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INTRODUCTION

La grippe est une maladie infectieuse respiratoire causée par I'Influenzavirus. Elle
sévit sur un mode épidémique essentiellement durant la période automno-hivernale. Elle
est généralement bénigne chez la personne jeune sans comorbidité. Dans un contexte
d'épidémie grippale, la survenue soudaine des symptdmes et leur disparition apres
qguelgues jours est caractéristique de la grippe. Mais chez certains groupes de populations
a risques la grippe a plus de chance se compliquer, le plus souvent en pneumonie
bactérienne, pouvant entrainer I'hospitalisation voir le décés de la personne. La grippe
saisonniéere touche 2 a 8 millions de Francais par an et entraine la mort de plusieurs milliers

d’entre eux, particulierement chez les personnes agées de plus de 65 ans.

Le seul moyen de prévention réellement spécifique et efficace contre la grippe est
le vaccin antigrippal. Il y a pourtant une baisse générale du taux de couverture vaccinale, la
France comme la majorité des pays européens n’ayant jamais réussi a atteindre |'objectif
de couverture vaccinale conseillé par 'OMS et s’en éloignant petit a petit. A cause de
plusieurs polémiques, le vaccin fait I'objet d’une remise en question dans de nombreux
pays, notamment en Europe. Ces controverses, en plus d’un probléme de connaissance et
d’'un manque d’information, vont entrainer un doute chez la population qui sera moins
encline a se faire vacciner. Ces comportements entrainent une diminution de la couverture

vaccinale et permettent la prolifération des maladies.

Plusieurs pistes pourront étre empruntées pour améliorer la couverture vaccinale
antigrippale, notamment chez les personnes agées de 65 ans qui est la tranche d’age la plus
a risque. Pour se faire, I'Etat, les agences de santé publique, les médias mais aussi les
professionnels de santé auront un role extrémement important a jouer dans la promotion

et la facilitation de la vaccination contre la grippe.

Le pharmacien d’officine, qui participe au soutien et a la promotion de la

vaccination, est voué a s’intégrer de plus en plus aux actions multidisciplinaires. Il est amené

11



a orienter les patients dans le parcours vaccinal et a un roéle important a jouer dans la
simplification de ce parcours, notamment depuis |'autorisation en automne 2017
d’administrer le vaccin antigrippal. Les nouvelles compétences du pharmacien d’officine

renforcent sa position en tant qu’acteur de premiere ligne de la politique vaccinale.

En conséquence, cette thése a pour but de proposer certaines pistes visant a
améliorer la couverture vaccinale antigrippale chez les personnes agées de plus de 65 ans.
Dans une premiére partie, nous aborderons les notions générales liées au virus de la grippe
et a son vaccin, puis nous ferons un état des lieux de la couverture vaccinale antigrippale et
les freins a la vaccination. Pour finir, nous déterminerons les pistes potentielles
d’amélioration de la couverture vaccinale et le réle a venir du pharmacien d’officine dans la
promotion et I'amélioration de la couverture vaccinale antigrippale chez les personnes

agées de plus de 65 ans.
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PARTIE | :
LE VIRUS DE LA GRIPPE ET SON VACCIN

13



|. Historigue du vaccin antigrippal

Le vaccin contre la grippe fut mis au point aux Etats-Unis dans les années 1930.
Ernest Goodpasture réussit a cultiver pour la premiére fois des virus dans des ceufs de poule
embryonnés, ce qui permit a Smith et Francis de préparer les premiers vaccins anti-grippaux
inactivés mais qui n’étaient pas encore assez efficaces. C’'est I'armée américaine qui mit en
place la fabrication a grande échelle d’un vaccin avec une efficacité suffisante, avec I'aide
de Jonas Salk qui réussit a purifier et inactiver le liquide allantoidien ensemencé. C'est dans
ce contexte que la premiere recommandation vaccinale fut mise en place pour le Corps

Expéditionnaire américain en Europe en 1944-1945 (1).

En 1947, I'institut Pasteur de Paris prépare un vaccin avec la méme technique que
les américains et on détermine aussi la nécessité de renouveler les souches vaccinales

chaque année a cause d'une souche A(H1N1) qui fut différente de la souche vaccinale.

En 1958, le virus de la pandémie H2N2 (grippe asiatique) remplaca dans le vaccin le
premier virus A(HIN1) (2). A la suite de cette pandémie, les autorités de santé
recommanderent une vaccination annuelle systématique contre la grippe chez les
personnes jugées a risque : personnes agées, femmes enceintes et personnes atteintes de
maladies chroniques. Ces recommandations seront progressivement suivies par la plupart
des pays industrialisés dont la France en 1985. Mais la rapidité de la mise en place de ces
programmes de vaccination chez ces personnes a risque n’a pas permis la réalisation
d’études randomisées versus placebo permettant de confirmer I'efficacité de la vaccination

dans ces populations et notamment chez la personne dgée (3).

Le choix des souches vaccinales saisonniéres fut confié a I'Organisation mondiale de
la santé (OMS) qui mettra en place un renforcement des réseaux de surveillance dans les

années 1970.

Le vaccin devient trivalent en 1977 aprés la réintroduction du virus HIN1 dans le
vaccin a la suite de la pandémie de la grippe « russe » et I'ajout d’une souche B par les

fabricants sous les instructions de I’'OMS.
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On note une forte diminution de la mortalité liée a la grippe dans les pays ayant mis
en place un programme de vaccination antigrippale. Cette réduction est considérée comme
le témoin de I'efficacité du vaccin contre la grippe, notamment chez les personnes agées de

plus de 65 ans (4).
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[l. Le virus

A. Virologie

1. Type de virus et classification

Figure 1: Schéma d'une particule du virus de la grippe (5)

Le virus de la grippe est un virus a ARN (Acide Ribonucléique), appelé Influenzavirus
ou Myxovirus influenzae qui appartient a la famille des Orthomyxoviridae et au genre des
Influenzavirus. |l s’agit d’un virus avec une enveloppe lipidique, qui dérive de la membrane
cytoplasmique de la cellule hote, possédant un ARN monocaténaire fragmenté de polarité
négative. Les virions possedent a la surface de I'enveloppe des spicules formés par des
glycoprotéines : I’'hémagglutinine (H) et la neuraminidase (N). Les virus influenzae de types
A sont classés en sous-types basés sur les différences antigéniques des spicules H et N. A ce
jour, on distingue 18 types d'hémagglutinines (H1 a H18) et 11 types de neuraminidases (N1

a N11). L’antigénicité des nucléoprotéines va permettre de différencier trois types de virus
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: A, B et C(6). Un quatrieme type D a été trouvé en 2011 (7) mais ne touche pas ’homme.
Le type A est le plus virulent et le plus fréquent, il est responsable de toutes les pandémies

grippales ayant eu lieu. Les types A et B sont a I’origine des épidémies de grippe saisonniere.

Ainsi, chaque virus est classifié selon son type, ’héte d’origine, son lieu d'origine, sa

date d'isolement, son numéro de souche et son sous-type.

Exemple :
A / California / 7 / 2004 (H3N2)

Il s’agit donc d’un virus de type A isolé en Californie en 2004, le numéro de souche
est 7 et ses spicules sont H3 et N2. L’h6te d’origine est un humain sinon on aurait rajouté

I’espéce animale : A/bar-headed goose/Qinghai/5/2005(H5N1).

2. Variabilité du virus

La variabilité des virus grippaux est due a deux mécanismes : les mutations (dérive
antigénique ou drift) et les cassures antigéniques (échanges de segments ou shift), qui
touchent les glycoprotéines de surface permettent aux virus de s'adapter aux défenses

immunitaires de I'organisme hote (8).

= Dérive antigénique

Les mutations ont pour conséquence des variations antigéniques qui ne modifient pas
totalement la structure antigénique du virus. Cela va créer un nouveau variant mais du
méme sous-type et permet donc de garder une immunité croisée partielle. Ces mutations
sont la conséquence du taux élevé d'erreurs de I'ARN polymérase virale lors de la synthése
des ARN viraux. Ces mutations sont a I'origine des épidémies saisonniéres, c’est ce qui rend
indispensable une réadaptation du vaccin chaque année. De ce fait, tous les ans, les
nouveaux vaccins antigrippaux tiennent compte de ces dérives antigéniques et sont donc

préparés avec les souches circulantes de la saison hivernale de I'autre hémisphere.
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= (Cassures antigéniques

Ce sont des réassortiments génétiques qui ne sont décrits que pour les virus influenzae
de type A et qui vont entrainer des changements radicaux de la structure d’une des
glycoprotéines (H ou N) engendrant un changement de sous type du virus. Elles résultent
des échanges de génes entiers entre des virus influenza A de sous-types différents issus
d’especes différentes (porcs, oiseaux, homme). Les réassortiments qui ont des
conséquences épidémiologiques concernent essentiellement les échanges des segments
codant H et N. L'antigene nucléoprotéique reste inchangé, il s'agit donc toujours d'un virus
de type A. Il n’y aura pas d'immunité croisée pour le nouveau virus, c’est ce mécanisme qui

va entrainer les pandémies comme celle de la grippe espagnole en 1918.

B. Physiopathologie

L'influenza est un virus respiratoire qui aura donc pour cible I'appareil respiratoire.
Le virus se fixe au niveau des cellules épithéliales respiratoires grace a ’hémagglutinine (H)
et pénétre a l'intérieur de la cellule et va se répliquer. La neuraminidase (N) permet le

relargage et la dissémination des nouveaux virions en fin de cycle.

La grippe est une maladie localisée, méme si on pourra observer des signes généraux
trés intenses. Ces symptomes sont dus a la grande quantité de cytokines pro inflammatoires
et de chimiokines, comme les interférons et les tumor necrosis factor (TNF), qui sont

produits par les cellules infectées par I'influenza (9).

Grace a un éternuement, de la salive ou une toux d’'une personne contaminée, le
virus atteint les voies respiratoires d’'un nouveau porteur et se réplique au niveau des
cellules épithéliales de I'arbre respiratoire cilié (10). La réplication virale entraine une
nécrose au niveau de I'épithélium respiratoire qui va causer une hypersécrétion de mucus

bronchique.
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La grippe peut entrainer une surinfection due a la fixation de bactéries commensales
des voies respiratoires supérieures ou d’entérobactéries (Streptococus pneumoniae,
Staphylococcus aureus, E. coli, ...) au niveau de la matrice extracellulaire qui sera exposée a

cause du virus (11).

La multiplication virale étant localisée, la période d’incubation sera bréve, de 1 a 2

jours et le virus ne passe pas dans le sang, il n’y aura donc pas de virémie.

C. Clinique de la grippe saisonniere

La grippe est une maladie fortement contagieuse se développant sous forme
d’épidémie. Elle est le plus souvent bénigne chez les jeunes adultes en bonne santé mais
elle pourra étre plus dangereuse voire mortelle chez les personnes atteintes de maladies

chroniques ou chez la personne agée.

1. ChezI'adulte en bonne santé

Les enfants, qui sont souvent touchés en premier, sont un excellent vecteur du virus
et ont donc un role essentiel dans la dissémination car ils sont souvent gardés en collectivité
ou la transmission est plus facile (créches, écoles) et vont ensuite contaminer leurs familles.

Il existe des formes asymptomatiques de grippe ce qui augmente le risque de transmission.

La contamination d’une autre personne peut se faire de 1 a 2 jours avant l'arrivée
des symptomes et jusqu’a 5 jours apres. La forme symptomatique va se manifester
brutalement par une apparition soudaine d’une fievre continue pouvant aller jusqu’a 40°C,
accompagnée de céphalées, arthralgies, myalgies, de frissons intenses et d’une forte
asthénie. On peut parfois observer un « V grippal » : une forte fievre, un intervalle libre avec
une chute de la température avant une réhausse, d'ol le terme de « fievre en V » due a la

courbe thermique. Les signes respiratoires sont discrets avec une toux seche, une
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rhinorrhée et des douleurs pharyngées, dans certains cas une dyspnée peut apparaitre. Les

signes digestifs sont peu fréquents : nausées, vomissements, diarrhées.

Paradoxalement a l'intensité des signes généraux, I'examen physique sera le plus
souvent négatif. La fievre peut durer de 2 a 5 jours, la guérison est rapide mais I'asthénie et

la toux peuvent continuer une quinzaine de jours.

L'influenza donne donc, a la majorité de la population, un syndrome fébrile de
courte durée, d’apparition brutale entrainant un alitement avec une fievre importante et

de fortes myalgies (12).

2. Chez la personne agée

Les sujets agés sont plus souvent touchés par la grippe et leur regroupement en
collectivité augmente les risques de contagion. Pour les séniors, les signes cliniques seront
plus discrets, la rhinorrhée, les myalgies et les frissons sont moins fréquents que pour les
plus jeunes. Elle se traduit souvent par une fiévre et quelques signes respiratoires : toux,
expectoration et dyspnée. Certains signes peuvent induire en erreur : déshydratation aigue,
confusion mentale, chutes, troubles digestifs (diarrhée, vomissements, douleurs
abdominales). Le diagnostic est donc moins facile que chez les moins de 65 ans et la prise

en charge ne se fait pas toujours assez rapidement.

Dans un contexte épidémique, face a des sujets agés, la grippe ne peut étre
déterminée simplement sur des signes cliniques, un diagnostic virologique est essentiel en
collectivité gériatrique pour mettre en ceuvre les mesures de prévention et limiter les

risques de complications.
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3. Complications chez la personne agée

Les personnes agées pourront étre sujettes aux mémes complications que le reste
de la population mais elles seront plus fréquentes et plus graves. L'essentiel des
complications seront respiratoires mais les complications extra-respiratoires pourront étre
nombreuses, souvent méconnues et sous-diagnostiquées (12). On peut en faire ressortir

quatre types :

= |es complications immédiates induites par le virus influenza ou la réponse
inflammatoire antivirale

» |es complications secondaires post-infectieuses/auto-immunes

= |es surinfections bactériennes

= |es décompensations d’organes surtout au niveau respiratoire et cardiaque

(tableau 1)

Tableau 1 : Manifestations et complications associées a la grippe (12)
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Ces complications pourront donc étre liées a I'action virale primaire ou a une

surinfection bactérienne le plus souvent une pneumonie bactérienne.

Les décompensations pulmonaires pourront étre susceptibles d’entrainer un
syndrome de détresse respiratoire surtout en cas de comorbidité comme des
bronchopathie sous-jacentes (asthme, BPCO, ...), ce qui est souvent le cas chez la personne
agée. C'est aussi le cas au niveau cardiaque, avec un risque de décompensation en cas de

comorbidité cardiaque comme une arythmie ou un infarctus du myocarde.

Les complications arrivent plus facilement chez des personnes a risque, comme les
personnes agées, celles qui sont fragilisées par une maladie chronique (diabéte, pathologie
cardiorespiratoire). Le sujet agé fragilisé risque de rester alité, de diminuer ses apports en
eau et en nourriture avec une forte probabilité d’empirer son état : malnutrition, chutes,

risques thromboemboliques, ...

D’aprés I'OMS, on estime que les épidémies annuelles entrainent entre 3 et 5
millions de cas graves et 290 000 a 650 000 déces par an dans le monde et que, dans les
pays industrialisés, la plupart des décés dus a la grippe surviennent chez les personnes de
plus de 65 ans (13). L'hospitalisation est plus fréquente chez le sujet 4gé de plus de 65 ans
que pour le reste de la population. Pendant la saison 2017-2018, 53% des personnes
hospitalisés pour une grippe étaient des personnes agées de 65 ans et plus (14). De plus, 95
% des déces liés a la grippe surviennent chez les personnes agées de plus de 65 ans et 85 %
chez les plus de 75 ans ce qui en fait une cible majeure pour la vaccination. L'exces de
mortalité attribuable a la grippe en France durant la saison 2017/2018 a été estimé, grace
a un modele développé par Santé publique France, a 12 980 décés (15). Pour la saison
2018/2019 environ 9 500 déces sont attribuables a la grippe, a indiqué l'agence sanitaire,

dont 87 % de ces décés concernent des personnes agées de 75 ans et plus(16).
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lIl. Le vaccin

La principale mesure de prévention de la grippe est la vaccination. Le vaccin va
permettre de protéger les personnes a risque comme les personnes dgées. Pour ces
personnes, I'objectif est avant tout de réduire le risque d’infections, de complications,

d’hospitalisations et de déces.

A. Composition du vaccin

Les virus utilisés pour le vaccin sont cultivés sur ceufs embryonnés de poules, ils sont
ensuite fragmentés et inactivés dans le but de récupérer les antigénes utilisés dans le vaccin.
Le vaccin contient des composants de virus inactivés de souches de virus différentes
mélangés a de I'eau, des additifs pour la conservation et la stabilisation. Il peut s’y trouver
des traces d’ceufs (ovalbumine, protéines de poulet) et d'antibiotiques. Il est a noter que
les vaccins antigrippaux distribués en France ne possedent pas d’adjuvants dans leur

composition (17).

Jusqu’a la saison 2017-2018, les vaccins antigrippaux disponibles en ville étaient des
vaccins trivalents, composés de trois souches de virus différents, qui contenaient les
antigenes des trois virus les plus susceptibles de se propager cette saison : deux souches de

virus A (A(HIN1) et A(H3N2)) et une souche de virus B (18).

Trois vaccins étaient pris en charge par I'Assurance maladie : IMMUGRIP®

INFLUVAC®, et VAXIGRIP® (19).

Pour I'hiver 2018-2019, la majorité des vaccins distribués en France étaient
tétravalents avec une souche de virus B supplémentaire en raison de I'évolution divergente

des deux lignées de virus B (Yamagata et Victoria) (20):
- A/Michigan/45/2015 (HIN1)pdmO09

- A/Singapore/INFIMH-16-0019/2016 (H3N2) (nouvelle souche)
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- B/Colorado/06/2017 (lignée B/Victoria/2/87) (nouvelle souche)

- B/Phuket/3073/2013 (lignée B/Yamagata/16/88) pour les vaccins tétravalents (21)

Les nouveaux vaccins étaient Fluarix Tetra®, Vaxigrip Tetra® et Influvac Tetra®. Le
Fluarix Tetra® et le Vaxigrip Tetra® pouvaient étre utilisés a partir de 6 mois. L'InfluvacTetra
n’était recommandé qu’a partir de 18 ans mais le 26 octobre 2018, il a obtenu une extension

d’autorisation de mise sur le marché (AMM) pour les enfants dgés de 3 a 17 ans révolus.

B. Détermination de la composition du vaccin

A cause de la grande variabilité du virus, la composition du vaccin est revue chaque
année afin de s’adapter le plus possible aux souches circulantes pour I'hiver a venir. Un

réseau de surveillance étudie les souches de virus circulant tout autour de la planéte.

Grace aux données de surveillance épidémiologique et virologique, 'OMS détermine
la composition des vaccins contre la grippe deux fois par an, une fois pour I’'hémisphere
Nord et une fois pour I’hémisphere Sud. La composition est actualisée 6 mois avant la
campagne de vaccination et 9 mois avant les débuts d’épidémie de grippe. Les
recommandations faites pour I’hiver suivant se basent sur les souches qui circulent durant
I’hiver de I'autre hémisphére. Ainsi, fin septembre 2017, sur la base des observations au
démarrage de la saison grippale de I'hiver 2017-2018 de I'hémispheére Nord, I'OMS a publié
ses recommandations pour la saison grippale de I'hiver 2018 de I'hémispheére sud dont les
données permettront quant a elles la publication des recommandations pour I'hiver 2018-
2019 de I'hémisphere Nord (22). Ce systeme se base sur le fait que chacun des hémisphéres
joue le role de réservoir infectieux pour l'autre et permet de détecter I'apparition et la
propagation de nouvelles souches et variants, qui seront susceptibles d'infecter plus de

personnes et donc d’avoir plus de répercutions.

Les dérives antigéniques des virus influenza ne sont pas linéaires, on ne peut donc

pas prévoir avec certitudes ces mutations. Il peut donc arriver que la composition vaccinale
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ne soit pas en adéquation avec les virus circulants, on parlera de « mismatches ». Ces
derniers représentent I'apparition d’un variant génétique pour lequel le vaccin sera moins
efficace. En 2014-2015, un variant A(H3N2) est apparu en cours d’épidémie dans
I’hémisphere Nord. L'inadéquation partielle entre virus circulants et souches vaccinales a

entrainé un impact plus important de I'épidémie surtout chez les personnes agées (23).
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C. Le vaccin chez la personne agée

1. Efficacité du vaccin antigrippal

Avec 'age, la qualité des réponses immunitaires innées et adaptatives se détériore,
ce qui entraine une moins bonne réponse du systéme immunitaire aux infections mais aussi

une moins bonne capacité d’immunisation, c’est 'immunosénescence.

a. Immunosénescence

Le vieillissement de I'organisme va s’accompagner d’une diminution du nombre de
monocytes et de cellules dendritiques qui sont les cellules présentatrices d’antigenes, d’une
diminution d’expression a leur surface des Toll-like récepteurs (TLR) qui vont interagir avec
un agent infectieux ou les composés d’'un vaccin. Cette interaction va entrainer la
production de cytokines mais qui, avec I'age, sera modifiée et deviendra inadaptée. Il y aura
une diminution de la production de certaines cytokines (IL12 et IL18) impliquées dans
I'activation de la réponse immunitaire adaptative et une augmentation de la production de
cytokines pro-inflammatoires (IL-1pB, 1I-6, TNFa)(24). Ces modifications vont entrainer une
dégradation de la qualité de la réponse adaptative et donc une moins bonne

immunogénicité des vaccins.

Le systéme adaptatif sera aussi altéré par |’age avec une diminution des progéniteurs
lymphoides T et B et donc une diminution du nombre de lymphocytes. Mais aussi une baisse
des capacités fonctionnelles des lymphocytes T et des lymphocytes B matures avec une
limitation de leur diversité antigénique. De ce fait, un vaccin ou une infection entraineront
une réponse immune diminuée chez les seniors avec un défaut de contrdle de I'infection
par les cellules T et une diminution de I'immunité humorale a cause de la baisse de

production d'immunoglobulines spécifiques par les lymphocytes B matures (25).
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L'immunosénescence va donc créer une dérégulation des réponses innées et
adaptatives qui va se traduire par une diminution de I'efficacité de la vaccination chez la

personne agée, y compris pour le vaccin antigrippal.

b. Efficacité du vaccin antigrippal chez les seniors

Tout d’abord, I'efficacité du vaccin variera d’'une année a I'autre en fonction de la
similitude entre les souches circulantes lors d’une saison donnée et les souches présentes
dans le vaccin. On a pu le voir durant la saison 2012-2013 ou I'inadéquation du vaccin avec
le virus A(H3N2) s’est conclue par une diminution de l'efficacité du vaccin chez les
personnes agées majoritairement affectées par ce virus, par rapport aux autres années(26).
En fonction des souches circulantes, l'intensité des épidémies et les catégories de
population préférentiellement touchées varieront, c’est pourquoi les études d’efficacité

doivent porter sur plusieurs années.

De plus, concernant la personne agée, avec le probleme d’immunosénescence, le
vaccin sera moins efficace chez eux que chez un adulte sain avec un systéme immunitaire

plus performant.

L'impact de la vaccination sera aussi difficile a déterminer car les déces seront
souvent secondaires a une décompensation d’une affection déja présente avant I'épisode
grippal et pourront avoir lieu a distance de I'infection. C'est pourquoi on estime I'impact
d’une épidémie grippale en déterminant I’ « excés de mortalité ». Ce dernier est déterminé
sur une période donnée, I’hiver pour la grippe, ou I'on fait la différence entre le nombre de
déces attendus, calculé a partir de la mortalité hors période de grippe et le nombre de déces
constatés qui permet d’estimer I'impact d’un événement sanitaire. Pour la saison 2014-
2015, Santé publigue France estime qu’environ trois quarts de I'exces de mortalité était lié
au virus Influenza (27). Ce pourcentage variera a chaque saison et devra donc étre

déterminé chaque année.

N’ayant pas bénéficié d’études randomisées versus placebo faites chez les groupes

a risque avant le début des campagnes de vaccination, I'efficacité du vaccin chez la
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personne agée ne peut étre mise en évidence qu’avec des études faites a postériori qui
présenteront donc certains biais. L'un des biais principaux, qui augmenterait I'efficacité du
vaccin mise en évidence lors de ces études, serait que les personnes agées en bonne santé
se font plus vacciner que les personnes agées plus fragiles avec un état de santé fortement
détérioré ou en fin de vie donc les personnes qui ont le plus de chances de décéder durant

I’hiver (28).

Afin de limiter ces biais de sélection, une étude a utilisé la méthode des doubles
différences qui est une méthode statistique utilisée pour estimer I'effet d'un traitement (le
vaccin grippal). Elle consiste a comparer la différence entre le groupe de contréle et le
groupe traité pendant les périodes pré-épidémiques, épidémiques et post-épidémiques.
Cette méthode a été mise en place avec une étude de cohorte en Californie avec la « Kaiser

Permanente » de 1996 a 2005 (29).

Cette étude cherche a contourner ces biais de sélection en analysant la mortalité
toutes causes confondues des personnes agées, vaccinées ou non, au cours des saisons
grippales de 1996 a 2005. La mortalité est déterminée pendant les périodes pré-
épidémiques, épidémiques et post-épidémiques. Durant ces trois périodes, avec un exces
de mortalité d’en moyenne 7,8 %, il y a eu 115 823 déces dont 20 484 durant la période
épidémique (circulation du virus Influenza). Les analyses déterminent d’abord les odds ratio
(OR) pour le déceés des vaccinés versus non vaccinés durant les semaines ou le virus ne
circule pas; ce qui va représenter la trajectoire des niveaux de biais de sélection en
I'absence du virus Influenza. Ensuite, les analyses incluant les semaines avec circulation du
virus, montrent que les OR sont multipliés par 0,954, ce qui correspond a la véritable
efficacité de la vaccination contre la mortalité toutes causes confondue, qui est estimé a 4,6
% pour les plus de 65 ans, 5,3% pour les 65-79 ans (Tableau 2). Ces résultats sont beaucoup
plus modestes que pour d’autres études comme celle de Nichol et al. (30) qui établit une
efficacité de 48% pour la mortalité toutes causes confondues chez les plus de 65 ans

pendant la saison de la grippe.
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Tableau 2 : Efficacité du vaccin antigrippal sur la mortalité des personnes agées de plus de 65 ans
sur la cohorte de Kaiser permanente en Californie de 1996 a 2005

Cependant, les auteurs de cette étude ont déterminé un exces de mortalité de 7.8%
avec le vaccin pour une couverture vaccinale moyenne de 63%, alors que |'excés de
mortalité aurait été de 9.8% si aucune personne agée n’avait été vaccinée. En prenant cela
en compte, ils en ont déduit que la vaccination antigrippale avait évité 47% (4.6/9.8=47%)
des déces qui auraient eu lieu s’il n’y avait pas eu de vaccination chez les personnes agées.
La vaccination de 4000 personnes agées de 65 ans et plus va permettre de prévenir 1 déces

da a la grippe.

Cette méthode des doubles différences a aussi permis de mettre en évidence une
efficacité modeste mais significative du vaccin dans la diminution du nombre
d’hospitalisation pour cause de grippe ou de pneumonie. L'efficacité vaccinale vis a vis de
I’hospitalisation pour cause de pneumonie et grippe est estimée a 12.4% pour les personnes

agées de 50 a 64 ans et a 8,5 % chez celles agées de 65 ans et plus (31).

2. Effets secondaires

Les vaccins contre la grippe saisonniére utilisés en France sont tous inactivés, donc
n’auront aucune chance de transmettre la grippe et ne contiennent aucun adjuvant. lls vont

cependant pouvoir entrainer certains effets secondaires.

Ces vaccins étant administrés par voie intramusculaire, il va s’agir majoritairement

de réactions locales qui sont sans gravité et transitoires, les plus fréguentes seront
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I’'apparition d’un érythéme et de douleurs au niveau du site d’injection dans les 7 jours aprés
I'injection et qui seront résolues dans les 3 jours aprés leur apparition. Au niveau
systémique, les effets indésirables les plus fréquents seront majoritairement des céphalées
et des myalgies chez I'adulte. Il pourra aussi y avoir apparition d’une fieévre légére, de

somnolence, de sensation de vertige surtout chez les enfants.

Concernant les séniors, les effets secondaires systémiques principaux seront comme
pour les adultes des céphalées, des myalgies et des malaises aprées I'injection. En revanche,
les apparitions de fieévre, d’arthralgies et d’asthénie seront plus rares que pour le reste de

la population (32).

Le vaccin pourrait occasionner exceptionnellement un syndrome de Guillain-Barré
chez les adultes d’un certain age, entrainant des parésies et des troubles sensitifs, estimé a
1 cas supplémentaire environ pour 1 million de personnes vaccinées. Ce qui est largement

inférieur aux risques de complication a la suite d’une grippe saisonniére.

L’administration du vaccin est contre-indiquée en cas de réaction allergique séveére,
comme un choc anaphylactique, a la suite a une injection antérieure ou a un constituant du
vaccin (protéines d’ceuf, antibiotiques). Ces réactions allergiques seront aussi extrémement

rares.

Les effets secondaires liés au vaccin restent mineures comparés aux conséquences
qgue la grippe saisonniére peut avoir, surtout chez la personne agée. Le recul de plus de 40
ans dont nous disposons quant a l'utilisation des vaccins antigrippaux inactivés est tres

rassurant et garantit sa sureté d’utilisation.

3. Balance bénéfice/risque

De par la difficulté de mettre en place des études sans biais qui vont fausser le
résultat, il est impossible de confirmer avec certitude I'efficacité du vaccin chez la personne

agée, ce qui ne veut pas dire que le vaccin n’est pas efficace. La méthode des doubles
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différences appliquée a certaines de ces études permet tout de méme d’arriver a mettre en

évidence une diminution de 50% de I'exces de mortalité lié a la grippe.

Ces résultats peuvent sembler modestes mais mis a I’échelle d’'un pays comme la
France cela correspond a plusieurs milliers d’hospitalisations pour pneumonie/grippe et de
déces évités grace au vaccin chaque année. Et compte tenu de ses effets indésirables qui
sont majoritairement bénins ou d’une extréme rareté concernant les cas graves, on conclut
a une balance bénéfice/risque nettement en faveur de la poursuite de la vaccination
antigrippale chez la personne agée. D’un point de vue santé publique mais aussi d’un point
de vue économique, en prenant en compte les complications potentielles de cette maladie
pour cette tranche d’age, et en dépit d’'une immunogénicité réduite des vaccins, la
vaccination antigrippale est une stratégie de prévention dont le rapport bénéfice/colt reste

largement favorable chez la personne agée (33,34).

De plus, I'efficacité du vaccin n’est pas maximale car la plupart des pays, y compris
la France, n’arrivent pas a atteindre I'objectif de couverture vaccinale nécessaire afin

d’optimiser au maximum I'impact épidémiologique du vaccin antigrippal.
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PARTIE Il :
ETAT DES LIEUX
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I. Couverture vaccinale

La couverture vaccinale représente le pourcentage de personnes vaccinées dans une
population a un moment donné. Elle est le rapport entre le nombre de personnes vaccinées

et le nombre total de personnes dans cette méme population.

La couverture vaccinale est un indicateur qui va permettre de suivre et d’évaluer
I'impact d’un programme de vaccination. Une couverture vaccinale élevée est essentielle
dans le controle des maladies infectieuses et permet de protéger la population de ces
derniéres. C'est grace a son haut niveau de couverture vaccinale qu’aucun cas de

poliomyélite n’a été rapporté depuis 1989 en France.

Une couverture vaccinale élevée va permettre une protection collective appelée

immunité de communauté ou immunité grégaire :

Figure 2: Fonctionnement de I'immunité de communauté (35)
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Cette figure montre |'apparition d'une épidémie dans un groupe de personnes ou quelques-

unes sont infectées (en rouge) et met en place plusieurs cas de figure :

= Dans le schéma du haut, le reste du groupe est sain mais pas immunisé (en bleu); on
voit que l'infection contagieuse se répand librement dans le groupe.

= Le schéma du centre met en place la méme population avec quelques personnes
immunisées (en jaune); ces derniers ne sont pas touchés par la maladie, mais les
non-immunisés le sont.

= Pourledernier schéma, le rapport de personnes immunisées sur la population totale
a dépassé un seuil critique, c’est le seuil d'immunité de groupe. Une fois atteint, ce
seuil va empécher la maladie de se propager de maniere significative et va méme

protéger les personnes non immunisées, c’est I'immunité grégaire.

Donc, plus la couverture vaccinale se rapprochera du seuil d'immunité de groupe, plus
le nombre de personnes infectées par une maladie infectieuse donnée sera diminué et plus
le vaccin de cette maladie aura d’impact positif au niveau de I'épidémiologie et de la santé

publique.

A. Le seuil d'immunité de groupe

Le seuil d'immunité de groupe est atteint lorsque le nombre de cas d’'une maladie
infectieuse reste constant. Si le niveau d’immunité est inférieur a ce seuil, chaque malade
contaminera en moyenne plus d’une personne. Dans ce cas-la, le nombre de personnes
contaminées augmentant a chaque génération de cas, on parle d’épidémie. Mais si le niveau
d’immunité est au-dessus de ce seuil, chaque personne infectée contaminera en moyenne
moins d’une personne. Le nombre de personnes infectées diminuant a chaque génération

de cas, la maladie pourra finir par étre éliminée.

Pour une affection ou chaque personne infectée contamine en moyenne 2 personnes,
le nombre de malades restera constant dans le temps lorsque la moitié (50%) de la

population sera immunisée (vaccinée).
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Le seuil d'immunité de groupe peut étre calculé pour chaque maladie en déterminant
leur contagiosité, qui sera exprimée avec le taux de reproduction d’une infection (noté Ro).
Ro est déterminé par le nombre moyen de personnes que contamine un sujet infecté dans
un groupe de personnes réceptives. La formule de calcul du seuil d'immunité de groupe (l)

estdonc: 1=1-1/Ro

Ce seuil va donc varier en fonction de chaque maladie et de son taux de reproduction.

Tableau 3: Taux de reproduction (Ro) et seuil d'immunité pour différentes maladies
évitables par la vaccination (36)

Le taux de reproduction, et donc le seuil d'immunité de groupe, vont permettre
d’estimer le taux minimum de couverture vaccinale qu’il faut dans la population pour
contrecarrer le développement d’une maladie, voire I’éliminer. Généralement, |'objectif de
couverture vaccinale est légerement supérieur au seuil d'immunité de groupe car on prend

en compte le fait que les vaccins ne sont pas efficaces a 100%.

Par exemple, pour I'éradication de la rougeole il faudrait un niveau de couverture
vaccinale de 95 % chez I’enfant mais il n’a jamais été atteint en France ce qui explique
I'apparition de plus de 24 500 cas entre 2008 et 2017 dont pres de 15 000 cas pour la seule
année 2011. Ces épidémies ont entrainé des milliers d’hospitalisations et 20 déces, dont
certains chez des personnes déficientes immunitaires ne pouvant étre vaccinées, ou seule
I'immunité de groupe aurait pu les protéger (37). Les épidémies continuent en 2018 et

continueront tant que la couverture vaccinale restera en dessous de 95%.
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Cette dimension altruiste et collective de la vaccination sera aussi importante pour

la vaccination contre la grippe, méme s’il est plus difficile d’établir un seuil d’immunité de

groupe da a la forte variabilité du virus et de sa contagiosité mais aussi de la moins bonne

efficacité du vaccin. Le taux de reproduction (Ro) du virus A(H1IN1) en 2009 aurait été estimé

entre 1.4 et 1.6 (38).

B. Sources de données et dispositifs de recueil

La couverture vaccinale sera déterminée a partir de plusieurs sources de données :

Les enquétes par sondage, ou les données sont recueillies sur un échantillon de
population pour les extrapoler a I'ensemble de cette population. Ces enquétes sont
utiles en cas de besoin ponctuel lorsque les autres dispositifs ne permettent pas

d’obtenir les informations recherchées.

Les données administratives, qui seront utilisées par exemple pour la grippe, la CnamTS
(Caisse Nationale de I'Assurance Maladie des Travailleurs Salariés) va déterminer le
nombre total de bons de prise en charge gratuits du vaccin envoyés a la population cible
et le nombre de ces bons qui ont été utilisés pour faire un rapport afin de déterminer la

couverture vaccinale.

Les remboursements des vaccins, ils sont tous enregistrés dans la base de données de
I’Assurance maladie et vont permettre d’estimer indirectement la couverture vaccinale.
Ces estimations sont faites a partir de I’ EGB (Echantillon Généraliste des Bénéficiaires),
qui est I’échantillon aléatoire au 1/97éme de la population couverte par I'assurance
maladie. Santé Publique France a aussi accés, depuis 2013, au DCIR (Datamart de
Consommation Inter-Régime) qui est la base de données quasi exhaustive des
remboursements de soins par I’Assurance maladie et qui est utilisée pour des
recherches plus approfondies (39). Le DCIR est utilisé pour déterminer les couvertures

vaccinales de la grippe dans les différentes populations cibles.
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Il. Objectifs de santé publique pour la vaccination

antigrippale

En 2003, lors de la 56°™ assemblée mondiale de la santé, 'OMS établit plusieurs
objectifs concernant le taux de couverture vaccinale antigrippale a atteindre pour les
personnes agées de plus de 65 ans et les groupes a risques. La premiére cible est un taux de

50 % pour 2006 et 'objectif final est d’atteindre au moins 75% en 2010 (40).

Les Etats-Unis ont établi pour cible un taux de 90% pour les plus de 65 ans et de 70%

pour les moins de 18 ans pour 2020 (41).

L’Union Européenne avait décidé, en 2009, de se fixer les objectifs que 'OMS préconise

et de les atteindre pour I'hiver 2014-2015 (42).

A. Recommandations de 'OMS

Selon I'OMS, la grippe est une maladie ayant des incidences socio-économiques
importantes au niveau mondial. Elle représente un probléeme de santé publique majeur

pour lequel la vaccination sera le premier rempart face a cette infection.
Les recommandations de vaccination de 'OMS vont cibler :

= Les femmes enceintes

= Les enfants de 6 mois a5 ans

= Les personnes agées de plus de 65 ans

= Les personnes atteintes d’affections chroniques

= Le personnel soignant

Les femmes enceintes peuvent étre vaccinées a n‘importe quel stade de la grossesse, le

vaccin ayant prouvé son efficacité et son innocuité chez la femme enceinte (43). Vacciner la
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meére permettra aussi de protéger le nouveau-né car il ne pourra pas étre vacciné lui-méme

avant ses 6 mois, la vaccination antigrippale n’étant pas homologuée avant cet age.

Les enfants de 6 a 23 mois représentent une population naive pour cette maladie. Pour
gue la vaccination soit efficace, elle va nécessiter 2 doses et une concordance exacte entre
les souches circulantes et les souches vaccinales. Les vaccins trivalents inactivés (VTI) ne
sont pas assez immunogénes pour cette population. Les enfants de 2 a 5 ans répondent
mieux a la vaccination par un vaccin vivant atténué en spray nasal qu’avec les VTI. Mais
cette vaccination est remise en cause car I'utilisation d’un vaccin vivant de maniere annuelle
va rendre le vaccin progressivement inefficace. En effet, les anticorps des vaccinations
antérieures toujours présents aux niveaux des lymphocytes B mémoires vont bloquer des
étapes clés de linfection du nouveau vaccin vivant atténué et ainsi empécher une
immunisation optimale aux souches circulantes de I'année en cours. Les enfants sont un

trés bon vecteur de contamination chez les personnes agées (44).

Les personnes avec des maladies chroniques et les personnes agées présentent un

risque important de forme grave de la grippe di a la présence de ces comorbidités.

Le personnel soignant est une des cibles principales car, en plus de les protéger eux
méme, cela va aussi limiter le risque de contamination des personnes dont ils ont la charge,
qui eux seront beaucoup plus a risque et pour qui le vaccin pourra étre moins efficace ; c’est

le cas des personnes agées.

B. Couverture vaccinale antigrippale européenne

Selon une étude mise en place par le bureau régional de ’'OMS pour I'Europe et I'ECDC
(Centre européen de prévention et de controle des maladies) sur la couverture vaccinale
contre la grippe saisonniéere en Europe, moins d’un tiers des personnes agées sont vaccinées

dans la moitié des pays couverts par I'étude (45).
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Durant la période prise en compte par cette étude allant de 2008 a 2015, la couverture de
la vaccination a diminuée chez les groupes a haut risque, et un seul pays, I'Ecosse, a réussi

a atteindre 75% de personnes dgées vaccinées pendant la saison 2014/2015 (figure 3).

Tous les pays de I’étude sauf un, ’Arménie, recommandent le vaccin aux personnes
agées ; une majorité aux plus de 65 ans (76%) mais la limite d’age peut descendre jusqu’a
59 ans. Les meilleurs éléves concernant la couverture vaccinale des séniors sont les pays du
Royaume-Uni (Ecosse, Angleterre, Irlande du Nord) mais aussi la Biélorussie. Les Pays-Bas
étaient les premiers a atteindre I'objectif des 75% avec un record de 83% de couverture

vaccinale en 2008/2009 puis le taux a chuté pour atteindre 67% en 2014-2015.

De maniere générale, la chute du taux de vaccination chez la personne agée s’est
initiée a partir de la saison 2008/2009 avec la pandémie du virus HIN1 dans plus de la moitié

des pays d’Europe.

Malgré les preuves de la gravité de la grippe chez les personnes agées, cette
population représentant 90% des déces dus a la grippe, 'administration du vaccin reste

encore trop fortement limitée dans beaucoup de pays européens.

Figure 3 : Couverture vaccinale des pays Européens chez la personne agée de plus de 65 ans durant
la saison 2014-2015
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Moins de la moitié des pays ont recommandé la vaccination chez les enfants ; il s’agit
surtout des pays de I'Europe de I'Est. Mais la couverture vaccinale est trés variable, allant

de 1% dans certains pays a 80 % encore dans un pays du Royaume Uni, I'lrlande du Nord.

La vaccination antigrippale chez les professionnels de santé est recommandée dans
la majorité des pays mais la plupart d’entre eux ont cependant un taux de vaccination

antigrippal inférieur a 40%.

En fonction des pays, la faible couverture vaccinale pourra étre due aux pénuries de
vaccins mais aussi a la baisse de la demande. La moitié des pays signalent une réduction du
nombre de doses de vaccin disponibles. Ce faible taux de vaccination contre la grippe
saisonniere va affaiblir la capacité de protection des populations lors des épidémies

saisonniéres mais va aussi jouer lors de la prochaine pandémie.

C. La France

Concernant la France, elle n’a jamais réussi a atteindre I'objectif des 75% et a vu,
comme beaucoup d’autre pays, sa couverture vaccinale chez la personne agée diminuer a
partir de 2009 passant de 65% durant la saison 2008/2009 a 49% en 2014/2015. Celle-ci est
remontée légérement en 2015/2016 pour finalement atteindre un minimum de 47% en
2017/2018 (Tableau 4). En 2014/2015, elle est la 13" couverture vaccinale d’Europe avec

49% de séniors vaccinés (Figure 3).
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Saison 08-09 | 09-10 | 10-11 | 11-12 | 12-13 | 13-14 | 14-15 | 15-16 | 16-17 | 17-18

Moins de 65 ans a
risque 40% 47% 37% 40% 39% 38% 38% 39% 29% 29%

65 ans et +
65% 64% 56% 55% 53% 52% 49% 51% 50% 47%

Tableau 4 : Evolution de la couverture vaccinale chez les personnes agée de plus et moins
de 65 ans de 2008 a 2018 en France (46)

Concernant les professionnels de santé, la derniére étude faite en 2011 met en évidence
une couverture vaccinale tres faible de 28% (47). Une autre étude de 2008 ciblant plus
spécifiguement les établissements de santé pour personnes agées montre une nuance du

taux de vaccination en fonction de la profession (48) :
= Médecins : 64%
= |nfirmieres : 38%
= Aides-soignants : 29%

Pour les enfants, il n’y a pas de recommandations particulieres en France concernant la

vaccination antigrippale (49).

Le vaccin antigrippal est recommandé en France chez la femme enceinte depuis 2012,
quel que soit le trimestre de la grossesse, les vaccins inactivés ayant démontré leur

innocuité pendant la grossesse.
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Ill. Freins a la vaccination

A. Hésitation vaccinale

Malgré la disponibilité des services de vaccination, il y a une hésitation liée a la
vaccination qui va dépendre de plusieurs facteurs et dont la confiance sera le déterminant
majeur. Cette confiance sera, en fonction de la source d’information, un motivateur ou un
frein a la vaccination. Chaque individu se fait une opinion, un avis sur la vaccination, et

prendra position en fonction de la qualité des sources auxquelles il fera confiance (50-53).

En France, cette défiance s’est essentiellement amplifiée a la suite des campagnes
de vaccination contre le virus de I'hépatite B et la sortie d’une thése en 1996 intitulée «
Accidents de la vaccination contre I’hépatite B », qualifiée de peu rigoureuse, établissant un
lien entre le vaccin et une démyélinisation du systéme nerveux central. Le probleme finit
par étre médiatisé et les répercutions furent trés importantes, sans qu’aucune étude a ce

jour ne puisse établir un surrisque significatif imputable au vaccin contre I’hépatite B (54).

La société d’aujourd’hui présente une forte inquiétude quant a la sécurité sanitaire
et a acces a une grande quantité d’informations qui complique fortement la mise en
perspective de la balance bénéfice/risque. De ce fait, on attend que les vaccins ne

comportent aucun risque et qu’en plus on puisse le prouver scientifiquement.
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Figure 4: Modele conceptuel de I'hésitation vaccinale (53)

Le modele présenté par la figure 4 permet d’illustrer les différents facteurs qui vont pouvoir
influencer la décision d’'une personne concernant |'acceptation ou le refus de vaccination.
On peut voir que c’est un probléeme complexe ou la position de la personne évoluera le long

d’un continuum influencé par de nombreuses sources (53).

Il est d’abord nécessaire de prendre en compte le contexte historique, politique et
socioculturel dans lequel la vaccination a lieu, qui va influencer le reste des facteurs

concernant I’hésitation vaccinale.
Il'y a ensuite des facteurs au niveau individuel, qui sont propres a la personne comme :

= Ses connaissances
= Ses expériences passées

= Sa perception de I'importance de la vaccination mais aussi de ses risques
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= Ses croyances religieuses ou morales

= Ses normes subjectives : influencées par son entourage et le comportement de
celui-ci face a la vaccination. C’'est une forme de pression sociale : si les gens que la
personne respecte se font vacciner, elle aura plus tendance a se faire vacciner elle-

méme.

Enfin il y a des sources d’influences plus générales qui vont permettre a la personne

d’accorder ou non sa confiance dans la vaccination :

= La santé publique et la politique vaccinale du pays avec le programme vaccinal,
I'obligation a la vaccination, la communication autour des vaccins, la qualité de la

pharmacovigilance, ...

= Les professionnels de santé (médecins, pharmaciens, infirmiéres, ...) qui pourront
avoir un effet positif ou négatif en fonction de leur entrainement, de leurs
connaissances en vaccinologie et épidémiologie, de leurs compétences en

communication mais aussi de leur propre confiance dans la vaccination.

= |La communication et les médias comme la télévision, internet, les réseaux sociaux
qui prennent une place de plus en plus importante. Internet est une grande source
d’information mais aussi de mésinformations et permet une plus forte visibilité aux
« antivaccins ». On sait que les médias jouent un réle tres important dans le
maintien de la peur de la vaccination malgré les nombreuses études prouvant leur

efficacité et leur sureté.

L'analyse de ces motivateurs et de ces freins permet de mieux comprendre les raisons
qui poussent un individu a refuser la vaccination et de trouver des solutions afin de les

éviter.
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B. Les antivaccins

Il y a toujours eu une opposition vaccinale qui représente une minorité mais qui,
avec internet et les réseaux sociaux, a trouvé un booster de visibilité. Ces mouvements sont
en plus souvent relayés par les médias traditionnels et vont véhiculer des arguments
souvent erronés ou dépourvus de preuve mais qui pourront avoir un impact chez certaines

personnes déja hésitantes. Les arguments contre la vaccination seront divers (52) :

= Violation des droits de l'individu : la vaccination doit découler d’un choix

individuel

= Arguments complotistes : les autorités et I'industrie pharmaceutique ne
recommandent les vaccins que pour gagner de largent, les effets

indésirables sont sous-rapportés

» Inefficacité et dangerosité : les vaccins ne protégent pas, sont toxiques,

affaiblissent le systeme immunitaire, ...

= |nutilité : les vaccins ne protegent que contre des maladies dont la
prévalence est trés faible ou des maladies qui sont bénignes, une bonne

hygiene de vie suffit a se protéger contre les maladies infectieuses

C. Les polémiques

Plusieurs polémiques ont pu naitre autour de la vaccination tout au long des années
mais aussi plus particulierement autour de la vaccination antigrippale. Ces dernieres auront
évidement un fort impact négatif sur I'avis de la population et donc sur I'adhésion a la

vaccination.
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On peut d’abord citer la pandémie de 2009 du virus A(HIN1), cette derniere fut
fortement médiatisée et entraina de fortes inquiétudes dans la population générale et la
gestion de la pandémie par la ministre de la santé de I'’époque, Roselyne Bachelot, fut tres
critiquée. La campagne de vaccination a co(té au total plus de 600 millions d’euros avec
finalement peu de personnes vaccinées (8,5% de la population totale) et un énorme
gaspillage de doses vaccinales (55). Cela a eu pour conséquence d’alimenter chez beaucoup
de personnes l'idée de l'inefficacité du vaccin antigrippal. De plus, en 2011, I'agence
suédoise du médicament a mis en évidence une augmentation du risque de narcolepsie
chez les moins de 20 ans ayant recu le vaccin Pandemrix® utilisé pendant la pandémie de
2009(56). Ce risque est associé a un HLA (human leukocyte antigen) particulier : HLA-
DQB1*06:02. Cela ne touchera donc que certaines populations et seulement une minorité
de ses porteurs développeront la narcolepsie (57). Ce risque ayant été confirmé, il
entrainera I'indemnisation de plusieurs victimes en Europe, y compris en France, rajoutant

encore des doutes face au vaccin.

De plus le vaccin peut souffrir de la variabilité du virus. Par exemple durant la saison
2014-2015, le vaccin contre la grippe a refait parler de lui. Durant cette saison, I'InVS a
déterminé un excés de 18 300 déces toutes causes confondues pendant I'épidémie de
grippe, concernant a 90% les sujets agés de plus de 65 ans, alors que pour les saisons 2016-
2017 et 2017-2018 I'exces de mortalité était respectivement de 14 400 et 12 980 (58) .Cet
exces de déces a également été observé dans les autres pays européens participant a la

surveillance de la mortalité hivernale.

Cette augmentation du nombre de déces est due a une mutation du virus A(H3N2)
qui est apparue apres la détermination de la composition du vaccin pour I’hémisphére Nord
par I’'OMS. Cette mutation n’ayant pas été prise en compte, la compatibilité du vaccin avec
les souches circulantes et donc son efficacité s’en sont vues diminuées par rapport aux

autres saisons avec une efficacité estimée a 19% (1C95% : 10-27%) (Figure 5).
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Figure 5: Efficacité du vaccin antigrippal des saisons 2004 a 2018 (59)

Ce genre d’inadéquation entre les souches circulantes et vaccinales renforce I'idée
d’une inefficacité du vaccin et peut servir d’argument aux personnes contre le vaccin. Il est
donc nécessaire de les éviter au maximum, ce qui justifie I'importance des moyens mis en

ceuvre concernant la surveillance de I’évolution du virus de la grippe.

Néanmoins, cette augmentation de I'excés de mortalité lorsque I'efficacité du vaccin
est diminuée permet de mettre en évidence I'efficacité du vaccin durant les saisons ou sa

compatibilité avec les virus circulants est plus optimale.

D. Difficulté d’acces

En premier lieu, un des soucis principaux est la complexité pour avoir acces au vaccin
et qu’il soit pris en charge par la sécurité sociale surtout lors de la premiére vaccination ;
devoir d’abord faire remplir son bon de prise en charge par son médecin puis aller chercher
le vaccin a la pharmacie, pour ensuite se faire faire I'injection par son médecin ou une

infirmiere, est un procédé lourd et trés démotivant pour certaines personnes. L’autorisation
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de vaccination accordée aux pharmaciens depuis 2017 a déja permis de simplifier ce circuit
et a montré son efficacité quant a 'amélioration de la couverture vaccinale dans les quatre
régions tests, les Hauts-de-France, la Nouvelle-Aquitaine, I’Auvergne Rhone-Alpes et

I’Occitanie.

De plus, l'autre souci concernant I'acces a la vaccination est le probleme des
ruptures de stock. Ces derniéres concernent un certain nombre de vaccins comme ceux
contre I’hépatite B (HBVAXPRO, Engerix B20®), I'Infanrix Tetra®(DTCaP), I'hépatite A
(Havrix®), mais aussi le vaccin contre la grippe. Notamment, cette année, avec le succes de
la vaccination en pharmacie et une anticipation insuffisante de la part des laboratoires, les
vaccins ont commencé a manquer a partir de mi-décembre. La production du vaccin
prenant entre six a huit mois, il était impossible d’en produire a nouveau a temps, laissant

de nombreuses personnes volontaires dans I'impossibilité de se faire vacciner cette saison.

Cette multiplication des pénuries de vaccin peut fragiliser la confiance des patients

envers la politique vaccinale.
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E. Freins chez la personne agée

D’apres un article rassemblant plus de 60 études (60) et une autre étude américaine
(61), essayant de déterminer quel sont les freins et les raisons majeures conduisant les
personnes agées de plus de 65 ans a refuser la vaccination antigrippale, plusieurs facteurs

en ressortent :

Facteurs psychologiques (les plus souvent cités dans les études):

= Perception du risque de la maladie : |a grippe n’est pas une maladie grave, il y a peu de
risques si on attrape la grippe
= Perception du risque du vaccin (confiance) : le vaccin n’est pas efficace, trop de risques

a faire le vaccin

Les facteurs sociodémographiqgues et physiques:

= L’age: plus le sénior sera agé moins il aura tendance a se faire vacciner.

= L’éducation: un manque de compréhension de la grippe et de son vaccin est une
barriére a la vaccination.

= L’isolement : vivre seul est associé a une moindre motivation a se faire vacciner

= Le tabagisme serait un frein a la vaccination

= La perception de son état de santé : si la personne se sent en bonne santé, elle est
moins encline a se faire vacciner

= La primovaccination : une personne déja vaccinée aura plus tendance a se vacciner la

saison suivante

Barrieres structurelles :

= Bouche a oreille venant de la communauté remettant en question le vaccin contre la

grippe

= |rrégularité ou manque de prévention

49



Non recommandation du vaccin par le médecin

Complexité d’accés a la vaccination

Pénurie de vaccins

Barrieres personnelles :

Mauvaise connaissance de la grippe et de=

sa sévérité

Fausses idées concernant la vaccination
chez I'adulte

Faibles chances de contracter la grippe
car ils se sentent en bonne santé

Mangque de connaissance de l'intérét de
la vaccination pour soi et pour la
population générale

Raisons médicales injustifiées (allergie
aux médicaments, maladie chronique)

Anecdotes ou expériences passées
négatives avec les vaccins en général

Inquiétudes par rapport au risque du
vaccin

Effets secondaires, douleur, peur de
I'injection

Peur de la présence d’'un composant non
divulgué dans le vaccin

Peur d’attraper la grippe a cause du
vaccin

Remise en cause de |'efficacité du vaccin

Mauvaise réaction avec un vaccin
antigrippal d’'une saison passée

Probleme d’accessibilité : transport,
distance, difficulté a se déplacer, langue

Prix : vaccin trop cher, non connaissance
de la prise en charge par la sécurité
sociale

Arriver a comprendre ces barriéres a la vaccination antigrippale et trouver des pistes

d’amélioration afin de les éviter ou de diminuer leurs impacts, va étre un des principaux

objectifs pour améliorer la couverture vaccinale du vaccin contre la grippe. Nous allons

voir que ces pistes d’amélioration seront multiples et qu’elles pourront étre mises en

place tout au long du circuit de la vaccination.

50



PARTIE Il :
PISTES D’AMELIORATION
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|. Décision de la personne agée

A. Facteurs d’influence de la vaccination antigrippale chez

la personne agée de plus de 65 ans

Figure 6: Facteurs influencant la vaccination antigrippale chez la personne agée de plus de
65 ans (61)

Ce schéma (Figure 6) issu d’une étude américaine met en évidence tout ce qui pourra
jouer dans la décision d’un sénior avant qu’il accepte ou refuse de se faire vacciner contre
la grippe. Il permet de mettre en évidence les pistes d’amélioration de la couverture

vaccinale.

Ce qui va entrer en jeu sera la perception du risque que le patient se fera, qui pourra

étre influencée de plusieurs manieres mais aussi I'estimation que les patients vont se faire
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du cout total que la maladie peut entrainer. Plusieurs déterminants vont entrer en jeu pour

ce calcul :

= Le prix du vaccin (le plus important)

= Les conséquences de la grippe et de ses complications si la personne ne se
fait pas vacciner

= Le co(t social qui est la perception des risques de contaminer ses proches ou

les soignants I'entourant.

Les croyances comportementales portent sur la perception des avantages et des
inconvénients a produire le comportement, dans ce cas-la il s’agit de la vaccination, qui
seront elles-mémes dépendantes des croyances normatives, qui renvoient aux attentes de
I'individu concernant les individus et groupes de référence qui approuveront ou
désapprouveront cette vaccination. Ces croyances seront elles-mémes modérées par des
facteurs comme les valeurs culturelles, les connaissances et les croyances en termes de

santé (61).

Méme si apres tout ce circuit la confiance dans les vaccins du patient est établie et
gu’il est prét a I'accepter, d’autres facteurs vont entrer en jeu : la disponibilité du vaccin, sa
facilité a y accéder mais aussi une influence sociale avec I'avis de son médecin, de ses

proches, les médias, les campagnes de vaccination, ...

Les facteurs d’influence vont entrer en jeu tout le long du processus de vaccination et

pourront jouer sur trois différents axes:

= Le systeme de santé
= Les professionnels de santé

= Le patient

Le but de cette troisieme partie va étre d’établir quel sont les points d’amélioration,
les hypotheéses et les idées qui pourraient étre les plus efficientes a mettre en place dans
chacune de ces catégories afin d’améliorer la couverture vaccinale antigrippale chez les

personnes agées en France.
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B. Raisons d’acceptation de la vaccination par la personne

agée

La méme étude (61) a fait une liste des raisons d’acceptation des personnes agées :

Raisons personnelles

= Notion de prévention et désir d’éviter la

grippe

= Recommandé par un médecin ou
infirmiere, par lettre

= Recommandé par un ami ou un proche

= Connaissance sur la sévérité de la grippe

= Se sent en mauvaise santé

= Maladie chronique augmentant les
risques d’attraper la grippe

= Ancienne expérience positive face au
vaccin en général

Raisons structurelles

= Recommandation/rappel du médecin

= Visite chez le médecin

=  Bouche a oreille de la communauté

Effets bénéfiques du vaccin contre la
grippe

Diminue les symptomes de la grippe

Ne pas transmettre la grippe a ses
proches

Perception des conséquences : risque de
transmission aux personnes non

vaccinées

Vaccin pris en charge par la sécurité
sociale

Se sentir vieux

= Supports écrits ou visuels encourageant |'utilisation du vaccin antigrippal

= Prix du vaccin
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Il. Points d’amélioration

A. Améliorer la stratégie de communication

Une étude qui compare les moyens de communication de différents pays d’Europe
concernant la vaccination antigrippale montre une grande disparité concernant la
communication mais aussi et surtout un manque de cohérence sur les recommandations

vaccinales.

Cette différence de réglementation entre les pays pourrait jouer un role dans la
valorisation et I'acceptation de la vaccination antigrippale parmi le public cible. Il est
possible que les gens ne se fient pas entierement aux messages de vaccination, s’ils voient
qgue les gouvernements ne s'accordent pas sur leur importance ou sur leur financement. Il
est méme possible de ne voir aucune cohérence entre la recommandation du pays et la

communication qu’il met en place (62).

Arriver a trouver un consensus et uniformiser les recommandations entre les pays
d’Europe pourrait permettre d’envoyer un message fort auprés des populations

européennes et d’appuyer I'impact des stratégies de communication.

En ce qui concerne les stratégies de communication, cette étude révéle que le Royaume-
Uni (RU), qui est le pays avec la meilleure couverture vaccinale d’Europe, est aussi le pays

qui met en place le plus de moyens de communications sur la grippe et son vaccin.
Les avantages de la stratégie de communication du Royaume Uni sont :

= Qu’elle cible le plus de groupes : les travailleurs de santé, les personnes agées,
les personnes atteintes de maladie chronique, les femmes enceintes mais aussi
les familles et les soignants

= Qu’elle utilise des moyens de communication variés: Site web, affiches,
dépliants, brochures, tracts.

= Qu’'elle se concentre sur deux actions: l'apport d’information et de

connaissances sur la maladie et le vaccin (comme les autres pays de I'étude) mais
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aussi et surtout sur les conséquences économiques et sociales de la grippe, ce
qui va jouer sur la perception du risque de l'infection. C’est ce qui la démarque
le plus des stratégies des autres pays.

= Qu’elle est cohérente avec les recommandations du pays.

De plus, le RU était le seul pays a proposer un guide pour développer une campagne

spécifique a son pays.

Pour accroitre |'efficacité de la communication sur la vaccination, la stratégie de
communication doit prendre en compte la politique et la population du pays. Il faudra donc
utiliser les directives disponibles pour développer une campagne de communication

spécifique. L'ECDC propose un guide sur la vaccination antigrippale (63).

B. Renforcer le budget prévention en France

Malgré son trés bon systéme de santé, la France doit faire des efforts en ce qui
concerne la prévention. En effet, selon 'OCDE (Organisation de coopération et de
développement économique), la prévention est son maillon faible : les dépenses de
prévention en France ne représentaient en 2014 qu’environ 2% des dépenses courantes de
santé, contre 3% en moyenne dans les pays de I'union européenne(64). Augmenter ce
budget pourrait permettre d’améliorer la qualité et donc I'impact des campagnes vaccinales
antigrippales, la formation des professionnels de santé mais aussi de valoriser I'acte de
vaccination dans la pratique médicale a I'image de la ROSP (Rémunération sur Objectifs de
Santé Publique) pour les médecins libéraux qui comprend déja un objectif concernant la

vaccination des personnes agées.
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C. Former les professionnels de santé

Il faudrait renforcer les exigences en termes de formation par une mise a jour
réguliére des connaissances en vaccinologie, améliorer le partage d'information sur l'acte
vaccinal entre les professionnels de santé a 'aide d’un outil de tragabilité informatisé

comme le dossier médical partagé et le carnet vaccinal électronique.

Le but est d’arriver a faire accepter la vaccination au patient. Le plus dur sera la
premiere vaccination mais, une fois réussie et si tout se passe bien, ce sera I'un des plus
forts facteurs prédictifs de comportement. Si I’expérience vaccinale initiale est positive, on
augmente grandement les chances que le patient revienne chaque année et prenne

I’habitude de se faire vacciner (65).

Les études montrent que les professionnels de santé et surtout les médecins ont une
grande influence sur la décision vaccinale de leurs patients et leur adhésion (61). Une étude
frangaise a montré que moins les médecins se sentaient a méme d’expliquer l'utilité et la
sureté de la vaccination et plus ils présentaient une hésitation vaccinale, moins il y avait de
chance qu’ils abordent la vaccination avec leurs patients. Pres de la moitié de ces médecins
estimaient que leurs formations n’étaient pas assez bonnes sur le sujet et que leurs
connaissances étaient insuffisantes. Ces lacunes entrainent des difficultés a promouvoir la
vaccination a leurs patients (66). De plus, une autre étude montre que plus du tiers des
étudiants en médecine francais ne se sentent pas correctement préparés en ce qui concerne
la vaccination et parlent de difficultés de communication. Ils ne savent pas comment

aborder la vaccination avec leurs patients (67).

En se permettant d’extrapoler ces études aux autres professionnels de santé comme
les pharmaciens et les infirmiéres, on voit qu’un effort doit étre fait en France sur la

formation vaccinale mais aussi sur la facon de communiquer avec les patients.

Concernant les étudiants en santé, on voit donc qu’il peut étre nécessaire
d’augmenter le temps d’enseignement concernant la prévention dans la santé et la

vaccination mais aussi les méthodes de communications avec les patients afin que les futurs
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professionnels soient plus a I'aise et plus a méme de faire la promotion de la vaccination. Il
faudrait aussi motiver les professionnels de santé concernés par la vaccination a suivre des
formations, notamment en mettant plus en avant la vaccination dans les programmes de

développement professionnel continu (DPC).

1. Améliorer le dialogue entre professionnel de santé et

patient

La formation médicale traditionnelle conduit le médecin a développer une
démarche de diagnostic, entrainant une position d’expert pour le médecin avec un
interrogatoire médical composé de questions fermées et trop « confrontationnel ». Dans
un tel style de communication, le patient peut se sentir bloqué et créer une forme de
résistance. Des études sur les rencontres entre médecins et personnes agées montrent
gu’avoir des compétences en délivrance d’information et des stratégies de communication,
comme faire preuve d’empathie, savoir partager la parole et les responsabilités, mettre le
patient au centre de la discussion, vont faciliter la communication et favoriser I'acceptation

de la vaccination antigrippale (68,69).

Une des méthodes qui pourrait aider a améliorer le dialogue entre professionnel de

santé et patient s’appelle I’entretien motivationnel.

2. Entretien motivationnel (EM)

L'entretien motivationnel est une méthode de communication/de conversation qui
sera centré sur la personne (la personne agée). Son objectif sera de résoudre I'ambivalence
(hésitation vaccinale) et de renforcer la motivation et I'engagement de la personne pour lui
permettre d’aller vers un changement positif (acceptation du vaccin). Ce style de
communication va prendre en compte I'ambivalence, les motivations et les capacités de

changement de la personne aidée (70).
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Afin d’induire un changement de comportement chez un patient, il faut s’assurer de
ses connaissances sur la question mais aussi évaluer sa motivation et étudier les facteurs

éventuels de résistance au changement.

L’ambivalence représente les oppositions d’idées de la personne, dans ce cas-la, la
volonté de se faire vacciner contre la grippe pour la 1° fois et le souhait de maintenir le
statu quo (continuer sans vaccination). Avec cette méthode I'interlocuteur essaye d’amener
le patient a trouver lui-méme des arguments en faveur de la vaccination. Il ne faut pas que
I'interlocuteur (médecin, pharmacien, infirmiere, ...) tente de le convaincre de changer
d’avis en enchainant les arguments car cela risque de créer des résistances chez la
personne. On cherche a éviter toute forme de confrontation en favorisant l'initiative et un
discours plus empathique. Le but étant que le patient se sente mieux entendu et compris
par son interlocuteur. L'EM vise a motiver le changement en prenant en compte les
préoccupations du patient et non celles de l'intervenant. Il faut prendre en compte la
perception et les valeurs du sujet. On pourra ranger les patients dans plusieurs positions et
déterminer sur quels axes le professionnel de santé va pouvoir insister pour lui faire changer

d’avis sur la vaccination (71) :

Position du Le patient indécis Le patient engagé
patient
Pré-contemplation | Contemplation Préparation Action
Son point de RESISTE aux Amorce une Se DECIDE pour | Se MOBILISE
vue sur la propositions de réflexion la vaccination -Fixe ses Rdv
vaccination vaccination positive de |a -Maintien sa
vaccination °r°yf"”c‘? enla
vaccination
Ses arguments | Quels Quels Quels sont : Quelles sont ses
inconvénients inconvénients - Ses inquiétudes | inquiétudes ?
avance-t-il ? I'inquietent ? - Les obstacles
Voit-il quelques Quels bienfaits entrevus
avantages malgré | entrevoit-il ? - Ses objectifs
tout ? concrets
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Points forts :

= Collaboration : La relation d’égal a égal. Le patient doit étre considéré comme un
partenaire.

= Autonomie : Respecter la liberté de choix de la personne et accepter qu’il fasse ses
propres choix.

= |nitiative du changement : Ne pas imposer, l'initiative doit venir de la personne. Le

patient évoque ses valeurs, ses motivations et ses ressources pour changer.

Réflexe a corriger :

= Autorité : Imposer au patient ce qu’il doit faire et comment il doit le faire.
= Confrontation : Vouloir persuader le patient de la nécessité de changer
= |nformation : Vouloir donner toutes les données que I'on a, ses propres raisons

logiques pour le faire changer d’avis

Le but va étre de faire changer I'avis sur la vaccination du patient de sa propre initiative,
en centrant I'entretien sur lui avec empathie et en évitant toute confrontation, afin de

renforcer la confiance en soi et le sentiment de liberté de choix de la personne.

D. Rendre le vaccin accessible

Simplifier le parcours vaccinal afin d’améliorer I'accessibilité au vaccin est un levier de
confiance. On cherche a limiter les occasions manquées en multipliant les lieux de
vaccination et un acceés facilité a la vaccination dans les endroits ou les patients sont amenés

a rencontrer des professionnels de santé :

= La mise a disposition de vaccins chez les médecins et en centres et maisons de
santé.

= Le développement des centres de vaccination, essentiels pour améliorer la
protection vaccinale des personnes les plus précaires.

= La facilitation de la vaccination en EHPAD, hopitaux de court et moyen séjours

accueillant des personnes agées.
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= |’autorisation des pharmaciens a injecter les vaccins est une mesure qui va dans

ce sens et a montré des résultats tres positifs.

1. Harmonisation des compétences des professionnels de

santé

Il s’agirait de faire en sorte que chaque professionnel de santé puisse proposer et
réaliser la vaccination antigrippale, sans prescription du médecin traitant. C'est le cas depuis
la saison 2018-2019 car I'HAS s’est prononcée, le 25 juillet 2018, en faveur de cette
harmonisation des compétences des différents professionnels de santé impliqués dans la
vaccination contre la grippe. Depuis cette saison, toutes les personnes majeures éligibles a
la vaccination, méme les personnes n’ayant jamais été vaccinées, peuvent se faire vacciner
par le professionnel de leur choix : médecin, infirmier, sage-femme (pour les femmes

enceintes et I'entourage) et pharmacien dans les régions expérimentatrices (72).

Les moins de 18 ans ne peuvent pas étre vaccinés sans une prescription préalable du
médecin et les personnes présentant des antécédents de réaction allergique sévéere a
I'ovalbumine ou a un autre vaccin ne peuvent pas étre vaccinées par un infirmier ou un

pharmacien.

C’est un moyen de multiplier les opportunités de se faire vacciner en facilitant I'acces a

la vaccination antigrippale.

2. Expérimentation de la vaccination par les pharmaciens

En Europe, il est actuellement possible d’étre vacciné contre la grippe saisonniére par

un pharmacien d'officine dans douze pays (73).

En France, lors de la premiere année d'expérimentation pendant la saison 2017/2018

pres de 160 000 vaccinations, avec environ 5000 pharmaciens, ont été réalisées : 58 000 en
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Nouvelle-Aquitaine et 101 000 vaccinations en Auvergne-Rhone-Alpes. La tres grande
majorité des personnes vaccinées en officine étaient des personnes agées de plus de 65 ans.
Cette premiere année d’expérimentation n’a pas encore eu un fort impact sur la couverture

vaccinale avec :

= +0,1%:46,1 % en 2017/2018 contre 46,0 % en 2016/2017 pour les deux régions
tests

= -0,2% dans les régions hors expérimentation : 45,9 % en 2017/2018 contre 46,1
% lors de la saison 2016/2017 (74)

Les données n’ont pas mis en évidence d'amélioration significative de la couverture
vaccinale dans ces deux régions mais présente une trés bonne acceptabilité chez les
personnes agées. La 2™ année d’expérimentation durant la saison 2018-2019, avec deux
régions supplémentaires (Hauts-de-France et Occitanie), est aussi tres positive avec 743 512
personnes vaccinées en officine, dont 165 000 qui I'ont été pour la premiére fois d’aprés la

présidente du conseil national de I'ordre des pharmaciens (75).

Une métanalyse de 2016 montre que, quel que soit le role du pharmacien, éducateur
mais aussi administrateur du vaccin, il aura une influence positive sur la couverture

vaccinale (76).

3. Carnet de vaccination électronique (CVE)

Le CVE permettrait de connaitre son état vaccinal, le calendrier vaccinal et d’empécher
le risque de perte du carnet de santé permettant ainsi au patient d’étre plus a l'aise avec la
vaccination et au médecin d’avoir un suivi vaccinal plus fiable, tout ceci renforcant la
confiance vaccinale en général (77). Il devrait aussi permettre d’actualiser et de
personnaliser les recommandations en fonction de la personne, par exemple pour la

personne agée, en plus de mettre en place un systeme de message de rappel.
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Il pourrait aussi permettre d’accéder a des informations concernant le vaccin antigrippal
: connaissance de la maladie prévenue par le vaccin, les effets indésirables, les vaccins

disponibles, les lieux de vaccination.

De plus, le CVE facilitera la création d’un registre de vaccination afin d’avoir un
recueil de l'activité vaccinale, permettant une meilleure réactivité et une facilité
d’acquisition de données concernant la vaccination, afin de plus facilement s’adapter. Le

CVE serait un tres bon outil de pharmacovigilance et d’épidémiologie.

L'ajouter au dossier médical partagé (DMP) serait une bonne idée afin de faciliter

son acces aupres de tous les professionnels de santé.

E. Résoudre les problemes de disponibilité

On a vu que les ruptures d’approvisionnement ces derniéres années peuvent
affecter la confiance des patients envers les vaccins. Plusieurs causes peuvent entrer en jeu,
comme la destruction de lots lors des contréles qualité, alors que le délai de fabrication des
vaccins est tres long (6 a 8 mois pour le vaccin de la grippe) ou le fait que la demande

vaccinale est en nette augmentation dans certains pays comme en Asie.

Pour le vaccin de la grippe, c’est encore plus compliqué car il est modifié chaque
année et nécessite un énorme travail de surveillance, que ce soit pour déterminer les
souches virales adéquates mais aussi pour anticiper les augmentations de demande. On a
pu constater cette saison que cela n’a pas été suffisant avec une pénurie arrivée tres tot
malgré une augmentation de 10% de la production de vaccin par rapport a I'année derniere
selon les laboratoires Sanofi-Pasteur, qui sont les principaux producteurs de vaccin en
France(78). Le laboratoire prétexte que cela correspondait bien aux précommandes des
pharmacies francgaises. Cela met en évidence un défaut d’anticipation et de communication

entre les acteurs de la vaccination antigrippale.
Plusieurs idées sont émises afin de limiter ces ruptures :

= Améliorer la transparence et la communication des laboratoires
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= Améliorer la gestion des stocks et de la demande avec une meilleure communication
entre les pharmacies et les laboratoires

= Etablir des stocks de sécurité : difficile a mettre en place pour la grippe, le vaccin
étant renouvelé annuellement

=  Renforcer la communication des autorités de santé

Le but est de limiter au maximum les risques de pénurie mais aussi d’améliorer la
communication entre chaque acteur et surtout envers le grand public afin d’éviter le plus
possible d’entacher la confiance des patients envers la vaccination. Concernant la grippe,
un probléme d’anticipation est a ajouter au vu de la courte période des épidémies et du
temps de fabrication du vaccin. La marge d’erreur est extrémement faible, d’ou
I'importance d’un travail de communication et d’anticipation entre les autorités de santé et
les industriels en amont de la saison grippale pour ne pas perdre des candidats potentiels a

la vaccination.

F. Remettre en avant le vaccin au niveau national

Pour se faire il faut améliorer la communication sur le vaccin, rappeler a la
population les bénéfices du vaccin au niveau personnel et communautaire. Il est facile de
voir qu’aujourd’hui, il est plus intéressant pour les grands médias de mettre en avant les
opposants au vaccin, cette remise en cause faisant de plus en plus d’émules et créant plus
de réaction. Cela peut se remarquer par la présence du Pr Henri Joyeux, figure de proue des
antivaccins, sur plusieurs chaines audiovisuelles avancant les dangers de la vaccination. On
peut voir aussi le succes grandissant de certains sites internet dits de « contre information »
ou d’« information alternative » comme alterinfo.net; ces sites ayant le plus souvent

comme point commun une défiance envers la vaccination.

Pour contrecarrer ces opposants prenant plus en plus de place dans I'espace audio-
visuel frangais, les pouvoirs publics se doivent d’établir un dispositif de communication

visant d’abord le grand public mais aussi les professionnels de santé. Le but est de remettre
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en avant I'efficacité incontestable de la vaccination en matiére de santé publique mais aussi
de rappeler aux médecins, pharmaciens, infirmiéres leur responsabilité dans la politique

vaccinale.

Ce genre de dispositif nécessiterait un budget conséquent pour mettre en place une
campagne médiatique de grande envergure. On voit aussi apparaitre la nécessité d’'un
systeme de vérification d’information a mettre en place sur internet et les réseaux sociaux.
Ce genre de systéeme dit aussi de « fact checking », a 'instar des « décodeurs » pour le
journal Le Monde et « AFP Factuel » pour I'agence France-presse, viserait a décortiquer les
propos avancés sur ces réseaux concernant la vaccination et a vérifier leurs véracités pour

ne pas laisser de fausses informations circuler et prendre de I'ampleur.

1. Améliorer I’acceés aux informations sur internet

D’apres I'INSEE (Institut national de la statistique et des études économiques), la santé
est le 3ieme motif d’utilisation d’internet en France. Plus de 40 % des frangais recherchent
des informations sur la santé avec I'aide de cet outil, avec presque 50 % des personnes
agées de 60 a 74 ans utilisant internet de facon quotidienne ou presque (79). Ce chiffre est
en constante augmentation d’ou I'importance d’en clarifier et simplifier I’acces afin d’éviter
qgue le public ne se retrouve perdu et fasse confiance a des sources d’information de
mauvaise qualité. Beaucoup de sites peuvent apporter des informations sur la vaccination

avec plus ou moins de crédibilité :

= Site de 'ANSM, de I'HAS, Santé publique France,
= Des sites professionnels comme mesvaccins.net, infova.fr

= Des sites commerciaux qui sont tres regardés comme Doctissimo, santemagazine.fr,

= Des sites d’antivaccin comme infovaccin.fr, ils sont aussi tres présents sur les

réseaux sociaux contrairement aux précédents

Il serait donc préférable de mettre en place un seul site regroupant toutes les

informations détenues sur la vaccination. Le site vaccination-info-service récemment mis
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en place est dans cette optique la mais doit encore étre complété, peut étre en y ajoutant
un espace d’échange et un systéme de questions-réponses permettant aux personnes

intéressées de se sentir plus a I'écoute.

Il doit impérativement étre mis en place des moyens de vérification des informations
circulant et de réponse sur les réseaux sociaux en prenant comme modéle les systémes mis

en place par certains journaux comme on |’a vu précédemment.

2. Valoriser I'acte de vaccination dans la pratique médicale

La rémunération des médecins libéraux sur objectifs de santé publique (ROSP) integre
déja un objectif vaccinal concernant la vaccination des personnes agées. C'est une incitation
financiére visant, entre autres, a motiver les médecins a promouvoir la vaccination
antigrippale chez les personnes agées mais qui pour l'instant n’a montré aucun impact sur

la couverture vaccinale. La place des vaccins dans les objectifs définis doit étre réexaminée.

G. Motiver la demande

On sait déja que 'un des plus forts motivateurs chez la personne agée, contrairement
aux autres tranches d’age, sera 'avis et le conseil des acteurs de santé et en particulier du
médecin (50). Il sera donc tres important de les motiver a faire la promotion de la
vaccination antigrippale, en mettant en place des rappels avant la saison grippale aupres
des professionnels de santé mais aussi des formations (80). Les formations devront
améliorer leurs connaissances mais aussi les aider a identifier les freins et a s’ajuster au

patient avec I'aide de I'entretien motivationnel par exemple.

Au Royaume Uni, ou la couverture vaccinale est la plus haute d’Europe, les médecins
généralistes et autres prestataires sont encouragés a contacter les patients éligibles en

septembre et a les inviter a se faire vacciner (81).

66



D'autres études ont montré que les campagnes de vaccination a |'échelle nationale
constituent une des meilleures solutions pour réduire la mortalité associée a la grippe chez
les personnes agées surtout chez les 65 a 69 ans (82). Ces campagnes pourront servir a
améliorer les connaissances sur la grippe et le vaccin mais les connaissances joueront un
role moins important que les croyances concernant la perception des risques et de
I'efficacité du vaccin. Le facteur sur lequel il faudra le plus agir sera la perception du risque
de la grippe (50). Il faut arriver a ce que la population comprenne que la grippe peut étre
tres dangereuse pour les personnes agées. La population a tendance a minimiser les risques

de la grippe.

Le bouche a oreille est trés important aussi, il ne faut pas hésiter a motiver les personnes

gue I'on a vacciné a en parler autour d’elles (61).

Il va étre aussi tres important d’agir sur la défiance des frangais envers la vaccination en
général et de mettre en place des campagnes de sensibilisation ciblées. En effet, la France
est le pays le plus méfiant en ce qui concerne la vaccination. Une étude de 2016 montre
que 41 % des francais considerent que les vaccins ne sont pas s(rs (83) (Figure 7). Une autre
étude de 2019 vient confirmer ces données, selon l'institut de sondage américain Gallup : 1
francais sur 3 pense que les vaccins ne sont pas sdrs et presque 1 francais sur 5 ne croit pas
en l'efficacité des vaccins. Ce qui fait de la France le pays le plus sceptique parmi les 144

pays sujets de I'étude (84).
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Figure 7: Pourcentage de personnes pensant que les vaccins ne sont pas sirs par pays

Un autre des facteurs pouvant empécher la vaccination antigrippale chez les séniors
est I'oubli (85), il est donc nécessaire de mettre en place un systeme de rappel, comme avec

les bons de prise en charge envoyés directement par voie postale déja établis en France.

On pourrait en plus imaginer un systeme de communication par Email pour que le
médecin traitant puisse rappeler directement a son patient de se faire vacciner s’il voit qu’il
ne I'a pas fait a un stade avancé de saison épidémique. Développer le CVE en mettant en

place un systeme de notifications pourrait aussi étre une bonne solution.

Les annonces radio-télévisuelles, dans les journaux, les affiches, les dépliants, les
brochures auront aussi un impact non négligeable. Il faut maximiser la visibilité afin de

limiter un maximum le simple oubli.
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H. Vacciner les personnes en contact avec les personnes

agées

Un autre moyen de protéger indirectement les séniors est de motiver la vaccination chez
les personnes qui vont pouvoir entrer en contact avec eux. |l s’agit des proches mais aussi
des professionnels de santé et personnes travaillant en EHPAD, qui étant plus jeunes, ne
sont pas sujet a la senescence immunologique et donc présentent une meilleure réponse a

la vaccination antigrippale.

C'est aux professionnels de santé de motiver les proches a se faire vacciner. Il est
important de ne pas manquer les moments qui permettront de mettre en valeur
I'importance de la vaccination de I'entourage, que ce soient les médecins au cabinet ou les
pharmaciens a I'officine qui sont susceptibles de connaitre la famille, ou les infirmiers qui
vont directement chez la personne agée et qui sont souvent en contact avec les proches.
On sait que leurs avis sont un tres fort motivateur a la vaccination, il est donc tres utile

d’inciter les acteurs de santé a en faire la promotion.

Améliorer la vaccination des enfants contre la grippe peut étre une bonne solution
sachant que les enfants sont de trés bons vecteurs de contamination. Une étude japonaise
a mis en évidence une corrélation entre l'initiation d’un programme de vaccination chez les
enfants scolarisés et une réduction du nombre de mort chez les personnes agées a cause

de la grippe (44).
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DISCUSSION :

Propositions pour la pratique officinale

Le métier de pharmacien d’officine est en pleine mutation, ses champs d’activités
s’étendent vers un accompagnement personnalisé des patients. Les pharmaciens d’officine
ont un role trés important a jouer dans la mise en avant de la vaccination antigrippale et les
officines sont un lieu de premier choix en ce qui concerne la promotion et I'amélioration de
la visibilité de la vaccination. Ce réle est d’autant plus important depuis que la vaccination

antigrippale fait partie des missions pouvant étre exercées par les pharmaciens d'officine.

= Prévention et promotion

L'un des plus grands motivateurs a la vaccination antigrippale chez la personne agée est
le rappel de la part des professionnels de santé. Plus le patient entend parler du vaccin plus
il y aura de chance qu’il se fasse vacciner. Il est donc tres important que les pharmaciens
fassent la promotion du vaccin a leurs patients, que ce soit pendant la période d’épidémie
mais aussi en amont car c’est la répétition qui sera un des facteurs les plus motivants ; plus
les patients entendront parler du vaccin plus on augmentera les chances qu’ils soient enclins

a se faire vacciner.

Les pharmaciens pourront participer a la campagne de communication en mettant en
place les affiches de campagnes et les fiches informatives qui leurs sont mises a disposition
des le mois d’octobre. Santé publique France dispose aussi de divers documents

d’information pour les professionnels de santé sur le site de I'Inpes.
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= Bilan partagé de médication

Le Bilan Partagé de Médication (BPM) est un entretien, fait par les pharmaciens
d’officine avec leurs patients agés de plus de 65 ans et polymédiqués, visant a analyser leurs
traitements afin réduire les risques iatrogénes, d'améliorer I'adhésion au traitement et

d’établir une optimisation thérapeutique du sujet agé.

Il repose sur l'expertise et les compétences du pharmacien mais aussi sur le partage

d'informations et la coordination avec le médecin traitant.

Durant le BPM, le pharmacien va aussi vérifier le statut vaccinal du patient,
notamment pour le tétanos, le pneumocoque et aussi celui de la grippe. C’est une occasion
supplémentaire pour aborder le vaccin avec le patient, avoir son avis sur le sujet et ses
potentielles appréhensions. Cet entretien collaboratif est aussi propice a I'application des
techniques de I’entretien motivationnel afin d’arriver plus facilement a renforcer sa

motivation et son engagement a faire le vaccin antigrippal.

Le BPM permet, en plus d’établir un lien avec le médecin traitant et de faciliter la
communication, d’ouvrir le dialogue entre professionnels de santé. Ce défaut de
communication constitue une des principales causes d’événements indésirables en milieu
de soins. Le BPM permet d’améliorer la communication du pharmacien avec les autres
professionnels de santé. Avec I'utilisation associée d’outils comme le dossier médical
partagé (DMP) et le calendrier vaccinal électronique, il permettrait aux professionnels de
santé de travailler en synergie dans la promotion du vaccin antigrippal, entre autres, pour
avoir un impact maximal sur I’hésitation vaccinale et la confiance des patients agées de plus

de 65 ans.

= |ncitation et formation

Arriver a inciter les pharmaciens a faire la promotion de la vaccination antigrippale

pourrait se faire grace a la ROSP (Rémunération sur Objectifs de Santé Publique) en fixant
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un objectif concernant la vaccination des personnes agées comme pour les médecins

généralistes.

Une autre solution pourra venir par la formation, car plus les pharmaciens se sentiront
a l'aise avec leurs connaissances en vaccination, plus il y aura de chances qu’ils abordent la
vaccination antigrippale avec leurs patients. De plus, comme pour les autres professionnels

de santé, les pharmaciens pourront présenter eux méme une hésitation vaccinale.

Améliorer la formation vaccinale des officinaux pourra pallier ces problemes,
notamment en augmentant le temps d’enseignement alloué a la vaccination et a la
communication avec les patients durant les études en pharmacie mais aussi en incitant les

pharmaciens a améliorer leurs formations tout au long de leurs pratique professionnelle.

Cette amélioration de la formation et des connaissances sur la vaccination doit venir
d’'une amélioration de la mise en avant de la vaccination dans les programmes de
développement professionnel continu (DPC). C'est ce qui est amené a étre fait grace a la
généralisation de la vaccination antigrippale par les pharmaciens durant la saison 2019-
2020, en effet I'agence nationale du développement professionnel continu (ANDPC) aurait
alloué une enveloppe de 14 millions d’euros pour permettre la formation des pharmaciens

officinaux a la vaccination antigrippale (86).
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CONCLUSION

La grippe saisonniere est un probleme de santé publique avec des conséquences
économiques et sociales importantes, notamment chez les personnes agées de plus de 65

ans.

L’hésitation vaccinale est établie dans un contexte historique, politique et
socioculturel donné, qui sera influencée par plusieurs facteurs, propres au patient mais
aussi au systeme de santé, aux médias et aux professionnels de santé. Les principaux
facteurs d’influence chez la personne agée seront la perception du risque et du cout que la
maladie et ses complications peuvent entrainer, mais aussi les croyances et les expériences
passées de la personne. Il est important d'adopter des mécanismes d'action intersectoriels

afin de s'attaquer aux influences provenant du secteur de la santé.

On observe des méconnaissances de la part des personnes dgées mais aussi chez les
professionnels de santé. Les personnes agées de plus de 65 ans sont aussi confrontées aux
controverses et aux polémiques entourant la vaccination. Il est donc trés important
d’arriver a véhiculer une information de qualité par tous les moyens a notre disposition. Les
professionnels de santé doivent avoir une formation adéquate, que ce soit en termes de

connaissances mais aussi de communication.

La stratégie vaccinale antigrippale se doit de persuader la personne agée de
I'importance et de I'innocuité de la vaccination mais aussi de la fidéliser en facilitant I'accés

et la disponibilité du vaccin antigrippal.

Le métier de pharmacien d’officine est actuellement en pleine mutation et tend vers
un accompagnement personnalisé des patients, ainsi que vers une implication aux missions
de santé publique telle que la vaccination antigrippale. L'implication des pharmaciens dans
la vaccination pourrait avoir un réel impact sur la couverture vaccinale antigrippale en
facilitant I'acces a la vaccination. Tout cela passera par une bonne formation et un solide
engagement de la profession, qui pourrait a terme confirmer le réle d’acteur mais aussi de

promoteur et d’éducateur dans le circuit de la vaccination.
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ABSTRACT

TITTLE :

INFLUENZA VACCINATION AMONG OLDER PEOPLE: STATE OF PLAY AND IMPROVEMENT
CLUE FOR THE VACCINE COVERAGE

SUMMARY :

Influenza is an infectious respiratory disease caused by virus of the genus Influenzavirus that
will affect 2 to 8 million of French people every year. It can lead to complications for the
most vulnerable people and result in hospitalization with a potentially fatal outcome. The
highest risk group is people aged over 65 who alone account for 95% of seasonal influenza-
related deaths.

Yet the vaccination coverage rate in France as in the majority of European countries is
declining overall among high-risk groups. The influenza vaccination coverage of 75% among
older people recommended by the WHO has never been reached and is gradually moving
away. The main reasons for these results are firstly forgetfulness but also the rise of a
vaccine hesitancy due to a number of the polemics related to vaccination, in addition to a
lack of knowledge and information and to misinformation.

As the elderly is the highest risk group for the flu, the aim of this thesis is to propose ways
to improve influenza vaccination coverage in this part of the population. And finally to think
about the role that the pharmacist can play in promoting and improving influenza

vaccination coverage among older people.

81



Benjamin GIBERT TOULOUSE, le 24 Septembre 2019

VACCINATION ANTIGRIPPALE CHEZ LA PERSONNE AGEE DE 65 ANS ET PLUS :
ETAT DES LIEUX ET PISTES POUR AMELIORER LA COUVERTURE VACCINALE

La grippe est une maladie infectieuse respiratoire causée par I'Influenzavirus qui touche 2 a
8 millions de Frangais par an. Elle peut se compliquer chez les personnes plus fragiles et
entrainer une hospitalisation avec une issue potentiellement fatale. Le groupe le plus a
risque est celui des personnes agées de plus de 65 ans qui représente a lui seul 95% des
déces liés a la grippe saisonniére.

Pourtant le taux de couverture vaccinale en France comme dans la majorité des pays
européens est en baisse générale chez les groupes a haut risque. L'objectif recommandé
par 'OMS de vacciner 75% des personnes agées de 65 ans et plus n’a jamais été atteint et
s’éloigne progressivement. Les raisons principales de ces résultats sont premiérement
I'oubli mais aussi I'essor d’une hésitation vaccinale, entrainée notamment par les
polémiques liées a la vaccination, par un manque de connaissance et d’information ou par
la mésinformation.

Les personnes agées étant le groupe le plus a risque concernant la grippe, I'objectif de cette
thése est de proposer des pistes afin d’améliorer la couverture vaccinale antigrippale chez
cette partie de la population. Et enfin de réfléchir au role que pourra avoir le pharmacien
d’officine dans la promotion et 'amélioration de la couverture vaccinale antigrippale chez
les séniors.
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