vaccination antigrippale était de 25% (IC 95% : 13,2-42,1) toutes
néphropathies confondues, elle était de 47,1% (IC 95 % : 26,2-69,0) pour les syndromes

néphrotiques.

Tableau 15. Répartition des pathologies rénales

Syndrome néphrotique 17
IRC 5
Greffe 2
SHU 1
Néphrocalcinose 1
Néphropathie kystique 3
Pseudo hypoaldostéronisme 2
Syndrome de Bartter 1
Syndrome Nail Patella 1
Syndrome de Prune Belly 1
Diabete insipide néphrogénique 2
Tubulopathie 1
Total 34

Pour la vaccination contre les IIP, 1 seul syndrome néphrotique sur les 15 analysés était a
jour suivant les nouvelles recommandations ; 1 patient de plus de 5 ans avait eu une dose de
VPC13 sans rappel par le VP23, 5 mois avant I’inclusion. Sur les 13 patients restants,
3 patients n’avaient jamais été vaccinés, 6 patients n’avaient jamais eu de VP23, 4 patients
étaient a jour selon I’ancienne recommandation.

Chez les patients en insuffisance rénale chronique, 3 patients sur 5 étaient a jour du VP23.
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La couverture vaccinale contre le méningocoque C était de 70,6% (IC 95% : 46,9-86,7)
pour les patients atteints de syndrome néphrotique, de 71,9% (IC 95% : 54,6-84 ,4) toutes

néphropathies confondues.

La couverture vaccinale pour le VHB était de 44,12% (IC 95% : 28,9-60,5) toutes
néphropathies confondues, de 64,7% (IC 95% : 41,3-82,7) pour les syndromes néphrotiques.

La couverture vaccinale pour les autres vaccins faisant 1’objet de recommandations
générale était de 85,3% (IC 95% : 69,9-93,5) pour DTPCa et Hib, de 75% (IC 57,9-86,5) pour
le ROR.

Figure 6. Couverture vaccinale des enfants atteints de néphropathie (vaccinations particulieres)
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Les patientes greffées étaient toutes les deux a jour de leur vaccination antigrippale.
Une était a jour du vaccin contre les IIM de groupe C. Aucune n’était a jour de la vaccination
contre les IIP et une patiente n’avait jamais été vaccinée.
L’une d’elles n’était pas a jour du rappel dTPCa et les deux n’avaient eu qu’une seule
injection de ROR. Elles n’étaient pas a jour du vaccin contre le VHB.
Elles étaient toutes les deux a jour de la vaccination anti HPV et avaient toutes les deux un

antécédent de varicelle.
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3.6. Diabete

Nous avons inclus 21 patients diabétiques de type 1, dont 10 patients au CHU, inclus
apres 2014, 11 patients sur Agen. L’age moyen était de 8,71 ans, il y avait 57,1% de garcons

(sexe ratio : 1,33). Des données étaient manquantes pour 3 patients.

La couverture antigrippale était de 9,5% (IC 95% : 2,6-28.,9) avec seulement 2 patients

vaccinés pour la saison concernée, 4 patients n’avaient jamais été vaccinés.

Pour les IIP, 8 patients n’étaient pas concernés par les nouvelles recommandations, des
données étaient manquantes pour 3 patients. Sur les 10 patients restants aucun n’avait été
vacciné par le VP23. Cependant 83,3% des patients étaient a jour des anciennes

recommandations concernant le vaccin conjugué.

La couverture vaccinale pour I’ensemble des vaccins faisant 1’objet de recommandations
générales était de 85,7% (IC 95% : 65,4-95) pour le DTCa Polio, 90,5% (IC 95% : 71,1-97,3)
pour le ROR, 42,9% (IC 95% : 24,5-63,9) pour le VHB, et seulement de 33,3% (IC 95% :
17,2-54.,6) pour le méningocoque C.

3.7. Autres ALD

Nous avons inclus 37 patients dans le groupe « Autres ALD », 26 patients sur Agen,
11 patients au CHU. L’adge moyen était de 5,79 ans, il y avait 59,5% de garcons
(sexe ratio : 1,47).
Les pathologies sont détaillées dans le Tableau 16.
Parmi les 37 patients il y avait 9 pathologies neurologiques (24,3%), 5 pathologies

respiratoires (13,5%) dont 2 patients nés prématurés, 6 hémopathies (16,2%).

Un seul patient était a jour des recommandations particulieres.

La couverture vaccinale antigrippale était de 6,1% (IC 95 % : 1,7-19,6) pour la saison

concernée, avec 2 patients a jour, 8 patients jamais vaccinés.
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Parmi les pathologies respiratoires, un seul patient sur 5 était a jour.
Sur 6 patients présentant une pathologie hématologique aucun patient n’était a jour.

Sur les 9 patients ayant une pathologie neurologique aucun patient n’était a jour.

Pour les IIP, 1 patient atteint de pathologie respiratoire sur 5 était a jour. Sur 3 patients nés

prématurés aucun patient n’était a jour.

Pour les autres vaccinations les couvertures vaccinales sont résumées dans le Tableau 17.

Tableau 16. Répartition des autres ALD

Respiratoires 5 Autres 14
Asthme 2 Deficit IGA 2
Déficit alpha-1-antitrypsine 2 Hypogammaglobulinémie 1
DDB 1 Hyperplasie surrénales 1
Prématurité 3 Coarctation aorte 1
Neurologiques 9 Maladie Coeliaque 1
AVC 1 Maladie de Crohn 1
Encéphalopathie 8 Maladie de Still 2
Hémopathies 6  Maladie Hirshprung 1
Hémophilie A 1 Mucopolysaccharidose 2
LAL 3 Pierre Robin 1
LAMI1 1 Polyradiculonévrite 1
Lymphome de Burkitt 1 Syndrome polymalformatif 1

VHC 1

Total 37

Tableau 17. Couverture vaccinale des vaccins a recommandation générale chez les « autres ALD »

M (MC) 17/35  48,6% (33,0-644)

VHB 25/37  67,6% (51,5-804)
Hib 34/35  97,1%  (85,5-99.5)
DTPCa 32/37  865%  72,0-94.,1)
ROR 26/34  76,5%  (60,0-87,6)
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3.8. Données du CVE

Les données du CVE sont résumées dans le Tableau 18. Nous avions des données

manquantes pour les 43 patients inclus sur Agen.

Concernant 1’e-mail de récupération qui permet « d’activer » son compte et son CVE, le

carnet avait été activé par 24 patients, soit 25% (IC 95% : 17,4-34.5).

Sur 96 patients, 84 profils de santé avaient été correctement renseignés par 1’investigateur
pour la pathologie concernée, soit 87,5%.
Pour les patients dont le profil de santé était correctement renseigné, le diagnostic du systeme

expert n’a été exact que dans 35,4% des cas (IC 95% : 25,9-46,2).

Pour les patients drépanocytaires le diagnostic n’était exact que pour 4 patients sur 20.
L’erreur de diagnostic était liée au profil de santé : lorsque seul le critere drépanocytose était
renseigné, le systeme expert ne considérait pas le patient comme a haut risque d’IIP ou d’IIM
et n’intégrait pas ces vaccinations dans son diagnostic. Par contre lorsque I’item « asplénie
était renseigné en plus du critere « drépanocytose », le diagnostic était juste a la fois pour les

IIP et les IIM.

Pour les patients atteints de syndrome néphrotique, le diagnostic était exact dans 8 cas
sur 14. Il était exact, lorsque le patient n’avait pas recu de VP23 ou moins de trois doses de
vaccin anti pneumococcique. Par contre le systéme expert n’intégrait pas la recommandation
si le patient avait eu au moins trois doses de vaccin dont un VP23, quelle que soit la date du

dernier rappel, le considérant a tort comme « a jour ».

Pour les patients diabétiques, atteints de mucoviscidose, d’asthme sévere ou d’IRC, le
diagnostic était erroné concernant la recommandation de 2014. Si le patient avait plus de
S ans et avait été vacciné antérieurement par le VPC7 ou VPCI13, le systeme expert ne
demandait pas de revacciner par le VP23. Si le patient avait plus de 5 ans mais n’avait jamais
été vacciné, le diagnostic était exact et demandait une vaccination par le VP23.

Le diagnostic était exact dans 2 cas sur 10 pour les diabétiques, 5 cas pour 22 pour les patients

atteints de mucoviscidose.
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Tableau 18. Données du CVE par pathologie

Autres Diabeéte Drépanocytose Mucoviscidose Néphropathies Sd. Total
ALD néphrotique % IC 95%
DM 26 11 1 1 4 3 43 309%
Profil Santé 6/11 10/10 21/22 24/24 23/30 14/15  84/96 87.5% (79.4-92,7)
g:cgt“"“ic 3/6 2/10 4120 5122 15/24 8/14 20/82 354% (25.9-462)
Evolutivité 1/11 6/10 4/22 9/23 4/30 3/15 24/96 250% (174-34,5)

4. Etude : Discussion

4.1. Méthode et biais

Peu d’études évaluent la couverture vaccinale des enfants en ALD, concernant leurs
recommandations particulieres.
Nous avons mené une étude descriptive transversale préliminaire, pour fournir un instantané

de la couverture vaccinale d’enfants en ALD sur le CHU et le Centre Hospitalier d’ Agen.

La puissance de notre étude est limitée par la taille de I’échantillon, plus petit que dans les
études existantes sur le sujet. Nous n’avons pas connaissance du nombre de patients en ALD
ayant consulté durant cette période d’inclusion, la représentativité peut tre soumise a caution.
Si I’étude a été réalisée sur deux centres, la plupart des pathologies ciblées étaient suivies sur
le CHU. Nous savons par ailleurs que la couverture vaccinale en Aquitaine est inférieure a la
moyenne nationale [66].

Les résultats ne peuvent pas €tre extrapolés a I’ensemble de la population cible.

Initialement, il était prévu une période d’inclusion plus courte: de Janvier a Mars 2014 sur
Agen et d’Avril 2014 a Juin 2015 sur le CHU. Cette période a été étendue devant les

difficultés d’inclusion et les quotas imposés par la méthode de sélection.

Les difficultés d’inclusion des patients étaient liées a plusieurs parametres qui peuvent
étre révélateurs d’un biais de sélection.
Au CHU, les investigateurs n’étaient pas médecins consultants et sélectionnaient les patients

en amont de la consultation en fonction de la pathologie selon la méthode des quotas.
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Ce parametre a pu influer sur le premier critere d’exclusion qui était le refus des parents
(investigateur non connu, dans un temps court avant la consultation).

Le refus des parents a pu également étre influencé par le support de recueil électronique, pour
les parents n’utilisant pas les nouvelles technologies.

Enfin la présentation des carnets de santé « papier » était inconstante. Ce critére d’inclusion
était nécessaire pour avoir acces a un historique vaccinal. Il exclut néanmoins les patients ne

présentant pas leur carnet, peut-étre plus a risque de retards vaccinaux.

Il aurait été intéressant de recueillir le nombre total de patients recrutés, avec le nombre de
refus et le nombre de patients n’ayant pas leur carnet de santé.
Intégrer les médecins consultants aurait peut-étre pu limiter ces difficultés, avec la création

d’un CVE a chaque consultation.

Nous n’avons sélectionné que certaines pathologies. Le choix de ces pathologies a été
guidé par la spécificité de leurs recommandations vaccinales.
Nous n’avons pas évoqué les cancers solides et chimiothérapies, les hémopathies, ni les
déficits immunitaires acquis ou congénitaux... Ces pathologies pourraient faire 1’objet

d’études ciblées.

Plusieurs éléments peuvent constituer un biais d’information dans cette étude : fiabilité du
carnet de santé, méthode de recueil, analyse rétrospective des données.
Pour I’analyse de la couverture vaccinale nous avions des données manquantes pour
10 patients.
Par ailleurs certaines données n’étaient pas systématiquement colligées dans le profil de santé

électronique (traitements en cours, environnement), limitant parfois I’analyse.

Pour I’analyse, la période d’inclusion a compliqué la mise en place des criteres de
vaccination du fait de I’évolution des calendriers vaccinaux. Ceci reflete la difficulté pour les
professionnels de santé de suivre I’évolution des recommandations.

Contrairement a 1’étude Italienne de 2012, nous n’avons pas regardé les retards ni les délais

de vaccination, I’age du diagnostic n’étant pas connu [2].
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4.2. Résultats

4.2.1. Résultats généraux

L’age moyen des patients dans notre étude était de 8,34 ans, la moitié des patients avait
moins de 9 ans, 75% des patients avaient moins de 12 ans. Les patients étaient en majorité des
garcons. Les caractéristiques des patients dans notre étude sont semblables a celles des études

de couvertures vaccinales dans ces populations [2] [67] [58].

Notre étude montre une couverture vaccinale globale treés faible concernant les

recommandations particulieres, pour I’ensemble des catégories étudiées.

La couverture antigrippale dans notre étude était treés faible pour la saison concernée
(24,6%) et plus d’un quart des patients n’avaient jamais €té vaccinés. Nos résultats sont plus
faibles que dans les études antérieures. La couverture vaccinale était de 43,7% en région
parisienne pour la saison 2003-2004 chez les patients en ALD [63]. Elle était de 58,7% dans
I’étude de Pandolfi et al. en 2012 [2].

Les pathologies étudiées dans ces études different, pouvant expliquer ces résultats.
Néanmoins on observe une baisse de la couverture vaccinale contre la grippe en France
depuis 2009-2010, avec une couverture plus faible en Aquitaine. En 2012-2013 la couverture
vaccinale des patients en ALD de moins de 65 ans était de 39,1%. En Aquitaine ces taux

variaient de 29,2% a Agen a 33,5% dans les Landes [66].

La vaccination antigrippale étant annuelle, les vaccinations ont pu ne pas étre
systématiquement renseignées dans le carnet de santé si celui ci était oublié le jour de la
vaccination. Ce facteur a pu nous faire sous-estimer la couverture vaccinale. Cependant le

carnet de santé était un critere d’inclusion dans la plupart des études.

Notre étude montrait une couverture plus importante pour les patients atteints de
mucoviscidose (63,6%) et une couverture plus basse pour les patients en « autre ALD »
(6,1%) et diabétiques (9,5%). Si les résultats ne sont pas significatifs (p> 0,05), ils sont

concordants avec les données de la littérature [2].
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Comme dans la population générale, les couvertures vaccinales pour les vaccins de
routine restaient insuffisantes, avec un peu de moins de 80% pour le ROR, et moins de 90%
pour DTPCaHib toutes classes d’age confondues. Les études antérieures retrouvent des
couvertures vaccinales plus faibles pour les vaccinations de routines chez les enfants atteints

de maladies chroniques [2].

4.2.2. Drépanocytose

Notre étude montre une vaccination tres insuffisante chez les patients drépanocytaires

pour leurs recommandations particulieres.

La couverture antigrippale était trés faible (27,3%) avec plus d’un tiers des patients
jamais vaccinés. Il y a 10 ans, une étude parisienne retrouvait des taux plus élevés avec une

couverture a 55,5% en 2003-2004 [63].

Les IIP sont responsables d’une morbi-mortalité trés importante chez ces patients, elles
font 1’objet de recommandations précises. Pourtant, seulement 9 patients sur 22 étaient a jour
de leur vaccination. Ces résultats ne semblent pas étre liés simplement a 1’édition de
nouvelles recommandations. En effet, sur les 13 autres patients, aucun n’était a jour des
anciennes recommandations, 2 patients de plus de 2 ans n’avaient jamais eu de VP23 et 6

patients I’avaient recu avant I’age de 2 ans (recommandations de 2006).

La vaccination contre les IIM de groupe C est recommandée depuis 2003 chez les patients
drépanocytaires et depuis 2010 dans la population générale. Pourtant la couverture vaccinale
n’était que de 65,2% dans notre étude.

Aucun patient n’avait recu de vaccin contre le méningocoque B, mais la recommandation
était tres récente au moment de 1I’étude.

Aucun patient n’avait recu de vaccin quadrivalent, qui est recommandé depuis 2011 sous sa
forme conjuguée. Le colit du vaccin n’est pas un argument suffisant pour expliquer ce
résultat, car si le remboursement est récent en officine de ville (septembre 2015), les vaccins

étaient disponibles en milieu hospitalier.
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La proportion de patients vaccinés contre Hib était élevée (90,9%) mais seulement la
moitié des patients avaient recu un schéma renforcé « 3+1 » comme préconisé.
La couverture vaccinale contre VHB était par contre élevée a plus de 80% contrastant avec la
couverture en population générale.
Nous manquions des éléments environnementaux pour interpréter la faible couverture
vaccinale par le BCG (59,1%). La couverture était sous maximale pour les patients nés avant

2007, et seulement de 40% pour les patients nés apres 1’abrogation vaccinale.

4.2.3. Mucoviscidose

La vaccination est également insuffisante pour les patients atteints de mucoviscidose dans

notre étude.

La grippe est liée a une morbidité importante dans la mucoviscidose avec un risque de
décompensation pulmonaire important [15]. Les recommandations sont clairement établies
pour la mucoviscidose depuis 2000.

La couverture vaccinale antigrippale, bien qu’insuffisante, était la plus élevée parmi la
population globale. La plupart des études font également état d’une vaccination plus élevée
chez les patients atteints de mucoviscidose que dans les autres pathologies en ALD [2]. Si
I’étude Italienne de Pandolfi et al. retrouvait des taux élevés de vaccination (supérieurs a
90%), la couverture vaccinale semble plus faible en France [15]. Dans notre étude 63,6% de
patients étaient vaccinés. Un seul patient n’avait jamais été vacciné. L’étude de Masson et al.
(2015) sur la couverture vaccinale des enfants atteints de mucoviscidose, retrouvait un taux

similaire (66,1%) [58].

Si la couverture contre Hib était satisfaisante dans notre étude, selon les nouvelles
recommandations, seulement 21,7% étaient a jour de la vaccination contres les IIP. Les
patients atteints de pathologies respiratoires chroniques sont pourtant considérés comme a
risque d’IIP dans les recommandations avec des décompensations respiratoires graves.

Si I’évolution des recommandations explique en partie ces résultats, seulement 50% des
patients étaient a jour selon les anciennes recommandations et 2 patients n’avaient jamais été

vaccinés.
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La prévention des hépatites est recommandée dans la mucoviscidose, 30% des enfants
atteints de mucoviscidose ayant une atteinte hépatique. Les vaccinations contre I’hépatite B
et A sont recommandées pour les patients ayant une maladie chronique du foie depuis 2006,
et spécifiquement dans la mucoviscidose depuis 2009.

La vaccination contre VHB était élevée dans notre étude avec 91,7% des enfants vaccinés, ce
qui contraste avec 1’étude de Masson et al. qui retrouvait une couverture inférieure a 60%.

En revanche la couverture vaccinale contre VHA était aussi faible que dans 1’étude parisienne
avec seulement 38,1% de patients vaccinés, pour une recommandation datant de plus de

5 ans [58].

Les recommandations contre la varicelle ne sont pas clairement établies en France, les
dernieres recommandations de 2014 se prononcent en faveur de la vaccination, du fait du
risque de pneumonie. Les effectifs de notre étude ne nous permettent pas de conclure

(8 patients concernés avec 1 patient a jour).

4.2.4. Néphropathies

Les enfants atteints de néphropathies chroniques ont un risque accru de maladies
infectieuses mais il n’y a pas de données sur la couverture vaccinale de ces patients dans la
littérature (hors dialyse et transplantation). Nous manquions d’information pour une analyse

correcte de I’ensemble des néphropathies (traitements en cours, stade de la maladie rénale...).

Pour autant, la couverture antigrippale était faible pour ’ensemble des néphropathies
avec un quart des patients vaccinés.

Elle restait insuffisante dans les syndromes néphrotiques (47,1%).
Les syndromes néphrotiques sont considérés a haut risque d’IIP. Les recommandations

sont précises, pourtant 1 seul patient sur 15 était a jour des nouvelles recommandations,

5 patients n’avaient jamais eu de VP23 et 3 patients n’avaient jamais vaccinés.
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4.2.5. Diabete

Le vaccination contre la grippe est recommandée dans le diabéte de type 1 depuis 1998.
La couverture vaccinale était particulicrement faible dans notre étude avec seulement
2 patients sur 21 a jour pour la saison concernée, 4 patients jamais vaccinés (9,5%).
Les études antérieures retrouvent des taux plus élevés sans qu’il n’y ait de différence
statistiquement significative. L’étude parisienne de 2006, aux effectifs semblables, retrouvait
une couverture de 44,4%][63]. L’étude de Pandolfi et al. en 2012 retrouvait une couverture

vaccinale de 57.4% [2].

Pour les IIP, la majorité des patients étaient a jour des anciennes recommandations pour
le vaccin conjugué. Aucun des patients concernés par les nouvelles recommandations n’était a
jour du VP23. Ces résultats traduisent une méconnaissance de 1’évolution des

recommandations vaccinales.

Si les couvertures vaccinales contre ROR et DTPCa restaient correctes, les couvertures
contre VHB et les IIM de groupe C sont basses dans cette population (respectivement de

42.9% et 33,3%).

4.2.6. Autres ALD

Nous manquions d’informations concernant les complications et les traitements des

différentes pathologies classées en « autres ALD » pour une analyse compléte.

La couverture vaccinale antigrippale était particulierement faible (6,1%). S’il est difficile
d’extrapoler les résultats, aucun des patients atteints de pathologie neurologique n’avait recu
de vaccin anti grippal. La littérature fait état d’une couverture vaccinale tres faible chez ces

patients [2].
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42.7.CVE

Le taux de récupération du CVE était plutdt faible (25%) mais correspond au taux de 30%
observé par le Groupe d’Etude en Préventologie (GEP) pour Mesvaccins.net.
Ce taux aurait pu étre amélioré lors de I’inclusion des patients si nous avions eu un temps
dédié plus important a I’explication du support et si nous avions renvoyé un mail de

récupération a distance de 1’inclusion.

Nous avons choisi de comparer notre analyse manuelle et I’expertise du CVE a postériori,
pour apporter un argument a la discussion sur son apport potentiel dans la vaccination des
enfants en ALD.

Nous avions un certain nombre de données manquantes puisque ces données n’avaient pas été

analysées dans la population d’ Agen.

Tout d’abord le profil de santé n’était pas toujours correctement renseigné malgré le

protocole d’étude. La pathologie n’a été renseignée que dans 87,5% des cas. Les traitements
n’étaient jamais renseignés.
Si cet élément peut constituer un biais pour 1’analyse il reflete une problématique pratique.
Dans sa these sur ’apport du CVE en médecine générale, Haneche F. rapportait que
seulement 44,7% des profils de santé étaient renseignés dans son étude [68]. Elle expliquait
ces résultats par des oublis, un manque de temps ou la triple saisie des données par le médecin
généraliste (sur le carnet de santé, le CVE et le logiciel métier).

Hors, un profil de santé non renseigné altére 1’interprétation des historiques vaccinaux.

Nous avons considéré que les carnets étaient complets dans notre étude puisqu’ils
devaient étre remplis exhaustivement a partir du carnet de santé. Cependant la case « tous les
vaccins ont-ils été enregistrés ? » n’était pas systématiquement cochée dans le CVE. Dans la

thése d’Haneche F., seulement 2 CVE sur 5 avaient une réponse cochée.

De méme, lors de la saisie des vaccins, I’investigateur oubliait fréquemment de préciser

quand il s’agissait d’un rappel.
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Tous ces parametres peuvent expliquer des différences de statuts vaccinaux avec 1’analyse
logicielle. Enfin, méme si nous avons exclu de 1’analyse les expertises qui pouvaient différer
avec ’expertise a la date d’inclusion du fait de I’age, I’analyse rétrospective a pu étre une

source d’erreur.

Pour les profils de santé renseignés, I’expertise logicielle ne concordait que dans 35% des

cas avec notre analyse manuelle.

Pour les patients drépanocytaires, le logiciel ne faisait pas le lien entre drépanocytose et
asplénie. Il ne considérait pas le patient drépanocytaire a risque d’IIP et d’IIM et considérait
a tort le patient comme bien vacciné lorsqu’il ne 1’était pas.

Dans le profil de santé, les deux pathologies sont situées dans deux catégories différentes du
menu déroulant. La drépanocytose se situe dans la catégorie « Hématologie », 1’asplénie
(ablation ou non fonctionnement de la rate) dans la catégorie « Splénectomie ».

La disposition et I’intitulé des deux catégories n’incitent pas a renseigner les deux champs, le

logiciel devrait établir un lien automatique entre drépanocytose et asplénie fonctionnelle.

Les erreurs pour les IIP dans les syndromes néphrotiques semblaient liées aux nombres de
doses recues par le patient, quel que soit le type de vaccin.

Pour les patients a risque d’IIP non immunodéprimés, les nouvelles recommandations
incluent de revacciner les enfants de plus de 5 ans par un vaccin non conjugué VP23. Le
systeme expert ne demandait a vacciner les patients de plus de 5 ans par le VP23 que s’ils
n’avaient jamais été vaccinés contre le pneumocoque. Il n’intégrait pas la recommandation

s’ils avaient recu un vaccin conjugué antérieurement.
Ces erreurs d’algorithme décisionnel ont été signalées pendant I’étude a des membres du

GEP et devraient étre corrigées pour permettre aux médecins de se référer au systeme expert

pour ces pathologies particulieres.
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IV. APPORT POTENTIEL du

CARNET DE VACCINATION ELECTRONIQUE

1. Contexte : information et hésitation vaccinale

Ces dernicres années la population émet de plus en plus de réserve face a la vaccination.
Le concept de « vaccine hesitancy » est apparu dans la littérature pour décrire 1’attitude de
préoccupation ou de doute sur I’intérét ou la sécurité de la vaccination. Ce phénomene va au

dela du refus vaccinal. Les déterminants de ce comportement sont multiples et complexes.

Les vaccins ont contribué a faire reculer voire disparaitre certaines maladies infectieuses
graves. La population occidentale ne connait plus ces maladies et leurs conséquences.
Des épidémies ont ainsi marqué les pays développés ces dernicres années.
Cependant I’hésitation vaccinale n‘est pas une exclusivité occidentale, et la défiance envers

les vaccins est aussi ancienne que la vaccination [69].

En 2005, 90 % des frangais avaient une opinion favorable de la vaccination, contre 61,5 %
en 2010, et 79% en 2014 selon 'INPES. Seuls 2 % des personnes interrogées se déclaraient
défavorables a toutes les vaccinations en 2014 [70].

Si la couverture vaccinale reste satisfaisante en France, 1'Institut de Veille Sanitaire (InVS)
arapporté une diminution récente de la couverture vaccinale chez les nourrissons. Entre les
premiers semestres 2014 et 2015, I'InVS a observé une baisse de l'activité de vaccination du
nourrisson de pres de 5 % [71]. Cette diminution s’expliquerait en partie par les tensions
d’approvisionnement mais surtout par une augmentation de I’hésitation vaccinale. L’InVS a
jugé ces résultats préoccupants, avec un risque de diminution de la protection collective de la

population pédiatrique.

Une récente réflexion a été menée sur le bien fondé de I’obligation vaccinale. La
distinction entre vaccins obligatoires et recommandés est source d’incompréhension dans le

contexte épidémiologique actuel. Les vaccins recommandés, pourtant prioritaires, sont parfois
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considérés comme facultatifs. Les autres pays européens n’ayant pas d’obligation vaccinale,

n’ont pas une couverture vaccinale plus faible [72].

D’apres une revue de la littérature, un des facteurs majeur intervenant dans 1’hésitation
vaccinale occidentale serait la perte de confiance envers le systeme et les acteurs de santé, les
institutions, et les firmes pharmaceutiques [73]. Depuis une vingtaine d’années, en plus des
diverses crises sanitaires, plusieurs controverses ont contribué a augmenter 1’hésitation
vaccinale :

- Vaccin contre I’hépatite B et sclérose en plaques dans les années 90

- ROR et autisme

- Pandémie grippale AHINI1 de 2009-2010

- Adjuvants aluminiques et myofasciite a macrophages

- Vaccin HPV et maladies auto immunes

- Tensions d’approvisionnements, qui accentuent la méfiance du public et les difficultés

des médecins a suivre le calendrier vaccinal.

Actuellement les données de la littérature sont rassurantes et ne permettent pas de remettre

en cause le bénéfice/risque de ces vaccinations ou la sécurité des adjuvants aluminiques [74]

[75] [76].

Plusieurs auteurs dénoncent un manque d’information et de connaissances sur la
vaccination, alors que les supports médiatiques se multiplient. Internet, les forums, les
réseaux sociaux (Facebook, Twitter...) sont des vecteurs essentiels pour les messages des
opposants a la vaccination. Sur les réseaux sociaux, 20% des conversations concernent la
santé [77]. Les messages anti-vaccinaux se diffusent rapidement, en utilisant des arguments
intuitifs et spéculatifs. L’information qui géneére de 1’émotion, a plus d’impact que les
arguments statistiques et scientifiques [78].

Dans les premiers résultats des moteurs de recherche, les sites des opposants a la vaccination
ont des noms de domaine proches des sites en conformité avec le HONcode. Ainsi la Ligue
Nationale pour la Liberté des Vaccins a pour nom de domaine infovaccin.fr, trés proche du
site infovac.fr [79] [80].

L’OMS a créé un Réseau pour la Sécurité Vaccinale, pour recenser les sites évalués sur la

base de criteres de bonnes pratiques en matiere d'information (crédibilité et contenu) [81].
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Les médecins généralistes jouent un role essentiel dans la vaccination de la population.
Ce sont les premiers prescripteurs de vaccins en France (90%) [82]. Plusieurs études ont
montré l'influence de leurs recommandations sur les comportements vaccinaux de leurs
patients [82] [83]. En effet la majorité des patients ont confiance en leur médecin traitant, qui
reste une source essentielle d’information [83]. Pourtant, les médecins généralistes sont
souvent peu informés sur les actualit€és vaccinales (recommandations, tensions
d’approvisionnement...).
D’apres une étude de 2015, la majorité des médecins généralistes sont favorables a la
vaccination (97%) [84]. Pourtant un quart d’entre eux émettent des doutes a I’égard des
risques et de 1’utilité des vaccins. S’ils font pour la plupart confiance aux sources officielles,
un tiers d’entre eux préferent se fier a leur propre jugement plutét qu’aux recommandations
officielles. Ce scepticisme est susceptible de contribuer a l'insuffisance de certaines
couvertures vaccinales.
Les praticiens évoquent par ailleurs des recommandations complexes, des modifications trop
fréquentes [82]. Ils méconnaissent parfois les recommandations pour les populations
ciblées, craignent les effets indésirables des vaccins.
Une grande partie des généralistes ne se sentent pas en confiance pour informer leurs patients
sur I’innocuité des vaccins et des adjuvants, traduisant un manque de connaissances sur la

vaccination [84].

Le programme national de vaccination a été établi pour promouvoir la vaccination [85].
L’amélioration de la communication aupres de la population et des professionnels de santé en
est un des objectifs. Le médecin généraliste, par son influence et son role pivot dans la
vaccination, doit étre une cible prioritaire.

Le programme national de vaccination prévoit d’intégrer de nouveaux outils, comme la
dématérialisation des données du carnet de santé, des outils de communication et
d’information a destination des patients et des professionnels de santé. Les trois quart des
professionnels de santé estimeraient utile 1’intégration d’un carnet de vaccination électronique

a leur logiciel professionnel [84].
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2. Les registres électroniques de vaccination

La technologie offre aujourd’hui de nouvelles opportunités pour améliorer la couverture
vaccinale. En France en 2013, 75% des ménages ont un acces a internet [86], 70% des
médecins généralistes sont informatisés selon la Caisse Nationale de I’ Assurance Maladie.
Les programmes d’e-santé se multiplient : télémédecine, objets connectés, applications
mobiles, réseaux sociaux. La santé connectée offre de nombreuses possibilités pour la
médecine préventive [77]. Il semble nécessaire de moderniser 1'usage du carnet de

vaccination, de I’adapter a la médecine actuelle.

La plupart des pays utilisent un support papier pour les données vaccinales. En France il
n’y a aucun support officiel chez 1’adulte. Chez le grand enfant, I’expérience montre que le
carnet de santé fait souvent défaut en consultation. Cette limite logistique a un impact direct
sur la stratégie vaccinale : acces aux données de santé, fiabilité et mise a jour des

informations, tragabilité [87].

Plusieurs pays ont développé des registres électroniques de vaccination (Immunization
Information Systems IIS) [88]. Ces systeémes informatiques collectent et centralisent les
données vaccinales personnelles a un niveau régional ou national. Leur utilisation est encore
loin d’étre universelle. La mise en place de tels systeémes souleve des enjeux techniques,

économiques, politiques et éthiques.

En Europe, le Danemark, 1’Islande, Malte, la Norvege et les Pays Bas ont un systéme
national opérationnel, six autres pays sont dotés de dispositifs régionaux (Annexe 6).
Au Canada, il existe des systeémes régionaux depuis 1998, intégrés a un dispositif national
depuis 2004. Aux Etats Unis, la CDC (Center for Disease Control and prevention) travaille
avec des registres de santé électronique. Tous les états utilisaient un IIS en 2011.
A un autre niveau, un registre international a été développé pour faciliter la surveillance des
programmes vaccinaux : the Centralized Information System for Infectious Diseases (CISID),

développé par I’OMS et Le Fond des Nations Unies pour I’Enfance (UNICEF) [4] [89].
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Pour étre efficaces, ces registres de vaccination nécessitent plusieurs criteres de qualité :
- des informations completes sur le statut vaccinal
- un systeme sécurisé€ pour préserver la confidentialité des données de santé.
- des données épidémiologiques a jour et fiables pour avoir un dénominateur exploitable
dans la surveillance épidémiologique
- un systeme flexible, permettant de s’adapter en temps réel aux recommandations

vaccinales en constante évolution

Leur utilisation peut €tre un atout pour un grand nombre de problématiques liées a la
vaccination : historique vaccinal, suivi des recommandations, suivi épidémiologique,
amélioration de la communication et de I’information vaccinale...

Les pays utilisant de tels systemes ont montré leur impact sur la couverture vaccinale et la
surveillance épidémiologique [90].

Ces outils permettent de délivrer une information adaptée, actualisée pour les patients et les
professionnels de santé. C’est une voie de communication privilégiée pour les messages

vaccinaux ciblés et les campagnes de vaccination.

En plus d’un accés a I’historique vaccinal, la plupart des IIS permettent une aide a la
décision clinique pour les professionnels de santé, en suggérant un schéma de vaccination
approprié en fonction de 1’age, de I’historique vaccinal ou du profil de santé. Ils intégrent les
changements fréquents de recommandations vaccinales, rappellent les prochaines échéances
vaccinales, et surtout les vaccinations ciblées pour les populations a risque.

Les systemes permettant des messages de rappels automatiques ont montré leur impact sur la

couverture vaccinale, particulierement pour les messages SMS (Short Message Service) [91].

Enfin ces outils pourraient améliorer le suivi de I’efficacité et de la sécurité des vaccins
par la tracabilité des doses. Cette fonctionnalité est déja en place en Espagne et au Canada, ou
la tracabilité des vaccins est assurée par l’utilisation d’un code barre permettant d’enregistrer

les informations du vaccin (identification du produit, numéro de lot, date de péremption).
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3. Carnet de Vaccination Electronique

3.1. Préambule

En France, I’article 3 de la loi n° 2004-810 du 13 aofit 2004 relative a 1’assurance maladie
prévoit qu’« afin de favoriser la coordination, la qualité et la continuité des soins (...), chaque
bénéficiaire de 1’assurance maladie dispose d’un “dossier médical personnel” (DMP),
constitué de I’ensemble des données de santé a caractere personnel, recueillies ou produites a
I’occasion des activités de prévention, de diagnostic ou de soins..., et notamment des
informations qui permettent le suivi des actes et des prestations de soins» . Le DMP est dans
I’idée, un dossier médical unique, informatisé, déposé aupres d’un hébergeur de données de
santé agréé ; il est gratuit et est a disposition de tout bénéficiaire de 1’assurance maladie. Les
logiciels du DMP devaient étre compatibles avec les logiciels professionnels existants pour
faciliter la transmission des données et limiter la double saisie.

Cependant pour plusieurs raisons, le DMP n’est toujours pas en place. Le rapport du ministere
de la santé en 2007 souligne que la priorité a été donnée d’emblée a la dimension technique

sans qu’une réflexion sur son contenu et son usage ait été réellement menée [92].

La plupart des logiciels médicaux permettent une surveillance vaccinale partielle en
cabinet libéral, par enregistrement de I’historique vaccinal. Ces systeémes sont non seulement
inaccessibles pour le patient ou tout autre praticien, mais ils n’intégrent surtout aucune
expertise de diagnostic vaccinal.

Les sources scientifiques fiables ne manquent pas mais leur diffusion aupres des médecins
généralistes et du public est insuffisante. La demande d'une aide a la décision vaccinale
personnalisée, intégrée au dossier patient informatisé, est exprimée par les médecins

généralistes [84].

En 2008, le Professeur Jean-Louis Koeck, médecin des armées et représentant du service
de santé des armées au sein du Comité Technique des Vaccinations, a remarqué un décalage
existant entre les recommandations vaccinales nationales et leur application, avec des
couvertures vaccinales souvent en deca des objectifs de santé publique.

L’association « Groupe d'Etudes en Préventologie » (GEP), créée en 2009, propose depuis

octobre 2011, I'utilisation d’un Carnet de Vaccination Electronique intégrant un systeéme
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expert d’aide a la décision vaccinale, prenant en compte a la fois les caractéristiques
individuelles des personnes et 1’historique vaccinal (nature, dose et propriétés des antigenes
administrés, dates des administrations, intervalles entre les administrations, age lors de
I’administration).

Le CVE est disponible sur le site internet via MesVaccins.net. Il est disponible en application

Smartphone depuis novembre 2012 [3].

3.2. Criteres de Qualité

e Sécurité :

C’est une plate-forme d’information, de communication et d’expertise sur les vaccins,
accessible a travers deux interfaces, grand public et professionnels de santé.
Les données des carnets de vaccination électroniques sont réparties entre deux serveurs :
- le serveur public contient les données anonymes renseignées par le patient
- le serveur professionnel contient des données nominatives renseignées par les
professionnels de santé ; son acces est restreint et sécurisé via la carte professionnelle
CPS et les certificats d’identification Java, SSL X509.
L’hébergement du CVE est assuré par un tiers agréé, la société IDS, qui a obtenu 1’agrément
hébergeur de données de santé le 12 février 2010 par le ministere de la santé. Il a recu
I’agrément de la Commission Nationale de 1'Informatique et des Libertés (CNIL), notifié par
la décision n°® 2011-194.
Ce systeéme est indépendant vis a vis de 1’industrie pharmaceutique, des organisations
représentantes des professionnels de santé et des éditeurs de logiciels médicaux, il respecte la
charte HONcode des sites web de santé.
Son expertise est fondée sur les recommandations ou les obligations vaccinales publiées par
les autorités sanitaires. Il n’y a aucune exploitation commerciale de 1’analyse des données de
santé, les données anonymisées sont fournies sans contrepartie financiere aux agences
gouvernementales et autorités sanitaires (notamment I’InVS pour les données de couverture
vaccinale et I’Agence Nationale de Sécurité du Médicament et des produits de santé pour les

données de pharmacovigilance) [3].

91



e Information vaccinale:

Ce carnet de vaccination, dématérialisé, permet de répertorier tous les vaccins administrés
a une personne. Le CVE est accessible sur internet gratuitement par tout patient, qui peut le
partager avec les professionnels de santé de son choix. L’acces professionnel est libre

seulement pour les médecins libéraux de certaines régions.

* Données épidémiologiques :

Il intégre un systéme expert mis a jour en continu dans le but de produire des données
factuelles permettant d’améliorer la politique vaccinale par les autorités sanitaires : évaluation
de la couverture vaccinale, respect des bonnes pratiques vaccinales, renforcement de la

pharmacovigilance et de la sécurité vaccinale.

* Flexibilité:

Le systeme expert du CVE a pour objectif d’aider a la décision vaccinale et I’application
des recommandations. Il prend en compte les recommandations actualisées, le profil de santé
et I’historique vaccinal. Ce systeme pourrait étre intéressant pour les patients atteints de
maladie chronique, adaptant les recommandations a la situation a risque de manicre
individuelle. Afin de rendre I’expertise vaccinale la plus complete possible, les

renseignements du profil santé du patient sont indispensables.

Il est par ailleurs possible de programmer un rappel personnalisé d’échéances vaccinales, par

e-mail ou SMS, adapté a chaque situation individuelle.
Il permettrait en outre d’améliorer la formation continue des professionnels de santé, avec

des textes de référence intégrés dans la base de données, actualisés. Les dernieres actualités

sont envoyées par e-mail.
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3.3. Utilisation

Le systeme expert de MesVaccins.net est reconnu par les institutions de santé, il est
appuyé par la Haute Autorité de Santé depuis 2010, I'INPES, et par I’European Centre for
Disease Prevention and Control (ECDC). L’OMS a référencé les outils de détermination des

recommandations vaccinales du GEP.

Actuellement environ 7000 professionnels de santé sont abonnés et utilisateurs de
Mesvaccins.net. Au cours du dernier trimestre 2014, environ 4000 visiteurs consultaient le
site Mesvaccins.net chaque jour.

Le CVE est en acces libre pour les médecins libéraux de la région Aquitaine, PACA et Corse.
La gratuité et I’intégration du CVE aux logiciels métiers permettraient d’augmenter le nombre

d’utilisateurs en médecine libérale.

Une these bordelaise de 2014 a évalué I’intérét du carnet de vaccination électronique pour
aider les médecins généralistes a appliquer les recommandations vaccinales [68].
L’étude concluait a une bonne adhésion au site de la part des professionnels de santé qui
placent leurs attentes prioritairement sur 1’acces a 1’historique vaccinal et 1’aide du logiciel
expert a la personnalisation des recommandations.
La personnalisation des recommandations a été utile dans pres de 50% des cas au moment de
la création du CVE, bien que le profil de santé ait été souvent mal renseigné dans I’étude.
L’outil a été jugé globalement utile pour 82% des médecins sondés, bien que son impact sur
la couverture vaccinale ait été jugé plus faiblement (76%).
Les principaux points positifs du CVE qui ressortaient de 1’étude étaient: 1’acces a
I’historique vaccinal des patients, I’obtention de recommandations personnalisées mises a jour
en temps réel, I’envoi de rappels automatiques aux patients, la responsabilisation des patients,
la présence d’informations et de conseils aux voyageurs.
Il était évalué comme un outil d’aide a la décision, une source d’information sur les
nouveautés en matiere de vaccinations.
La fréquence d’utilisation du site a été limitée par la nécessité de se connecter et de multiplier

les interfaces de navigation, et par le critere temps. La double, voire triple saisie
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d’informations était également un facteur limitant. L’intégration au logiciel métier était donc

suggérée dans cette étude pour faciliter son utilisation et son expansion.

3.4. Avenir du CVE et politique vaccinale

L’API (Application Programming Interface) MesVaccins.net permet a tout éditeur de
logiciel d’intégrer les fonctionnalités du CVE (enregistrement des vaccins, saisie du profil de
santé, expertise de 1’état vaccinal, calculs des dates de rappel). Le but étant ’intégration du
CVE dans I’outil métier des professionnels de santé, pour faciliter son utilisation et limiter la
saisie des données. Le GEP s’est engagé aupres de 1’Agence des Systemes d’Information
Partagés de Santé (Asip Santé) a verser les données dans le DMP, s’il se met en place. Ceci
permettrait une gestion directe de la vaccination par le systeme expert de MesVaccins.net, a

travers 1’interface du DMP.

Le HCSP, dans le programme national d’amélioration de la politique vaccinale, a identifié
le CVE comme un projet prometteur [93]. Les données collectées sur le site permettraient aux
autorités sanitaires de mesurer en continu la couverture vaccinale et d’effectuer des
campagnes de vaccination ciblées. Les équivalents européens ou nord américains du CVE ont

montré une amélioration de la couverture vaccinale dans la population générale [90].

Dans son intervention de Janvier 2016, la Ministre de la santé, Marisol Touraine,
réaffirme la nécessité de favoriser 1’information vaccinale. Elle résume les propositions de
Sandrine Hurel dans son rapport sur la politique vaccinale [94] [95].

Parmi plusieurs propositions, elle évoque « un site internet dédié a la vaccination » qui sera
mis en place par la nouvelle Agence Nationale de Santé Publique (ANSP)". Elle décrit les
travaux de mise en ceuvre du carnet de vaccination électronique compatible avec le dossier
médical, pour que les professionnels de santé puissent bénéficier d’une information accessible
et actualisée quant au statut vaccinal de leur patient. Elle évoque également le role central du

médecin traitant et I’importance d’une meilleure communication sur les recommandations

: Depuis mai 2016, I’'InVS, I'INPES, et I’Eprus, sont regroupés dans 1’ Agence Nationale de Santé Publique.

En Juin 2016 le CTV dépendant de ’'HCSP disparait pour laisser la place a un nouveau comité rattaché a I’'HAS.
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(bulletin trimestriel adressé par la Direction général de la Santé). Le CVE de MesVaccins.net

a été retenu sur appel d'offres pour étre expérimenté dans plusieurs régions [3].
pp p p p g

CONCLUSION

La vaccination reste une action préventive essentielle, collective et individuelle.
Les questionnements sur I’efficacité et la sécurité vaccinale sont justifi€s, notamment chez les
patients vulnérables. Pour pouvoir y répondre, il est nécessaire d’améliorer I’information

aupres du public et des professionnels de santé.

La formation initiale et continue des professionnels de santé sur la vaccination est
insuffisante. L’application des recommandations vaccinales est complexe avec des évolutions

rapides, des recommandations particulieres nombreuses.

Chez les enfants atteints de maladie chronique la prévention des maladies infectieuses doit

étre une priorité.

Sans que nous puissions extrapoler les résultats, notre étude montre une couverture
vaccinale faible dans la population étudiée d’enfants en ALD.
Des études complémentaires sont nécessaires pour confirmer ces résultats et évaluer les
facteurs influant sur la décision vaccinale. Est-ce lié a une méconnaissance des
recommandations, une mauvaise perception des risques? La multiplicité des intervenants a-t-

elle un impact sur la vaccination de ces patients ?

Malgré des consultations et hospitalisations tres fréquentes, les opportunités vaccinales
sont souvent manquées chez ces patients. La vaccination, mesure préventive simple et peu

coliteuse, devient secondaire dans une prise en charge spécialisée et complexe.
Si les pédiatres doivent connaitre et appliquer les recommandations vaccinales, le role du

médecin généraliste est peut-€tre a redéfinir en sa qualité de coordinateur de soins. En lien

avec I’équipe spécialisée, il pourrait avoir une place essentielle dans la prévention vaccinale.

95



Cela nécessite de favoriser la formation continue sur la vaccination, d’améliorer la
communication entre les différents professionnels de santé, d’avoir accés a un historique

vaccinal fiable et accessible.

On pourrait également envisager une consultation dédiée a la vaccination, intégrée dans le
parcours de soins hospitalier du patient, avec information, création d’un carnet de vaccination

électronique, mise a jour des vaccins...

A T’ere numérique, I'utilisation d’un carnet de vaccination électronique est une bonne
alternative au carnet de santé souvent oublié, pour conserver un historique vaccinal fiable et
accessible. Ce seul fait pourrait contribuer a améliorer la couverture vaccinale.

La politique vaccinale actuelle met I’accent sur I’information et la communication.

Le carnet de vaccination électronique intégré a un site d’information vaccinale est promu pour
favoriser la vaccination. Le site Mesvaccins.net regroupe les criteres de sécurité,
d’information, et de flexibilité, avec des recommandations adaptées au profil de santé.

Des ajustements du systeme expert sont encore a prévoir pour améliorer 1’analyse des
recommandations particulieres, mais cet outil pourrait étre une aide effective dans la prise en
charge vaccinale. Ces systemes ont montré leur impact pour la couverture vaccinale en
population générale dans d’autres pays. Ils offrent des perspectives intéressantes pour les

populations a risque, notamment pour les enfants atteints de maladies chroniques.

Notre étude ne permet pas d’évaluer I’impact du CVE sur la couverture vaccinale de ces
patients, des études prospectives complémentaires sont nécessaires.
Le CVE apparait néanmoins prometteur pour la vaccination des enfants atteints de maladies
chroniques. Il nécessite encore des améliorations et une plus large diffusion pour I’intégrer a

la pratique médicale courante.
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Annexe 1. Evolution des recommandations vaccinales particulieres de 1990 a 2015

BEH

Grippe

Pneumocoque

Méningocoque

Autres

Recommandations générales

1990

Insuffisance cardiaque et Insuffisance
respiratoire

VPNC Splénectomisés,

Drépanocytaires tous les 5 ans

DTPCa ( M2,M3, M4, M15-18)
Rappel DTP

(6 ans, 11-13 ans,16-21ans )
BCG

ROR (M12, 6 ans)

1993

idem + Drépanocytaires

Hib (M2, M4, M15-18)

1995

Splénectomisés, drépanocytaires,
Syndrome néphrotique, Bréche
ostéoméningée, Insuffisance rénale,
tous les 5 ans

VHB (M2, M3, M4)

1998

Insuffisance respiratoire et rénale,
Affection broncho-pulmonaire ou
cardiovasculaire, Drépanocytose,
Diabéte, Immunodépression

Rappel coqueluche a 11-13 ans

2000

Affections broncho-pulmonaires
(mucoviscidose, dysplasie, asthme)
Cardiopathies congénitales graves,
Néphropathies chroniques graves,
Insuffisance cardiaque grave, Syndrome
néphrotique, Drépanocytose
homozygote et double hétérozygote,
Diabéte, Déficit immunitaire, Traitement
prolongé par acide acétylsalicylique

Risque élevé d'IPP: Splénectomie,
Drépanocytose homozygote,
Insuffisance respiratoire ou cardiaque,
Syndrome néphrotique, Insuffisance
rénale, ATCD IIP

VPNC tous les Sans

Hépatite B si risque
transfusionnel
(Insuffisance rénale,
dialysés, greffe...)

ROR rappel 3 a 6 ans

2003

- VPC7 Chez l'enfant: Drépanocytose
SS, Asplénie, VIH, Déficit immunitaire
(ID), Insuffisance rénale ou Syndrome
néphrotique, Traitement
immunosupresseur, Cardiopathie
cyanogéne, Pneumopathie chronique,
Diabéte, bréche ostéoméningée

-Chez l'adulte a risque élevé d'ITP

(syndrome néphrotique, asplénie, ID):

VP23 tous les Sans

Méningocoque C vaccin conjugué
si déficit en fraction terminale du
complément, asplénie
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BEH Grippe Pneumocoque Méningocoque Autres Recommandations générales
VPC7 M2, M3, M4, M12
-2 a 5 ans risque ¢levé d’IPP : 2 doses de Pneumocoque généralisé
VPC7 a2 mois d’intervalle + VP23 2 Hépatite A chez les VPC7 (M2, M3, M4, M12)
mois apres porteurs d’une maladie ROR (M12 rappel M13-24 )
-> 5 ans: Drépanocytose SS, Asplénie, chronique du foie Coqueluche rappel 11-13 ans
Insuffisance respiratoire ou cardiaque 16-18 ans + cocooning
Syndrome néphrotique VP23 tous les 5
ans
Meéningocoque C : M2, M4, M24, |VHA idem El(:v];ec((l;e Fobligation vaccinale
2007 idem, a partir de 6 mois si > lan une injection, . . .
' ; 5 Varicelle: candidats a une |[HPV 14 ans 3 doses
si > 2ans tétravalent ACWY greffe Varicelle > 12 ans séronégatif
idem + entourage familial nourrisson
< 6 mois en ALD
2008 + prématurité, séquelles pulmonaires,
cardiopathie, déficit immunitaire,
pathologie neurologique ou
neuromusculaire
intien du schéma 3+1 dans 1 éni &
oD maintien du schéma ans la Méningocoque tétravalent tous les VHA: mucoviscidose

population a risque et a haut risque

3 ans a partir de 2 ans

Pneumocoque VPC7 schéma
2+1

VPC13 population a risque

schéma 3+1

-2 doses de rattrapage avant 2 ans -
de 2 a 5 ans risque IIP: 2 doses de
VPCI13 + 1 dose VP23 4 8 sem

-> 5 ans sujets a haut risque : VP23 1
dose tous les Sans (+VIH)

Idem, généralisation population
générale

Méningocoque C une dose a

lan
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BEH Grippe Pneumocoque Méningocoque Autres Recommandations générales
Enfants > 6 mois: affection broncho-
pulmonaire en ALD ou non, Insuffisance
respiratoire quelque soit la cause,
mucoviscidose, cardiopathie grave, Vaccin tétravalent conjugué
2011 formes graves affect10n§ neuro ou ACWY135 4 partir de 2 ans (& plus
musculaire, nephrgpathles graves, de 3 ans du vaccin non conjugu¢)
syndrome néphrotique, DNID, DID,
drépanocytose, déficit immun, +
entourage avant 6 mois
idem
2012 vaccin vivant atténué voie nasale 2 a 17
ans sauf immunodepression
Recommandations 2012 de I'HCSP: DTPCa (M2,M4 M11, 6ans)
- Si arisque élevé IPP > 5 ans ’ ’
(Immunodépression, asplénie dont dtPca 11-13 ans
drépanocytose majeure, syndrome Hib (M2, M4, M11)
néphrotique, implant, bréche OM): xgglg\/g/’[ 24&41\1/{/}3)
1 dose de 13V puis 1 dose VP23 si Méningocoqile M12
dernier VP23 > 3ans ROR (M12, M16-18)
. i . HPV 11-13ans 3doses,
-A risque sauf Immunodépression:
1 dose VP23
Recommandations BEH 2014:
- Si arisque élevé IPP > 5 ans: L. , .
((Tmmunodépression, asplénie dont g/a[l:t?rmdgeogoggfs B selon I'AMM a
drépanocytose majeure syndrome ) D e HPV 2 doses de 11 & 13 ans. 3
2014% néphrotique, implant, bréche OM): traitement anti C5A, déficit en doses au dela >

1 dose de 13V puis 1 dose de VP23 a 8
semaines si dernier VP23 > 3ans

- A risque sauf Immunodépression:
1 dose VP23

fraction terminale du complément,
properdine, asplénie: ACWY 135 a
partir de 1 ou 2 ans

VHB 2 doses de 11 a 15 ans

* Recommandations similaires en 2015
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Annexe 2. CVE : Identité du patient

Création nouveau carnet

*Nom: || 7]
Nom de naissance : 7]
* Prénom :

) masculin

* .
Sexs : ) féminin

* Date de naissance : Ex : 25/07/1961

* Pays de naissance : | France <]

* Département de naissance : 7]
* Commune de naissance :
* Code postal du lieu de résidence : @ Aide

Les champs marqués d'un * sont obligatoires.

Votre patient souhaite-t-il accéder a son carnet sur MesVaccins.net ?

) Oui ® Non

Annexe 3. CVE : Profil de santé du patient

Vaccins recus  Profil santé Diagnostic Identité du patient

Prise en compte des recommandations vaccinales 2016 et du nouvel avis concernant la vaccination contre
les papillomavirus des hommes (2 mai 2016)

Ne cochez un item que si votre patient est concerné, sinon continuez a faire défiler le questionnaire... Et pensez a promener la souris
surles @ !

Important : le profil santé ne sera visible que des professionnels de santé munis d'un dispositif d'authentification (carte de
professionnel de santé ou certificat X509).

€ Antécédents de maladies infectieuses @

€ Informations générales

€ Lieu de résidence @

€ Entourage

€ conditions de vie

€ Affection chronique

) Traitements en cours

° Urgence ! (morsure, blessure, contact avec une personne atteinte d'une maladie infectieuse...)
° Examens complémentaires @

€ Refus de vaccination

109



Annexe 3. CVE : Profil de santé du patient
& Affection chronique

€ Pneumologie

€ cardiologie

o DIABETE-Maladie des glandes endocrines ou métabolique @

) Affections HEPATIQUES (hépatites...)

o Uro-néphrologie

o Atteinte neurologique ou neuro-musculaire

© ORL

o Transplantation d'organe ou de cellules souches hématopoiétiques @
€ Infection a VIH

€ Déficit de I'immunité @

€ Hématologie

€ Splénectomie @

o Trouble de I'hémostase ou de la coagulation - Risque de saignement @
o Maladie INFLAMMATOIRE ou AUTO-IMMUNE @

€ cancer

@ Traitements en cours

Corticothérapie prolongée ou a forte dose @

Traitement immunosuppresseur @

~ Traitement par Soliris® (Eculizumab) @

~1 Chimiothérapie pour tumeur solide (cancer) @

) Biothérapie (traitement de maladies inflammatoires ou auto-immunes) @

~ Chimiothérapie pour hémopathie maligne (leucémie) @

0 Urgence ! (morsure, blessure, contact avec une personne atteinte d'une maladie infectieuse...)
o Examens complémentaires @
€ Refus de vaccination

Enregistrer

—) Je valide ce profil santé : il a été complété avec les données recueillies
lors de l'interrogatoire du titulaire de ce carnet ou de son représentant légal.
7]
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Annexe 4. CVE : Vaccins du patient

Vaccins recus  Profil santé Diagnostic Identité du patient

Ajouter une vaccination

Date de l'acte* : JJ ©® (Format ji/mm/aaaa : indiquez la date ou le vaccin a réellement été effectué)

Nom du vaccin* : 9

") Inclure les vaccins non disponibles & la date de 'acte | Inclure tous les vaccins (Etrangers, circonstances
exceptionnelles...)

Numéro de lot : (7] ) Il s'agit d'un rappel @
Site d'injection : ( B
Voie d'administration: B

© saisie non validée
Validation : ) J'ai réalisé cet acte et je le valide
) Je valide cet acte sur présentation d'un certificat ou du carnet de vaccination

+ Commentaire

(@ valider ) | $8 annuler )

Vaccins regus  Profil santé Diagnostic Identité du patient

{ + vaccin J L +vaocins] | imprimer J

Tous les vaccins du carnet de santé ont-ils été ajoutés ?

) Oui
) Non
[ Enregistrer J
Vaccins réalisés | Affichage chronologique |+
e L ——
20/06/2008  \/accIN BCG SSI ot Tuberculose
1 mois 3 jours
21/07/2008  ppeyENAR ke +  Pneumocoque @ 2
2 mois 4 jours
21/07/2008 . . Diphtérie, Tétanos, Polio,
2 mois 4 jours ticlindzdl Y Coq., H. influenzae b, Hép B @ 4
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Annexe 5. Caractéristiques de registres vaccinaux électroniques en Europe, Australie et Canada [4]

Country

Register name

Start date

Level of
information
available

Description of register

Covers programme
vaccinations in children

Call-recall (planned)

Vaccine coverage

Danish (planned for all vaccinations : Vaceine effectiven
Danemark vaccination 2000 National in children and adults) ceine etiectiveness
register Based on unique civil : ;)/at(;c:lrle;afetyt ine record
registration number and (Slaennedcicess 0 vaceme reco
national population register . Patient research
Covers population up to 18 * Call-recall system
Child Health years¢of age based on birth * Vaccine coverage
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