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[Pas de conflit d’intérêt en rapport avec cet exposé] 
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Préambule (1) 

• Problème d’importance croissante avec : 

– l’augmentation du nombre de patients immuno-déprimés 

« en bonne santé » : 

• Infection VIH, 

• Traitements immuno-suppresseurs ou immuno-modulateurs au 

long cours pour maladies auto-immunes, digestives 

inflammatoires ou rhumatismales, 

• Transplantation d’organe solide, 

• Greffe de moëlle (auto-, allo-, CSP), hémopathies,… 

– l’augmentation régulière des voyages en parallèle, y 

compris en zone d’endémie de la fièvre jaune 
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Préambule (2) 

• Peu de littérature de niveau de preuve correct 

sur le sujet (EBM III voire II), tant pour ce qui 

est de l’immunogénicité que de l’inocuité des 

vaccins dans cette population : 
» Quelques données chez VIH / greffés, surtout pour 

des vaccins inertes, 

» Peu pour autres cas d’ID. 

• Base : 

– « recommandations  » (avis d’experts) 

– quelques études d ’efficacité vaccinales (pour des 

vaccins inertes, hors voyage) 

– case reports 

Une nouveauté récente  

• Une auto-saisine bienvenue du HCSP : 
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Particularités de la vaccination de 

l’immunodéprimé 

• Innocuité de la vaccination : 

– Risque de survenue de maladie vaccinale après 

vaccination par vaccin vivant 

– Risque théorique d’aggravation de la maladie 

sous-jacente. 

• Immunogénicité des vaccins : 

– Taux de séroconversion & immunogénicité à long 

terme diminués 

– Nécessité de schémas particuliers 

• Indication des vaccins : 

– Risque accru de certaines infections justifiant la 

recommandation de vaccinations spécifiques 

Quels vaccins vivants ? 

• Pour le voyage : Fièvre jaune +++ 

 

• Par ailleurs, les autres VVA : 

• Rougeole, Rubéole, Oreillons ++ 

• Varicelle 

• BCG 

• Rotavirus 

• Typhoïde oral Ty21, polio oral et grippe nasal = 

alternatives disponibles en France. 
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Quelles questions se poser ? 

• Pour le patient :  

– Quel degré d’immunodépression attendu ? 

 

• Pour le vaccin : 

– Quel risque attendu lié au vaccin ? 

– Quelle efficacité attendue ? 

– Et : l’indication du VVA est-elle pertinente ? 

 

= Evaluation Bénéfice / Risque +++ 

Quel degré d’immunodépression? 

• Evaluation de l’importance du déficit immunitaire : 

 

1. Par la connaissance de la maladie sous-jacente et/ou 

de l’éventuel traitement immunosuppresseur +++ 

2. Apport des examens biologiques : 

 Evaluation de l’immunité humorale : 

– Dosage pondéral des Ig et des sous-classes 

– Dosage des Ac spécifiques : antiT, antiD, … 

– Dosage de ces même Ac après un rappel vaccinal 

 Evaluation de l’immunité cellulaire : 

– Lymphocytes totaux, lymphocytes B et T, CD4 et CD8, voire + 

– Tests de prolifération lymphocytaire (pas en routine) 

 La biologie ne permet pas de résoudre toutes les situations ++ 
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• Déficits immunitaires primitifs ou congénitaux: 

– Déficits de l’immunité humorale (B) 

– Déficits de l’immunité cellulaire (T) ou mixte (B,T) 

– (déficits de l’immunité innée : phagocytes, complément) 
 

• Déficits immunitaires secondaires / acquis : 

– Infection à VIH, avec CD4 < 200/mm3 (15%) 

– Hémopathies (leucémies, lymphomes), 

– Greffes de moëlle (+ conditionnement pré-greffe) 

– Chimiothérapie, radiothérapie 

– Traitements immunosuppresseurs, dans le cadre d’une 

transplantation d’organe, d’une maladie inflammatoire 

chronique ou auto-immune 

Déficit immunitaire significatif 

• Splénectomie (au moins pour vaccins vivants) 

 

• Diabète 

 

• Cirrhose 

 

• Insuffisance rénale chronique 

Déficits immunitaires « moindres » 
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Quels risques liés au vaccin? 

• Infection liée à la souche vaccinale atténuée, ce 

qui motive le plus souvent la contre-indication 

 

• Pour tous les vaccins : « craintes » 

– Augmentation du risque de rejet de greffon?? 

– Aggravation d’une maladie auto-immune?? 

– Aggravation de l’infection à VIH? 

• En pratique, rebond de charge virale, sans csq sous HAART 

 

 = données contradictoires (case reports) 

Le vaccin anti-amaril 

• Vaccin vivant atténué 
 

• Effets secondaires rares graves : 
• Encéphalite vaccinale : enfants < 6 mois+++ : risque 

global estimé 1 / 200.000 

• 1 cas décrit chez un patient VIH thaïlandais 
(<200CD4) 

• Syndrome de défaillance multiviscérale : > 30 cas 
depuis 1996. Risque estimé 1 / 250.000 (majoré > 60 
ans : 1,8/100.000) 

 

Risque potentiel chez l’immunodéprimé 
= contre-indiqué en cas d’immunodépression en cours 
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Quelle immunogénicité du vaccin? 

• Peu de données disponibles, le plus souvent 

des petites séries ou case reports ou des 

abstracts de congrès. 

• Greffe de moelle (ATCD) et vaccin FJ : 
• GB : patient de 50 ans, myélome à IgG, allogreffé 3 ans 

avant, sans traitement IS depuis 2 ans, vacciné contre la 

fièvre jaune (Gowda 2004) 

» Conséquence : bonne tolérance, bonne montée des 

anticorps à M2, M9 

• USA : homme de 62 ans, allogreffé de moëlle pour LMC 

9 ans avant, vacciné contre la fièvre jaune (Yax 2009) 

» Bonne réponse en Ac neutralisants à S6 post-vacci. 

 

Chez les transplantés 

• Transplantation d’organe solide : 
• Canada : patiente de 34 ans, transplantée du foie 3 ans 

avant, sous ciclosporine, azathioprine et prednisone, 

vaccinée contre fièvre jaune et rougeole (!!!) (Boggild 2004) 

» Conséquence : tolérance « satisfaisante », mais 

survenue d’un rejet de greffe au cours du séjour 

• France : 3 primovaccinations FJ chez des transplantés, 

avec réponse immuno et bonne tolérance. 

• Petites séries avec ROR et VZV : 
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Immunogénicité vaccin FJ et VIH 

Veit(CID 2009) 

102 patients 

 

 

 

 

Pacanowski 

(ICAAC2008) : 

2 non rép FJ 

soit 1,5%. 

sur 130 VIH vus 

à M2-63 du vac 

 

 

 

Déficits immunitaires primitifs 

• Déficit de l’immunité innée : 

– Déficit des phagocytes (CGD), et neutropénies 

chroniques sévères: BCG CI, ROR & FJ possibles 

– Déficit en complément : pas de CI 

• Déficit de l’immunité humorale (Ly B) : 

– Agammaglobulinémie type Bruton, DICV, déficit en sous-

classes d’IgG (pas IgA) : CI à FJ / BCG (RORV au cas/cas) 

• Déficits de l’immunité cellulaire ou mixte (Ly T±B): 

– DICS, déficit immunitaire combiné partiel (Job-Buckley, 

Wiskott-Aldrich, Di George,…) : CI  à ts les VVA 

Situation pratique 1 

(Avis HCSP 2012, Reco CEREDIH 2012) 
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Infection à VIH 

• Situation idéale pour les vaccins : 
• CD4 >500  

• Charge virale contrôlée sous traitement ARV +++ (meilleure 

immunogénicité) 

 

• Minimum pour une vaccination à VVA (FJ,ROR,VZV): 

– Infection à VIH asymptomatique  

– CD4 >200/mm3 (ou 15% chez l’enfant <5 ans) 

Situation pratique 2 

Transplantation d’organe solide 

• Situation de tous les vaccins : CI dans les 6 mois 

post-transplantation : 

– Période d’immunosuppression maximale 

– Période à risque maximal de rejet 

 

• CI absolue à vie de tous les VVA (dont la FJ), du 

fait du traitement immuno-suppresseur anti-rejet: 
• Ciclosporine (inhibiteur de la calcineurine), tacrolimus, sirolimus, everolimus, 

mycophénolate mofétyl, rapamycine, azathioprine,… 

Situation pratique 3 
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Greffe de moelle, injection CSP 

• Allogreffe = nécessite revaccination complète 

après la greffe (y compris ROR à 24 mois) 

 

• CI absolue de tous les VVA (dont la FJ), au 

moins pendant 2 ans après la greffe, sous réserve: 

– Arrêt du traitement immunosuppresseur 

– Absence de GVH chronique ou récente 
 

Situation pratique 4 

Chimiothérapie 

• CI absolue des VVA en cas de chimiothérapie pour 

tumeur solide ou hémopathie, et au moins 6 mois 

après la fin de la chimiothérapie (HCSP 2012). 
 

• Concerne toute substance utilisée comme chimioT, 

pas les hormonothérapies. 

 Question pour certains pdts: OH-urée (Hydrea®),… 
 

• Dans les hémopathies, cas particulier du Hodgkin (dans 

lequel il semble persister « à vie » un déficit immunologique) : 

CI aux VVA (dont FJ) discutée par certains hématologues. 

Situation pratique 5 
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Radiothérapie 

• CI absolue des VVA en cas de radiothérapie pour 

tumeur solide ou hémopathie, et au moins 3 mois 

après la fin de la radiothérapie. 

 

• Pour la radiothérapie thymique directe : CI vacci FJ 

 

Situation pratique 5’ 

(BEH 2012) 

Immunosuppresseurs 

• Corticoïdes 

• Méthotrexate 

• Biothérapies ciblées : antiTNF,.. 

• Autres immunosuppresseurs 

 

• Règle générale : PAS DE VVA sous traitement IS 

 = On ne peut envisager de VVA qu’après au moins 

3 mois d’arrêt du traitement 

Situation pratique 6 
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• CI des VVA sauf si : 

– Corticothérapie < 2 semaines, quelle que soit la dose 

(sauf bolus) 

– Dose < 10 mg (ou 2mg/kg chez l’enfant) d’équivalent-

prednisone (10-20 avant avis HCSP 2012), quelle que 

soit la durée 

 
 

 

– Hormonothérapie substitutive 

– Corticothérapie locale ou inhalée, injection articulaire 
 

• Attendre au moins 3 mois après l’arrêt de la 

corticothérapie >10 mg pour vacciner. 

Corticoïdes 

 

 

 

 

 

 

 

 

En pratique, la règle est de 3 mois… 

Méthotrexate 
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• Classification des biothérapies : 

– Protéines analogues ou antagonistes de récepteurs: 

• Récepteur soluble du TNF : Etanercept (Enbrel®) 

• Analogue de l’IL1-RA : Kineret® 

• Protéine de l’ag CTLA4 des lymphocytes : Orencia® 

– Anticorps monoclonaux : 

• Ac antiTNFα : infliximab (Remicade®), adalimumab (Humira®) 

• Ac antiCD20 : rituximab (Mabthera®) 

• Ac LFA-1 : Raptiva® 

• Ac antiCD52 : MabCampath® 

• …… 

= multiples nouvelles molécules « ciblées » dont le 

caractère immunosuppr. est difficile à déterminer… 
 

Biothérapies 

 

Anti-TNFα 

!!!? 

!!!? 
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• 5 demi-vies : 

– Etacercept = 15 jours 

– Infliximab = 50 jours 

– Adalimumab = 70 jours 

Soit < 3 mois… 

Rester à la règle : AU MOINS 3 MOIS 

voire probablement + pour Inf. et Ad. 

Anti-TNFα 

rituximab 

 

Rituximab 
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Déficits immunitaires « mineurs » 

• Aspléniques : pas de CI vaccinale 

 

• Insuffisance Rénale Chronique : pas de CI 

vaccinale absolue, évaluation bénéfice/risque 

 

• Cirrhose : pas de CI vaccinale absolue, mais 

évaluation bénéfice/risque pour VVA 

 

• Diabète : pas de CI vaccinale 

 

Situation pratique 7 

Intérêt des titrages Ac 

• Intérêt de l’évaluation prévaccinale : pour 

déterminer l’indication vaccinale ou la 

protection persistante : 

– En cas d’antériorité vaccinale 

– Ex : FJ, ROR 
 

• Intérêt de l’évaluation post-vaccinale 

– Chez le voyageur si possible avant le départ, si la 

vaccination FJ a pu être réalisée 

– Intérêt ensuite d’un contrôle périodique? (moindre 

séropersistance à long terme) 
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Séropersistance à long terme du vaccin FJ 

Yellow fever neutralizing antibody titer depending on the date of 

last yellow fever vaccination
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(Stumpf, Pharo 2007) 

64 patients (2003-06) 

Délai médian depuis 

vacci : 15,5 ans 

(10 – 45 ans) 

Ac>10 : 87,5% (56/64) 

=> Id chez les transplantés (Consigny JNI09) 

Conclusion 

• Au final, 3 situations : 

– Vaccination FJ faute de déficit immun. significatif 

– Certificat de « non-indication vaccinale » en 

présence d’un taux protecteur d’Ac antiamariles 

– Certificat de contre-indication, en présence d’une 

contre-indication absolue et en l’absence de 

protection. 
 

• Attention : ce certificat ne protège pas contre : 

– La fièvre jaune 

– Une vaccination intempestive contre la fièvre jaune 

– Des mesures de quarantaine ou d’éviction.  


