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CONTEXTE

La sclérose en plaques (SEP) est une maladie
auto-immune dans laquelle I'ensemble des
acteurs du répertoire de l'inflammation intervient
contre les antigénes de la myéline. Lymphocy-
tes T, notamment autoréactifs, monocytes et
lymphocytes B, participent au mécanisme phy-
siopathologique, expliquant en partie pourquoi
les processus infectieux peuvent aggraver au
moins temporairement la maladie. L'implication
des vaccinations comme élément générateur
de la SEP ou facteur aggravant chez les
patients porteurs de la maladie, a donné lieu
a de nombreuses polémiques. C'est en France
en particulier que la controverse sur le lien entre
la vaccination contre I'hépatite B (VHB) et la
survenue d'une SEP a été la plus vive dans
les années 90. En 1993, I'Organisation mon-
diale de la santé avait lancé une campagne de
vaccination de masse des nourrissons et des
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adolescents, car une action ciblée uniquement
sur les groupes a risques paraissait insuffisante
pour éradiquer la pandémie mondiale. Les auto-
rités frangaises ont suivi cette recommandation
en 1994 et I'ont méme étendue aux jeunes
adultes, tranche d'age dans laquelle débute le
plus souvent la SEP, avec un pic de fréquence
a 30 ans en moyenne. C'est dans ce contexte
que des cas isolés puis des petites séries de
cas d'association temporelle entre vaccination
contre le VHB et la SEP ont été rapportés,
justifiant la nécessité de répondre a la question
« Cause ou coincidence ? ». Ce constat ame-
nait d'ailleurs les autorités de santé frangaises
a solliciter des 1997 la réalisation d'études épi-
démiologiques dont la méthodologie permettrait
d'évaluer plus finement l'existence d'une telle
association.

Depuis, l'association entre vaccinations et
SEP ou affections démyélinisantes du
systeme nerveux central (SNC), ainsi que le
rapport bénéfices/risques de la vaccination

"Voir Annexe11.
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contre le VHB, ont été évalués a plusieurs reprises par des
groupes d'experts en France, dans le cadre de conférences de
consensus formalisées ou d'auditions d'experts.

CONFERENCE DE CONSENSUS DE 2001 SUR LA
SCLEROSE EN PLAQUES

La conférence de consensus de 2001 sur la sclérose en
plagues a été réalisée selon les recommandations méthodo-
logiques de I'Agence nationale d'accréditation et d'évaluation
en santé. Concernant les vaccinations chez un patient porteur
d'une SEP, le texte souligne que « quatre études récentes
n'ont pas montré de lien entre une vaccination, en particulier
contre I'hépatite B, et le déclenchement ou I'aggravation de la
maladie. Les vaccinations peuvent donc étre proposées dans
les mémes indications (professions exposées, voyages, etc.)
et avec les mémes risques que dans la population générale. »
(https://lwww.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/
sclerose3.pdf).

CONFERENCE DE CONSENSUS DE 2003 SUR LA
VACCINATION CONTRE L'HEPATITE B

La Conférence de consensus de 2003 sur la vaccination
contre I'hépatite B a été réalisée selon la méme méthodologie.
Concernant les atteintes démyélinisantes en cas de vaccina-
tion chez I'adulte, elle rapporte que « des séries de cas et des
observations a partir du systéme de pharmacovigilance fran-
cais ont généré une alerte. Ces données n'ont cependant pas
de valeur suffisante pour évaluer la causalité d'une relation.
Les études épidémiologiques publiées et de qualité méthodo-
logique fiable n'ont pas montré d'association convaincante,
mais ne permettent pas d'exclure formellement une associa-
tion de faible ampleur. Les résultats disponibles des études
sont en effet largement contradictoires. En outre, ces études
présentent toutes des limites méthodologiques diverses, n'ont
pas toujours examiné les mémes pathologies, ni les mémes
fenétres temporelles (durée écoulée entre la vaccination et la
survenue d'une pathologie, trés variable selon les études), et
ont été réalisées dans des conditions ne permettant pas de les
mettre en commun et de les confronter de fagon satisfaisante.
Une étude récente, réalisée sur des données provenant de
Grande-Bretagne et non encore publiée, a montré une
association statistiquement significative. Les résultats de cette
étude devront étre réexaminés lorsque l'ensemble des
données sera disponible dans le cadre d'une publication
compléte. Par ailleurs, il n'existe pas d'arguments épidémio-
logiques en faveur de I'hypothése que la vaccination puisse
provoquer des poussées chez des personnes déja atteintes de
sclérose en plaques. Il n'existe pas de données épidémiolo-
giques permettant d'évaluer I'existence d'un risque lié a la
vaccination en cas d'antécédents familiaux de sclérose en
plagues ». Pour les atteintes démyélinisantes en cas de
vaccination chez l'enfant, « il n'existe a ce jour aucun signal
de pharmacovigilance et pas d'arguments en faveur de I'exi-
stence d'une association entre la vaccination contre le VHB et
les pathologies démyélinisantes » (https://www.has-sante.fr/
portail/upload/docs/application/pdf/VHB_recos.pdf).
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AUDITION PUBLIQUE D'EXPERTS A ETE
ORGANISEE EN NOVEMBRE 2004

Une audition publique d'experts a été organisée en novembre
2004 a la demande du ministre de la Santé et de la Protection
Sociale, afin de réexaminer les recommandations émises en
septembre 2003 en faisant I'état des lieux des dernieres
données disponibles concernant les études épidémiologiques
et les données de pharmacovigilance sur la vaccination contre
le VHB et la SEP ; les données cliniques sur les atteintes
démyélinisantes centrales ; les données physiopathologiques
sur la vaccination et I'auto-immunité ; les données cliniques et
épidémiologiques sur I'hépatite B. La commission a confirmé
la pertinence des stratégies d'action recommandées en
septembre 2003 dans la mesure ou les informations présentées
ne conduisaient pas a remettre en question ce programme.

En revanche, la commission a souligné « une "ambivalence"

percue par le grand public » dans l'analyse juridique des

situations d'événements post-vaccinaux :

e d'une part, un cadre bien identifié¢ pour les seules vaccina-
tions obligatoires (professionnels de santé) permet, a ce
jour, de reconnaitre une présomption d'imputabilité autori-
sant une qualification d'accident du travail ;

e d'autre part, dans tous les autres cas, la charge de la preuve
appartenant a la personne vaccinée, des incertitudes
demeurent en jurisprudence sur la recevabilité des
demandes de réparation, et une fin de non-recevoir est
généralement émise par les juridictions a I'encontre des
demandes de compensation. Il en résulte une impossibilité
de satisfaire les demandes de réparation.

Cette situation est a I'origine d'une incompréhension telle que

la commission considére que la mise en ceuvre de la politique

vaccinale dans son ensemble est fortement entravée aujour-
d'hui par le débat sur la reconnaissance et l'indemnisation
d'effets secondaires allégués. La confusion et l'incertitude
autour de ce débat ont atteint autant le public que nombre
de professionnels de la santé, et sont un obstacle a la vacci-
nation de sujets qui devraient I'étre. Les associations repré-
sentant les patients semblent faire une dissociation dans leurs
propos, d'une part, en reconnaissant les bienfaits de la
vaccination, tout en poursuivant, d'autre part, leur demande
quant au débat juridique sur les rares effets secondaires
possibles. Dans l'intérét du développement des politiques
de santé publique, la commission considére « qu'il convient
de dissocier les aspects scientifiques — I'établissement d'une
association causale doit reposer sur des faits scientifiques
établis, notamment épidémiologiques et physiopathologi-
ques — et le champ juridique. » (https://www.has-sante.fr/
portail/upload/docs/application/pdf/VHB_audition%20
publique.PDF).

COMMISSION NATIONALE DE )
PHARMACOVIGILANCE A EXAMINE LE
27 SEPTEMBRE 2011

Enfin, la Commission nationale de pharmacovigilance a exa-
miné le 27 septembre 2011 les données de surveillance des
vaccins contre le VHB concernant les affections démyélini-
santes du systéme nerveux et d'autres pathologies, les
données les plus récentes couvrant la période du 1°" janvier
2007 au 31 décembre 2010.
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Le rapport conclut que « les données de pharmacovigilance ne
confirment pas le signal pour ces trois types d'événements
indésirables » (incluant les affections démyélinisantes du
systéme nerveux dont la sclérose en plaques [SEP] est la plus
connue). « Ces données sont cohérentes avec celles de la
surveillance internationale et des études scientifiques réalisées :
® plusieurs centaines de millions de personnes dans le monde
ont regu le vaccin contre I'hépatite B sans qu'un signal
particulier portant sur le risque de développer une sclérose
en plaques ou d'autres maladies démyélinisantes du
systéme nerveux n'apparaisse dans ces pays ;
e |es différentes études épidémiologiques publiées ne permet-
tent pas de retenir un lien entre la vaccination contre I'hépatite
B et les effets indésirables surveillés. Pour ce qui concerne le
signal concernant les affections démyélinisantes du systéme
nerveux, les trois études épidémiologiques mises en place
par I'Afssaps vont dans le méme sens et sont concordantes
avec les données internationales » (ansm.sante.fr/content/
download/38801/509771/version/1/file/Bilan-VHB.pdf).

POURQUOI LA SOCIETE FRANCOPHONE DE LA
SCLEROSE EN PLAQUES (SFSEP) A-T-ELLE
DECIDE D'INITIER UN NOUVEAU TRAVAIL DE
RECOMMANDATIONS EN 2017 ?

Les réticences a la vaccination persistent, tant auprés des
patients que des professionnels de santé. Force est également
de constater que I'ambivalence soulignée par les experts en
2004 sur I'analyse juridique des événements survenus apres
des vaccinations persiste et est un frein a la vaccination dans
la population générale, mais surtout dans I'entourage familial
des personnes souffrant de SEP.

L'arsenal thérapeutique destiné a lutter contre I'évolution de la
SEP s'est considérablement enrichi et de nombreuses nouvelles
thérapeutiques immunoactives sont aujourd'hui disponibles.
Dans ce contexte, de nouvelles questions se posent, chez les
patients exposés a ces nouveaux traitements, sur l'efficacité
vaccinale, l'application la plus adaptée du calendrier vaccinal
et la prévention des risques infectieux potentiels induits par
ces traitements.

Des données importantes relatives a la vaccination d'autres
catégories de patients atteints de maladies dysimmunitaires
générant une immunodépression ont été acquises cette der-
niere décade, autorisant un transfert et un partage d'expé-
rience entre champs d'expertises.

Les données de la littérature se sont également enrichies, ce
qui justifie en soi d'une mise a jour.

La méthodologie des études sur les vaccins permet rarement
d'apporter un niveau de preuve élevé. Des essais randomisés
ne sont envisageables en pratique que pour répondre a cer-
taines questions, comme le risque de déclenchement d'une
poussée aprés une vaccination ou I'évaluation de I'efficacité
biologique d'un vaccin sous traitement immunoactif. En revan-
che, d'autres situations ne s'y prétent pas, en particulier la
question centrale de I'évaluation du risque de SEP aprés
vaccination, ou la détection d'une association faible a modeé-
rée, pour une maladie dont la prévalence est faible (1 pour
1000 environ), nécessiterait le suivi prospectif des cohortes de
plusieurs dizaines, voire centaines de milliers de personnes
exposées et non exposées aux vaccins.

Le choix méthodologique de formuler des recommandations
par consensus formalisé (RAND) selon les recommandations
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de la Haute Autorité de santé (https://www.has-sante.fr/portail/
upload/docs/application/pdf/2011-11/guide_methodologique_
cf_40_pages_2011-11-03_15-40-2_278.pdf) se justifie donc
par I'abondance d'une littérature scientifique dont les limites
méthodologiques ne permettent pas d'arriver simplement
a une conclusion. Les recommandations proposées sont clas-
sées en grade A, B ou C (https://www.hassante.fr/portail/06/
etat_des_lieux_niveau_preuve_gradation.pdf).

Ces recommandations ont pour objectif de mettre a la disposi-
tion des différents acteurs du systeme de santé (profession-
nels, patients et usagers, décideurs) une synthese rigoureuse
de I'état de l'art et des données de la science destinée :

® a aider la prise de décision dans le choix des soins ;

® a harmoniser les pratiques ;

* a réduire les traitements et actes inutiles ou a risque.

Le but des recommandations de bonnes pratiques est d'améliorer
la prise en charge des patients, et donc des soins qui leur sont
apportés, objectif qui est au coeur des missions de la SFSEP [1].
Nous présentons dans cet article, sous forme de questions-
réponses l'application pratique de ces recommandations.

RAPPEL DES QUESTIONS ET DES
RECOMMANDATIONS 2019 DE LA SFSEP

Question 1 : les vaccins sont-ils associés a un
risque accru de survenue d'une sclérose en

plaques ?
Recommandations/
consensus

® | es vaccins de maniére générale ne sont pas ass-
ociés a un risque accru de survenue d'une sclérose
en plagues ou d'un premier épisode démyélinisant du
systéme nerveux central, y compris les vaccins contre
I'hépatite B et le papillomavirus humain (grade B).

Question 2 : les vaccins sont-ils associés a un
risque accru de déclenchement des poussées ?
D'aggravation du handicap ?

Recommandations/
consensus

® 2a. Les vaccins de maniére générale ne sont pas
associés a un risque accru de survenue d'une pous-
sée chez un patient ayant une SEP (grade B). Un
risque accru de poussée aprés vaccination contre la
fievre jaune ne peut pas étre exclu (grade C).

e 2b. Les vaccins contre la grippe et le BCG n'ont pas
d'effet sur I'évolution du handicap a court terme
(grade C). L'effet des autres vaccins sur le handicap
n'a pas été étudie.
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Question 3 : les vaccins sont-ils aussi efficaces
chez les personnes atteintes de SEP que dans la
population générale (indépendamment des
traitements) ?

C. Lebrun-Frénay et al.

Recommandations/
consensus

e 3. Les données disponibles concernant I'efficacité
des vaccins inactivés, chez les patients atteints de
sclérose en plaques et sans traitement immunoactif,
suggeérent qu'elle est similaire a la population gén-
érale, notamment pour les vaccins mono- et tri-valent
contre la grippe (grade C). Aucune étude n'est dis-
ponible pour les vaccins vivants atténués.

Question 4 : les vaccins sont-ils efficaces chez
des patients SEP exposés a des traitements
immunoactifs ?

Recommandations/
consensus

e 4a. Interférons béta : la réponse vaccinale contre la
grippe des patients traités par interféron béta n'est
pas diminuée en comparaison aux sujets sains et
aux SEP non ftraitées (grade B). La réponse
vaccinale contre le méningocoque, le pneumocoque
et diphtérie-tétanos des patients traités par interféron
béta n'est pas diminuée en comparaison aux sujets
sains et aux SEP non traitées (grade C). Les autres
vaccins n'ont pas été étudiés.

e 4b. Acétate de glatirameére : la réponse vaccinale
contre la grippe des patients traités par acétate de
glatiramere peut étre diminuée en comparaison aux
sujets sains et aux SEP non traitées (grade C). Les
autres vaccins n'ont pas été étudiés.

e 4c. Diméthylfumarate : la réponse vaccinale pour les
vaccins contre le méningocoque, le pneumocoque et
diphtérie-tétanos des patients traités par diméthylfu-
marate semble comparable a celle des SEP traitées
par interférons béta (grade C). Il est conseillé d'appli-
quer les recommandations vaccinales pour les patients
immunodéprimés (recommandation d'experts).

e 4d. Tériflunomide : la réponse vaccinale contre la
grippe des patients traités par tériflunomide est
diminuée en comparaison aux SEP traitées par inter-
féron béta (grade B). Les autres vaccins n'ont pas été
étudiés. Il est conseillé d'appliquer les recommanda-
tions vaccinales pour les patients immunodéprimés
(recommandation d'experts).

e 4e. Mitoxantrone : la réponse vaccinale contre la
grippe des patients traités par mitoxantrone est

insuffisante en comparaison aux contrdles sains
(grade C). Les autres vaccins n'ont pas été étudiés.
Il est conseillé d'appliquer les recommandations
vaccinales pour les patients immunodéprimés
(recommandation d'experts).

4f. Natalizumab : la réponse vaccinale des patients
traités par natalizumab semble diminuée pour la
grippe, mais pas pour le tétanos, en comparaison
aux contrdles sains (grade B). Les autres vaccins
n'ont pas été étudiés. Il est conseillé d'appliquer les
recommandations vaccinales pour les patients
immunodéprimés (recommandation d'experts).

4g. Fingolimod : la réponse vaccinale des patients
traités par fingolimod est diminuée en comparaison
aux controles sains, aux SEP non traitées et
traitées par interféron béta (niveau B). Il est conseillé
d'appliquer les recommandations vaccinales pour
les patients immunodéprimés (recommandation
d'experts).

4h. Alemtuzumab : les données sont insuffisantes
pour étudier la réponse vaccinale des patients traités
par alemtuzumab. Il est conseillé d'appliquer les
recommandations vaccinales pour les patients
immunodéprimés (recommandation d'experts).

4i. Ocrélizumab : la réponse vaccinale des patients
traités par ocrélizumab est efficace mais diminuée
a 12 semaines pour le tétanos, le pneumocoque et la
grippe en comparaison aux SEP non traitées et
traitées par interféron béta (grade B). Il est conseillé
d'appliquer les recommandations vaccinales pour
les patients immunodéprimés (recommandation
d'experts).

4j. Cladribine : aucun vaccin n'a été étudié chez les
patients atteints de SEP traité par cladribine. Il est
conseillé d'appliquer les recommandations vacci-
nales pour les patients immunodéprimés (recom-
mandation d'experts).

4k : Cyclophosphamide : hors AMM. Aucun vaccin
n'a été étudié chez les patients atteints de SEP traité
par cyclophosphamide. Il est conseillé d'appliquer
les recommandations vaccinales pour les patients
immunodéprimés (recommandation d'experts).

41. Méthotrexate : hors AMM. Aucun vaccin n'a été
étudié chez les patients atteints de SEP traité par
méthotrexate. La réponse vaccinale des patients
ayant une polyarthrite rhumatoide traités par métho-
trexate est satisfaisante. Il est conseillé d'appliquer
les recommandations vaccinales pour les patients
immunodéprimés (recommandation d'experts).

4m. Azathioprine/mycophénolate mofétil : hors AMM.
Aucun vaccin n'a été étudié chez les patients atteints
de SEP traité par azathioprine ou mycophénolate
mofétil. Il est conseillé d'appliquer les recommanda-
tions vaccinales pour les patients immunodéprimés
(recommandation d'experts).

4n. Rituximab et autres anti-CD20 : hors AMM. |l est
conseillé d'appliquer les recommandations vacci-
nales pour les patients immunodéprimés (recom-
mandation d'experts).
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Question 5 : quelles modalités de prévention
proposer aux patients atteints de sclérose en
plaques ?

Recommandations/
consensus

® 5a. Le calendrier vaccinal de la population générale
doit étre appliqué a tout patient ayant une SEP sauf
s'il existe une contre-indication spécifique (recom-
mandation du Haut conseil de la santé publique,
article L3111-1 du Code de la santé publique).

® 5b. Il est recommandé de mettre a jour le calendrier
vaccinal le plus tét possible apres le diagnostic de
SEP et avant toute instauration d'un traitement
immunoactif (recommandation du Haut Conseil de
la santé publique, article L3111-1 du Code de la
santé publique).

e 5c. La vaccination contre la grippe saisonniére est
recommandée chez les patients ayant une SEP,
traités par immunosuppresseurs ou ayant un
handicap important (ou ayant une autre raison ou
on recommande la vaccination anti-grippale), sauf en
cas de contre-indication spécifique (recommanda-
tion du Haut conseil de la santé publique, article
L3111-1 du Code de la santé publique). Pour tous
les autres patients SEP, la vaccination contre la
grippe saisonniére peut étre proposée de maniére
annuelle (recommandation d'experts).

e 5d. Il n'y a pas de restriction vaccinale liée a la prise
de traitements immunomodulateurs (interférons béta
et acétate de glatiramére) (grade B).

e 5e. Sous immunosuppresseurs ou en situation
d'immunosuppression, les vaccins vivants atténués
sont contre-indiqués. Les vaccins recommandés
sont, d'une part, ceux du calendrier vaccinal en vig-
ueur comme pour la population générale et, d'autre
part, des vaccins spécifiquement recommandés
dans le cadre de l'immunodépression (grippe et
pneumocoque en particulier) (recommandation du
Haut conseil de la santé publique, article L3111-
1 du Code de la santé publique).

e 5f. Il est recommandé d'appliquer a l'entourage
immédiat d'une personne immunodéprimé le calen-
drier vaccinal, la vaccination contre la grippe saison-
niére par le vaccin inactivé et la vaccination contre la
varicelle en cas de sérologie négative (recomman-
dation du Haut conseil de la santé publique, article
L3111-1 du Code de la santé publique).
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ANNEXE 1. MON PATIENT A UN DIAGNOSTIC DE
SEP ET N'EST PAS TRAITE. QUELLES SONT LES
RECOMMANDATIONS CONCERNANT SES
VACCINATIONS ?

La mise a jour du calendrier vaccinal est recommandée
a I'ensemble de la population. Cette mise a jour du calendrier
vaccinal estimportante des le début de la maladie du fait de la
possibilité d'utilisation a court ou moyen terme de certains
traitements immunoactifs nécessitant une mise a jour parfois
rapide de ce calendrier ou qui peut la compromettre. Une
attention particuliére sera portée : a la vaccination contre
la varicelle (vaccin vivant atténué) et a la vaccination anti
hépatite B selon la sérologie effectuée en début de mala-
die. Pour la rougeole en cas d'absence d'antécédent de la
maladie : soit né savant 1980 non vaccinés, 1 dose de
vaccin si pop a risque ; si nés > 1980, 2 injections sans
controle sérologique avant ou apres.

Il est conseillé de vérifier Iimmunité contre I'hépatite A chez
des personnes ayant eu un antécédent d'ictéere ou ayant
séjourné ou habité en zone d'endémie. La vaccination contre
I'népatite A est conseillée chez les personnes qui seront sous
immunosuppresseurs et qui seront amenés a voyager.

La vaccination annuelle contre la grippe est recommandée
chez les patients non traités avec un handicap (EDSS>3.0) et
peut étre conseillée de maniére annuelle chez les autres.

Il n'a pas été mis évidence de risque, notamment de poussée
quant aux vaccinations chez les patients porteurs d'une SEP
hormis peut étre lors de la vaccination contre la fievre jaune.
Les vaccinations ou rappels doivent étre faits a au moins
3 mois aprés un bolus de corticoides.

ANNEXE 2. MON PATIENT A UN DIAGNOSTIC DE
SEP ET N'EST PAS TRAITE. COMMENT VERIFIER
SON STATUT VACCINAL ?

Il est utile de consulter le carnet de santé ou ont été
consignées les vaccinations afin d'identifier les vaccinations
a rattraper. Chez le patient chez qui un traitement immuno-
suppresseur est envisagé, il convient de porter une attention
particuliére a certains vaccins : ROR, VHB, VZV, hépatite A, et
le pneumocoque selon les traitements.Une vérification des
sérologies est a donc a faire pour :
® rougeole et rubéole si date de naissance < 1980 sans anté-
cédent de rougeole, ou en l'absence d'information. S'il n'y a
eu qu'une seule injection quand les patients sont nés aprés
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1980, prévoir une seconde
sérologique.

e pour ['hépatite B (sérologie compléte)

® pour le VZV

e pour I'hépatite A chez des personnes ayant eu un anté-
cédent d'ictere ou ayant séjourné ou habité en zone
d'endémie.

injection sans controle

ANNEXE 3. MON PATIENT A UN DIAGNOSTIC DE
SEP ET EST TRAITE PAR
IMMUNOMODULATEURS. QUELLES SONT LES
RECOMMANDATIONS CONCERNANT SES
VACCINATIONS ?

Les immunomodulateurs sont les interférons beta et I'acétate
de glatiramere.

La réponse vaccinale sous ces traitements est généralement
préservée. La vérification du statut vaccinal n'est pas influen-
cée par le traitement en cours.

Il n'est pas recommandé de vacciner pendant une poussée de
la maladie justifiant une corticothérapie fortes doses.

La mise a jour du calendrier vaccinal est recommandée
a I'ensemble de la population. Cette mise a jour du calendrier
vaccinal estimportante dés le début de la maladie du fait de la
possibilité d'utilisation a court ou moyen terme de certains
traitements immunoactifs nécessitant une mise a jour parfois
rapide de ce calendrier ou qui peut la compromettre. Une
attention particuliére sera portée a la vaccination contre
la varicelle et la rougeole (vaccin vivant atténué combiné
rougeole- oreillons-rubéole) en cas d'absence d'antécé-
dent et a la vaccination anti hépatite B.

Il est conseillé de vérifier I'immunité contre I'hépatite A chez
des personnes ayant eu un antécédent d'ictere ou ayant
séjourné ou habité en zone d'endémie. La vaccination contre
I'népatite A est conseillée chez les personnes qui seront sous
immunosuppresseurs et qui seront amenés a voyager

La vaccination annuelle contre la grippe saisonniere est
recommandée chez les patients non traités avec un handicap
(EDSS>3.0) et peut étre conseillée chez les autres.

Il n'a pas été mis évidence de risque, notamment de poussée
quant aux vaccinations chez les patients porteurs d'une SEP
hormis peut-étre lors de la vaccination anti fiévre jaune.

Il est important de délivrer I'information sur I'importance
de la mise a jour des vaccinations de I'entourage.

ANNEXE 4. QUEL PATIENT SEP FAUT-IL
CONSIDERER COMME IMMUNODEPRIME ET
AVEC QUELLES CONSEQUENCES ?

La SEP ne provoque pas directement d'immunodépression.

Les bolus de corticoides entrainent une immunodépression
pendant 3 mois.

Les traitements immunomodulateurs (interferon et acétate de
galtiramere) n'entrainent pas d'immunodepression.

Le tériflunomide par son mécanisme d'action sur la proliféra-
tion lymphocytaire et le diméthylfumarate par la lymphopénie
parfois durable qu'il peut entrainer, doivent faire prendre en
compte une potentielle d'immunosuppression.

Le natalizumab, le fingolimod, I'ocrélizumab, la mitoxantrone,
alemtuzumab, Ila cladribine et hors AMM, Ie
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cyclophosphamide, le rituximab, l'azathioprine, le mycophe-
nolate mofétil, le methotrexate sont a considérer comme
immunosuppresseurs.

Les personnes immunodéprimées ne doivent pas recevoir
de vaccins vivants (viraux ou bactériens) en raison du risque
de survenue de maladie infectieuse vaccinale.

Si le patient a regu un vaccin vivant atténué, il est nécessaire
d'attendre au moins 1 mois (6 semaines pour I'ocrélizumab)
avant de débuter une immunosuppression (6 semaines pour le
vaccin anti-varicelleux).

L'administration de vaccins inertes et d'immunoglobulines
peut étre effectuée chez les personnes immunodéprimées
selon les recommandations en vigueur car le risque d'effets
indésirables n'augmente pas, a priori. Cependant, leur effica-
cité immunologique et clinique peut étre diminuée chez la
personne immunodéprimée et la capacité de développer
une réponse immune correcte dépend du type et de I'ancien-
neté de l'immunodépression.

Le BCG est contre-indiqué dans tous les cas et il n'existe
aucune indication chez I'adulte.

Le rappel diphtérie-tétanos-poliomyélite doit étre réalisé
a 25, 45, 65 ans puis tous les 10 ans.

ANNEXE 5. UNE VACCINATION PEUT-ELLE
DECLENCHER UNE POUSSEE ?

Il n'y a pas d'arguments en faveur d'une association entre
vaccinations et poussée de SEP. Ceci en particulier a été
particulierement bien étudié pour la grippe et pour le BCG.
Seul le vaccin contre la fievre jaune, dans une étude isolée,
bien documentée, mais de faible effectif, pourrait augmenter le
risque de poussees.

Il n'y a pas d'aggravation du handicap aprés une vaccina-
tion contre la grippe ou le BCG, les deux seuls vaccins pour
lesquels des données sont disponibles.

ANNEXE 6. MON PATIENT A UN DIAGNOSTIC DE
SEP ET EST TRAITE PAR
IMMUNOSUPPRESSEURS. QUELLES SONT LES
RECOMMANDATIONS CONCERNANT SES
VACCINATIONS ?

Le natalizumab, le fingolimod, le tériflunomide, le dimethyl-
fumarate, I'ocrelizumab, la mitoxantrone, I'alemtuzumab, la
cladribine et hors AMM, le cyclophosphamide, le rituximab,
I'azathioprine, le mycophénolate mofétil, le méthotrexate
sont a considérer comme immunosuppresseurs.
La situation différera selon que la mise en route du traitement
se doit d'étre rapide ou si la situation clinique ne l'exige pas ou
que le patient est déja sous un traitement immunosuppresseur :
¢ Seul le vaccin contre la fiévre jaune, dans une étude
isolée, bien documentée, mais de faible effectif, pourrait
augmenter le risque de poussées.
¢ Seul le vaccin contre la fiévre jaune, dans une étude
isolée, bien documentée, mais de faible effectif, pourrait
augmenter le risque de poussées.
Si la situation clinique est calme et que le début de traitement
peut étre retardé, il convient de mettre a jour le calendrier
vaccinal avec une attention particuliére concernant les vaccins
vivants atténués (Varicelle, ROR) s'ils ne sont pas contre

© 2026 Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés. - Document téléchargé le 26/05/2026 par Societé Francaise de Neurologie (781638). Il est interdit et illégal de diffuser ce document.



Recommandations de la Société francophone de la sclérose en plaques

« Vaccinations et Sclérose En Plaques » : aspects pratiques

indiqués par une immunodépression préalable. Il faut respec-
ter les délais de 4 a 6 semaines entre les deux vaccins puis
4 semaines avant la premiére administration de traitement).
Si la situation clinique nécessite, du fait de son activité et son
agressivité, la mise a jour des vaccinations, elle dépendra de
la molécule envisagée et du traitement déja en cours.

Si un vaccin inerte doit étre fait chez un patient sous immu-
nosuppresseur, il pourra étre fait a tout moment et ne nécessite
pas de report de la perfusion.

Pour la vaccination anti-grippale, il est préférable de différer
les perfusions de 2 a 4 semaines apres la vaccination anti-
grippale. Si le patient a regu le traitement avant que le vaccin
anti-grippal soit disponible, celui-ci doit étre réalisé dés que
disponible sans attendre que I'épidémie grippale soit installée.
Pour la vaccination contre le pneumocoque, |l n'existe pas
actuellement de données permettant de recommander la
pratique de revaccinations dés lors que le patient a bénéficié
de la séquence de vaccination suivante : une vaccination par
le vaccin pneumococcique conjugué VPC13 puis une dose de
vaccin polyosidique non conjugué VPP23 2 mois aprés. Les
vaccins vivants atténués sont contre- indiqués sous immu-
nosuppresseurs a cause d'un risque de réversion de l'atténua-
tion du virus ou de la bactérie liée au traitement. Une dose de
Pneumovax peut étre proposée a 5 ans sans caractére obli-
gatoire chez les sujets a haut risque.

ANNEXE 7. MON PATIENT A UN DIAGNOSTIC DE
SEP VA ETRE TRAITE PAR TERIFLUNOMIDE/
DIMETHYLFUMARATE/FINGOLIMOD/
MITOXANTRONE/CLADRIBINE. QUELLES SONT
LES RECOMMANDATIONS CONCERNANT SES
VACCINATIONS ?

Mise en route d'un traitement sans caractére d'urgence
chez un patient naif de traitement.

Mise a jour du calendrier vaccinal dans les 6 a 8 semaines
avec une attention particuliere concernant les vaccins vivants
atténués (Varicelle, ROR) avant la mise en route du traitement.
Le schéma vaccinal VZV allonge le délai a 3 mois.

Les vaccins inertes peuvent étre réalisés mais leur efficacité
peut étre diminuée.

Le rattrapage de vaccination anti-méningocoque C (et dans
certaines régions A, C, W, Y) est recommandée chez I'adulte
de moins de 24 ans et chez le voyageur.

Une vaccination anti-pneumococcique est fortement recom-
mandée avec en premier le Prevenar13 et en deuxiéme (a
8 semaines) le Pneumovax. Un rappel a 5 ans pour le pneu-
mo23 est aussi conseillé chez les patients a haut risque.

La vaccination antigrippale est fortement recommandée.
Mise en route d'un traitement sans caractére d'urgence
chez un patient sous immunomodulateur (IFN, AG)
antérieurement

Idem, sans suspendre le traitement de fond.

Mise en route d'un traitement sans caractére d'urgence chez
un patient sous immunomosuppresseur antérieurement
Les vaccins vivants attenués seront ici contre indiqués.

La vaccination antigrippale nécessitera 1 injection annuelle
dés que le vaccin est disponible.

La vaccination contre le VHB observe le méme schéma qu'en
population générale.

Mise en route d'un traitement avec caractére d'urgence

Recommandations
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Il est impératif de vérifier le statut vaccinal et d'organiser les
rappels nécessaires en fonction de I'administration et du mode
d'action du produit. Il est possible de les effectuer apres le
début du traitement mais leur efficacité risque d'étre diminuée.
Il est recommandé également de maintenir les rappels diph-
térie-tétanos polio a 25, 45, 65 ans puis tous les dix ans y
compris chez I'adulte jeune.

La vaccination de I'entourage (grippe, VZV) de ces patients
et des soignants les prenant en charge est particuliérement
importante.

ANNEXE 8. MON PATIENT A UN DIAGNOSTIC DE
SEP VA ETRE TRAITE PAR NATALIZUMAB.
QUELLES SONT LES RECOMMANDATIONS
CONCERNANT SES VACCINATIONS ?

Mise en route d'un traitement sans caractére d'urgence
chez un patient naif de traitement Mise a jour du calendrier
vaccinal dans les 6 a 8 semaines avec une attention particu-
liere concernant les vaccins vivants atténués (Varicelle, ROR,
fievre jaune) avant la mise en route du traitement.

Le schéma vaccinal VZV allonge le délai a 3 mois.

Le rattrapage de vaccination anti-méningocoque C est recom-
mandée chez |'adulte de moins de 24 ans et chez le voyageur.
Une _vaccination _antipneumococcique est fortement
recommandée avec en premier le Prevenar13 et en deuxieme
(2 8 semaines) le Pneumovax. Un rappel a 5 ans pour le
VPP23 est aussi envisageable chez les sujets a haut risque.
La vaccination antigrippale annuelle est fortement
recommandée

Les vaccins vivants atténués seront ici contre indiqués.

Il est recommandé également de maintenir les rappels diph-
térie-tétanos polio tous les dix ans y compris chez |'adulte
jeune.

La vaccination de I'entourage de ces patients et des soi-
gnants les prenant en charge est particulierement importante.

ANNEXE 9. MON PATIENT A UN DIAGNOSTIC DE
SEP VA ETRE TRAITE PAR OCRELIZUMAB/
ANTICD20. QUELLES SONT LES
RECOMMANDATIONS CONCERNANT SES
VACCINATIONS ?

Mise en route d'un traitement sans caractére d'urgence
(>10 semaines) chez un patient naif de traitement.

Mise a jour du calendrier vaccinal dans les 6 a 8 semaines
avec une attention particuliere concernant les vaccins vivants
atténués (Varicelle, ROR, fiévre jaune) avant la mise en route
du traitement.

Le schéma vaccinal VZV allonge le délai a 3 mois.

La vaccination contre I'hépatite B est recommandée pour les
patients séronégatifs pour le VHB et avec facteurs de risque
d'acquisition.

Le rattrapage de vaccination anti-méningocoque C est recom-
mandée chez |'adulte de moins de 24 ans et chez le voyageur.
Une vaccination antipneumococcique est fortement recom-
mandée avec en premier le Prevenar13 et en deuxieme (a
8 semaines) le Pneumovax. Un rappel a 5 ans pour le
VPP23 est aussi envisageable chez les sujets a haut risque.
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La vaccination antigrippale est fortement recommandée.
Mise en route d'un traitement sans caractére d'urgence
chez un patient sous immunomodulateur (IFN, AG)
antérieurement

Idem, sans suspendre le traitement de fond.

Mise en route d'un traitement sans caractére d'urgence chez
un patient sous immunomosuppresseur antérieurement
Les vaccins vivants atténués seront ici contre indiqués.
Mise en route d'un traitement avec caractére d'urgence
Mise a jour du calendrier vaccinal pour les vaccins inertes
au moins 3 mois apreés la derniére perfusion et au moins
un mois avant la prochaine en contre indiquant les vaccins
vivants atténués (Varicelle, ROR, fiévre jaune) du fait de la
mise en route du traitement immunosuppresseur.

La vaccination antiVHB nécessitera un schéma vaccinal
identique a celui de la population générale.

Le rattrapage de vaccination anti-méningocoque C est recom-
mandée chez |'adulte de moins de 24 ans et chez le voyageur.
Une vaccination anti-pneumococcique est fortement recom-
mandée avec le VPC13 au moins deux semaines avant de
débuter le traitement. L'injection du VPP23 sera faite entre
15 jours et 1 mois avant la prochaine injection. Un rappel
a 5 ans pour le VPP23 est aussi recommandé (au moins
3 mois aprés une injection et entre 15 jours et 1 mois avant
la prochaine injection). La vaccination antigrippale annuelle
est fortement recommandée.

Si le traitement par anti-CD20 est déja commencé au
moment de la vérification des vaccins : Se rapprocher le
plus possible d'un délai de 6 mois apreés la derniére perfusion
pour les vaccins inertes.

Laisser un délai de 1 mois aprés un VVA avant de débuter le
traitement (6 semaines pour l'ocrelizumab). Laisser 15 jours
aprés une vaccination par un vaccin inerte avant de faire une
perfusion du traitement.

ANNEXE 10. PRATIQUES PROPOSEES POUR LA
VACCINATION DES PERSONNES ATTEINTES
D'UNE MALADIE AUTO-IMMUNE OU
INFLAMMATOIRE CHRONIQUE, A METTRE EN
PLACE DES LE DEBUT DE LEUR PRISE EN
CHARGE

Le médecin traitant et le médecin spécialiste sont respon-
sables de la bonne application des recommandations vacci-
nales chez ces patients.

Vérifier systématiquement le carnet de vaccination et
effectuer les mises a jour nécessaires dés que possible, selon
les recommandations du calendrier vaccinal en vigueur.
Vacciner tous les patients contre les infections a pneumo-
coque (avec le vaccin polyosidique conjugué suivi du vaccin
non conjugué) et contre la grippe saisonniére (avec le
vaccin inactivé injectable, jamais avec le vaccin vivant admi-
nistré par voie nasale).

Les vaccins inactivés peuvent étre administrés sans restric-
tion particuliére.

Les vaccins vivants viraux (ROR, varicelle et fievre jaune)
font I'objet de contre-indications et de précautions particulieres
(voir infra). Le BCG est systématiquement contre-indiqué.
Avant de vacciner, s'assurer de la bonne tolérance des
vaccinations antérieurement regues, informer le patient et
recueillir son consentement pour la vaccination
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Aprés avoir vacciné, aucun suivi particulier n'est recom-
mandé. Toutefois, si un effet indésirable grave ou inattendu
est observé, il doit étre déclaré aux services de pharmacovi-
gilance (méme s'il ne s'agit que d'une suspicion d'effet
indésirable).

Les « bolus » de corticoides contre-indiquent I'administration
d'un vaccin vivant durant les trois mois qui suivent.
Vaccination de I'entourage familial et des personnels de
santé au contact d'un patient immunodéprimé : L'entou-
rage immédiat est défini comme toute personne vivant sous le
méme toit ou susceptible d'assurer la garde (assistante
maternelle, famille, garde-malade,...) et les personnels de
santé susceptibles de les prendre en charge

ANNEXE 11. GROUPE FRANCE4MS (ORDRE
ALPHABETIQUE POUR LA SFSEP)

Coordination : Christine Lebrun-Frenay (Nice), Sandra Vuku-
sic (Lyon) et Jérome De Seze (Strasbourg).

Lecteurs : Bertrand Bourre (Rouen), Olivier Casez (Grenoble),
Jonathan Ciron (Toulouse), Mikael Cohen (Nice), Nicolas
Collongues (Strasbourg), Charlotte Davenas (Lyon), Nathalie
Derache (Caen), Anne Marie Guennoc (Tours), Nawal
Hadhoum (Lille), Celine Louapre (Paris), Adil Maarouf
(Marseille), Guillaume Mathey (Nancy), Laure Michel
(Rennes), Elisabeth Maillart (Paris), Sophie Pittion (Nancy),
Aurélie Ruet (Bordeaux), Sandrine Wiertlevski (Nantes). Coor-
dinateurs : Xavier Ayrignac (Montpellier), Caroline Bensa
(Paris), Emmanuelle Le page (Rennes), Jean-Christophe
Ouallet (Bordeaux), Eric Thouvenot (Nimes), Helene Zephir
(Lille)

Cotateurs Bertrand Audoin (Marseille), Eric Berger
(Besancon), Patricia Bernady (Bayonne), David Brassat
(Toulouse), Bruno Brochet (Bordeaux), Philippe Cabre (Fort
de France), Jean Philippe Camdessanché (Saint-Etienne),
Marc Coustans (Saint-Malo), Marc Debouverie (Nancy), Gilles
Edan (Rennes), Zyiad Elias (Toulon), Jean Marc Faucheux
(Agens), Olivier Gout (Paris), Patrick Hautecoeur (Lomme),
Olivier Heinzlef (Poissy-Saint Germain), Pierre Labauge
(Montpellier), David Laplaud (Nantes), Emmanuelle Leray
(Rennes), Laurent Magy (Limoges), Claude Mekies
(Toulouse), Marc Merienne (Saint Malo), Thibaut Moreau
(Dijon), Caroline Papeix (Paris), Evelyne Planque (Epinal),
Jean Pelletier (Marseille), Audrey Rico-Lamy (Marseille),
Bruno Stankoff (Paris), Patricia Tourniaire (Avignon), Patrick
Vermersch (Lille).

Validation : Victor Abadie (Chalon), Abdullatif Alkhedr (Amiens),
Florence Ader (Lyon), Catherine Achour (Metz), Haiel Alchaar
(Nice), Frédéric Andreux (Bourges), Géraldine Androdias
(Lyon), Laurence Gignoux (Lyon), Roxane Arjmand (Dijon),
Dominique Audry (Chalon sur Saone), Dominique Aufauvre
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Mikael Bonnan (Pau), Bernard Bonnemain (Nantes), Florent
Borgel (Grenoble), Elisabeth Botelho-Nevers (Saint-Etienne),
Ségoléne Boucly (Bagnolet), Clémence Boutiere (Marseille),
Pierre Branger (Caen), Saskia Bresch (Nice), Véronique Breuil
(Nice), Hélene Brugeilles (Paris), Pierre Bugnon (Dijon),
Clarisse Carra-Daliere (Montpellier), Jean-Marie Chamouard
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