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INTRODUCTION

Dans un contexte d’innovations médicales constantes, la vigilance face aux
maladies infectieuses demeure un enjeu de santé publique majeur; I'évolution
naturelle des agents pathogénes, associée a une couverture vaccinale insuffisante
dans un climat de défiance vaccinale croissante, a favorisé la réémergence de
plusieurs épidémies, telles que la rougeole, les infections a méningocoque ou
encore la coqueluche. En effet, alors que linfection bactérienne a Bordetella
pertussis suit des schémas épidémiques cycliques tous les trois a cinq ans, une nette
recrudescence des cas de coqueluche alerte I'Europe a la fin de 'année 2023 ; en

France, une épidémie de cette infection respiratoire particuliérement dangereuse

pour les nourrissons est par ailleurs observée en 2024.

L’étymologie du mot Coqueluche demeure incertaine. Plusieurs hypothéses ont été
avancees : en latin, Cucullum désignait le capuchon avec lequel se couvraient les
malades ; le terme « Coquelinier » ferait référence au chant du coq, évoquant la toux
caractéristique de l'infection ; enfin, certains ont suggéré un lien avec le coquelicot —

Papaver rhoeas-, autrefois utilisé comme antitussif (Guiso N. 2006).

Face a une propagation rapide des épidémies accentuée par la mondialisation, la
lutte contre la résurgence des maladies infectieuses requiert une prévention
coordonnée et proactive de la part des professionnels de santé. La crise
sanitaire liée a la pandémie de la COVID-19 a mis en lumiéere le rble essentiel du
pharmacien d'officine dans la gestion des épidémies: par sa participation a la
vaccination de masse, la réalisation de tests antigéniques, ainsi que son role

d’'information auprés de la population dans un climat de tension, le pharmacien

Page | 15



d’officine s’est affrmé comme un professionnel de santé de premier recours et un

acteur clé de santé publique.

Fort de I'expérience acquise durant la pandémie de la COVID-19, le pharmacien
d’officine est désormais confronté aux différents enjeux que pose la réémergence de
la coqueluche. Suite a une présentation détaillée de la maladie et de sa prise en
charge thérapeutique, et avec I'appui des données épidémiologiques de l'année
2024 en France, ce travail analyse le réle du pharmacien d’officine dans la gestion

de cette nouvelle épidémie.
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PARTIE | - LA COQUELUCHE, UNE
INFECTION CONNUE

Alors que des manifestations cliniques similaires étaient déja décrites par les
Romains et les Grecs — notamment par Hippocrate — dans I'Antiquité, plusieurs
épidémies ont été répertoriées au fil des siecles dans le monde, dont I'une des
premiéres recensées a Paris en 1578. La bactérie responsable de l'infection se
serait alors progressivement adaptée a ’lHomme, entrainant une mortalité infantile

importante avant le développement des vaccins (Guiso N. 2006).

L’agent bactérien responsable de la coqueluche appartient au genre Bordetella, en
hommage a Jean Bordet qui identifia I'agent pathogéne responsable de la maladie
au début du XX*™ siécle et parvint a lisoler grace a un milieu de culture

spécifiquement congu.

A) Bactériologie
Les premiéres épidémies de coqueluche chez ’'Homme ne furent mentionnées qu’a
partir du XVI°™ siécle en Europe, ce qui suggeéere une évolution relativement récente
de la bactérie pour infecter THomme (Guiso 2013). Selon I'analyse phylogénétique du
groupe Bordetella, 'ancétre commun Bordetella bronchiseptica serait a I'origine
des agents bactériens responsables de la coqueluche : Bordetella pertussis et
Bordetella parapertussis. En définitive, de nombreuses espéces ont été recensées

parmi lesquelles :

- Bordetella bronchiseptica, précurseur pathogéne de plusieurs mammiféres

(porc, canidés) et opportuniste chez ’'Homme ;
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- Bordetella pertussis, strictement humaine et Bordetella parapertussis,

humaine et ovine, agents de la coqueluche ;

- Bordetella petrii, isolée de I'environnement et de l'appareil respiratoire de

sujets immunodéprimes ;

- Bordetella avium et Bordetella hinzii, infectant les oiseaux et volailles (Guiso

2018).

Dans ce travail, nous concentrerons notre analyse sur I'espéce la plus fréquemment
rencontrée chez 'Homme : Bordetella pertussis, responsable de 86 a 95 % des cas

de coqueluche (Haut Conseil de la Santé publique 2022).

Les bactéries du genre Bordetella sont des coccobacilles a Gram négatif,
strictement aérobies. Leur température optimale de croissance étant de 35 a 37°C,
I'étre humain constitue alors un hote idéal. Ces bactéries sont cultivées sur milieu de
Bordet-Gengou, nommé en I'honneur des deux scientifiques ayant élaboré ce milieu
de culture composé d’infusion de pomme de terre, de glycérol et de gélose contenant
du sang de mouton ou de cheval défibriné pour neutraliser les inhibiteurs de
croissance tels que les acides gras non saturés. Ce milieu de culture a notamment
permis de mettre en évidence la variabilité antigénique (présentée dans la partie
Physiopathologie) en fonction des conditions de culture. Le milieu de Regan-Lowe,

a base de charbon et enrichi en sang, peut également étre utilisé.

Page | 18



Figure 1 Photographie d'une culture bactérienne de Bordetella pertussis (Camille Locht 2023)

Sur milieu de Bordet-Gengou, trois a sept jours suffisent pour observer les premieres
colonies grisatres et luisantes, de forme sphérique d’environ 0,2 mm de diamétre

(Guiso 2018).

Les bactéries du genre Bordetella ne possédent pas d’activité glucidolytique, mais
d’autres fonctions biochimiques - dont I'oxydase, la catalase, la nitrate réductase,
'uréase ou I'utilisation du citrate- qui varient selon les espéces, et permettent ainsi de

les identifier lors des tests diagnostiques.

Les analyses génomiques des isolats de Bordetella pertussis soulignent un certain
polymorphisme, lié a des pertes de matériel génétique, a I'acquisition d’éléments
génétiques mobiles ou de séquences d’insertion ainsi qu’a des variations des génes
de virulence. Cette adaptation a I'’hGte permet I'évolution de |la bactérie et renforce la

pression vaccinale (Guiso 2013).
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B) Physiopathologie
Le mécanisme physiopathologique de la coqueluche est relativement sophistiqué et
permet a la bactérie d’échapper a l'immunité innée de I'héte. La contamination
survient par inhalation de gouttelettes respiratoires sécrétées par un individu
préalablement infecté, entrainant le dépbét de la bactérie au niveau des cellules
ciliées de I'épithélium trachéal de I'arbre respiratoire de I'hdte. B.pertussis' met alors
en ceuvre a une fine régulation de ses facteurs de virulence afin d’échapper aux

mécanismes naturels de défense de I'hbte.

Dés l'isolement de la bactérie et consécutivement a plusieurs repiquages, Bordet et
Gengou ont mis en évidence une variabilité des protéines de surface, plus tard
désignée sous le terme de modulation antigénique ; celle-ci constitue un systéme
de régulation des facteurs de virulence de B.pertussis, impliquant deux

meécanismes principaux :

- Le systéme BvgASR?, qui régule I'expression des facteurs de virulence via

deux protéines : BvgS, dont l'activité est modulée par I'environnement, agit
sur BvgA, un activateur de la transcription des génes vag3. La bactérie est
alors dite virulente en phase I, soit Bvg**. A basse température par exemple,
BvgS n’active pas BvgA, et les génes vag ne sont pas exprimés : c’est la

modulation de phase.

! B.pertussis : Bordetella pertussis

g Bvg : Bordetella virulence genes (systeme de régulation des génes de virulences des bactéries du genre
Bordetella) - BvgS : senseur ; BvgA : activateur ; BvgR : represseur

3 Vag : Virulence-activated genes (genes de virulence activés)

¢ Bvg+ : Génes de virulence du genre Bordetella activés, bactérie virulente en phase |
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A Tinverse, en cas de non-activation des génes vag, le systtme BvgAS
permet une variation de phase avec I'expression d’un répresseur R activant
les génes vrg °, ce qui rend la bactérie avirulente en phase IV, soit Bvg % Les

phases Il et lll correspondent a des phases intermédiaires.

Ainsi, les colonies bactériennes deviennent hémolytiques, dites de phase |,
aprés trois a quatre jours d’incubation, mais peuvent perdre ces
caractéristiques aprés plusieurs repiquages : en phase |V, elles ne sont plus

hémolytiques, sont moins luisantes et présentent une coloration blanchéatre.

La variation de phase est irréversible, tandis que la modulation de phase,

dépendante des conditions expérimentales, est réversible (Guiso 2018).

- Le systéme BvgRisA’, quipermet la persistance intracellulaire de la

bactérie ainsi que la régulation des génes vrg, et de ceux impliqués dans le
chimiotactisme et I'acquisition du fer. Le fer étant nécessaire a la survie de
ces bactéries au sein de I'héte infecté, elles utiliseront dans un premier temps
la lactoferrine présente dans le mucus, puis la transferrine et les protéines de

I’héme afin d’adapter les concentrations ferriques (Guiso 2013).

Ces systemes de régulation permettent la synthése de facteurs de virulence : des

adhésines et des toxines qui, par synergie, agissent sur les cellules de I'héte.

- Adhésion de la bactérie sur les cellules épithéliales de I'arbre respiratoire, via

I'expression de diverses adhésines :

> Virg : Virulence-repressed genes (genes de virulence réprimés)
6 Bvg- : Genes de virulence du genre Bordetella inactivés, bactérie avirulente en phase IV
" RisA : Systeme secondaire de régulation de la virulence
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o Protéines fimbriales (Fim®) : Fim, et Fims assurent 'adhésion de la
bactérie aux cellules de l'appareil respiratoire ainsi qu’aux cellules

phagocytaires ;

o Hémagglutinine filamenteuse (FHA®): cette protéine se fixe sur les
monocytes, macrophages et les cellules épithéliales ciliées, tout en

inhibant la synthése de I'lL-12'°, une cytokine pro-inflammatoire ;

o Pertactine (PRN'"): cet auto-transporteur permet 'adhésion de la

bactérie aux cellules phagocytaires ;

- Effet cytotoxique des bactéries du genre Bordetella :

o Toxine cytotrachéale (TCT'?): ce peptidoglycane induit la synthése
d’IL-1" et de monoxyde d’azote'®, entrainant une paralysie des cellules
ciliées en les privant de régénération. Le mécanisme de clairance
ciliaire est alors altéré, empéchant I'élimination de la bactérie de
I'appareil respiratoire, ce qui explique cette toux caractéristique. C'est la
seule toxine ne permettant pas la production d’anticorps, en raison de

sa faible taille ;

® Fim : Protéines fimbriales
°FHA : Hémagglutinine filamenteuse
" IL-12 : Interleukine 12
" PRN : Pertactine
Y TCT : Toxine cytotrachéale
B IL-1 : Interleukine 1
“NO: Monoxyde d’azote
Page | 22



o Toxines de Bordetella pertussis (PT") : sa fixation permet & la sous-
unité S1 de pénétrer au sein de la cellule eucaryote et d’inactiver les
protéines G impliquées dans les mécanismes de régulation cellulaire.
Les anticorps dirigés contre cette sous-unité constituent un marqueur
sérologique spécifique, utilisé dans le diagnostic de [linfection a

Bordetella pertussis.

Contrairement aux idées longtemps admises, la toxine pertussique
n’est pas responsable de I'ensemble des manifestations cliniques de la
maladie, bien quelle joue wun rble dans [linduction de

I'hyperleucocytose ;

o Adényl cyclase-hémolysine (AC-HIy'®) : son activité, activée par la
calmoduline, induit une augmentation de 'AMPc'’ intracellulaire et
donc l'apoptose de la cellule. Son activité hémolytique permet
également la formation de pores dans la membrane cellulaire,

provoquant une lyse des hématies ;

o Bordetella transport effector A (BteA18) . cette protéine provoquerait

la mort cellulaire eucaryote, par un mécanisme encore inconnu ;

o Lipopolysaccharides (LPS19) . présent chez la plupart des bactéries a
Gram négatif, ils ont une activité adjuvante par induction de la synthése

d’IL-1 par les monocytes, en synergie avec les autres toxines.

 PT : Toxine pertussique
1 AC-Hly : Adényl cyclase hémolysine
Y AMPc : Adénosine MonoPhosphate cyclique
'® BteA : Bordetella transport effector A
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Ces molécules jouent un réle important dans la pathogénicité de la bactérie, et

participent a la synthése d’anticorps post-infectieux ou post-vaccinaux (Guiso 2013).

C) Signes cliniques
La coqueluche est une pathologie infectieuse respiratoire haute, extrémement
contagieuse, dont les manifestations cliniques sont relativement variables selon I'adge
et le statut vaccinal du patient. Cette multiplicité de formes cliniques ralentit la

pose du diagnostic, favorisant ainsi la propagation de I’épidémie (Institut Pasteur 2024b).

Le Ro?°, ou taux de reproduction de base, permet d’estimer le nombre moyen de
sujets contaminés par un patient préalablement infecté. Pour la coqueluche, on
estime que le Ry est aujourd’hui de 15, contre 2 pour la COVID-19 ou 1,5 pour la
grippe, ce qui en fait 'une des infections humaines les plus contagieuses (INSERM

08/2020).

La transmission s’effectue essentiellement par linhalation de gouttelettes, de
minuscules particules liquides issues des voies respiratoires chargées des bactéries,
qui sont projetées dans l'air sous forme d’aérosols lors des épisodes de toux ou
d’éternuements d'un sujet infecté. Il convient toutefois de noter que la bactérie peut
survivre trois a cing jours sur une surface, pouvant alors occasionner une

contamination secondaire indirecte (Haut Conseil de la Santé publique 30/07/2024).

Les formes typiques de la coqueluche se caractérisent par un tableau clinique

évolutif :

YLPS: Lipopolysaccharides
Ry : Taux de reproduction de base
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- La phase d’incubation, période asymptomatique d’'une durée moyenne de

sept a dix jours ;

- La phase catarrhale, cing a quatorze jours durant lesquels le patient présente
des symptdmes typiques d’'un rhume classique : rhinorrhée claire, toux
modérée, larmoiements, et parfois une légére fievre. La contagiosité est

alors maximale ;

- La phase paroxystique, aussi appelée quinteuse, d’'une durée de deux a
quatre semaines, est caractérisée par une toux persistante a recrudescence
nocturne. Souvent apyrétique, le patient présente des quintes de toux?’
apnéisantes, accompagnées parfois de larmoiements, vomissements, et d’'une
protrusion de la langue. La reprise inspiratoire, assimilée au « chant du coq »
en raison de son caractére bruyant, est difficile, provoquant une cyanose

notamment chez les nourrissons (Lemaignen A, Jauréguiberry S. 2014) ;

- La phase de convalescence s’étend sur plusieurs semaines, voire plusieurs
mois?’. Une toux non quinteuse persiste, favorisée par le froid, les virus ou
l'effort : c’est I’hyperactivité bronchique post-infectieuse (institut Pasteur

2024b).

*! Quintes de toux : acces de toux répétitifs en une seule expiration
* Les durées de chaque phase sont données a titre indicatif et peuvent varier d’un patient a I'autre.
Page | 25



* Asymptomatique *Toux quinteuse,
apnéisante «Toux non
* +/- Vomissements, quinteuse
protrusion linguale

*Rhinorrée claire
*Toux modérée
+Légere fiévre

Figure 2 Schéma des différents stades cliniques de la coqueluche

Au vu de la symptomatologie fruste de la coqueluche, de nouveaux critéres ont été
évoqués pour orienter vers un dépistage diagnostique de la coqueluche chez un
patient de plus de 10 ans: une toux séche persistante plus de deux semaines,
quinteuse, en « chant du coq » et parfois émétisante, accompagnée ou non d’une
légere fievre. Des apnées ou épisodes de sueurs peuvent étre retrouvés, avec une

aggravation des symptdmes en soirée.

Au comptoir, on estime que 10 a 30 % des adultes se présentant avec une toux de
plus de deux semaines sont finalement infectés par la coqueluche (Lemaignen A,
Jauréguiberry S. 2014). Le pharmacien d’officine joue ainsi un rdle crucial pour
encourager ces patients a consulter leur médecin afin de réaliser un test

diagnostique.
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D) Complications et sujets a risque

La coqueluche est une maladie infectieuse dont les complications peuvent étre

dramatiques. Les sujets les plus a risque de développer une forme grave d’infection

a Bordetella pertussis sont (Lemaignen A, Jauréguiberry S. 2014) -

Les nourrissons, non ou incomplétement vaccinés : les quintes de toux de
la phase paroxystique sont asphyxiantes, et entrainent une apnée prolongée,
pouvant engendrer un état de mal épileptique et/ou une cyanose. Le lien avec
la mort subite du nourrisson est discuté. La coqueluche maligne,
bronchopneumopathie grave chez le nourrisson de moins de 3 mois, est
responsable de la majorité des décés attribuables a la coqueluche, par une
hyperleucocytose majeure et une défaillance multi-viscérale, dont une

détresse respiratoire ;

Les immunodéprimés : la coqueluche n’est pas associée a une surmortalité
des patients immunodéprimés. Il existe néanmoins un risque de
décompensation des maladies chroniques sous-jacentes, notamment chez les

sujets agés (Lemaignen A, Jauréguiberry S. 2014).

Les complications sont de nature variable, a la fois mécaniques (fractures costales,

pneumothorax, hernies diaphragmatiques, inguinales ou ombilicales) et infectieuses

(surinfections bactériennes, telles qu’une otite moyenne aigle). Au niveau

neurologique, cette infection peut générer une comitialité, une encéphalopathie

hypoxique, ou des hémorragies intracraniennes.

Enfin, elle expose a un risque de dénutrition, de déshydratation, d’amaigrissement ou

encore d’anorexie.
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E) Diagnostic
Les indications diagnostiques varient selon I'age et le statut vaccinal : alors que tout
épisode de toux quinteuse ou associée a des apnées doit faire rechercher une
infection par la coqueluche chez les nourrissons non ou incomplétement vaccinés, on
ciblera, chez les enfants vaccinés et les adultes, les épisodes de toux de plus de
sept jours en l'absence de cause évidente, avec une vaccination contre la

coqueluche datant de plus de 5 ans (Haut Conseil de la Santé publique 2022).

Le diagnostic microbiologique direct repose sur un prélevement nasopharyngé,

réalisé par aspiration ou écouvillonnage localisé :

- Réservée au milieu hospitalier, la culture constitue la technique de
référence grace a sa spécificité quasi-optimale. La sensibilité de cette
meéthode dépend toutefois de la charge bactérienne et du stade de la maladie,
puisqu’elle diminue rapidement entre la premiére et la seconde semaine
suivant le début des quintes de toux ; l'isolement des colonies sous cing a
sept jours nécessite donc un prélévement précoce, avant de débuter
'antibiothérapie. Remboursable par la Sécurité sociale, cette technique
permet d’identifier 'agent pathogéne, et de déterminer sa sensibilité aux
antibiotiques. Ces données sont ensuite centralisées par le Centre National de
Référence?, I'Institut Pasteur, qui réalise un typage des antigénes vaccinaux

sur certains échantillons ;

* CNR : Centre National de Référence (ici, I'Institut Pasteur)
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- La PCR?*, dotée d’'une excellente spécificité, d’une rapidité d’exécution et
d’'une sensibilité supérieure a celle de la culture, permet un diagnostic jusqu’a
trois semaines aprés l'apparition des quintes de toux. Elle est ainsi

remboursable en cas de symptdomes datant de moins de vingt-et-un jours.

- Aujourd’hui, des PCR multiplex permettent de détecter simultanément, a
partir d’'un seul échantillon, plusieurs virus et bactéries responsables
d’infections respiratoires aiglies. Cependant, la qualité parfois insuffisante du
prélevement augmente le risque de faux négatifs pour Bordetella pertussis ;
cette technique, non remboursée par la Sécurité sociale, n’est donc pas
indiquée en premiére intention en cas de suspicion de coqueluche. Elle peut
cependant réveler de maniére fortuite une infection a B.pertussis dans le
cadre d’'un dépistage d’autres pathogénes, tels que le virus de la grippe ou le

SARS-Cov-2?° (Haut Conseil de la Santé publique 2022) ;

La sérologie par la technique ELISA% des anticorps antitoxine pertussique, méthode
de diagnostic indirect, n'est plus recommandée, car elle est peu standardisée et

difficilement interprétable.

Sur le plan biologique, la numération formule sanguine27 peut relever une

hyperlymphocytose, particulierement marquée chez les nourrissons et les jeunes

“PCR: Polymerase Chain Reaction
® SARS-CoV2 : coronarovirus responsable de la pandémie de la COVID-19
°ELISA : Enzyme-Linked Immunosorbent Assay, technique immuno-enzymatique de détection
27 . . .
NFS : Numération Formule Sanguine
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enfants. Une surinfection bactérienne a Pneumocoque - Streptococcus pneumoniae-

peut &tre évoquée par une neutrophilie?®.

Enfin, 'imagerie n’est utilisée que pour confirmer un diagnostic différentiel en cas de
toux chronique chez un adulte présentant une suspicion de complication infectieuse
ou mécanique. Elle n'est pas indiquée en cas de forme typique d’infection a

B.pertussis (Laurence Houdouin 2024).

F) Prise en charge curative
En cas de diagnostic avéré de coqueluche, la prise en charge curative de l'infection
repose sur une antibiothérapie. Celle-ci n’aura pas d’effet significatif sur I'évolution
clinique de la maladie mais permettra de réduire le portage nasopharyngé et la
contagiosité de l'infection. Comme évoquée précédemment, la contagiosité est
maximale lors de la phase catarrhale, puis diminue progressivement jusqu’a la
troisieme semaine en I'absence de traitement antibiotique ; dés lors, celui-ci devra
étre administré aussi précocement que possible, dans les trois premiéres semaines

suivant le début de la maladie (Haute Autorité de Santé 2024a).

2 Neutrophilie : augmentation anormale du taux de polynucléaires neutrophiles
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Schéma thérapeutique

Les schémas thérapeutiques recommandés sont les suivantes :

Enfant de moins de 6 ans, en solution buvable

Nourrisson < 3 mois

Nourrisson > 3 mois, enfant

Adulte

Clarithromycine : 1
dose-poids 2 fois par
jour pendant 7 jours

(15mg/kg/jour)

Oou
Azithromycine : 1

dose-poids 1 fois par

Premiere intention

jour pendant 3 jours

(20mg/kg/jour)

Clarithromycine : 1 dose-
poids 2 fois par jour pendant
7 jours (15mg/kg/jour), sans
dépasser la posologie adulte

(500mg 2 fois/jour)
ou

Azithromycine : 1 dose-

poids 1 fois par jour pendant
3 jours (20mg/kg/jour) sans

dépasser la posologie adulte

(500mg 1 fois/jour)

Clarithromycine : 500mg 2 fois

par jour pendant 7 jours

ou

Azithromycine : 500mg par

jour pendant 3 jours
Oou
Erythromycine (en cas de
rupture) : 1g 2 fois par jour

pendant 14 jours

Deuxiéme
intention

Cotrimoxazole (sulfaméthoxazole-triméthoprime), a partir de 6 semaines :

6mg/kg/jour en 2 prises par jour pendant 7 jours, sans dépasser la posologie adulte de

800/160mg 2 fois par jour.

Figure 3 Tableau des posologies de I’antibiothérapie en cas d’infection a B.pertussis

Macrolides

Les macrolides constituent le traitement de premiére intention lors d’'une infection a

Bordetella pertussis.

L’Organisation Mondiale de la Santé® classe les macrolides parmi les antibiotiques a

fort potentiel de résistance, ce qui impose une surveillance particuliere. Face a

'usage massif de l'azithromycine dans la prise en charge de diverses infections

» OMS : Organisation Mondiale de la Santé
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courantes, la Haute Autorité de santé® alerte quant a son recours abusif, devant
I’émergence de résistance au sein de I'Union Européenne. L’Agence Européenne

du Médicament™’

a ainsi engagé un arbitrage pour évaluer le rapport bénéfice-risque
de la molécule, que la SPILF*? classe parmi les « molécules a indications restreintes
ayant un impact plus important sur la résistance », notamment de par sa longue

demi-vie. Ainsi, la clarithromycine sera maintenant privilégiée dans cette

indication (Haute Autorité de Santé 2024).
Pharmacodynamie

En se fixant a la sous-unité 50S des ribosomes bactériens, les macrolides bloquent
I'élongation et la translocation de la chaine peptidique, entrainant ainsi une inhibition
de la synthese protéique, ce qui leur confére une activité bactériostatique. Leur
spectre d’activité est relativement large : ils agissent a la fois sur les bactéries a
Gram positif, les cocci Gram négatif — comme B. pertussis-, ainsi que sur les

bactéries intracellulaires, grace a une bonne diffusion tissulaire (ANSM 2025a).

Leurs effets indésirables sont principalement de l'ordre digestif, se manifestant par
des nausées, vomissements et diarrhées en raison de leur effet gastrokinétique.
Des réactions allergiques, notamment par des manifestations cutanées, peuvent
également survenir, bien que moins fréquentes qu’avec les béta-lactamines.
L’érythromycine induit une hépato-toxicité réversible. Enfin, la clarithromycine et

I'érythromycine peuvent provoquer un allongement de I’espace QT ** : ces

** HAS : Haute Autorité de Santé
LEMA : Agence Européenne du Médicament
*? Société de Pathologie Infectieuse de Langue Frangaise
*Qr: segment QT sur I'électrocardiogramme
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molécules seront donc utilisées avec prudence en cas de bradycardie, de
cardiopathie, ou lors d’associations a des diurétiques ou a d’autres médicaments

ayant le effet similaire (ANSM 2025a) (ANSM 2025b) (ANSM 2024b).

Ces molécules sont contre-indiquées en cas d’hypersensibilité aux macrolides ou
d’insuffisance hépatique sévere. Les posologies doivent étre adaptées a la fonction

rénale (clarithromycine, azithromycine) (ANSM 2025a) (ANSM 2025b) (ANSM 2024b).

Le Résumé des Caractéristiques du Produit® de I'azithromycine recommande de
I'«éviter par précaution au premier trimestre de grossesse», tandis que la
clarithromycine est «non recommandée sans avoir soigneusement évalué les
bénéfices par rapport aux risques». Toutefois, le Centre de Référence des Agents
Tératogénes® (CRAT) est en désaccord avec ces notions, et considére que les
macrolides utilisés de maniére curative pour les infections a B.pertussis
(érythromycine, azithromycine et clarithromycine) peuvent étre utilisés chez la
femme enceinte, peu importe le terme de la grossesse (Centre de Référence sur les

Agents Tératogenes 2024).

Pharmacocinétique

Leur biodisponibilité relative - 30 a 80% per os - s’explique par une résorption
incompléte et un métabolisme hépatique. Contrairement a I'érythromycine, instable
en milieu acide et nécessitant le recours a une galénique gastro-résistante,
I'azithromycine et la clarithromycine sont dotées d’'une meilleure stabilité en milieu

acide ; leur absorption n’est donc plus influencée par la prise alimentaire. Ces

** RCP : Résumé des Caractéristiques du Produit
** CRAT : Centre de Référence des Agents Tératogenes
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molécules lipophiles diffusent trés bien dans les tissus, et notamment dans le
parenchyme pulmonaire ou elles se concentrent au niveau intracellulaire. La liaison
aux protéines plasmatiques est peu significative pour [I'azithromycine et la

clarithromycine.

La demi-vie plasmatique des macrolides est hétérogéne selon les molécules, et
conditionne le nombre de prises journaliéres : une seule administration quotidienne
d’azithromycine suffit de par le mécanisme de séquestration intracellulaire qu’elle
subit (demi-vie de 40 h), contre deux prises pour la clarithromycine ou

I'érythromycine (demi-vie de 1 a 2 h).

Les macrolides sont métabolisés au niveau hépatique par les cytochromes P450 : la
formation d’'un complexe entre les macrolides et le cytochrome P450 3A4 majore le
risque d’interactions médicamenteuses, par inhibition enzymatique du CYP450
3A4 3¢ (phénoméne d'autant plus observable avec la clarithromycine et
I'érythromycine). Des précautions d’emploi devront donc étre établies, en particulier
pour les médicaments a marge thérapeutique étroite ou pour ceux dont le surdosage
est problématique : par exemple, les dérivés de l'ergot de seigle sont déconseillés
(risque d’ischémie distale), et les statines doivent étre utilisées avec précautions
(risque de rhabdomyolyse). Les macrolides inhibent également la PgP*’, entrainant

un risque de surdosage de certains médicaments (comme la digoxine ou le

*® CYP P450 : cytochrome P450
¥ PgP : glycoprotéine P
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dabigatran), qui doivent étre administrés avec prudence. Par ailleurs, les macrolides

provoquent une dysbiose intestinale, pouvant déréguler 'INR®,

Le mécanisme d’élimination est variable selon les molécules : bien que
principalement biliaire, la clarithromycine et I'azithromycine subissent également une

élimination rénale nécessitant une adaptation au DFG* du patient.

Les suspensions buvables d’érythromycine, moins bien tolérées que les autres
macrolides, ont été retirées du marché depuis début 2024 (Haut Conseil de la Santé

publique 07/2024).

Cotrimoxazole

Le cotrimoxazole est une association de deux molécules synergiques :

- Le sulfaméthoxazole, un sulfamide bactériostatique, qui agit par inhibition de
la dihydroptéroate synthase, empéchant ainsi la formation de folates

essentiels a la synthése d’ADN bactérien ;

- Le triméthoprime, un inhibiteur de la DHFR* — dihydrofolate réductase -, qui

bloque également le cycle des folates a un stade plus tardif.

Cette association renforce I'effet antibactérien tout en limitant le risque de résistance,
mais entraine une toxicité hématologique avec un risque de pancytopénie. Une

supplémentation en vitamine B9 peut étre envisagée pour contrer ces effets.

*® INR : International Normalized Ratio, indicateur de la coagulation sanguine
** DFG : Débit de Filtration Glomérulaire
“ DHFR : Dihydrofolate réductase
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A prendre au cours d’'un repas, cette association est formellement contre-indiquée en
cas d’insuffisance rénale terminale, chez les nourrissons de moins de six semaines
en raison d’une immaturité enzymatique, en cas de déficit en G6PD*' ou d’atteinte
hépatique sévere. Le cotrimoxazole ne doit pas étre associé au méthotrexate, en
raison du risque accru de toxicité hématologique. Ses effets indésirables incluent des
troubles digestifs (nausées, vomissements, diarrhées) et des réactions

d’hypersensibilité, dont un syndrome de Lyell ou de Stevens-Johnson (ANSM 2024a).

Le cotrimoxazole est utilisable pendant la grossesse a partir de la dixiéme
semaine d’aménorrhée*’; son utilisation avant le second trimestre est contre-
indiquée afin de limiter le risque de malformations par anomalie de fermeture du

tube neural (Centre de Référence sur les Agents Tératogénes 2022).

Maitrise de la transmission autour d’un cas avéré

Les nouveau-nés et nourrissons de moins de 3 mois infectés par la coqueluche sont
généralement hospitalisés afin de recevoir un traitement adapté, de surveiller

I'évolution de la maladie et de prévenir les diverses complications (Ameli 2024).

La coqueluche n’est pas une maladie a déclaration obligatoire auprés de I'’ARS®,
mais celle-ci doit étre effectuée en cas d’infection groupée (a partir de deux cas)

intrafamiliale ou au sein des collectivités (ARS Auvergne-Rhéne-Alpes 2024).

" G6PD : Glucose-6-phosphate déshydrogénase
*? SA : Semaines d’aménorrhée
“ARS : Agence Régionale de Santé
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D’autres traitements, comme les antitussifs, fluidifiants, corticoides, salbutamol ou
antihistaminiques, n’ont pas démontré d'efficacité dans le traitement contre la

coqueluche (Lemaignen A, Jauréguiberry S. 2014).

Il conviendra, pour les sujets infectés, d’éviter le contact avec les populations a
risque et d’appliquer les mesures barriéres : hygiéne des mains, port du masque
chirurgical, aération des locaux, ... Certaines mesures préventives devront

également étre mises en place pour I'entourage.

G) Prise en charge préventive
De maniére générale, la vaccination anti-coquelucheuse reste la principale
mesure de prévention et de protection contre la maladie, permettant de limiter
I'apparition des formes symptomatiques de l'infection. Nous aborderons ce sujet plus

en détail dans la partie intitulée Place essentielle de la vaccination.

En cas de coqueluche confirmée, des mesures préventives doivent étre mises en

ceuvre pour les personnes suivantes (ARS Auvergne-Rhéne-Alpes 2024) -

- Les contacts proches: personnes vivant sous le méme toit (famille,
colocation, internat, EHPAD*, ...), ainsi qu'au sein de collectivités (enfants et

personnels de créeche, assistantes maternelles, ...) ;

- Les contacts occasionnels (cercle familial, social et professionnel)

rapprochés (face a face a moins d’'un métre ou de plus d’une heure).

* EHPAD : Etablissement d’Hébergement pour Personnes Agées Dépendantes
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En cas de contact avec un malade avéré durant la période de contagiosité, il est
indispensable de veérifier le statut vaccinal des cas contacts et d’évaluer la nécessité
d’'un traitement prophylactique, voire curatif en présence de symptémes (David Paitraud

2024).

Une antibioprophylaxie est indiquée pour tous les patients cas-contacts a risque de

formes graves :

- Tous les nourrissons de moins de 6 mois, vaccinés ou non, ainsi que les
nourrissons &geés de 7 a 11 mois non ou incomplétement vaccinés (moins de 2

doses).
- Les patients fragiles, c’est-a-dire :
o Sujets de plus de 80 ans ou sujets immunodéprimés ;

o Patients atteints d’affections respiratoires chroniques : asthme,

BPCO* ...;
o Sujets en situation d’'obésité.

- Femmes enceintes durant leur 3°™ trimestre de grossesse, en raison du
risque de transmission au nouveau-né, si le dernier rappel de vaccin contre la
coqueluche date de plus de 5 ans (sauf en cas de coqueluche avérée datant

de moins de 10ans).

“BPCO : Bronchopneumopathie chronique obstructive
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- Les enfants et adultes en contact avec les personnes ci-dessus ET dont la
derniére dose de vaccin remonte a plus de 5 ans (sauf en cas de

coqueluche avérée de moins de 10 ans).

Le traitement doit étre effectué aux mémes posologies que le traitement curatif
(cf. Prise en charge curative), le plus tot possible aprés le dernier contact avec la
personne infectée, soit sous 15 jours en population générale et sous 21 jours pour

les nourrissons non ou incomplétement vaccinés (Haute Autorité de Santé 2024a).

Tant que le diagnostic n’est pas infirmé, les cas suspects doivent observer une
éviction du milieu scolaire ou professionnel pendant trois semaines apres les
premiers symptdbmes en l'absence de traitement, ou pendant trois jours (pour
'azithromycine) a cinq jours (pour la clarithromycine) aprés le début de

I'antibiothérapie.

La mise en place de ces recommandations préventives et curatives contribue a
limiter la propagation de linfection. Elles ont ainsi été mises en place durant
'épidémie de 2024, laquelle a soulevé plusieurs enjeux, en particulier pour le
pharmacien d’officine qui participe activement a la surveillance épidémiologique

continue.
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PARTIE Il - ENJEUX FACE A LA
REEMERGENCE DE LA COQUELUCHE

D’aprés les données de surveillance épidémiologique, une recrudescence réguliére
de I'épidémie de coqueluche est observée tous les trois a cing ans sur notre
territoire. Ces résurgences posent d’'importants défis pour la France, tant sur le plan
sanitaire qu’économique. Dans ce contexte, les pharmaciens d’officine occupent un
réle clé dans la prévention et la prise en charge des patients (Santé publique France

2024b).

A) Une réémergence récente
Alors que la derniére épidémie de coqueluche datait de 2017 en France, la
suivante, initialement attendue entre 2020 et 2022, a été retardée en raison de
'application des gestes barriéres et de la mise en place des confinements durant
I'épidémie de COVID-19 ; en 2021, seuls quatre cas de coqueluche ont ainsi été

recenseés.

A la fin de 'année 2023, une premiére alerte a été émise au niveau européen quant
a une recrudescence de l'incidence de la coqueluche dans différents pays, dont
'Espagne, le Royaume-Uni, la Belgique ou encore I'Allemagne. Par ailleurs, sur la
méme période, plusieurs clusters avaient déja été signalés a Santé publique
France*® dans ’hexagone, qui alertait alors quant a I'intensification de I'épidémie
sur notre territoire début 2024 et rappelait 'importance de la vaccination pour

protéger les plus a risque (Santé publique France 2024c). Alors que 'European Centre

e SpF : Santé Publique France
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for Disease Prevention and Control*’ recensait 25 000 cas de coqueluche sur
'année 2023 en Union Européenne, plus de 32 000 infections a B.pertussis étaient
déja comptabilisées seulement entre janvier et mars 2024 (European Centre for Disease

Prevention and Control 2024).

Par ailleurs, la Direction générale de la santé*® émettait en juin 2024 un communiqué
a destination des professionnels de santé via un DGS-Urgent, alertant sur
« l'intensification de la circulation de Ila coqueluche en France et en
Europe ». L’explosion du nombre de tests PCR positifs en était un bon reflet, et
rendait la situation particulierement préoccupante, notamment dans le contexte de la
tenue des Jeux Olympiques et Paralympiques de Paris 2024 (DGS 07/06/2024). La
DGS rappelait alors I'importance de la vaccination, notamment chez la femme
enceinte et le nourrisson. En aolt 2024, un second DGS-urgent relayait un point

épidémiologique de Santé publique France, ainsi que les avis de la Haute Autorité

49 0

de santé *® et du Haut conseil de santé publique®® concernant la gestion de
I'épidémie, développés plus loin dans ce travail (Une réémergence récente) (DGS

13/08/2024).

Finalement, le nombre de cas d’infections a B.pertussis s’est stabilisé durant I'été
2024 a des niveaux relativement élevés, avant d’'amorcer une diminution significative

en septembre annongant la fin du pic de l'année 2024. La vigilance restait

Y ECDC : European Center for Disease prevention and Control (Centre Européen de prévention et de contréle
des maladies)
“® DGS : Direction Générale de la Santé
* HAS : Haute Autorité de Santé
*® HCSP : Haut Conseil de Santé Publique
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néanmoins de mise, puisqu'un cycle épidémique peut se maintenir au-dela d’'une

année (INSERM 2024).

Epidemiologie de la coqueluche sur I’'année 2024 en France

Tout au long de l'année 2024, Santé publique France a recueilli les données
éepidémiologiques de l'infection a B.pertussis a I'échelle nationale et régionale. Les
bulletins réguliers de suivi épidémiologique publiés par I'organisme ont permis de

surveiller I'incidence des cas de coqueluche sur notre territoire.

Les données utilisées dans ce travail ont été collectées en France métropolitaine et
en Occitanie entre janvier et novembre 2024 par différents réseaux de surveillance
épidémiologique. Les données de décembre 2024 ne sont pour le moment pas
disponibles ; elles ne devraient toutefois pas modifier la cinétique de I'épidémie au vu

des dernieres tendances épidémiologiques (Santé publique France 11-2024).

Sur le plan du diagnostic, le réseau 3-Labos centralise les données collectées a
partir des prélévements réalisés dans les laboratoires de biologie médicale Cerba®
et Eurofins Biomnis®. Le graphique suivant illustre I'évolution des tests PCR pour la
coqueluche réalisés entre 2017 et 2024 : en 2024, une nette augmentation du
nombre de tests PCR est observée, passant de 13 852 en 2023 a 177 904 en 2024,
avec un taux de positivité multiplié par six. Cela confirme une recrudescence de

I'épidémie, avec 139 000 tests positifs en 2024 dans les laboratoires du réseau.
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Figure 4 Evolution des résultats des tests PCR pour la coqueluche et de leur taux de positivité en
fonction des années, Réseau 3-Labos (Santé publique France 11-2024)

Le graphique ci-dessous expose le nombre de tests PCR pour la coqueluche réalisés
par mois en France. On observe une nette augmentation en 2024, avec un pic a prés
de 15 000 tests positifs en juin, ce qui correspond au profil épidémiologique. La
légére diminution du taux de positivité en juin peut s’expliquer par une plus grande

proportion de prescriptions de tests diagnostiques face a la flambée épidémique.
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Figure 5 Taux de positivité et nombre de tests PCR positifs mensuels a la coqueluche, Réseau 3-Labos
(Santé publique France 11-2024).

Par ailleurs, ces données diagnostiques contribuent également au suivi des
résistances bactériennes aux macrolides par le Centre National de Référence.
Alors que des résistances de B.pertussis sont déja recensées en Chine et Asie du

Sud-Est, ces souches semblent gagner du terrain en France: 14 isolats de
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B.pertussis résistants aux macrolides ont été détectés parmi plus de 340 testés entre
janvier et octobre 2024. L’analyse phylogénétique révele que ces isolats se
rapprochent de la clade de la souche de B.pertussis circulant en Chine, en lien avec

des mouvements de population croissants.

En ville, le réseau Sentinelles est un dispositif de recherche et de veille en soins de
premier recours en médecine générale et pédiatrique en France métropolitaine. On
observe une nette évolution du nombre de consultations pour coqueluche en
médecine générale et pédiatrique en 2024, en particulier durant I'été. La coqueluche
est une maladie saisonniére : le pic épidémique est souvent atteint a la saison
printaniére ou estivale, avant une décroissance a partir du mois de septembre, ce qui

semble se confirmer lors de I'épidémie de 2024 (Santé publique France 2024d).
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Figure 6 Incidence hebdomadaire des cas de coqueluche regus en consultation en France métropolitaine
en 2024, Réseau Sentinelles (Santé publique France 11-2024).

Le réseau SOS Médecins transmet a Santé publique France les données

statistiques relatives aux diagnostics d’infection a Bordetella pertussis réalisés en
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centre de consultation ou lors de visite a domicile. Entre mars et juin 2024, le nombre
d’actes pour coqueluche a été multiplié par sept, toutes tranches d’ages confondues.
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Figure 7 Nombre hebdomadaire d'actes réalisés par SOS médecin pour coqueluche en France en 2024
(Santé publique France 11-2024).

Au niveau hospitalier, le Réseau d’organisation de la surveillance coordonnée
des urgences51 collecte les données de plus de 700 services d’'urgence. Entre la
semaine 1 et la semaine 45 de 'année 2024, on comptait prés de 6 538 passages
aux urgences pour coqueluche, un chiffre multiplié par sept entre mars et mai 2024,
tout comme le nombre d’hospitalisations liés a cette pathologie. Ces consultations
aux urgences concernaient plus particulierement les enfants de moins de 15 ans

(Santé publique France 2024d).

> OSCOUR : réseau d’Organisation de la Surveillance COordonnée des URgences
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Figure 8 Nombre hebdomadaire de passages aux urgences pour coqueluche entre janvier et novembre
2024, Oscour (Santé publique France 11-2024).
En paralléle, le nombre d’hospitalisations pour coqueluche aprés passage aux
urgences a été multiplié par un facteur sept entre 2023 en 2024, notamment au

cours de la période estivale.
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Figure 9 Nombre hebdomadaire d’hospitalisations aprés passage aux urgences pour coqueluche, selon
les années, Oscour (Santé publique France 11-2024)

En Occitanie, on reléve également une multiplication par un facteur 30 du nombre

de passages aux urgences pour coqueluche entre janvier et juillet 2024.
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Figure 10 Nombre hebdomadaire de passages aux urgences pour coqueluche en Occitanie, selon I'dge,
Oscour (Santé publique France 11-2024)

Le réseau RENACOQ est un réseau hospitalier regroupant une quarantaine de
services pédiatriques, en lien avec le Centre national de référence de [Institut
Pasteur et Santé publique France, qui collecte les données issues des prélevements
diagnostiques validés par des méthodes officielles chez les patients de moins de 17
ans. Ce réseau a ainsi relevé six pics épidémiques ces dernieres années : en

1997, 2000, 2005, 2009, 2012-2013 et 2017-2018 (INSERM 2024).

Nombre de cas selon la tranche d'age
¢ W Total Total des cas

L — ()-3 MOIS 800

~
o
©

— 4-11 MOisS

400 700

%,

—12M-5 ans

350 6-16ans

600

o
=
©

300
500

'
N
~

250

A

400

O

w
224 2

409
\
§ 52 A5
200 N\ . < X N
\ 77\ \ NN 300
= /A /LA -EEA
N N N N\ \ N
WA \ NAY N Y NN
\§ §:\§as §§§ §7\§§ 200
o A §§§“§§§ W\ = \w .
\ YA\ \ NERNER 2 \ \ AN\ \
A YN YN N NN S \ NN \
AN - N Y J¥NXN NN VA N\ N\ N
50 NN AN N N N/ YN N N\ N\ NN 100
'\ \‘§\\\‘§‘\§\\ Y N Y N\ N \ 45
Y WA | N\~ Ay Y ) 0N O 3
Y ¥ ¥) ¥ WY N NN NERNERNER N N \ .
o AN N A N1 N IR YNNNDNN NN NN

1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 7 2018 2019 2020 2021 2022 2023*

~
~
~
N
s
~
~

5 20!

Figure 11 Nombre d’hospitalisations pour coqueluche chez les moins de 17 ans, RENACOQ (données
2023 non consolidées).
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Au premier trimestre 2024, le bilan de surveillance du réseau indiquait une reprise de
I'épidémie ; alors que deux clusters avaient été recensés a la fin de I'année 2023,
plus d’'une quinzaine ont été signalés au cours du 1°" trimestre 2024, principalement

en collectivités (Santé publique France 2024d).

Contrairement aux précédentes résurgences de coqueluche, relativement limitées —
comme par exemple lors du précédent pic épidémique de 2017 ou 162 cas avaient
été recensés en France —, I'épidémie de 2024 s’est révélée particuliérement
significative, avec plus de 156 000 cas de coqueluche confirmés entre janvier et

novembre 2024 (Santé publique France 11-2024).

Entre janvier et novembre 2024, ce sont 305 nourrissons de moins d’'un an qui ont
été hospitalisés pour coqueluche : parmi eux, plus de la moitié avaient moins de

deux mois.
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Figure 12 Répartition, par rapport a I’dge, des nourrissons de moins de 1 an hospitalisés pour coqueluche
de 2013 a 2024 en France.
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Enfin, le Centre épidémiologique sur les causes médicales de déces, aussi appelé
réseau CépiDc*?, étudie les causes de décés a partir des certificats électroniques en
France. A noter que ce systéme n’est pas exhaustif puisqu’il enregistre au niveau
national environ 48% de l'ensemble de la mortalité ; or, deux-tiers des décés

survenant chez les nourrissons de moins d’'un an ont lieu en milieu hospitalier.

Entre janvier et novembre 2024, plus de 41 déceés liés a la coqueluche ont été

recensés, dont 13 chez des personnes agées de 80 ans et plus.
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Figure 13 Nombre de certificats électroniques de décés mentionnant la coqueluche en 2024, selon les
tranches d’age (Santé publique France 11-2024)

Parmi les victimes, les populations les plus vulnérables ont été les plus touchées :
23 déceés ont été rapportés chez des enfants de moins de 15 ans, dont la majorité
concernait des nourrissons. Santé publique France rappelle par ailleurs I'importance
de la vaccination, en particulier chez la femme enceinte, afin de protéger les

nouveau-nés et nourrissons.

> CépiDC : Centre épidémiologique sur les causes médicales de déces
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Figure 14 Nombre de certificats électroniques de déces pour coqueluche chez les moins de 15ans, France

La coqueluche ne figure pas sur la liste des maladies a déclaration obligatoire ;
néanmoins, certains cas doivent faire I'objet d’'une notification auprés de I'’Agence

régionale de santé dans les situations suivantes :
- Signalement d’infections nosocomiales ;

- Survenue de cas groupés, a partir de deux cas, qu'’ils soient intrafamiliaux ou

collectifs.

Ces signalements permettent un suivi épidémiologique localisé. En région
Occitanie, le pic épidémique a été atteint entre juin et juillet 2024 ; les départements

les plus concernés ont été la Haute-Garonne et 'Hérault.
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Nombre hebdomadaire de signalements coqueluche en 2024
Source: SIVSS
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Figure 15 Distribution hebdomadaire des cas de coqueluche signalés a ’ARS Occitanie (Santé publique
France 11-2024)

';, Figure 16 Distribution départementale des
» signalements de cas de coqueluche a ’'ARS
Occitanie (Santé publique France 11-2024)

Facteurs de rééemergence

Des pics épidémiques réguliers de coqueluche sont observeés tous les trois a cinq
ans par les réseaux de surveillance épidémiologique. Pour expliquer le pic
éepidémique exponentiel de 2024, l'Institut Pasteur, en collaboration avec Santé
publique France et les laboratoires de biologie médicale, a formulé plusieurs

hypothéses (Institut Pasteur 2024a) -

- La diminution de I'immunité collective vis-a-vis de la coqueluche
s’expliquerait par [I'affaiblissement progressif de [I'immunité individuelle,
combiné a des pics épidémiques de coqueluche moins significatifs ces

derniéres années. En effet, seuls 162 cas avaient été recensés lors du dernier

Page | 51



pic épidémique en 2017. De plus, I'application des gestes barriéres pendant la
pandémie de la COVID-19 a limité I'exposition de la population aux virus et
bactéries pathogénes ; or, le contact régulier avec des porteurs sains jouait
auparavant un réle dans le maintien de I'immunité collective, en particulier
chez I'adulte. Par ailleurs, 'immunité naturelle post-infectieuse n’est pas

permanente, mais estimée a environ dix ans (INSERM 2024).

- La vaccination présente également ses limites, en raison d’'une protection
transitoire des vaccins acellulaires estimée entre cinq et dix ans (Vaccination
Info Service 2024), et une couverture vaccinale insuffisante. Selon les
données de Santé publique France en 2024, seuls 53,2 % des adultes ageés
de 25 ans avaient regu une injection de rappel vaccinal Diphtérie-Tétanos-
Poliomyélite®®, dont 93,5 % avec un vaccin contenant la valence coqueluche ;
a 75 ans, 44,2 % des adultes avaient regu un rappel DTP, dont 59,9 % avec
un vaccin contenant la valence coqueluche. Toutefois, larrét de
commercialisation du vaccin Revaxis® - seul vaccin contre le DTP ne
contenant pas la valence coqueluche- devrait entrainer une augmentation de
la couverture vaccinale de la population francaise dans les années a venir

(Santé publique France 04-2025).

- Une adaptation génétique de la bactérie B.pertussis a également été
identifiée grace au séquencage de son génome a partir d’échantillons
diagnostiques. On reléve notamment une majoration de la production de

certaines protéines de virulence, dont l'adhésine FIM2 qui participe a

>* Vaccin DTP : vaccin contre la Diphtérie, le Tétanos et la Poliomyélite
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'adhésion bactérienne sur I'épithélium respiratoire (cf. B)Physiopathologie). La
pertactine, molécule ciblée par la vaccination et impliquée dans la modulation
de la réponse immunitaire, était auparavant surexprimée dans les formes
malignes de coqueluche, particuliérement dangereuses pour les nourrissons.
Bien que la pression sélective vaccinale ait conduit a une diminution initiale de
son expression, entrainant des souches moins virulentes, une réémergence
récente de la production de pertactine a été détectée. Cette évolution souléve
des inquiétudes quant a une possible augmentation des formes graves de la

maladie (Institut Pasteur 2024c).

- Enfin, 'émergence de certaines souches bactériennes résistantes aux
macrolides a été documentée, en lien avec une mutation du géne 23S rRNA.
Ce phénoméne est particulierement observé en Asie, notamment en Chine ou

la résistance semble en forte progression (Haut Conseil de la Santé publique

07/2024).

Dernieres recommandations en contexte épidémique

Dans ce contexte épidémique, la Haute Autorité de santé a rappelé en juillet 2024
que la vaccination, telle que prévue dans le calendrier vaccinal, reste la stratégie la
plus efficace pour réduire le risque de forme grave. Elle a émis de nouvelles

recommandations pour répondre au contexte de pic épidémique :

- La vaccination de I’entourage proche du nouveau-né ou nourrisson, quel
que soit 'age, dés lors que la derniére injection contre la coqueluche remonte
a plus de cinq ans, contre dix ans dans le calendrier vaccinal actuel (cf. Place

essentielle de la vaccination).
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- L’administration d’une dose de rappel par un vaccin dTcaP® pour les
professionnels au contact des nouveau-nés et nourrissons de moins de 6

mois, si leur dernier rappel date de plus de cing ans. Sont concernés :

o Les soignants exergant dans un service de maternité, néonatalogie,

pédiatrie, ... ;

o Les professionnels de santé de ville (médecins libéraux, masso-

kinésithérapeutes, pharmaciens, ...) ;
o Les étudiants des filieres médicales et paramédicales ;

o Les professionnels de la petite enfance, y compris les assistantes

maternelles ;
o Les personnes qui effectuent réguliérement du baby-sitting.

- Cette recommandation peut étre élargie a toute personne souhaitant effectuer
un rappel vaccinal a titre volontaire, méme en l'absence de contact direct
avec des nourrissons, a condition que la derniére injection date de plus de
cing ans (Haute Autorité de Santé 2024b). A noter que cette injection de rappel
n‘est pas indiquée en cas d'infection documentée a B.pertussis datant de

moins de dix ans.

En juillet 2024, un avis du Haut conseil de la santé publique (HCSP) a redéfini les

personnes les plus a risque de forme grave en cas d’infection a B.pertussis :

> dTcaP : vaccin combiné diphtérie-tétanos-poliomyélite-coqueluche contenant des doses réduites d’anatoxines
diphtériques (D) et d’antigénes coquelucheux (Ca)
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- Sujets a haut risque de forme grave :

o Les nouveau-nés et nourrissons de moins de six mois,

indépendamment du statut vaccinal de la meére et de I'enfant ;

o Les nourrissons agés de six a onze mois incompletement vaccinés
ou ayant regus la seconde injection dans les deux semaines

précédentes.

- Sujets a risque de forme grave :

o Les patients atteints de maladies respiratoires chroniques ;

o Les patients immunodéprimés ou les personnes agées de 80 ans et

plus ;

o Les patients en situation d’obésité.

Au niveau du diagnostic, le HCSP recommande la réalisation d’'un test PCR

spécifique dans les cas suivants :

- Chez les nourrissons de moins de six mois non ou incomplétement

vaccinés, en cas de toux quinteuse associée a des apnées ;

- Pour tout autre sujet présentant une toux non expliquée de plus de sept

jours, quel que soit le statut vaccinal.

En revanche, les tests diagnostiques ne sont pas jugés pertinents chez les sujets

asymptomatiques ou présentant une toux depuis plus de trois semaines. Par ailleurs,
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la mise en culture des prélévements positifs est préconisée pour permettre au CNR

de surveiller d’éventuels phénomeénes d’échappement vaccinal.

Pour limiter le développement de [Iantibiorésistance, le HCSP préconise de

restreindre I'antibioprophylaxie aux situations suivantes :

- Les sujets a haut risque de forme grave, ou en contact direct avec ces

personnes, a domicile ou sur le lieu de travail ;

- Les sujets a risque de forme grave ;

- Les situations particuliéres de clusters.

Le traitement prophylactique n’est indiqué que si les trois critéres suivants sont

réunis :

- Contexte a risque de transmission : contact d’au moins une heure sans
masque dans un milieu clos, réalisation de soins exposant aux sécrétions

respiratoires sans port du masque ;

- Contact avec un cas contagieux de coqueluche, soit dans les 21 jours

suivant le début de la toux, sans traitement curatif antibiotique terminé ;

- Contage récent, soit un contact datant de moins de 14 jours, a I'exception
des sujets a haut risque de forme grave pour lesquels le seuil est fixé a 21

jours.

A noter que le traitement prophylaxique n’est pas nécessaire pour les «contacts de

cas contacts».
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En complément, ce logigramme diffusé par le HCSP résume les différentes situations
dans lesquelles une antibioprophylaxie est justifiée chez les sujets contacts.

P ion de la tr ission de la aux arisque de forme grave 30 juillet 2024

Logigramme relatif aux indications d’antibioprophylaxie pour un sujet contact

Sont considérées comme des situations de contact a risque de

La situation de contact est-elle & risque ? transmission : o
e contact intra-domiciliaire

e contact extra-domiciliaire de plus d'une heure en cumulé
sans port de masque
e exposition aux sécrétions respiratoires sans masque

Sont considérés sujets a haut risque :
Le sujet contact est-ll & haut risque de e nourrissons < 6 mois quelles que soient les vaccinations de
forme grave ? la mére ou de I'enfant
e nourrissons de 6 a 11 mois avec moins de 2 doses ou dont
la 2¢me date de moins de 2 semaines

Le contact avec un cas index contagieux Le contact avec un cas index contagieux
remonte-t-il & moins de 21 jours ? remonte-t-il 8 moins de 14 jours ?

Le sujet doit avoir été en contact avec le cas index en période de contagiosité (21 jours aprés le début de ses
symptomes, réduit a 3 a 5 jours aprés le début d'un traitement efficace), ET le dernier contact doit remonter a
moins de 21 jours (sujets a haut risque) ou 14 jours (autres sujets)

Le dernier vaccin coquelucheux du sujet contact date-t-il de moins de 5 ans et de plus d’une semaine ou le sujet
contact a -t-il eu la coqueluche depuis moins de 10 ans ?

Le sujet contact est-il une femme enceinte au 3éme trimestre de grossesse ou un sujet a risque
de forme grave ?

Le sujet contact est-il lui-méme en contact avec des sujets a haut risque
(domicile, travail...) ?

Sont considérés comme sujets a
risque de forme grave :
e Personnes > 80 ans
e Personnes ayant une Le port du masque par le sujet contact lors de chaque
maladie respiratoire interaction avec un sujet a haut risque est-il possible ?
chronique, une obésité
ou un déficit PAS D'ANTIBIOPROPHYLAXIE
immunitaire

Cet avis doit étre diffusé dans sa totalité, sans ajout ni modification m » ANTIBIOPROPHYLAXIE

Figure 17 Logigramme des indications de I’antibioprophylaxie chez les sujets contacts (Haut Conseil de
la Santé publique 07/2024)
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Durant les épidémies, le respect des mesures barriéres par les personnes
symptomatiques ainsi que les services accueillant des sujets a risque reste
primordial : port du masque chirurgical, hygiéne des mains, utilisation de mouchoirs a
usage unique et aération réguliére des locaux contribuent a limiter la propagation de

I'épidémie, tout comme la mise a jour de la vaccination anti-coquelucheuse (8).

B) Place essentielle de la vaccination

La vaccination constitue aujourd’hui le principal levier de prévention contre les

épidémies de coqueluche.

Les premiers vaccins contre la coqueluche étaient des vaccins entiers inactivés,
associés a des effets indésirables fréquents et de nombreuses contre-indications,
notamment pour les sujets immunodéprimeés et les femmes enceintes. Leur utilisation
a donc été progressivement suspendue dans les années 1980, entrainant une
réémergence de la maladie. La mise sur le marché des vaccins acellulaires, moins
réactogenes, a permis de relancer la vaccination ; en France, ceux-ci ont remplacé

les vaccins a germes entiers inactivés en 2005.

A ce jour, tous les vaccins anti-coquelucheux disponibles sur le marché francais sont

des vaccins acellulaires.

Spécialités disponibles

Les vaccins acellulaires contiennent des antigénes purifiés issus de B.pertussis,
sélectionnés pour leur capacité a induire une réponse immunitaire protectrice. Les

protéines constitutives de ces vaccins, évoquées précédemment dans la partie
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Physiopathologie — PT, FHA, PRN, FIM; et FIMs—, sont présentes en proportions

variables selon les spécialités vaccinales (Haut Conseil de la Santé publique 2022).

Infanrix Tetra®, [Tetravac
Vaccins acellulaires (Quinta® peellulaire®  vaxelis® |exyon® ~|[Repevax® Boostrix Tetra®
Infanrix Hexa® |Pentavac®

Nourrisson / Nourrisson /

Population cible Nourrisson [Nourrisson |agolescent/adulte |Adolescent/adulte

Enfant Enfant
IToxine de pertussis
i 25 g 25 g 20pg | 25ug 2.5 g 8 ug
Hémagglutinine
filamenteuse (FHA) 251 251 2018 251 Sue Sue
Pertactine (PRN) 8 g - 3 g - 3 g 2,5 g

Fimbriae type 2 et 3

(FIM) - - 5pg 5pg

Figure 18 Tableau des vaccins acellulaires disponibles en France, selon le type et la quantité d'antigénes
vaccinaux

Plusieurs spécialités vaccinales sont disponibles sur le marché frangais, toutes
combinées a d’autres valences antigéniques. A ce jour, il n‘existe aucun vaccin
disponible en France immunisant uniguement contre la coqueluche (Le vaccin contre la

coqueluche 2024).

: o Haemophilus S
Poliomyélite Coqueluche influenzae A He(pI-IaBtl‘toe B

G (Ca) (E1ib)

Boostrix Tétra®
Infanrix Tétra®
Repevax®
Tetravac®

Diphtérie
(D)

Tétanos (T)

Infanrix Quinta®
Pentavac®

Hexyon®
Infanrix Hexa®
Vaxelis®

Figure 19 Tableau des différentes maladies couvertes par les spécialités vaccinales contre la coqueluche
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Les vaccins disponibles contiennent différentes concentrations d’antigénes issus
de Bordetella pertussis, indiquées par un systéme de majuscules et minuscules. Il

convient donc d’étre vigilant dans I'application du calendrier vaccinal :

- Vaccins DTCaP : vaccins combinés diphtérie-tétanos-poliomyélite-coqueluche
contenant des doses complétes d’anatoxines diphtériques (D) et d’antigénes
anti-coquelucheux (Ca). lls sont indiqués dans les schémas de primo-

vaccination.

- Vaccins dTcaP : vaccins combinés diphtérie-tétanos-poliomyélite-coqueluche
contenant des doses réduites d’anatoxines diphtériques (d) et d’antigénes

anti-coquelucheux (ca). lls sont indiqués pour les injections de rappel.

- Hypersensibilité a 'un des composants ou a un
vaccin DTCaP

- Encéphalopathie d’origine inconnue, dans les 7

InfanrixTétra®

DTCaP* . , o .
Tétravac jours suivants une vaccination anti-

acellulaire® coquelucheuse

- Encéphalopathies évolutives (pour Tétravac®)

- Hypersensibilité a 'un des composants ou a un
vaccin DTCaPHib

- Encéphalopathie d’origine inconnue, dans les 7

InfanrixQuinta®

DTCaPHib>* . , L .
jours suivants une vaccination anti-

Pentavac®
coquelucheuse

- Encéphalopathies évolutives (pour Pentavac®)

> DTCaP : vaccin combiné diphtérie-tétanos-poliomyélite-coqueluche contenant des doses complétes
d’anatoxines diphtériques (D) et d’antigenes coquelucheux (Ca).
> DTCaPHib : vaccin combiné diphtérie-tétanos-poliomyélite-coqueluche-Haemophilus influenzae B
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InfanrixHexa® | Hypersensibilité a 'un des composants ou a un
vaccin DTCaPHib HBV
Hexyon® - Encéphalopathie d’origine inconnue, dans les 7
DTCaPHib jours suivants une vaccination anti-
HBV*’ coquelucheuse
Vaxelis® - Troubles neurologiques non contrélés (pour
Hexyon® et Vaxelis®)
- Epilepsie non contrdlée (pour Vaxelis®)
- Hypersensibilité a 'un des composants ou a un
vaccin DTCaP
Repevax® - Encéphalopathie d’origine inconnue, dans les 7
jours suivants une vaccination anti-
coquelucheuse
- Hypersensibilité a 'un des composants ou a un
dTcaP vaccin DTCaP
- Thrombocytopénie transitoire ou complications
neurologiques suite a une vaccination contre la
BoostrixTetra® diphtérie et/ou le tétanos
- Encéphalopathie d’origine inconnue, dans les 7
jours suivants une vaccination anti-
coquelucheuse

Figure 20 Tableau des différentes spécialités vaccinales disponibles contre la coqueluche et leurs contre-
indications

La vaccination contre la coqueluche est prise en charge par ’Assurance maladie, a

hauteur de 65 % pour le vaccin et 100 % pour I'acte vaccinal.

>’ DTCaPHibHBYV : vaccin combiné diphtérie-tétanos-poliomyélite-coqueluche-Haemophilus influenzae B-hépatite
B
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Tensions d’approvisionnement

Les vaccins contre la coqueluche font régulierement [l'office de tensions
d’approvisionnement. Dans ce contexte, il existe des recommandations spécifiques

dans le calendrier vaccinal :

- Les vaccins héxavalents (DTCaPHibHBYV) seront prioritairement réservés
aux nourrissons, pour les injections des 2°™®, 4°™ et 11°™ mois de

I'enfant.

- Les vaccins pentavalents (DTCaPHib) seront réservés aux situations
particulieres, telles que la vaccination des nouveau-nés dont la mére est

porteuse chronique de I'antigéne Hbs par exemple.

- Le rappel a I’age de 6 ans pourra étre effectué avec un vaccin dTcaP,

auquel cas I'enfant recevra un vaccin DTCaP a I'adge de 13 ans.

- Les vaccins dTCaP seront utilisés pour vacciner les adultes et enfants de

plus de 3 ans (Ministére chargé de la Santé et de I'Accés aux soins 04/2025).

Recommandations vaccinales

Depuis le 1°" janvier 2018, la vaccination contre la coqueluche est obligatoire

pour tous les nourrissons nés apres cette date.
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DTP et Coqueluche
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Figure 21 Calendrier vaccinal 2025 (Ministére chargé de la Santé et de I’Accés aux soins 04/2025)

A ce jour, la vaccination contre la coqueluche constitue la principale mesure de

prévention face a cette pathologie, permettant de réduire significativement le risque

de formes graves, d’hospitalisations et de déceés. Elle repose sur trois stratégies de

vaccination complémentaires (Ministére chargé de la Santé et de I'Accés aux soins 04/2025) :

1) La primo-vaccination des nourrissons, désormais obligatoire, selon un

schéma de primo-vaccination de deux doses. Suivront des rappels réguliers

recommandés jusqu’a I'adge adulte.

2) La vaccination de la femme enceinte, recommandée a chaque grossesse

entre 20 et 36 semaines d’aménorrhée.

3) La stratégie dite du cocooning, qui vise a vacciner I'entourage proche du

nourrisson, uniqguement en I'absence de vaccination de la mére pendant la

grossesse.
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Nous allons détailler ces différentes stratégies :

Recommandations générales

La primo-vaccination des nourrissons contre la coqueluche est désormais
obligatoire depuis le 1°" janvier 2018. Le schéma vaccinal inclut deux doses, au 2°™®
et 4°™ mois du nourrisson, suivies d’'un rappel a 11 mois. Pour une meilleure
efficacité, un intervalle de deux mois est requis entre les deux premieres doses,
contre six mois entre la seconde dose et 'administration du rappel. Les infections

bénignes (rhinopharyngite, otite, bronchite ...) et la fievre de faible intensité ne

doivent pas entrainer un report de la vaccination.

Les vaccins héxavalents seront utilisés : ils contiennent la valence coqueluche
combinée a I'hépatite B et Haemophilus influenzae, comme Infanrix Hexa®,
Hexyon® ou Vaxelis® (DTCaPHibHBV). Ces spécialités contiennent des doses
entiéeres d’anatoxines diphtériques et tétaniques et d’antigénes coquelucheux

(DTCaP).

L’immunité protectrice procurée par la vaccination contre la coqueluche diminue au
bout d’environ 5 ans, 'administration de rappels sera ainsi nécessaire tout au long de

la vie de l'individu :

- A 6 ans, un rappel avec une dose entiére d’antigénes coquelucheux est
préconisé (DTCaP); seront alors utilisées les combinaisons vaccinales

tétravalentes (Tétravac®, Infanrix Tetra ®).

- Un rappel est recommandé entre 11 et 13 ans :
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o Sile schéma vaccinal a été respecté et que I'enfant a bien recu une
dose entiére d’antigenes contre la coqueluche lors de ses 6 ans,
une dose réduite pourra étre utilisée (dTcaP), tant au niveau de la

coqueluche que de la diphtérie (Repevax®, BoostrixTetra®).

o Si lI'enfant n’a pas eu de rappel, ou a bénéficié d’'une dose réduite
d’antigénes anti-coquelucheux pour ses 6 ans, une dose entiére

sera préconisée (TétraVac®, Infanrix®).

Pour une protection optimale, quatre doses complétes d’antigénes anti-

coquelucheux sont nécessaires.

- Arage adulte, un rappel est recommandé a 25 ans, avec une dose réduite
d’antigénes coquelucheux couplé avec le rappel de vaccination de la
diphtérie, du tétanos et de la poliomyélite (dTcaP), excepté si la derniére
vaccination date de moins de 5 ans, auquel cas linjection n'est pas
nécessaire. Le rattrapage de ce rappel peut étre effectué jusqu'a 39 ans

révolus.

Le calendrier vaccinal ne recommande pas d’autres rappels contre la coqueluche
apres 25 ans, a I'exception de situations particulieres. Néanmoins, suite a l'arrét de
commercialisation de la spécialité Revaxis® a lI'été 2024, toutes les spécialités
vaccinales contre le DTP incluent désormais la valence coqueluche, maintenant une
immunité collective par rappels indirects. Ainsi, a I'occasion des rappels contre le
DTP prévus tous les 20 ans a partir de 25 ans, puis tous les 10 ans a partir de 65
ans, il y aura également indirectement une vaccination réguliere contre la
coqueluche.
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Une infection par B.pertussis génére une immunité naturelle estimée a environ 10
ans ; par ailleurs, aucun rappel vaccinal n’est nécessaire durant cette période,

excepté chez le nourrisson (Ministére chargé de la Santé et de I’Accés aux soins 04/2025).

Recommandations particuliéres

Grossesse et cocooning

La vaccination de la femme enceinte est recommandée systématiquement a
chaque grossesse, dés le deuxiéme trimestre de la grossesse entre la 20°™ SA et
la 36°™ SA. Cette stratégie permet le transfert actif transplacentaire des anticorps
maternels au feetus, assurant une protection passive du nourrisson jusqu’a sa propre

immunisation par la primo-vaccination.

Pour étre bénéfique, la vaccination doit étre effectuée au moins un mois avant
I’accouchement, avec un vaccin tétravalent dTcaP, devant I'absence de vaccin
contenant uniquement la valence anti-coquelucheuse. De maniére générale, un délai

d’un mois devra étre respecté entre deux injections de vaccins dTcaP.

Dans le cas ou la femme enceinte ne serait pas vaccinée durant sa grossesse, la

vaccination sera préconisée en post-partum a la maternité, allaitement ou non.

Suite a de récentes évolutions, la stratégie de cocooning est maintenant
recommandée uniquement en l'absence de vaccination maternelle durant la
grossesse, ou d’accouchement moins d’'un mois aprés cette injection. Elle s’adresse
a lI'entourage susceptible d’étre en contact étroit et durable avec le nouveau-né
(pére, fratrie, grands-parents, assistante maternelle, ...), selon les modalités

suivantes :
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- Les personnes non antérieurement vaccinées contre la coqueluche

devront I'étre avec une dose de dTcaP ;

- Pour les sujets antérieurement vaccinés, une injection de rappel sera
préconisée pour les adultes de plus de 25 ans si la derniére dose date de
plus de 10 ans, et pour les jeunes adultes et adolescents si le dernier
rappel date de plus de 5 ans (Ministére chargé de la Santé et de I'’Accés aux soins

04/2025).

Patients immunodéprimés

Les patients immunodéprimés présentent un risque accru de développer des formes
graves de la maladie, de surcroit a une réponse vaccinale potentiellement diminuée.
Par ailleurs, des recommandations spécifiques ont été établies par le Haut Conseil

de la Santé Publique :

- Pour les patients porteurs du VIH®®, un rappel est préconisé tous les 10
ans. En cas de traitement par antirétroviraux, on attendra
préférentiellement que la charge virale soit indétectable et que le taux de
LTCD4" soit supérieur & 200 mm®. Pour les enfants, la primo-vaccination
est renforcée avec un schéma de 3 injections a M2, M3 et M4, suivies du

rappel a 11 mois.

- Une transplantation d’organe solide ou I'attente de celle-ci n’expose pas
a un risque surajouté de développer une forme grave. Les rappels seront

administrés tous les 10 ans chez 'adulte. Pour les enfants en post-greffe,

*8 VIIH : Virus d’lmmunodéficience Humaine
*° LTCD4 : Lymphocytes T CD4
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le schéma de primo-vaccination sera renforcé de la méme maniére avec 3

doses a M2, M3, M4 suivies des rappels habituels en population générale.

- Dans le cadre d'une greffe de cellules souches hématopoiétiques, la
vaccination est recommandée, quel que soit I'dge, avec un vaccin
contenant une dose entiére d’antigénes anti-coquelucheux. A noter que
cette pratique est hors AMM® a partir de 36 mois. En cas de primo-
vaccination, celle-ci sera renforcée avec 3 doses réalisées a un mois
d’intervalle, 6 a 12 mois aprés la greffe, suivies d’'un rappel 18 a 24 mois

apres la greffe.

- En cas de traitement par chimiothérapie pour tumeur solide ou
hémopathie maligne, il n'y a pas d’indication a vacciner durant le
traitement. La vaccination sera différée, systématiquement 3 mois aprés
l'arrét de la chimiothérapie pour les tumeurs solides, 6 mois pour les
hémopathies. Chez le nourrisson, le schéma renforcé sera une nouvelle

fois appliqué.

- Les patients traités par immunosuppresseurs, corticothérapie au long
cours ou biothérapie bénéficieront d’'un rappel tous les 10 ans, et d’'un
schéma de primo-vaccination renforcé si nécessaire (Haut Conseil de la Santé

publique 2012).

%0 AMM : Autorisation de Mise sur le Marché
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Professionnels

Certaines professions sont particulierement exposées a la coqueluche :

- Professionnels de santé et soignants, étudiants des filieres médicales et
paramédicales travaillant notamment en institution (EHPAD) ou en contact
etroit et répété avec des nourrissons de moins de 6 mois (maternitée,

pédiatrie, ...),

- Professionnels de la petite enfance (assistance maternelle, personnels

de créche, ...),
- Personnes effectuant du baby-sitting.

Pour ces sujets, la vaccination sera recommandée si la derniére injection contre la
coqueluche date de plus de 5 ans (Ministére chargé de la Santé et de I'Accés aux soins

04/2025).

C) Nombreux enjeux
En 2024, la réémergence de I'épidémie de coqueluche en France souléve différents

enjeux, tant sanitaires qu’économiques.

Enjeux généraux

L’augmentation des infections a B.pertussis en 2024, probablement sous-estimée,

souléve plusieurs défis majeurs de santé publique.

- L’immunité collective contre la coqueluche diminue avec le temps : les
injections de rappel, nécessaires pour maintenir une protection immunitaire
contre la maladie, sont souvent oubliées chez les adultes qui deviennent

alors des vecteurs silencieux de transmission. En 2008-2009, on estimait
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que seuls 70 % des adolescents de 15 ans avaient regu les cinq injections
contre la coqueluche (Santé publique France 2024a); la situation devrait
toutefois évoluer depuis que la vaccination est devenue obligatoire pour les
nouveau-nés et nourrissons et que la valence coqueluche est présente

maintenant dans tous les vaccins DTP disponibles.

- La couverture vaccinale reste insuffisante dans certaines populations, en
raison de l'absence totale de vaccination ou d'un schéma vaccinal
incomplet. Celles-ci sont alors surexposées au risque de développer une

forme grave :

o Les nourrissons, dont le systétme immunitaire est encore immature,
nécessitent la vaccination de la mére durant la grossesse pour
bénéficier d'une immunité passive en attendant la primo-

vaccination.

o Les femmes enceintes, qui sont encore trop peu informées de la
nécessité de recevoir une injection de vaccin contre la coqueluche
lors de chaque grossesse (Santé publique France 04-2025).
Recommandée depuis 2022, la vaccination contre la coqueluche
avait été realisée chez seulement 62,3 % des femmes ayant
accouché en 2024, selon I'étude EPI-PHARE. En comparaison,
seules 2 % des femmes enceintes avaient été vaccinées en 2021 et

43,4 % en 2023 (EPI-PHARE 2024).

On rappelle que la vaccination contre la coqueluche réduit la transmission de la
maladie, bien qu’elle ne I'élimine pas totalement.
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En période épidémique, les enjeux sanitaires constituent un véritable défi pour le

systeme de santé francgais :

- Le principal objectif est de limiter les formes graves de la coqueluche
d’autant plus présentes chez les nourrissons et personnes agées, qui
engorgent des services hospitaliers déja sous tension. En effet, durant
cette période, le nombre de prises en charge en pédiatrie et aux urgences
a fortement augmenté, devant un nombre de lits déja réduit et des

soignants a bout de souffle suite a I'épidémie de la COVID-19.

- La coqueluche entraine un risque de surinfections bactériennes
secondaires pouvant provoquer la décompensation d'une maladie

chronique comme I'asthme ou la BPCO.

- L’usage renforcé de I'antibioprophylaxie et de l'antibiothérapie majore le
risque du développement de l'antibio-résistance, déja observé dans
plusieurs pays comme la Chine. La bactérie dispose également de
capacités d’adaptation, comme évoqué précédemment, qui pourraient la

rendre plus résistante aux vaccins.

Sur le plan_économique, la réémergence de la coqueluche impacte a la fois les

dépenses de santé, mais plus généralement 'économie du pays.

- L’augmentation du nombre de cas augmente irrémédiablement le nombre
de consultations, tests de dépistage, traitements antibiotiques, vaccins ou
encore d’hospitalisations ; tous ces actes, pris en charge pour les assurés
sociaux par I’Assurance maladie, majorent les dépenses de santé du pays

et la dette de la Sécurité sociale.
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De maniére plus générale, 'absentéisme au travail et 'augmentation des
arréts maladies entrainent une baisse de la productivité des entreprises et

donc une réduction de I’activité économique.

Sur le plan social et plus particulierement éducatif :

L’infection par B.pertussis entraine des absences prolongées chez les
enfants touchés, et peut conduire, en cas dépidémies
intracommunautaires, a la fermeture temporaire de certains établissements

scolaires : ces interruptions peuvent ainsi engendrer un retard éducatif.

L’éviction scolaire ou professionnelle des cas infectés conduisent a un
isolement social des enfants et/ou de leurs parents. La coqueluche,
redoutée par les jeunes parents, peut également conduire a une éviction
volontaire des liens sociaux, favorisant I'émergence d'une détresse
psychologique dans un contexte de post-partum particuliérement

vulnérable.

Enfin, 'épidémie implique une gestion particuliere sur le plan politique :

La coordination du suivi épidémiologique au niveau européen, voire

international, permet la détection précoce de nouveaux foyers infectieux.

L’Etat doit également renforcer sa promotion vaccinale, et proposer des
campagnes de sensibilisation a destination du grand public. En effet, on
observe une défiance de la population frangaise envers les politiques de
santé touchant a la vaccination : il est alors primordial de lutter contre la

désinformation et de rassurer les personnes réticentes.
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Enjeux pour le pharmacien d’officine

L’épidémie de coqueluche de l'année 2024 a permis de renforcer le rdle du

pharmacien d’officine dans la prévention et la lutte épidémique, confrontant la

profession a plusieurs défis :

En tant qu’acteur majeur de santé publique, le pharmacien d’officine doit
faciliter 'accés a la vaccination afin d’améliorer la couverture vaccinale

d’'une population parfois encore réticente.

Au niveau sanitaire, face au manque criant de médecins généralistes sur
le territoire, le pharmacien d’officine permet également d’alléger la charge
de travail de ceux-ci, en réorientant prioritairement les patients dont les
symptdmes sont évocateurs d’une infection a B.pertussis pour un

dépistage précoce.

Sur le plan opérationnel, 'augmentation de la demande en antibiotiques,
vaccins et traitements symptomatiques nécessite une gestion rigoureuse et
anticipée des stocks et des commandes, en tenant compte des
nombreuses pénuries de médicaments que connait notre pays. La flambée
épidémique de la coqueluche a engendré de fortes tensions
d’approvisionnement en macrolides, en particulier pour les formulations
buvables adaptées aux jeunes enfants. Ces présentations pédiatriques
sont alors réservées en priorité aux patients ne pouvant pas avaler les

comprimés (Haut Conseil de la Santé publique 2024).

L’augmentation des actes vaccinaux réalisés par le pharmacien d’officine

le positionne comme un véritable acteur de santé publique auprés de la
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population, mais implique une réorganisation logistique. En effet, la
promotion de la vaccination peut nécessiter une réorganisation du temps
pharmaceutique, afin de préserver I'équilibre avec les autres missions de
I'officine. Une formation continue du personnel, ainsi qu’'une gestion du

flux de patients et des rendez-vous de vaccination, s’avérent nécessaires.

- Le pharmacien d’officine doit également gérer I'aspect social, en tenant
compte de l'anxiété et de la méfiance des patients vis-a-vis des vaccins, et

en délivrant des conseils adaptés et rassurants.

Nous détaillerons le réle du pharmacien d’officine selon ces différents axes

d’intervention dans la partie suivante.
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PARTIE Ill - ROLE DU PHARMACIEN
D’OFFICINE FACE A LA REEMERGENCE
DE LA COQUELUCHE

Le pharmacien d’officine joue un rble prépondérant dans la prévention, tant par la
sensibilisation du grand public que par la prescription et 'administration des
vaccins contre la coqueluche. En cas de symptébmes évocateurs, il permet une
réorientation diagnostique et la dispensation de conseils associés. Pour les cas
avérés d’infection a B.pertussis, le pharmacien accompagne la dispensation du
traitement antibiotique par des conseils pour éviter la propagation de I'épidémie ainsi
que le développement de l'antibiorésistance. Il contribue a la veille sanitaire et,
indirectement, a la surveillance épidémiologique. Toutefois, ces épidémies
constituent pour le pharmacien d’officine un véritable défi, tant logistique, pour
anticiper les ruptures de vaccins et d’antibiotiques, que pédagogique pour

sensibiliser a la vaccination et répondre aux hésitations vaccinales.

Une synthése de ce travail sur la coqueluche a été rédigée sous forme de fiche a
destination des professionnels de santé, et plus particulierement des pharmaciens

d’officine :
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LA COQUELUCHE A L'OFFICINE

Infection bactérienne | SYMPTOMES

Bordetella pertussis

TRANSMISSION .
Contagiosité
importante (R0=15),
ar gouttelettes

N

apnéisantes,

vomissements

e Toux en “‘chant de coq’, a
prédominance nocturne

Quintes persistantes et
pouvant
étre accompagnées de

SUJETS A RISQUE DE FORME GRAVE \

¢ Nourrissons non ou incompletement
vaccinés

e Sujets 4Ggés de 80 ans et plus,
immunodéprimeés ou atteints
d'affections respiratoires chroniques

PRISE EN CHARGE PREVENTIVE

(asthme, BPCO) ou obésité /
PRISE EN CHARGE CURATIVE

(\/ACCINATION ANTI-COQUELUCH EUSE\

NOURRISSONS : 2 mois, 4 mois, 11 mois avec
un vaccin DTCaP — OBLIGATOIRE
Puis rappel :

o 6 ans (DTCaP)

o 1M ans-13 ans (dTcaP)

o 25 ans (dTPca)

Vaccination de la femme enceinte, entre 20
et 36 SA, a chaque grossesse ou stratégie
de cocooning pour 'entourage

Vaccins DTPCa dTPca
InfanrixHexae,
Héxavalents )
Hexyone, Vaxelise
{ intae,
Pantavalene InfanrixQuintae,
Pentavace
InfanrixTétrae, Repevaxe,
Tétravalents ) p. )
Tétravace BoostrixTétrao

/~ LIMITER LA PROPAGATION DE LEPIDEMIE \
e Application des mesures barriéres

e Eviction du milieu scolaire ou professionnel
(3 semaines sans traitement, 3 a 5 jours
avec antibiothérapie)

ANTIBIOPROPHYLAXIE
Mémes posologies que le traitement curatif
e Pour les personnes a risque de forme

grave et les femmmes enceintes du 3eme
\_ trimestre et leurs cas contacts Y,

GIAGNOSTIC \

¢ PCR nasopharyngée jusqu'd 3 semaines
aprés les premiers symptémes

e Culture bactérienne pour analyse par

\_ lInstitut Pasteur

/

/ANTIBIOTH ERAPIE \
Objectif : réduire le portage nasopharyngée et
la contagiosité. Pas dimpact sur les signes
cliniques.

Enfant de moins de 6 ans
Nourrisson < 3 Nourrisson > 3mois, Adulce
mois. enfant
Clar =
o oo lar :500mg
Clarithromycine : | dose-poids 2 fois pal o A
1 dose-poids 2 jour pendant 7 jours 2ok par ;o: :spendan! Z
fois par jour (15mg/kg/jour), sans L
pendant 7 jours dépasser la
(15mg/kg/jour) posologie adulte ou
Premiére o S0ng éﬂ”"w" Azithromycine : 500mg
Azithr il . ine:1 par jour pendant 3 jours
dose-poids 1 fois | dose-poids 1 fois par ou
par jour pendant | jour pendant 3 jours
(20: gllok“gr;our) (Zmnmmy kg/jour) sans Erythromycine (si
s logie adul rupture) : 1g 2 fois par
(500mg 1 foisfjour) | Iourpendant 14jours
Cotril le (Sulf: h hoprime), a partir de 6
Il)eu)déme”'m semaines : 6mg/kg/jour en 2 prises par jour pendant 7 jours, sans
dépasser la posologie adulte (800/160mg 2 fois par jour)

CONSEILS ASSOCIES

¢ Macrolides

o Troubles digestifs, allergiques et

allongement du QT

o o Inhibiteur enzymatique CYP3A4 + PgP
e Cotrimoxazole

o Hypersensibilité et troubles digestifs

o Contre-indiqué au ter trimestre de

grossesse

. J

Une toux persistante a l'officine peut étre le signe d'une coqueluche !

Le pharmacien doit avoir une attitude proactive et encourager la vaccination

Figure 22 Fiche a destination des pharmaciens d’officine résumant la prise en charge préventive et
curative de la coqueluche
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A) Prévention et sensibilisation : role éducatif du
pharmacien

Dans un contexte épidémique, le pharmacien d’officine joue un réle prépondérant
dans la prévention et 'éducation de la population : véritable acteur de proximité du
systeme de santé, il constitue un interlocuteur privilégié pour les patients, grace a
sa répartition territoriale et son accessibilité, les officines étant ouvertes en journée
du lundi au samedi et assurant un service de garde la nuit ainsi que les dimanches et

jours fériés.

En premiére ligne dans le systeme de santé, le pharmacien peut sensibiliser la

population a différents aspects de prévention :

- Les premiers signes cliniques de cette maladie respiratoire trés
contagieuse : un simple rhume associé a une toux persistante qui
deviendra quinteuse. Il convient de rappeler que la coqueluche est souvent
sous-diagnostiquée, en raison de symptomes insidieux fréquemment
observés, notamment en période hivernale, ce qui entraine des
complications parfois dramatiques, notamment chez les nourrissons non

ou incomplétement vaccinés, ou chez les personnes agées.

- Fort de ses connaissances biologiques, le pharmacien d’officine peut
rappeler le mode de transmission de la bactérie, ainsi que les mesures
préventives a mettre en place, a savoir: le port du masque chirurgical
voire FFP2°%" Ihygiéne des mains, I'utilisation de mouchoirs & usage

unique, I'aération réguliére des lieux de vie et la limitation des contacts

' FFP2 : masque filtrant de type 2
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avec les nourrissons et personnes fragiles. En cas de symptomes
évocateurs de linfection, le pharmacien doit rapidement encourager la
consultation médicale pour établir un diagnostic et limiter la propagation

de I'épidémie.

- Ses conseils avisés quant au bon usage des traitements prescrits

permettent de lutter contre I'antibiorésistance (cf. Prise en charge curative).

- Enfin le pharmacien doit sensibiliser la population quant a I'importance de
la vaccination contre la coqueluche, en rappelant régulierement les
recommandations vaccinales en vigueur, notamment aux jeunes parents et
aux femmes enceintes. Il devra également veiller a 'administration des

injections de rappels souvent négligées chez les adultes.

Rassurer dans un climat de défiance vaccinale

En France, il existe une véritable défiance de la population vis-a-vis des politiques
vaccinales. Le pharmacien dofficine doit ouvrir le dialogue avec les patients
hésitants afin d’identifier les réticences et les préoccupations de chacun face a la

vaccination.

Les principales causes de non-vaccination étant :

- Une perception insuffisante des conséquences de maladies
considérées comme disparues, en raison de I'efficacité vaccinale et de la
faible prévalence de certaines infections. On observe cependant la
réémergence de maladies anciennement contrlées, comme le montre la
résurgence récente de la rougeole : entre le 1°" janvier et la mi-mars 2025,

180 cas de rougeole ont été recensés en France, dont 70,5 % survenus
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chez des patients non ou incomplétement vaccinés (Santé publique France
2025). La couverture vaccinale reste donc primordiale tant que I'agent

infectieux circule.

Une crainte des effets indésirables des vaccins. Or, les complications
lices a la maladie sont souvent bien plus déléteres que les effets
indésirables potentiels induits par la vaccination. Dans le cas des vaccins
anti-coquelucheux, ceux-ci sont généralement transitoires et bien tolérés :

douleur au point d’injection, fatigue passagére, céphalées, légere fiévre, ...

L’idée selon laquelle la maladie naturelle protége mieux. Les infections
survenant plus tardivement, conséquence d’une faible circulation de I'agent
pathogéne due aux campagnes vaccinales, sont souvent plus graves. De
plus, la vaccination induit des mécanismes naturels d’'immunisation, et

mime donc une infection sans en causer les complications.

Une impression de manipulation du milieu médical. Pourtant, de
nombreux articles scientifiques rendent compte, de maniére rigoureuse,
des avantages et des risques liées a la vaccination. Par ailleurs, le
pharmacien est soumis au Code de la Déontologie et au Code de la Santé
Publique, qui impliquent qu’il est tenu a des principes fondamentaux, tels
que la non-malfaisance, en cas de rapport bénéfice-risque défavorable au

patient, ainsi qu’a I'obtention du consentement libre éclairé de celui-ci.

Une information souvent biaisée, par internet ou les réseaux sociaux. Le
pharmacien doit tenir compte des biais cognitifs auxquels la population est
exposeée, et fournir une information claire et validée scientifiquement.
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Cette défiance de la population entrave la couverture vaccinale, ce qui accroit a la
fois le risque collectif, en maintenant un réservoir humain, et le risque individuel,

avec la survenue de formes plus tardives, souvent plus graves.

Le pharmacien d’officine doit adopter une posture professionnelle, et poser des
questions ouvertes et bienveillantes. Une information claire et vérifiee permettra au
patient de développer une relation de confiance avec son professionnel de santé de

proximité (InfoVac France 2024).

Outils de communication

Pour endiguer les épidémies de coqueluche, la communication reste la clé pour
sensibiliser la population a cette maladie et lutter contre la désinformation. Le
pharmacien d’officine dispose de différents outils pour transmettre les bonnes

pratiques de prévention.

De nombreux supports sont a la disposition des professionnels de santé pour
diffuser lI'information a la population : des affiches et brochures sont régulierement
proposées au sein des officines ou de tout autre établissement de santé. A titre

d’exemple, on citera :

- Santé Publique France met a disposition un dépliant a destination des
adultes, exposant cinq bonnes raisons de se faire vacciner contre la
coqueluche : Figure 25 Flyer de promotion de la vaccination contre la

coqueluche chez les adultes (Santé Publique France 2018).

- De la méme maniére, un flyer s’adressant spécifiquement aux femmes
enceintes permet de rappeler les cing bonnes raisons de se faire vacciner

contre la maladie durant la grossesse : Figure 26 Flyer d’information sur la
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vaccination contre la coqueluche a destination des femmes enceintes

(Santé Publique France 2022).

- Certains laboratoires, comme Sanofi®, contribuent également a la
sensibilisation de la population quant a l'intérét de la vaccination anti-
coquelucheuse : Figure 27 Flyer d'information sur la coqueluche (Sanofi

2022).

Ces flyers, disponibles en annexes et sur le site CesPharm, permettent d’appuyer le
discours de I'équipe officinale afin de promouvoir la vaccination. Récemment, des
QR codes permettent aux plus connectés d’accéder directement aux sites internet
des institutions officielles, comme Santé Publique France, Ameli ou encore la

HAS.

Avec le développement du numeérique, et pour lutter contre les « fake news », le
pharmacien d’officine peut utiliser les réseaux sociaux ou son site internet comme
un outil de diffusion d’'une information claire, fondée sur de véritables preuves
scientifiques. Enfin, pour appuyer son discours, la pluriprofessionnalité permet au
pharmacien d’officine de collaborer avec d’autres professionnels de santé comme les
meédecins généralistes, les pédiatres ou les sages-femmes, afin de délivrer un
message commun et ainsi renforcer la prévention autour de cette pathologie. Tous
peuvent participer aux campagnes nationales menées par Santé Publique France et

les différentes ARS, en relayant les informations diffusées.
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B) Le pharmacien, un acteur clé dans la vaccination

Véritable acteur de proximité dans un systéme de santé francais essoufflé, le
pharmacien d’officine a vu ses missions s’élargir ces derniéres années, parmi

lesquelles la vaccination.

Cadre réglementaire

Consécutivement aux diverses épidémies, et a I'expansion des déserts médicaux
liés au manque de médecins malgré une augmentation constante de la population, le
pharmacien s’est vu octroyer de plus en plus de missions de prévention, dont la

vaccination (Burelle 2022).

En 2017, la premiére campagne de vaccination par le pharmacien d’officine est
lancée contre la grippe dans deux régions expérimentales : Auvergne-Rhdne-Alpes
et Nouvelle-Aquitaine, ensuite étendue aux régions Occitanie et Hauts-de-France.
Bien accueillie par les patients et les professionnels, celle-ci est alors élargie a
I’ensemble du territoire en 2019, et la vaccination devient ainsi une des missions
officielles du pharmacien d’officine, inscrite dans la loi de financement de la

sécurité sociale de 2019.

La crise sanitaire de la COVID-19 a permis I'élargissement des compétences
vaccinales des pharmaciens : le décret n°2021-248 autorise ceux-ci a prescrire et
injecter les vaccins contre la COVID-19 en mars 2021. Par la suite, les étudiants en
2éme 3éme

cycle et cycle de pharmacie, puis les préparateurs en pharmacie accédent

également a l'autorisation de les administrer, sous supervision d’'un pharmacien.

Enfin, le décret 2022-610 d’avril 2022 (Journal officiel 2022) permet d’élargir

'administration par le pharmacien d’officine des vaccins suivants, a partir de 16 ans :
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- Vaccination contre la diphtérie ;

- Vaccination contre le tétanos ;

- Vaccination contre la poliomyélite ;

- Vaccination contre la coqueluche ;

- Vaccination contre les papillomavirus humains ;

- Vaccination contre les infections a pneumocoque ;

- Vaccination contre le virus de I'hépatite A et B ;

- Vaccination contre les infections a méningocoque de sérogroupes A, B, C

W,Y;

- Vaccination contre la rage.

Pour finir, le décret 2023-736 du 08 aolt 2023 (Légifrance 2023) permet au
pharmacien, sous réserve d’avoir assisté a une formation spécifique, de prescrire et
d’administrer ’ensemble des vaccinations du calendrier vaccinal en vigueur aux
patients de 11 ans et plus, a I'exception de la prescription des vaccins vivants
atténués chez les sujets immunodéprimés (il peut toutefois les injecter). S’ajoutent

ainsi les vaccinations suivantes :

- Vaccination contre la rougeole, les oreillons et la rubéole ;

- Vaccination contre la varicelle ;

- Vaccination contre le zona ;
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- Vaccination contre la leptospirose ;

- Vaccination contre la fiévre jaune et la tuberculose, uniquement en centre

agrée.

Il existe une dérogation pour la COVID-19 qui permet de prescrire et de vacciner les
enfants dés 5 ans. Pour la grippe, le pharmacien peut vacciner tous les patients a

partir de 11 ans, ciblés ou non par les recommandations vaccinales.

Depuis l'arrété du 4 décembre 2024 (Légifrance 2024), les préparateurs en
pharmacie, sous réserve de formation et sous supervision d’'un pharmacien, sont
également autorisés a administrer les vaccins du calendrier vaccinal aux patients

de plus de 11 ans.

Ces récentes évolutions permettent aux pharmaciens et préparateurs en pharmacie

de jouer un réle essentiel dans la couverture vaccinale de la population.

Modalités d’application
L’arrété du 08 aolt 2023 précise les modalités de mise en ceuvre de cette nouvelle

mission :

- Le pharmacien doit déclarer son activité de prescription et/ou
d’administration de vaccins auprés du Conseil de I'Ordre des pharmaciens,
via un formulaire de déclaration mis a disposition par cette entité (Ordre

National des Pharmaciens 2023).

- Autant pour les pharmaciens que pour les préparateurs en pharmacie, il
existe une obligation de formation nécessaire a la prescription et a

I'administration des vaccins. Si cette formation n’a pas été suivie lors de la
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formation initiale, elle doit étre effectuée auprés d'un organisme de

formation respectant les objectifs pédagogiques fixés par arrété :

o Prescription des vaccins: caractéristiques des maladies a
prévention vaccinale, tragabilité des vaccinations et principales

recommandations du calendrier vaccinal ;

o Administration : cadre normatif et objectifs de santé publique de

vaccination, mode d’injection et suivi post-injection.

- Le pharmacien doit respecter un cahier des charges qui exposent les

conditions techniques nécessaires pour pratiquer la vaccination :

o Locaux adaptés : espace de confidentialité clos et insonorisé pour
mener I'entretien préalable, sans acceés aux médicaments,
equipements adaptés pour installer le patient, point d’eau pour le

lavage des mains (ou solution hydro-alcoolique) ;

o Enceinte réfrigérée pour stocker les vaccins, contrblée par

enregistrement et monitorage de la température ;
o Matériel nécessaire a l'injection, et trousse de premiére urgence,
comportant notamment de I'adrénaline ;

o Des dispositifs d’élimination des DASRI %2 ;

®* DASRI : Déchets d’Activités de Soins & Risque Infectieux
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o Matériel informatique permettant la tragabilité des vaccinations,

notamment avec un accés au dossier médical partagé.

La tragabilité via le carnet de santé, le carnet vaccinal, le dossier médical partagé ou
a minima une attestation de vaccination est indispensable, et doit comporter le nom
et prénom de la personne vaccinée, le nom et numéro de lot du vaccin utilisé ainsi
que la date de l'administration. Sous réserve du consentement du patient, ces
informations doivent étre transmises au médecin traitant par le dossier médical

partagé ou par messagerie sécurisée (Ordre National des Pharmaciens 2023).

Mise en ceuvre de la vaccination

L’octroi de ces nouvelles missions pour le pharmacien d’officine et les préparateurs
en pharmacie constitue un véritable levier pour augmenter la couverture vaccinale
contre la coqueluche au sein de la population frangaise (Groupement pharmaceutique de

I'Union européenne. s. d.) :

- Information et gestion de [I’hésitation vaccinale: le pharmacien
d’officine permet de rappeler les échéances vaccinales en vigueur a I'age
adulte, inscrites dans le calendrier vaccinal régulierement soumis a

modifications.

- Identification des sujets les plus a risque : il est primordial de proposer
la vaccination aux plus vulnérables — nourrissons, femmes enceintes,
personnes a risque —, afin de prévenir d’éventuelles complications en cas
d’infection. Pour cela, le pharmacien d’officine doit adopter une attitude
proactive, en vérifiant le statut vaccinal de ses patients et en les incitant
régulierement a se faire vacciner. |l peut également participer a des
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campagnes de sensibilisation, en s’appuyant sur des stratégies de

communication efficaces pour transmettre l'information aux patients.

- Administration des vaccins en pharmacie : la vaccination en officine
constitue un réel gain de temps, tant pour le patient, qui n’a pas besoin de
consulter a nouveau son médecin pour l'injection, que pour les médecins,

dont les consultations sont déja fortement sollicitées.

- Vaccination des professionnels de santé: ces derniers doivent étre
protégés contre la coqueluche, afin de prévenir tout risque de transmission
a leurs patients. La vaccination conféere également une protection
individuelle contre une infection bactérienne pouvant entrainer une éviction
professionnelle prolongée. Enfin, la vaccination des professionnels de

santé constitue un argument de confiance pour la population.

- Déclaration des effets indésirables: il appartient également au
pharmacien de signaler tout effet indésirable potentiellement lié aux

vaccins disponibles sur le marché francais.

Organisation logistique au sein de I’officine

La mise en place de la vaccination a l'officine nécessite une organisation logistique

rigoureuse de la part de I'équipe officinale.

Une réorganisation du temps pharmaceutique peut s’avérer nécessaire. En effet,
la vaccination doit étre intégrée au flux quotidien des autres activités officinales,

elles-mémes en constante évolution, avec de nouvelles missions telles que les tests
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rapides d’orientation diagnostiques® ou les entretiens pharmaceutiques. Ainsi, selon
I'affluence et le dimensionnement de I'équipe officinale, une révision de I'organisation
interne est indispensable afin d’éviter une surcharge de travail : certaines pharmacies
optent alors pour un systeme de prise de rendez-vous sur des plages horaires

dédiées a la vaccination.

La réorganisation spatiale de l'officine doit également étre réfléchie, avec la
nécessité de disposer d’'un espace de confidentialité confortable et sécurisé afin
d’effectuer la vaccination dans de bonnes conditions : une chaise ou un fauteuil pour

installer le patient, et table ou un bureau pour pouvoir préparer le vaccin.

Comme mentionné précédemment, la mise en ceuvre de la vaccination a I'officine est
conditionnée par la formation des membres de I'équipe officinale. Si cette formation
n'a pas été incluse dans le cursus initial, elle doit é&tre complétée a posteriori pour
permettre non seulement I'administration, mais aussi la prescription de ces vaccins.
Par ailleurs, une veille sanitaire réguliére est indispensable pour 'ensemble des
professionnels de santé, devant un calendrier vaccinal régulierement soumis a

évolution.

Enfin, la gestion des stocks des spécialités vaccinales anti-coquelucheuses est
primordiale pour répondre a la demande tout en évitant le gaspillage, dans un
contexte de tensions d’approvisionnement et de ruptures de médicaments
récurrentes en France ces dernieres années. Les vaccins commercialisés contre la
coqueluche, listés ci-dessous, nécessitent un strict respect de la chaine du froid

impliquant une surveillance rigoureuse de I'enceinte réfrigérée de I'officine.

® TROD : Test Rapide d’Orientation Diagnostique
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Vaccins DTPCa dTPca

Héxavalents InfanrixHexa, Hexyon, Vaxelis
Pentavalents InfanrixQuinta, Pentavac
Tétravalents InfanrixTétra, Tétravac Repevax, BoostrixTétra

Figure 23 Tableau des spécialités vaccinales disponibles sur le marché francais.

C) Prise en charge des patients et conseils lors de la
délivrance

En présence de cas avérés de coqueluche, le réle du pharmacien d’officine est
primordial, d’'une part pour conseiller sur I'administration et le suivi du traitement, de
I'autre pour limiter la transmission et ainsi freiner le développement de I'épidémie.
Pour réduire le risque de transmission, le traitement doit étre administré le plus
précocement possible, ce qui souligne I'importance de réorienter rapidement les

patients présentant des symptémes évocateurs vers un test diagnostique.

Dispensation du traitement

La délivrance d’un traitement antibiotique dans le cadre d’'une infection a B.pertussis
doit s’accompagner de conseils avisés du pharmacien, afin d’accompagner au

mieux le patient dans sa prise en charge.

Il convient de rappeler au patient que l'antibiothérapie n’induit pas de répercussion
directe sur ses symptébmes, mais qu’'elle permet de réduire la contagiosité de
l'infection, en diminuant le portage nasopharyngé, et donc de limiter la transmission a
I'entourage. C’est pourquoi elle doit étre administrée le plus précocement possible,
dans les trois semaines suivant I'infection. Le pharmacien d’officine contribue ainsi a
réorienter les patients symptomatiques - toux séche et quinteuse persistante -

vers un test diagnostique rapide, pour limiter la propagation de I'épidémie.
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Comme évoqué dans la partie Prise en charge curative, I'antibiothérapie sera
nécessaire en cas d’infection par la coqueluche : elle doit slaccompagner de conseils
du pharmacien afin de favoriser I'observance et doptimiser [lefficacité du
traitement. Le pharmacien d’officine contribue également a lutter contre I’évolution
de [lantibiorésistance en France: il doit vérifier lindication du traitement
antibiotique délivré, rappeler si nécessaire que [l'azithromycine fait partie des
«molécules a indication restreinte ayant un impact sur la résistance», et inciter le
patient a respecter strictement la durée et la posologie prescrite, malgré une

amélioration apparente ou une absence de symptémes.

Les patients infectés par la coqueluche doivent éviter tout contact avec le milieu
scolaire ou professionnel pendant trois semaines apres I'apparition des symptémes
en I'absence de traitement, ou pendant 3 a 5 jours aprés le début de I'antibiothérapie

(3 jours pour 'azithromycine, 5 jours pour la clarithromycine) (Haute Autorité¢ de Santé

2024a).

Conseils associés aux macrolides

Les macrolides constituent le traitement de premiére intention en cas d’infection a
B.pertussis. Le pharmacien d’officine, par ses conseils chronothérapeutiques,
permet de limiter les effets indésirables et donc d’améliorer I'observance du patient,

afin d’optimiser la concentration de I'antibiotique.

Il convient de rappeler que l'absorption de I'azithromycine et de la clarithromycine
n‘est pas influencée par la prise alimentaire ; le traitement peut donc étre pris
indifféeremment des repas, une prise a jeln pouvant toutefois majorer les effets

indésirables gastro-intestinaux. Grace a sa longue demi-vie, une prise unique
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quotidienne d’azithromycine est suffisante, facilitant ainsi I'observance,

contrairement a la clarithromycine qui nécessite deux prises par jour.

Le pharmacien doit informer le patient des effets indésirables fréquents qu’il

pourrait présenter, a savoir des troubles digestifs, nausées ou diarrhées. La prise

pendant les repas, ainsi que le recours a des probiotiques aprés le traitement,

peuvent aider a les atténuer et doivent donc encourager le patient a continuer son

traitement. En cas de réactions allergiques, le traitement doit étre immédiatement

interrompu. La clarithromycine et I'érythromycine entraine un allongement de

I'intervalle QT, ce qui impose une vigilance accrue en cas d’association a d’autres

molécules & risque (ANSM 2025a) (ANSM 2025b) (ANSM 2024b).

Métabolisés par voie hépatique, les macrolides exposent également le patient a des

interactions médicamenteuses :

Contrairement a [l'azithromycine, la clarithromycine et surtout
I'érythromycine sont de puissants inhibiteurs enzymatiques du
cytochrome P450 3A4 : la Figure 28 Liste non exhaustive des principaux
meédicaments meétabolisés par le cytochrome P450 3A4 et principales
molécules inductrices et inhibitrices (HOpitaux Universitaires de Geneéve,
s.d.), disponible en annexe, contient de nombreuses molécules
fréequemment délivrées a [officine. L’inhibition du cytochrome ralentit
I'élimination métabolique des molécules substrats, provoquant une
augmentation de leur concentration plasmatique, ce qui expose le patient a

un risque potentiel de surdosage.
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- Les macrolides inhibent également la PgP, une protéine membranaire

d’efflux, ce qui peut majorer la biodisponibilité de certaines substances.

Lors de la délivrance de macrolides, le pharmacien doit donc analyser attentivement
le risque d’interactions médicamenteuses, et proposer une adaptation
posologique ou un changement de molécule si nécessaire. En cas d’interactions
médicamenteuses détectées, des outils comme DDI-predictor peuvent étre utilisés ;
ce dernier compare l'aire sous la courbe des concertations plasmatiques avec et
sans inhibiteur enzymatique, I'interaction étant significative si ce rapport est supérieur

a deux.

Conseils associés au cotrimoxazole

En cas de contre-indication aux macrolides, le cotrimoxazole peut étre envisagé en
seconde intention. Les comprimés doivent étre pris pendant ou aprés un repas, afin
de limiter les troubles digestifs. Un apport hydrique suffisant est nécessaire pour
prévenir des cristalluries. Ce traitement est photo-sensibilisant, le pharmacien doit
donc préconiser I'éviction du soleil, le port de vétements couvrants et l'usage
systématique d’'une protection solaire pendant la durée du traitement et pendant au

moins trois jours suivant son arrét.

L’association de trimétoprime et de sulfaméthoxazole peut provoquer des troubles
du rythme ventriculaire de type torsades de pointes, visibles par un allongement du
segment QT a I'électrocardiogramme: il est donc impératif de limiter les associations
avec d’autres molécules ayant le méme effet. Il existe également une toxicité

hématologique, ainsi que des interactions médicamenteuses notables,
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notamment avec le méthotrexate. Des réactions allergiques peuvent survenir,

nécessitant I'arrét immédiat et systématique du traitement (ANSM 2024a).

Limiter la propagation pour protéger les plus a risque

Dans le cadre d’un diagnostic confirmé, I'équipe officinale peut rappeler la nécessité
d’appliquer les gestes barriéres, bien connus du grand public depuis I'épidémie de
la COVID-19, a savoir: le port d'un masque chirurgical, un lavage des mains
fréquent, I'aération réguliére des locaux, ... L'application préventive de ces mesures
contribue a limiter la transmission de la coqueluche a I'entourage du malade. Pour
rappel, les patients infectés par la coqueluche sont soumis a une éviction scolaire

et professionnelle.

Le pharmacien peut dispenser, sur ordonnance, le traitement antibioprophylactique
aux cas contacts les plus a risque de forme grave, tels que mentionnés dans la partie

Prise en charge préventive

- Nourrissons de moins de 6 mois et nourrissons agés de 7 a 11 mois non

ou incomplétement vaccinés ;

- Les patients fragiles: personnes agées de 80 ans et plus,

immunodéprimées, ou atteintes d’asthme, de BPCO ou d’obésité ;

- Les personnes en contact avec les patients ci-dessus et les femmes
enceintes du dernier trimestre, dont la derniére dose de vaccin remonte a
plus de 5 ans (sauf en cas de coqueluche avérée de moins de 10 ans)

(ARS Auvergne-Rhéne-Alpes 2024).
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Enfin, le pharmacien d’officine peut rappeler la conduite a tenir pour les cas

groupés, définis comme au moins deux cas confirmés de coqueluche dans un

délai de 7 a 21 jours, conformément aux recommandations du Haut Conseil de la

santé publique :

Dans les structures accueillant des nourrissons (creches, maisons
d’assistantes maternelles ...), il convient de vérifier la couverture
vaccinale des enfants, et de proposer la vaccination aux professionnels
dont la derniére dose de vaccin date de plus de 5 ans (sauf en cas de
coqueluche avérée de moins de 10 ans). Le port du masque chirurgical est
préconisé pour le personnel. Une antibioprophylaxie est indiquée pour

les nourrissons, a haut risque de forme grave.

Dans les écoles, colleges, universités ou entreprises, le statut
vaccinal des cas contact doit étre vérifié et mis a jour si nécessaire (si la
derniére dose de vaccin date de plus de 5 ans, sauf en cas de coqueluche
avérée de moins de 10 ans), en particulier pour les personnes vivant avec
un sujet a haut risque. Le pharmacien d’officine peut informer sur les
mesures préventives a adopter (port du masque, hygiéne des mains, ...).
Seuls les sujets a risque de forme grave ou en contact avec eux

nécessiteront un traitement antibioprophylactique.

Une éviction scolaire ou professionnelle est nécessaire dans I'attente
de la confirmation diagnostique ; si celui-ci est confirmé, I'éviction doit se

poursuivre durant 3 a 5 jours a partir du début de I'antibiothérapie.
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- Dans les services hospitaliers ou structures accueillant des patients a
risque élevé (maternité, service de néonatologie, pédiatrie, pneumologie,
gériatrie, ou encore les ESMS® comme les EHPAD...), la vaccination du
personnel doit étre encouragée si la derniére dose de vaccin date de
plus de 5 ans (sauf en cas de coqueluche avérée dans les dix derniéres
années). Le port du masque chirurgical s'impose, y compris entre les
membres du personnel. L'antibioprophylaxie ne sera prescrite que pour les
patients a risque de forme grave. Les cas confirmés ou suspects doivent
étre isolés en chambre seule, et les Précautions Complémentaires
Gouttelettes appliquées jusqu’a infirmation du diagnostic ou pendant 3 a 5
jours aprés le début du traitement antibiotique (Haut Conseil de la Santé

publique 2022).

D) Perspectives d’amélioration

La gestion de I'épidémie de coqueluche survenue en 2024 souléve plusieurs axes

d’amélioration.

Différents freins ont pu étre identifiés lors de la mise en place de la vaccination a
I'officine. Le développement de Mon Espace santé constitue une avancée majeure,
permettant au patient de s’informer sur les rappels vaccinaux a prévoir, laissant ainsi
envisager une amélioration de la couverture vaccinale de la population frangaise,
notamment pour les plus connectés. Le pharmacien d’officine se doit alors d’étre
proactif dans cette nouvelle mission, afin de limiter I'échappement vaccinal, en

particulier chez les personnes les plus a risque.

* ESMS : Etablissements Sociaux et Médico-Sociaux
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Les entretiens pharmaceutiques offrent un cadre privilégié pour évaluer et

actualiser le statut vaccinal des patients, notamment des plus a risque :

Les entretiens avec les femmes enceintes permettent au pharmacien de
sensibiliser la future mére et son entourage aux vaccinations visant a
protéger le nouveau-né dés la naissance, avant I'acquisition de sa propre
immunité ; parmi celles-ci, la vaccination contre la coqueluche, la grippe
saisonniére ou encore contre le virus respiratoire syncytial peuvent étre

encourageées.

Les bilans de prévention, proposés aux ages clés de la vie (18-25 ans,
45-50 ans, 60-65 ans et 70-75 ans), permettent de dresser un constat du

statut vaccinal du patient, en l'incitant a devenir acteur de sa santé.

Les bilans partagés de médication permettent également de vérifier le
statut vaccinal des patients polymédiqués de 65 ans et plus, en lien avec
leur médecin traitant. Plusieurs vaccinations seront recommandées,
notamment contre la grippe, la COVID-19, le zona, le pneumocoque ainsi

que la coqueluche.

Grace a la tragabilité assurée par les logiciels métier référencés Segur, les actes

de vaccination réalisés a l'officine sont automatiquement incrémentés sur Mon

Espace Santé et le Dossier Médical Partagé du patient, garantissant ainsi un acces

en temps réel aux derniéres vaccinations pour le patient et ses professionnels de

santé. En revanche, il n’existe pour le moment pas d’accés direct, depuis nos

logiciels de gestion officinale, aux derniéres injections que le patient aurait pu

recevoir ; la connexion au Dossier Médical Partagé nécessite la consultation d’'un
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espace dédié et l'utilisation de la Carte Professionnelle de Santé, ce qui représente

une action relativement chronophage pour vérifier I'éligibilité du patient au comptoir.

Idéalement, un logiciel métier partagé avec les autres professionnels de santé
permettrait I'application du calendrier vaccinal en vigueur, en limitant les erreurs de
redondance dues a un manque de communication entre professionnels, et
garantissant ainsi au patient un suivi vaccinal plus sécurisé et cohérent. Dans un
contexte interprofessionnel parfois tendu par un sentiment de concurrence, il est
primordial de renforcer la collaboration entre professionnels de santé, afin de

délivrer un discours vaccinal harmonisé au service du patient.

Il semble nécessaire de développer une communication plus claire sur I'offre
vaccinale proposée en pharmacie, qui demeure encore méconnue du grand public

et de certains professionnels de santé.
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CONCLUSION

En France comme en Europe, les cas de coqueluche, infection respiratoire
provoquée par une bactérie du genre Bordetella, ont connu une importante
recrudescence durant 'année 2024. Face a la diminution de I'immunité collective,
a I'évolution des facteurs de virulence de la bactérie ainsi qu’au développement de
'antibiorésistance aux macrolides, la vaccination reste la principale mesure

préventive pour limiter de nouvelles épidémies.

La récente réémergence de la coqueluche a engendré de multiples enjeux,
notamment en matiére de santé publique, en raison d’une couverture vaccinale
insuffisante entrainant une baisse de I'immunité collective. Pour en limiter I'impact
sanitaire, il était crucial de limiter les formes graves afin de ne pas engorger un
systeme de santé sous tension, ainsi que de prévenir les surinfections bactériennes
qui contribuent au développement mondial de [I'antibiorésistance. Par ailleurs,
impact économique de I'épidémie de coqueluche est indéniable et alimente le

déséquilibre budgétaire de la Sécurité sociale.

Aujourd’hui, le pharmacien d’officine s’affirme en tant que professionnel de santé de
premiére ligne auprés de la population frangaise. Il participe ainsi a la prévention de
I'épidémie en réorientant les patients symptomatiques, et sensibilise ces derniers afin
de limiter la transmission de I'infection, notamment grace a la mise en place des
mesures barriéres. Dans un climat de défiance, le pharmacien d'officine est un
interlocuteur privilégié pour répondre aux interrogations et rassurer les patients.
Parmi les nouvelles missions du pharmacien d'officine, la prescription et

I’ladministration de I’ensemble des vaccinations du calendrier vaccinal chez les
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patients a partir de 11 ans — a I'exception de la prescription des vaccins vivants
atténués chez les sujets immunodéprimés — permettent au pharmacien d’'étre proactif
dans la promotion de la vaccination anti-coquelucheuse, en particulier pour les
plus a risque. Enfin, les conseils avisés du pharmacien lors de la dispensation d’'un
traitement antibiocuratif permettent de rappeler au patient que celui-ci limite la
contagiosité de l'infection par la diminution du portage nasopharyngé, mais n’en

diminue pas les symptomes.

Les vaccins contre la coqueluche actuellement disponibles sont injectés par voie
intramusculaire, ce qui peut susciter certaines réticences. Par ailleurs, de nouveaux
vaccins sont actuellement en développement, parmi lesquels un vaccin nasal
nommé BPZE1, développé par 'INSERM® et I'Institut Pasteur de Lille. Issu de
bactéries B.pertussis vivantes, ce vaccin unidose permettrait de déclencher une
immunité locale au niveau des voies respiratoires supérieures, et limiterait ainsi la
colonisation nasopharyngée de la bactérie, réduisant de fait sa transmission. Alors
que les essais cliniques de phase Il chez 'Homme se sont montrés encourageants
en conférant une immunisation active plus durable que les vaccins actuels, la phase

lIl de I'étude clinique devrait débuter prochainement aux Etats-Unis et Royaume-Unis

(Institut Pasteur de Lille 2024) (Jahnmatz et al. 2020).

% INSERM : Institut National de la Santé et de la Recherche Médicale
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ANNEXES

de la de la aux a risque de forme grave

30 juiliet 2024

Annexe 4. Modalités de I'antibioprophylaxie des sujets contacts de cas index

* Solution pour injectable 80-400 mg

- 6 mois -5 ans: 40-200 mg (5 ml) x 2 / jour
- 6-11ans:80-400 mg (10 mlou 1 cp)x 2/ jour
- 12-17 ans : 160-800 mg (20 ml ou 1 cp forte) x 2 / jour
¢ Adultes (sauf femmes enceintes) : 160-800 mg (20 ml ou 1 cp forte)
x2/j

Molécule Galénique Posologie Durée
* Comprimés a 250 mg » Nouveau-nés : 10 mg/kg x 1/jour
* Solution buvable 40 mg/ml (« dose « Enfantsde 1 moisa 17 ans : X
Azithromycine poids ») - dose poids x 1/jour (soit 20 mg/kg/jour), sans dépasser la 3 jours
posologie adulte de 500 mg 1 fois par jour
* Adultes : 500 mg x 1/jour
* Comprimés a 250 et 500 mg Nouveau-nés : 7,5 mg/kg x 2/jour
* Solution buvable 25 mg/ml et 50 mg/ml ¢ Enfantsde 1 moisa 17 ans: .
Clarithromycine (« dose poids ») - jusqu'a 30 kg : dose poids x 2/jour 7 jours
* Poudre pour injectable 500 mg/flacon - 30-40 kg : 250 mg x 2/jour
- >40 kg : 500 mg x 2/jour
* Adultes : 500 mg x 2/jour
Erythromycine « Comprimés a 500 mg, + Nouveau-nés : 10-15 mg/kg x 4 / jour (injectable)
* Poudre pour injectable 500 mget1 g * Enfants de 1 mois & 17 ans :
- quel que soit age et poids : 10-15 mg/kg x 4 / jour (injectable) 7 jours
- 25-35kg(et>8ans): 500 mgx 2/ jour PO
- 35-40 kg : 500 mgx 3/ jour PO
- >40kg:1gx2/ jour PO
e Adultes:1gx2/ jour
Cotrimoxazole + Comprimés & 80-400 mg et 160-800 mg | + Nouveau-nés : non indiqué avant 6 semaines de vie )
(t'rflaméﬂloprlme- («forte ») + Enfants 6 semaines a 17 ans : 7Jours
sutfaméthoxazole) | . sSuspension buvable 8-40 mg/mi - 6semaines - 5 mois : 20-100 mg (2,5 ml) x 2 / jour

Haut Conseil de la santé publique

Cet avis doit étre diffusé dans sa totalité, sans ajout ni modification

31/32

Figure 24 Tableau des posologies recommandées dans le cadre de I’antibioprophyalxie contre la
coqueluche, HCSP
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Une question,
un conseil ?
Parlez-en a
votre médecin,
pharmacien ou
sage-femme.

107072 10DE - s s 2018 - Gty GRS

<

. .

Un vaccin efficace
La vaccination protége contre la coqueluche
et ses formes graves.

Un vaccin nécessaire
La vaccination des adultes protége les
nourrissons de moins de 6 mois.

Un vaccin simple

] esl fait dans la méme injection que les vaccins
chezle i et

chez I'enfant et 'adulte.

Un vaccin sans danger
Les réactions sont peu fréquentes et ne sont
pas graves.

Un vaccin remboursé
LAssurance maladie rembourse le vaccin a 65 %.

D .

AkkA (mtbilﬂ‘éhe - Adultes

Les’5' bonnes raisons de.sefaire vacciner

Pour en savoir plus

VACCINATION
INFOSERVICE.FR

Le site de référence qui répond b vos questions

-

Contre la coqueluche il existe un vaccin efficace.

-
Lefficacité

du vaccin n'est
pas définitive,
c’est pourquoi
les rappels

de vaccins sont
nécessaires.

—
Le vaccin
contre

la coqueluche
est toujours
associé
ad‘autres
vaccins.

Qu’est-ce que la coqueluche?

La luche est une inf due a une
bactérie. Elle est trés contagieuse et se transmet par la toux
des p i Elle p que des quintes de toux

fréquentes qui peuvent se prolonger pendant plusieurs
semaines. Les formes graves de coqueluche surviennent
chez certaines personnes fragiles, surtout les nourrissons
de moins de 6 mois, chez qui elles nécessitent souvent
I'hospitalisation et peuvent entrainer le décés.

Qui doit étre vacciné?

*lLa ination contre la coqy est chez
les nourrissons nés a partir du 1* janvier 2018 avec
trois doses de vaccin a I'age de 2, 4 et 11 mois.

 La vaccination est recommandée chez les enfants de
6 et de 11 ans et tous les enfants qui n'ont pas encore
eu leur rappel en méme temps que les autres vaccins
recommandés.

* Les adultes a I'age de 25 ans avec un rattrapage possible
jusqu'a I'age de 39 ans inclus.

* Les adultes, quel que soit leur age, pouvant étre en contact
étroit et prolongé avec un nourrisson.

ol des et du nourrisson :
conjoint, jeunes adultes vivant au foyer, grands-parents,
fréres et sceurs (du nourrisson), etc.

* Les personnels soignants, y compris les étudiants des
filieres i et les p ionnels de
la petite enfance, les assistantes ma!ernelles. Les rappels
sont recommandés a I'age de 25, 45 et 65 ans.

* Toutes les personnes en contact avec un cas de coque-
luche.

Quels sont les effets secondaires ?
Dans la grande majorité des cas, le vaccin est bien toléré.
Apres la ination contre la luche, les effets les
plus fréquents, sont une douleur, une rougeur au point
de la pigQre ou une fiévre passagere.

Le vaccin est-il remboursé ?

LAssurance maladie rembourse a 65% le vaccin contre
la coqueluche, sur ordonnance du médecin (ou d' une sage-
femme pour leurs { Les 1l

généralement la différence.

Qui peut vacciner?

Les médecins, les sages-fsmmes (pour Ieurs patientes),
etlesi iér(e)s sur p

Ou se faire vacciner?

Chez un médecin, une sage-femme, a I'hdpital, dans un centre
de vaccination, dans un lieu de soin infirmier.

On appelle
« cocooning »
la vaccination
de Uentourage
des nourrissons
de moins de

6 mois, pour

les protéger
contre les
maladies
contagieuses,
comme la
coqueluche.

Figure 25 Flyer de promotion de la vaccination contre la coqueluche chez les adultes (Santé Publique

France 2018)
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Contre la coqueluche, il existe un vaccin efficace
et bien toléré pour protéger le nourrisson
dés sa naissance.

—
En France,

la coqueluche
continue a circuler
et les nourrissons
non vaccinés sont
arisque, surtout
ceux agés de
moins de trois

Qu’est-ce que la coqueluche ?

La coqueluche est une infection respiratoire due a une
bactérie. Elle est trés contagieuse et se transmet par la
toux des personnes infectées. Elle provoque des quintes
de toux fréquentes qui peuvent durer plusieurs semaines.
Les formes graves touchent surtout les nourrissons de
moins de trois mois et peuvent entrainer le décés.

mois.
Pourquoi se faire vacciner quand on
est enceinte ?
- * Chez le nourrisson, la vaccination débute a 2 mois. Il
c o q u e lu Ch e La vaccination faut plusieurs doses pour qu'il soit complétement pro-
| - contre la tégé : il n’est donc pas protégé a sa naissance et reste
F mmes en Cel ntes coqueluche tres fragile, jusqu'a ce que sa propre vaccination le pro-
pendant la tege. Il peut, cependant, bénéficier de la vaccination de
grossesse permet samére.

aussi d'augmenter
le taux d'anticorps

* La vaccination est recommandée chez la femme en-
ceinte entre le 5° et le 8° mois de grossesse. La femme

P dans le lait vaccinée produit alors des anticorps qui sont transférés
maternel. a son bébé avant sa naissance.
* La vaccination doit étre effectuée a chaque gros-
sesse, car le taux d'anticorps des femmes vaccinées
— - .

Une question, Un vaccin utile
& La vaccination de la femme enceinte protége son
un Consell ? nourrisson dés sa naissance contre les formes

Parlez-en a graves.

votre médecin, Un vaccin qui a fait ses preuves
. La vaccination de la femme enceinte contre la co-
pharmacien

queluche se fait depuis dix ans dans une trentaine
ou sage-femme.

de pays et a permis de diminuer les contamina-
tions des nourrissons de moins de trois mois.

diminue vite et n'est pas suffisant pour protéger le bébé a Un vaccin plus efficace quand

il se fait pendant la grossesse

venir. La ination est donc sans risque
pour la mére. La vaccination de la mére pendant la grossesse
. o oo est plus efficace pour protéger son nourrisson que
.l g la vaccination qui se fait avant la grossesse ou

la mére ainsi que I'entourage du nourrisson (adultes et
enfants vivant dans le foyer, grands-parents, baby-sitter,
etc) & mettre & jour leur vaccination contre la coqueluche
pour éviter d'avoir la maladie et de la lui transmettre.

Quels sont les effets secondaires ?

Dans la grande majorité des cas le vaccin est bien
toleéré.

Les effets indésirables les plus fréquents sont : douleur ou
rougeur au point d'injection, quelquefois des réactions gé-
nérales comme fiévre ou douleurs musculaires, et trés rare-
ment des réactions allergiques.

Les pays qui vaccinent les femmes enceintes contre la co-
queluche n'ont pas observé d'augmentation des effets in-
désirables chez la femme, le foetus ou le nouveau-né.

Qui peut vacciner ?

Les les sages-fe lesi i etpeua
peu les pharmaciens.

0u se faire vacciner ?

Chez un médecin, une sage-femme, a I'hépital, a la mater-
nité, dans un centre de vaccination, dans un lieu de soin
infirmier, en PMI, ou peu a peu en pharmacie.

juste aprés I'accouchement.

Un vaccin sans danger
Les réactions sont peu fréquentes et peu graves.
La ination a chaque est aussi

sans danger.

Un vaccin remboursé (]
LAssurance maladie rembourse le vaccin a 65%
lorsque la vaccination est faite avant la fin du
5¢ mois de grossesse et a 100% si elle est faite a
partir du 6° mois.

at 202

VACCINATION
INFOSERVICE.FR

Le site de rétérence qui répond 3 vos questions

OT07-360-2206

Figure 26 Flyer d’information sur la vaccination contre la coqueluche a destination des femmes enceintes

(Santé Publique France 2022)
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Figure 27 Flyer d'information sur la coqueluche (Sanofi 2022)
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Alfentanil
Alprazolam
Amiodarone
Amitriptyline
Amlodipine
Apixaban
Aripiprazole
Arteméther
Atorvastatine
Bisoprolol
Buprénorphine
Caféine
Cannabidiol
Carbamazépine
Célécoxib
Ciclosporine
Citalopram
Clarithromycine
Clobazam
Clomipramine
Clonazépam
Clopidogrel
Clozapine
Codéine
Colchicine
Cyclophosphamide
Darunavir
Dasatinib
Désogestrel

Carbamazépine
Cyclophosphamide
Dexaméthasone
Efavirenz
Elvitégravir
Ethanol
Ifosfamide
Millepertuis
Oxcarbazépine
Phénobarbital
Phénytoine
Rifabutine
Rifampicine
Vinblastine

Dexameéthasone
Dextrométhorphane
Diazépam
Diclofénac
Dienogest
Dihydrocodéine
Diltiazem
Docétaxel
Dutastéride
Efavirenz
Ergotamine
Erythromycine
Esoméprazole
Ethanol
Ethinylestradiol
Etoposide
Everolimus
Félodipine
Fentanyl
Finastéride
Fluoxétine
Fluvastatine
Galantamine
Halopéridol
Hydrocodone
Ifosfamide
limatinib
Imipramine
ltraconazole

Kétoconazole
Lansoprazole
Létrozole
Lidocaine
Lopéramide
Loratadine
Losartan
Luméfantrine
Maraviroc
Méloxicam
Méthadone
Meéthylprednisolone
Miansérine
Midazolam
Mifépristone
Mirtazapine
Montélukast
Nateglinide
Nifédipine
Oméprazole
Ondansétron
Oxycodone
Paclitaxel
Pantoprazole
Paracétamol
Prasugrel
Prednisolone
Quétiapine
Quinidine

Acide fusidique
Amijodarone
Atazanavir
Cannabidiol
Ciclosporine
Cimétidine
Ciprofloxacine
Clarithromycine
Clobazam
Curcuma
Darunavir
Dasatinib
Désogestrel
Diltiazem
Doxycycline
Dronédarone
Efavirenz
Erythromycine

Quinine
Rabéprazole
Répaglinide
Rispéridone
Ritonavir
Rivaroxaban
Saxagliptine
Sertraline
Sildénafil
Simvastatine
Sirolimus
Sorafénib
Sunitinib
Tacrolimus
Tadalafil
Tamoxifene
Tamsulosine
Terbinafine
Testostérone
Ticagrelor
Tramadol
Venlafaxine
Vérapamil
Vinblastine
Vincristine
Voriconazole
Warfarine
Zolpidem
Zopiclone

Ethinylestradiol
Fluconazole
Fluoxétine
Fluvoxamine
Imatinib
Isoniazide
Itraconazole
Kétoconazole
Miconazole
Nifédipine
Nitrendipine
Posaconazole
Quétiapine
Ritonavir
Roxithromycine
Sorafénib
Vérapamil
Voriconazole

Figure 28 Liste non exhaustive des principaux médicaments métabolisés par le cytochrome P450 3A4 et
principales molécules inductrices et inhibitrices (Hopitaux Universitaires de Geneéve, s. d.)
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| Molécules transportées par la PgP

Amitriptyline Dasatinib Loratadine Répaglinide
Amlodipine Déxaméthasone Losartan Rispéridone
Apixaban Digoxine Maraviroc Ritonavir
Aripiprazole Diltiazem Meéthadone Rivaroxaban
Atorvastatine Docétaxel Meéthylprednisolone Saxagliptine
Bisoprolol Erythromycine Meétoclopramide Sertraline
Carvédilol Etoposide Olanzapine Sildénafil
Celiprolol Everolimus Ondansétron Sirolimus
Ciclosporine Félodipine Paclitaxel Tacrolimus
Citalopram Fentanyl Phénobarbital Tamoxiféne
Clopidogrel Fluvastatine Posaconazole Ticagrelor
Clozapine Imatinib Prasugrel Venlafaxine
Colchicine Imipramine Prednisolone Vérapamil
Dabigatran ltraconazole Quinidine Vinblastine
Cyclophosphamide Lansoprazole Quinine Vincristine
Darunavir Lopéramide Ranitidine Zolmitriptan
Carbamazépine Acide fusidique Irbésartan
Dexaméthasone Amiodarone Itraconazole
Millepertuis Ciclosporine Kétoconazole
Névirapine Clarithromycine Lansoprazole
Phénobarbital Désogestrel Meéthadone
Phénytoine Diltiazem Paroxétine
Rifabutine Dronédarone Posaconazole
Rifampicine Duloxétine Propafénone
Vinblastine Efavirenz Quétiapine
Erythromycine Quinidine
Everolimus Ritonavir
Fluoxétine Vérapamil
Halopéridol

Figure 29 Liste non exhaustive des principales molécules transportées par la PgP et principales
molécules inductrices et inhibitrices (Hopitaux Universitaires de Genéve, s. d.)
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