Maladies transmissibles
Vaccination contre le zona: pas d’introduction
dans le Plan suisse de vaccination

Le zona résulte de la réactivation du virus
varicella-zoster, avec un risque cumulatif de 25% au
cours de la vie. Environ 17 000 cas sont enregistrés en
Suisse chaque année selon Sentinella, dont les deux
tiers chez des personnes de plus de 50 ans. La morta-
lité associée au zona est quasi nulle. La sévérité du zona
provient surtout de |'algie post-zostérienne, qui peut
durer plusieurs mois. Toutefois, I'atteinte aigué du nerf
cranien V1 (zona ophtalmique) est une situation claire-
ment différente qui exige toujours un traitement pré-
coce et un examen ophtalmologique par le spécialiste.
L'incidence du zona comme la fréquence de l'algie post-
zostérienne augmentent fortement avec I'age. Un vac-
cin viral vivant atténué contre le zona sUr et bien toléré,
semblable a celui contre la varicelle mais avec une
charge virale beaucoup plus élevée, est disponible en
Suisse depuis 2008 pour les personnes > 50 ans. Une
évaluation étendue de ce vaccin par la Commission
fédérale pour les vaccinations (CFV) et I'Office fédéral

de la santé publique (OFSP) a conclu que son bénéfice
pour la santé publique est limité, que son niveau d’'effi-
cacité n'assure pas une protection individuelle optimale
(efficacité 50-70%) et qu'il n'est pas possible d'identifier
des groupes de personnes a risque accru de complica-
tion susceptibles de bénéficier de cette vaccination. De

plus, ce vaccin relativement cher présente un rapport
codit-utilité contradictoire selon les études. Ces raisons,
conjuguées aux résultats d'une enquéte suggérant une
acceptation insuffisante de la part des médecins vacci-
nateurs de Suisse, ont conduit I'OFSP et la CFV a ne
pas introduire pour l'instant la vaccination contre le zona
dans le Plan suisse de vaccination.

La mise sur le marché suisse d'un
vaccin contre le zona au printemps
2008 a posé la question d'une éven-
tuelle recommandation d'utilisation
de I'Office fédéral de la santé pu-
bligue (OFSP) et de la Commission
fédérale pour les vaccinations (CFV).
Dans le cadre d'un groupe de travail
commun, ils ont procédé a |'analyse
de ce vaccin a partir d'un catalogue
de critéres accessible au public
(http://www.bag.admin.ch/ekif/
04423/04425/index.htmi?lang=fr).

Cette évaluation a servi de base a
la décision de la CFV et de I'OFSP
de ne pas recommander, pour l'ins-
tant, I'introduction de la vaccination
contre le zona dans le Plan suisse
de vaccination. Leur position est
présentée et motivée plus en détail
ci-apres.

Au vu de la composition de ce
vaccin (virus vivant atténué) et de
ses conditions d'autorisation en
Suisse (emploi dés I'age de 50 ans),
son utilisation ne concerne a priori

pas la prévention du zona se produi-
sant chez les personnes immuno-
déprimées ou chez les jeunes
adultes. En conséquence, la quasi
totalité des informations et considé-
rations ci-dessous ne s'appliquent
qu‘au zona de la personne agée
sans immunodépression spécifique.

FARDEAU DE LA MALADIE

Le zona est I'expression de la réac-
tivation du virus varicella-zoster qui
persiste latent dans les ganglions
sensitifs apres une varicelle aigué.
En dépit du fait que I'immense ma-
jorité de la population développe
une varicelle dans I'enfance, le zona
ne se manifeste pas chez tout le
monde. On estime a 25% le risque
cumulatif de développer un zona au
cours de la vie [1], un patient sur
vingt souffrant de plusieurs épi-
sodes [2]. Les statistiques Sentinella
pour la période 1998-2001 indiquent
une moyenne d'environ 17 000 cas
par année pour la Suisse, avec une
grande stabilit¢é d'une année a
I'autre. Le zona est observé a tout
age, y compris avant l'‘age de
50 ans, mais se rencontre le plus
souvent au-dela de 50 ans (prés de
deux cas sur trois): 2700 cas an-
nuels dans chacune des tranches
d‘age 50-59 et 60-69 ans; 3000 cas
entre 70 et 79 ans (maximum en va-
leur absolue) et 2200 cas a partir de
80 ans. Selon ces données Senti-
nella, I'incidence du zona, entre O et
40 ans, est stable aux alentours de
120 cas pour 100 000 habitants,
puis elle augmente constamment
avec |'age pour atteindre 410/100 000
chez les 60-69 ans et 760/100 000 a
partir de 80 ans. Les incidences par
age du zona relevées ailleurs en Eu-
rope et en Amérique du Nord sont
du méme ordre de grandeur ou un
peu supérieures [3-8]. La mortalité
temporellement associée au zona
est extrémement faible et observée
essentiellement chez des person-
nes trés dgées (>85 ans) présentant
souvent des pathologies concomi-
tantes.

La sévérité du zona, a I'exception
du zona ophtalmique, provient moins
de la maladie aigué que de l'algie
post-zostérienne qui, en perturbant
les capacités fonctionnelles et la vie
quotidienne des personnes les plus
agées ou les plus affaiblies, peut
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avoir un impact défavorable sur leur
qualité de vie. Nous ne disposons
pas de données sur le fardeau de
I'algie post-zostérienne dans la po-
pulation dgée de Suisse. Des obser-
vations faites entre 1996 et 2001
aux Etats-Unis indiquent pour la po-
pulation de 50-59 ans une incidence
de 12 cas d'algie post-zostérienne
durant 230 jours pour 100 zonas, qui
augmente a 33% pour les per-
sonnes de 80 ans ou plus [9]. Extra-
polés a la Suisse, ces taux d'inci-
dence correspondraient a environ
2400 cas annuels d'algie post-zos-
térienne chez les personnes de
50 ans ou plus, dont 700 a partir de
80 ans. L'algie post-zostérienne peut
durer des mois voire rarement plus
d’une année, y compris chez les pa-
tients ayant recu un traitement anti-
viral [9-11]. Le zona aigu du V1 (zona
ophtalmique) est une entité a part
qui nécessite un traitement antiviral
dans les 72 heures suivant le début
du rash ainsi qu'un examen ophtal-
mologique par le spécialiste.

Le fardeau de I'hospitalisation en
Suisse pour zona sans contexte
d'immunosuppression associée est
difficile a apprécier, car les données
de I'Office fédéral de la statistique
(OFS) ne permettent pas de I'identi-
fier. Il est tout aussi délicat de savoir
dans quelle mesure le zona motive
I'hospitalisation ou I'accompagne.
Pour I'année 2008, I'OFS recense
505 hospitalisations de personnes
de plus de 40 ans avec la mention
«zona» dans le diagnostic principal
de sortie, dont plus des deux tiers
chez des personnes de 70 ans ou
plus [12]. En outre, et ce indépen-
damment de la tranche d'age consi-
dérée, un tiers des diagnostics de
sortie avec la mention «zona» préci-
sent «zona sans complications».
Bien que nous n'ayons pas d'indica-
tion statistique précise, il est pro-
bable que les hospitalisations ainsi
définies concernent majoritairement
des patients immunodéprimés et
non candidats a la vaccination en
raison de leur état immunitaire. La
durée moyenne du séjour était de
11,9 jours (8,8 jours chez les 40-69
ans et 13,3 chez les 70 ans et plus).

VACCIN

Le seul vaccin contre le zona pré-
sentement enregistré en Suisse est

commercialisé sous le nom de Zos-
tavax® (Sanofi Pasteur MSD). Il est
constitué de la méme souche de vi-
rus vivant atténué que le vaccin de
la varicelle recommandé en Suisse
depuis 2004 pour les adolescents et
jeunes adultes [13]. Les deux vac-
cins (varicelle et zona) ne sont tou-
tefois absolument pas interchan-
geables en raison d’'une trés grande
différence dans la charge virale.
En effet, la charge virale nécessaire
pour réactiver une immunité an-
cienne contre le virus varicella-zos-
ter est beaucoup plus élevée que
celle requise pour l'induction d'une
immunité primaire. Le vaccin du
zona est enregistré pour emploi dés
le 50° anniversaire et il est vendu au
prix public de Fr. 246,70. La vaccina-
tion nécessite une seule dose admi-
nistrée par injection sous-cutanée.

Le vaccin réactive I'immunité hu-
morale et cellulaire chez les per-
sonnes ayant présenté une varicelle
auparavant (habituellement dans
leur jeune age) [14-18]. Son effet
immunogene n'est pas réduit chez
les personnes n'ayant plus aucun
anticorps anti-varicelle au moment
de la vaccination [19]. La réponse
immunitaire induite par la vaccina-
tion semble limitée dans le temps
(<10 ans?) et la question de la né-
cessité d'un rappel ultérieur n'est
pas résolue [14, 15]. Le vaccin du
zona est trés sdr et modérément ré-
actogéne. |l ne provoque pas davan-
tage d'effets indésirables systé-
miques (fievre, céphalées) qu'un
placebo mais, dans pres de 30%
des cas, induit des effets inflamma-
toires locaux (douleur, rougeur, cha-
leur) bénins et transitoires au site
d'injection [20, 21].

Dans les cing ans suivant la vac-
cination de personnes au-dela du
60° anniversaire, la probabilité de
développer un zona est réduite de
51% [20, 22]. La vaccination ne ré-
duit pas de facon cliniquement si-
gnificative I'intensité et la durée des
douleurs du zona en phase aigué.
Par contre, elle diminue de 67%
(CI95 48-79) le risque de névralgie
post-zostérienne. L'effet protecteur
contre le zona diminue avec l'aug-
mentation de I'dge: il est de 64%
chez les personnes de 60-69 ans et
de 38% a partir de 70 ans; la pré-
vention de l'algie post-zostérienne
reste par contre identique a 67%
[20]. La durée de I'effet protecteur

n'est pas encore déterminée mais,
compte tenu de la relative brieveté
de la réponse immunitaire, I'entre-
tien de l'immunité par un rappel
ultérieur reste une éventualité vrai-
semblable. Cependant, I'efficacité
d'un éventuel rappel apres I'age de
70 ans n'est pas établie clinique-
ment.

RAPPORT COUT-UTILITE

Les données sur I'économicité de la
vaccination sont assez contradic-
toires. L'unique étude applicable a la
Suisse (non publiée) a été effectuée
sur mandat du producteur. Il en res-
sort que le co(t nécessaire pour ga-
gner une année de vie ajustée par
sa qualité (soit T QALY) se monte
a Fr. 18000.—. Une telle somme
appartiendrait a la catégorie des rap-
ports co(t-utilité jugés comme net-
tement favorables dans de nom-
breux pays. Une étude menée pour
I'’Angleterre et le Pays de Galles
suggere également un rapport colt-
utilité favorable (£ 20 000/QALY)
[23], de méme qu'une étude pour
les Etats-Unis ($ 28 000/QALY pour
le scénario de base) [24]. Toutefois,
I'étude britannique se fonde sur un
hypothétique prix de gros tres net-
tement inférieur au prix du marché
suisse. En outre, deux autres études
américaines concluent de fagon
nettement moins favorable, arguant
notamment de |'incertitude quant a
la durée d’efficacité du vaccin [25,
26].

OPINION DES MEDECINS SUISSES
SUR LE FARDEAU DE LA MALADIE
ET LACCEPTABILITE DE LA
VACCINATION

Cette problématique a été abordée
par le biais d'un questionnaire en
ligne adressé en novembre 2008
aux abonnés du réseau InfoVac [27]
ainsi qu'aux membres de la Société
suisse de gériatrie. Sur 4196 méde-
cins interrogés, 846 ont rempli le
questionnaire qui portait sur leur ex-
périence avec les patients atteints
de zona et sur leur appréciation du
fardeau de la maladie. Seuls les
questionnaires émanant de 526 mé-
decins considérés, au vu de leur
spécialité, comme susceptibles de
prendre en charge des cas de zona
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chez l'adulte (généralistes, inter-
nistes généraux et gériatres) ont
été retenus pour générer les don-
nées ci-dessous. Les réponses des
320 autres personnes (médecins ou
autres professionnels de santé peu
susceptibles de rencontrer des cas
de zona de I'adulte dans I'exercice
de leur profession — dont 239 pé-
diatres) n'ont été retenues que pour
|"évaluation de la volonté des soi-
gnants de se faire vacciner eux-
mémes ou de faire vacciner leurs
proches. Le questionnaire était di-
visé en quatre parties: évaluation du
zona aigu, évaluation de |'algie post-
zostérienne, appréciation globale du
fardeau de la maladie et de la pré-
vention vaccinale systématique dés
I'dge de 60 ans, appréciation de la
vaccination contre le zona pour soi-
méme et ses proches.

Evaluation du zona aigu

Le zona est observé par la quasi-
totalité (99%) des médecins de pre-
mier recours, mais plutét rarement
puisque 78% en voient moins de
10 cas par année et 21% entre 10
et 20 cas. La tres grande majorité
(93%) des cas se produisent chez
des personnes non immunodépri-
mées et, dans ce contexte clinique,
le plus souvent (78%) chez des per-
sonnes agées de plus de 60 ans.
Bien que la majorité (89%) des meé-
decins aient eu recours au moins
une fois aux antalgiques opiacés
dans cette situation, la moitié (57 %)
considerent la douleur aigué du
zona facile a contrbler et, en corol-
laire, ne recourent que rarement
(voire tres rarement) aux opiacés.
La grande majorité des meédecins
(89%) estiment que la difficulté a
contrdler la douleur aigué est direc-
tement proportionnelle a I'age du
patient et placent le seuil critique au
60° anniversaire.

En outre, la quasi-totalité des mé-
decins (98%) estiment ne devoir
que rarement (ou trés rarement) re-
courir a une hospitalisation pour un
patient avec zona aigu et 39% dé-
clarent n"avoir jamais d0 faire hospi-
taliser un patient pour cette seule
indication.

Evaluation de I'algie
post-zosterienne

La presque totalité des médecins
(98%) ont, une fois au moins, fait
|'expérience que l'algie post-zosté-

rienne peut étre difficile & controler
chez un patient et la grande majo-
rité (88%) ont eu recours une fois
au moins aux antalgiques opiacés
dans cette situation. En revanche,
pres de la moitié d'entre eux (43%)
estiment que l'algie post-zosté-
rienne est un phénomene non ré-
gulier (moins d'une fois sur deux) et
ils sont peu nombreux (32%) a re-
courir régulierement aux opiacés.
La quasi-totalité (97%) des méde-
cins estiment ne devoir recourir que
rarement ou trés rarement a I'hospi-
talisation ou au placement en insti-
tution pour le seul motif d'algie
post-zostérienne.

Appréciation globale du fardeau

de la maladie et de la prévention
vaccinale systématique des I'4ge
de 60 ans

La majorité des médecins de pre-
mier recours (72%) ont une opinion
sur le fardeau de la maladie et I'im-
pact potentiel de la vaccination. La
majorité des avis exprimés (70%)
soutiennent que ni l'un ni l'autre
ne justifie une recommandation
de vaccination systématique des
60 ans. De plus, plus de 60% des
médecins expriment une forte réti-
cence a appliquer une éventuelle re-
commandation de vaccination sys-
tématique dans cette tranche d'age.
Cette réticence doit étre considérée
comme le reflet du peu de gravité
percue de la maladie ou du faible
potentiel ressenti de la vaccination,
puisque la proportion d'opinions ré-
ticentes n'est pas significativement
modifiée par la modalité de finance-
ment (remboursement des colts
de vaccination par I'assurance obli-
gatoire des soins ou frais a charge
des patients). Toutefois, les méde-
cins présument que les conditions
de prise en charge financiere in-
fluenceraient fortement le taux
d'acceptation de la vaccination par
leurs patients et 92% estiment que
la couverture vaccinale serait infé-
rieure a 40% en l'absence de rem-
boursement par |'assurance obliga-
toire. Sur un plan plus pragmatique,
il ressort que la majorité des méde-
cins (83%) n'ont jamais proposé la
vaccination a un de leurs patients et
que la quasi-totalité de ceux qui
I'ont proposée ne I'ont fait que rare-
ment.

Appréciation de la vaccination
contre le zona pour soi-méme

et ses proches

Le dernier groupe de questions
avait pour objectif d'analyser I'atti-
tude des médecins envers la vac-
cination contre le zona pour eux-
mémes ou leurs proches, indépen-
damment de leur expérience pro-
fessionnelle de la maladie. Un tiers
(32%) des meédecins interrogés a
déclaré ne pas (encore) avoir d'opi-
nion bien arrétée sur le sujet. Parmi
les autres médecins, une faible pro-
portion (16%) se déclarent disposés
a se faire vacciner (prochainement
ou le temps venu) ou a proposer la
vaccination a leurs parents. Tous les
autres (84%) se déclarent peu em-
pressés. Les arguments les plus
fréqguemment avancés pour motiver
le non-recours au vaccin sont: le far-
deau modéré de la maladie (45%
des avis exprimés), I'efficacité mo-
dérée du vaccin (44%) et le prix
élevé du vaccin (28%) (le total de
réponses supérieur a 100% s'ex-
pligue par la possibilité d'indiquer
plusieurs motifs de refus).

STRATEGIE DE VACCINATION

En 2005, I'OFSP et la CFV ont défini
quatre niveaux de recommandation
de vaccination [28]:

1. Vaccination recommandée de
base;

2. Vaccination recommandée com-
plémentaire;

3. Vaccination recommandée a un
groupe a risque;

4. Vaccination ne faisant pas |'objet
d’une recommandation.

— Les conditions pour une vaccina-
tion recommandée de base ne
sont pas remplies pour la vacci-
nation contre le zona, en particu-
lier en regard de I'exigence d'un
bénéfice substantiel pour la santé
publique. Ni la morbidité ni la
mortalité observées en Suisse ne
justifient une vaccination systé-
matique des personnes dés 60
ans. De plus, le degré de protec-
tion assurée par le vaccin (67%
de réduction de l'algie post-zos-
térienne sans garantie de protec-
tion durable) n'est guere compa-
tible avec une intervention effi-
cace en santé publique. En outre,
le manque d'attente en matiere
de prévention du zona chez les
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médecins de premier recours
constitue un argument supplé-
mentaire de poids contre une re-
commandation de base. Enfin,
une vaccination généralisée des
plus de 60 ans n'aurait aucun im-
pact sur la circulation du virus va-
ricelle-zoster: un bénéfice indi-
rect n'est donc pas attendu.

— Les conditions pour une vacci-

nation recommandée complé-
mentaire ne sont pas satisfaites
non plus, car le niveau d'effica-
cité de la vaccination ne permet
pas d'offrir une protection suffi-
sante aux personnes souhaitant
une protection individuelle opti-
male. Un rapport coGt-utilité favo-
rable serait propice a une prise
en charge par 'assurance obliga-
toire des soins qui devrait s'appli-
quer en pareilles circonstances,
mais cette condition d'économi-
cité n'est actuellement pas rem-
plie.

— Les conditions pour une vaccina-

tion recommandée a un groupe
a risque bien défini ne sont pas
remplies dans la mesure ou il
n‘est pas possible d'identifier
d'éventuels facteurs augmentant
de facon significative le risque de
présenter une algie post-zosté-
rienne, ou d'en développer des
séquelles médicales et fonction-
nelles (perte d'indépendance), en
dehors des états d'immunodéfi-
cience contre-indiquant la vacci-
nation avec un vaccin vivant atté-
nué. Toutefois, si un tel groupe a
risque devait a I'avenir étre préci-
sément identifié par des investi-
gations épidémiologiques et so-
ciologiques, la CFV et I'OFSP sont
d'avis que ['éventualité d'une
recommandation devrait étre ré-
évaluée a la lumiere de ces nou-
velles données. En effet, la prin-
cipale qualité du vaccin (préven-
tion de l'algie post-zostérienne
sans effet indésirable notable)
serait une qualité nécessaire et
suffisante si la vaccination était
administrée a une personne clai-
rement identifiée comme étant a
risque élevé de développer une
algie post-zostérienne ou d'en
présenter des séquelles médi-
cales, fonctionnelles ou sociales.

— Compte tenu de ce qui précéde,

il apparait que la vaccination
contre le zona ne peut pas faire
I'objet d’'une recommandation

d’utilisation dans les conditions
actuelles (catégorie n°® 4 ci-des-
sus). Par conséquent, les co(ts
inhérents au vaccin et a la vacci-
nation ne sont pas a la charge de
I'assurance obligatoire des soins.
L'appartenance a cette catégorie
est toutefois associée ipso facto
a une inégalité d'accés a la vacci-
nation dans la mesure ou cer-
taines personnes agées, averties
et aisées, ou bien informées par
leur entourage et financierement
soutenues par celui-ci, auront
plus facilement acces a la vacci-
nation que d'autres. Cette éven-
tualité conforte la CFV et I'OFSP
dans son appréciation de la né-
cessité de tenter d'identifier des
facteurs de risque plus spéci-
fiques que l'age.

CONCLUSION ET DECISION

Pour I'ensemble des raisons men-
tionnées plus haut, I'OFSP et la CFV
ont décidé de maintenir la vaccina-
tion du zona dans la catégorie des
vaccinations sans recommandation.
Cette décision est en accord avec
I'attitude la plus répandue envers
cette vaccination qui, a ce jour, ne
trouve place que dans deux plans
nationaux de vaccination (Etats-Unis
et Autriche).

Elle a pour effet de ne pas intro-
duire la vaccination contre le zona
dans le Plan suisse de vaccination.
Les médecins ne sont tenus d'infor-
mer leurs patients sur la possibilité
de vaccination contre le zona que
sur demande de ceux-ci. LOFSP et
la CFV publieront du matériel d'in-
formation approprié et accessible
au public afin de favoriser une infor-
mation équitable de la population
concernée.

Ayant fait la preuve de son effica-
cité et de sa sécurité, la vaccination
contre le zona peut cependant étre
effectuée sur demande individuelle.
Elle est alors financierement a la
charge de la personne vaccinée. ll
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