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La vaccination contre le zona et la vaccination contre les
pneumocoques des patients souffrant de maladie cceliaque font
partie des mises a jour les plus récentes pour la vaccination de
’adulte vulnérable, en Suisse. Le zona et surtout les douleurs
postzostériennes restent un probléme de santé publique non
résolu. Le seul vaccin disponible en Suisse est trés peu administré
en raison de son non-remboursement par les caisses-maladie. Un
deuxiéme vaccin contre le zona est annoncé pour 2022 et devrait
contribuer a alléger le fardeau de cette maladie. On sait depuis
de nombreuses années que la maladie ceeliaque s’accompagne
d’un hyposplénisme chez I’adulte. Le risque accru d’infections
invasives a pneumocoques qui en découle justifie, depuis 2020, une
recommandation de vaccination contre ces bactéries encapsulées.

Vaccination in adult patients: shingles
vaccines and vaccination in case of anatomical
or functional asplenia

Shingles vaccination and pneumococcal vaccination of patients
with celiac disease are among the most recent updates for the
vaccination of vulnerable adults, in Switzerland. Shingles and espe-
cially post-herpes zoster pain remain an unresolved public health
issue. The only vaccine available in Switzerland is very little adminis-
tered because it is not reimbursed by health insurance companies.
A second shingles vaccine is announced for 2022 and should help to
reduce the burden of this disease. It has been known for many years
that celiac disease is accompanied by hyposplenism in adults. The
resulting increased risk of invasive pneumococcal infections
justifies, since 2020, a recommendation for vaccination against
these encapsulated bacteria.

VACCINS CONTRE LE ZONA

Chaque année, en Europe, plus de 1,7 million de personnes,
dont deux tiers agées de plus de 50 ans, présentent un zona.
En Suisse, cela représente environ 30000 nouveaux cas chaque
année, par extrapolation d’une étude allemande de 2011."?
Grace a une surveillance sentinelle, environ 21400 consulta-
tions pour un épisode de zona avaient été répertoriées en
2016 en Suisse.’ La complication la plus fréquente du zona est
la névralgie postzostérienne, qui a un impact important sur la
qualité de vie. Les douleurs chroniques postzostériennes
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augmentent également avec I’age. Elles surviennent chez 10 a
20% des patients, mais dans plus de 30% chez ceux agés de
plus de 80 ans.*

Seule la vaccination a le potentiel d’offrir une solution a cet
enjeu important de santé publique.’ La vaccination, en stimulant
Pimmunité cellulaire T spécifique contre le virus de la varicelle
et du zona (Varicella Zoster Virus (VZV)), contribue a prévenir
les épisodes de zona et leur sévérité, en limitant la réplication
virale lors de réactivation.® Malheureusement, le seul vaccin
actuellement disponible en Suisse, Zostavax, n’est pas rem-
boursé par les caisses-maladie, ce qui explique certainement
une couverture vaccinale tres basse chez les personnes agées
de plus de 65 ans, qui est estimée a 1% par le producteur de ce
vaccin. Lautorisation de mise sur le marché du deuxieme vaccin
contre le zona, Shingrix, aidera certainement a diminuer le
fardeau de cette maladie, mais sans le remboursement de ces
deux vaccins par les caisses-maladie, il est difficile d’espérer
un impact majeur au niveau de la santé publique.

Zostavax

Zostavax, le vaccin disponible sur le marché suisse depuis
2008, est un vaccin vivant atténué. Contrairement aux vaccins
contre la varicelle (Varilrix et Varivax), qui ne contiennent
respectivement qu’environ 2000 et 1350 unités formant des
plaques (UFP) de cette souche virale, une dose de Zostavax
contient plus de 19 400 UFP, soit une quantité quatorze fois
supérieure. Il est recommandé en Suisse depuis 2017 pour la
prévention du zona chez les personnes agées de 65 a 79 ans ou
les personnes de plus de 50 ans chez qui une immunosup-
pression est programmée (tableau 1).? En cas de zona, il est
recommandé d’attendre environ une année apres 1’épisode
aigu pour réaliser la vaccination.

Son efficacité chez le patient immunocompétent de plus de
60 ans est de 51,3% contre le zona et de 66,5% contre les
névralgies postzostériennes. Malheureusement, cette efficacité
diminue significativement chez les patients plus agés (37,6%
chez les plus de 70 ans), et a distance de la vaccination (20 a
30% d’efficacité a 8 ans postvaccination).”? Il est estimé que
50 personnes doivent étre vaccinées pour en protéger une
d’un zona.’ De plus, s’agissant d’un vaccin vivant atténué, il ne
peut étre injecté chez les patients immunodéprimés.

Une efficacité moindre a un age avancé, la diminution de l’effi-
cacité au cours du temps et 'impossibilité d’utiliser Zostavax
en cours d’immunosuppression ne permettent pas de protéger
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Indications vaccinales suisses
pour Zostavax

TABLEAU 1

CD4: cluster de différenciation 4.

« Patients immunocompétents entre 65 et 79 ans
« Patients agés de 50 a 79 ans, qui seront ou pourraient étre immunodéprimés
dans un futur proche
« Patients de plus de 50 ans présentant une légere immunodéficience:
- Personnes avec hémopathie maligne en rémission et au plus t6t 3 mois
apres la fin d’'une chimiothérapie ou d’'une radiothérapie
- Personnes VIH si le nombre de CD4 est 2 200 cellules/ul ou représente
> 15% de tous les lymphocytes
- Personnes sous traitement de corticostéroides: a) si la durée de la thérapie
est inférieure a 14 jours, b) si le dosage est < 20 mgfjour de prednisone, c)
si la thérapie est topique (cutanée, intranasale, par inhalation, intra-articu-
aire)
- Personnes traitées avec d’autres immunosuppresseurs: azathioprine
(< 3 mgfkg/jour); 6-mercaptopurine (< 1,5 mg/kg/jour)
- Personnes avec hypogammaglobulinémie ou dysgammaglobulinémie
- Personnes a minimum 24 mois d’une transplantation de cellules souches
hématopoiétiques
« Personnes qui ont une transplantation programmée (intervalle de minimum
4 semaines)
« Personnes a 1 mois de l'arrét d’un traitement immunomodulateur recombi-
nant (adalimumab, étanercept, infliximab)
Exception pour le rituximab: a minimum 12 mois aprés la fin du traitement

de maniere optimale la population la plus a risque d’une
réactivation du VZV et de ses complications potentielles.

Shingrix

Shingrix, un vaccin recombinant, est disponible depuis 2018
en Europe mais n’est pas encore commercialisé en Suisse. I1
peut cependant étre importé d’autres pays européens. Une
demande d’autorisation de mise sur le marché a été déposée
par le producteur de ce vaccin et ’évaluation du dossier par
Swissmedic est en cours. Il devrait donc étre commercialisé
en Suisse d’ici a 2022.

Ce vaccin contient un antigéne de la surface virale, la glyco-
protéine E, ainsi que 'adjuvant ASo1, permettant une meilleure
stimulation des lymphocytes T CD4, particulierement chez le
patient agé, et de 'immunité humorale apres Iinjection de
2 doses a 1 mois d’intervalle au minimum.*" Le recours a
Shingrix offre plusieurs avantages. S’agissant d’un vaccin
recombinant, il n’existe pas de contre-indication pour les
personnes immunodéprimées et son efficacité est plus élevée.
Il confere une protection vaccinale jusqua 97% pour les
personnes agées de plus de 50 ans et d’environ 90% chez les
plus de 8o ans, immunocompétents. De plus, son efficacité
contre les douleurs neuropathiques est d’environ 90% chez
les personnes de plus de 70 ans.'"" La persistance de 'immu-
nité humorale et cellulaire semble également plus longue
qu’avec le vaccin vivant, jusqu’a plus de 9 ans, bien que les
données a long terme soient encore limitées."

Par rapport a Zostavax, les inconvénients de Shingrix sont la
nécessité d’administrer 2 doses et une plus grande réacto-
génicité. En effet, une douleur au niveau du site d’injection
est rapportée dans les études chez plus de 80% des patients,
alors que des effets secondaires systémiques tels que des
myalgies ou la fatigue interférant avec les activités quotidiennes
(grade 3) surviennent chez 11% des personnes vaccinées
(versus < 1% pour Zostavax).'"'? Ces effets secondaires sont
cependant de courte durée (1 a3 jours) et n’ont pas impacté le

taux d’acceptation de la seconde injection dans les études
randomisées, qui a pu étre administrée a 96% des patients
(tableau 2)."

Aux Etats-Unis, Shingrix est recommandé pour les personnes
agées de plus de 50 ans et celles de plus de 18 ans qui présentent
un risque accru de réactivation du VZV."

Il n’existe pas, a l'heure actuelle, de recommandations
vaccinales avec Shingrix pour les patients immunodéprimés,
en raison d’un manque de données dans cette population.
Plusieurs études ont déja démontré une bonne immunogéni-
cité, et pour une seule, une bonne efficacité, chez les patients
vivant avec le VIH, les personnes qui ont bénéficié d’une
transplantation de cellules souches autologues, d’un rein, et
les patients traités pour une tumeur solide, sans effets secon-
daires ni rejet du greffon majoré." Malgré ces résultats encou-
rageants, par manque de données d’efficacité, 'utilisation de
Shingrix dans cette population ne peut pas étre généralisée et
se fait au cas par cas. Ainsi, le recours a la chimioprophylaxie
par aciclovir/valaciclovir reste la premiere ligne de prévention
du zona chez 'immunodéprimé.*

VACCINATIONS EN CAS D’ASPLENIE ANATOMIQUE
OU FONCTIONNELLE
Risque infectieux et asplénie

Les patients avec hyposplénisme ou asplénie ont I'incapacité
a maintenir le pool de lymphocytes B mémoires, producteurs
d’immunoglobulines M (IgM)." Ces lymphocytes B mémoires

sont nécessaires a une réponse T-indépendante contre les
bactéries encapsulées.” Le risque au cours de la vie de sepsis

Comparaison des vaccins

TABLEAU 2 Zostavax et Shingrix

aRecommandations suisses pour Zostavax depuis 2017 et américaines pour Shingrix.
NPZ: névralgies postzostériennes; VZV: virus de la varicelle et du zona.

Zostavax Shingrix

Type de vaccin Vivant atténué Recombinant

Composition
antigénique

Souche Oka/Merck du
vaccin varicelle

Glycoprotéine E du VzV

Adjuvant Non Oui (ASO1)

+ 65-79 ans
* 50-79 ans (si immu-
nosuppression prévue)

Recommandations? + 50ans ou plus
« >18ans et risque

accru de réactivation

Immunosuppression Contre-indication Pas de contre-indication

Vaccination de base 1 dose unique 2 doses (deuxieme dose

apres 1a 6 mois)

Dose de rappel Non Non

Efficacité contre lezona | 51% 91,3%

Efficacité les NPZ 67% 91,2%

Réa‘ction systé_mique 6,3% 66,1%

apres vaccination

Disponibilité Oui Non, mais importable

Procédure d’autorisation
de mise sur le marché
suisse actuellement en
cours
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pour les patients aspléniques est estimé a 5%, soit plus de
600 fois le risque de la population générale et, méme s’il est
maximal pendant les 2 a 3 années qui suivent la splénectomie,
des cas ont été signalés entre 20 et 50 ans apres celle-ci.” Plus
spécifiquement, jusqu’a 75% des patients avec asplénie congé-
nitale vont présenter une infection invasive bactérienne
quand I’asplénie est non syndromique et donc diagnostiquée
de maniere retardée."” Par contre, des patients adultes avec
sphérocytose, par exemple, ont, apres une splénectomie, un
risque bien plus faible (moins de 1%) car ils ont pu constituer,
au fil des années, une immunité acquise contre différents
pneumocoques.’® Cependant, ce risque est trés variable et
peut étre beaucoup plus élevé en fonction de la pathologie de
base en lien avec ’asplénie (figure 1)."?

Les pneumocoques ont été, de tous temps, I’étiologie la plus
fréquente des infections fulminantes. Depuis I'introduction,
au début des années 90, de la vaccination contre Haemophilus
influenzae de type b (Hib) qui représentait un nombre significa-
tif d’infections, le risque d’infections par cette bactérie est
minime, méme apres une splénectomie. Finalement, on peut
également craindre les infections a méningocoques qui sont,
toutefois, beaucoup plus rares.

Une bactérie faisant partie de la flore buccale des chiens et
des chats, Capnocytophaga canimorsus, peut aussi provoquer
des infections séveres apres une morsure. Il existe également
un risque élevé de complications avec la malaria. Finalement,
d’autres étiologies bactériennes peuvent étre a lorigine
d’infections particuliecrement séveres, essentiellement chez
les patients avec des comorbidités (oncologiques ou hémato-
logiques).

Hyposplénisme: exemple de la maladie cceliaque

On pense que cet hyposplénisme est dii a I’exposition prolongée
a des autoanticorps et a des complexes immuns."” L’augmen-
tation du risque a surtout été démontrée pour les infections
invasives a pneumocoques (IIP), chez les patients au-dela de
’age de 15 ans, avec un rapport de cote a 1,66 (IC 95%: 1,42-
1,92) selon une méta-analyse publiée en 2018.%' La vaccination
contre les pneumocoques permet de diminuer ce risque.
Zingone et coll. ont comparé le risque de pneumonie commu-
nautaire de la population générale et des patients avec maladie

MALADIES

INFECTIEUSES

cceliaque au cours des 10 ans qui ont suivi le diagnostic.”
Alors que ce risque était globalement similaire, il était plus
élevé (HR: 1,28: IC 95%: 1,02-1,6) quand on comparait les
patients avec maladie coeliaque non vaccinés contre les
pneumocoques aux témoins non vaccinés. Ainsi depuis 2020,
il est recommandé, en Suisse, de vacciner contre les pneumo-
coques les patients adultes avec maladie ceeliaque.”” En
P’absence de données sur le bénéfice de la vaccination contre
les méningocoques, celle-ci n’est pas recommandée.

Prévention des complications infectieuses
postsplénectomie

La prévention des infections s’appuie sur 4 piliers. Il s’agit de
P’enseignement au patient, des vaccinations, de la prophylaxie
antibiotique et du traitement antibiotique d’urgence.” Il est
indispensable que le patient réalise que ’absence de rate le met
a risque de complications infectieuses. Dans les recommanda-
tions suisses, publiées en 2015, figure un mémento expliquant
ce risque.” Celui-ci devrait étre imprimé et transmis au patient.

En Suisse, on recommande de vacciner tous les patients avec
asplénie ou hyposplénisme contre les pneumocoques, les
méningocoques (non indiqué pour les patients avec maladie
coeliaque) et tous les enfants de moins de 5 ans (aspléniques ou
non) contre le Hib. Pour une protection optimale, il faut que la
vaccination de base soit terminée au moins 2 semaines avant
une splénectomie élective ou soit administrée le plus vite
possible apreés une splénectomie en urgence. La vaccination
contre la grippe doit également étre administrée chaque année.

Vaccination contre les pneumocoques

Une vaccination de base par le vaccin conjugué Prévenari3
(PCV13) doit étre administrée a tous les patients (tableau 3).?
Le nombre de doses et les intervalles de doses vont dépendre
de I’age du patient. Le PCV13 remplace depuis 2014 le vaccin
polysaccharidique 23-valent (Pneumovax, PPV23) pour la
protection des patients a risque d’IIP.

Vaccinations contre les méningocoques

Le schéma de vaccination de base par le vaccin conjugué qua-
drivalent (Menveo) dépend de I’dge du patient (tableau 4).”

FIG 1

Risque d’infection bactérienne fulminante selon P’étiologie de Pasplénie
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Vaccination des patients a risque
contre les pneumocoques

TABLEAU 3

PCV13: vaccin conjugué 13-valent contre les pneumocoques.

Age Vaccination de base

2-6 mois 3 doses de PCV13 a 4-8 semaines d’intervalle, puis 4¢ dose a

pour personnes a risque. Le risque d’IIP chez les patients avec
maladie coeliaque est lié a ’hyposplénisme qui la complique. Le
zona et particulicrement les douleurs postzostériennes
constituent un probleme de santé publique important, pou-
vant étre limité de maniere efficace grace a la vaccination. Le
remboursement des vaccins et I'acces a Shingrix restent une
étape nécessaire pour une meilleure couverture vaccinale.

Conflit d’intéréts: Les auteurs n'ont déclaré aucun conflit d’intéréts en relation

12 mois
7-11 mois | 2 doses de PCV13 a 4 semaines d’intervalle, puis 3¢ dose a
12 mois (au moins 8 semaines apres la 2¢ dose)
12-23 mois | 2 doses de PCV13 a intervalle d’au moins 8 semaines
22ans 1 dose unique de PCV13 avec cet article.

Vaccination des patients a risque

TABLEAU 4 L
contre les méningocoques

MCV-ACWY: vaccin conjugué contre les méningocoques de sérogroupes A, C, W et Y.

Age Vaccination de base Rappels

2-11 mois | 4 doses MCV-ACWY (a 2,3, 4 et

12 mois)

Tous les 5 ans si le risque
persiste

2 doses MCV-ACWY a 4-8 semaines
d’intervalle

> 12 mois Tous les 5 ans si le risque

persiste

Apres la vaccination de base, des doses de rappel sont a
prévoir tous les 5 ans. Un nouveau vaccin, Bexsero, dirigé
contre le méningocoque du groupe B, a récemment été auto-
risé en Suisse. Ce vaccin est officiellement enregistré pour
une vaccination en situation d’épidémie entre les dges de 11 et
24 ans, hors remboursement par 'assurance de base. Cependant,
il est autorisé, dans d’autres pays, des ’age de 2 mois. Les
méningocoques du groupe B représentent 45% des infections
invasives 8 méningocoques en Suisse.” Lutilisation de Bexsero
en plus de Menveo, en Suisse, doit étre évaluée de cas en cas,
en fonction des facteurs de risque des patients, en attendant
une recommandation officielle de la part de la commission
fédérale de vaccination et de 1’Office fédéral de la santé
publique (OFSP).

CONCLUSION

La vaccination contre le zona des personnes agées et celle
contre les pneumocoques des patients avec maladie coeliaque
ont été ajoutées récemment dans la liste des vaccinations
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IMPLICATIONS PRATIQUES

m Le zona et surtout les douleurs postzostériennes sont un
probléme de santé publique non résolu

m Seule la vaccination peut permettre de diminuer le fardeau du
zona, mais actuellement le seul vaccin disponible en Suisse,
Zostavax, est peu utilisé en raison de son non-remboursement

m La diminution du fardeau du zona devrait passer par I'octroi du
remboursement des vaccins par les caisses-maladie et par
l'autorisation de mise sur le marché du vaccin Shingrix

m Lasplénie anatomique ou fonctionnelle met le patient a risque
élevé d’infection bactérienne fulminante par des germes encapsu-
Iés contre lesquels la vaccination est indiquée

= La maladie cceliaque est associée a un hyposplénisme chez les
patients adultes pour lesquels une vaccination contre les pneu-
mocoques est indiquée depuis 2020
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