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Liste des abréviations

AES = Accident d'Exposition au Sang
AEFI = Adverse Events Following Immunization = MAPI

AFSSAPS = Agence Francaise de Sécurité Sanitaire des Produits de Santé (remplacée par
ANSM)

AMP = Agence de Médecine Préventive

AMS = Assemblée Mondiale pour la Santé = WHA

ANSM = Agence Nationale de Sécurité du Médicament

BCG = Bacille de Calmette et Guérin (vaccin antituberculeux)
BEH = Bulletin Epidémiologique Hebdomadaire

BK = Bacille de Koch

Ca = Coqueluche acellulaire

Ce = Coqueluche a germes entiers

CHD = Centre Hospitalier Départemental

CTV = Comité Technique des Vaccinations

DDSP = Direction Départementale de la Santé Publique
DTC3 = troisieme dose du vaccin Tétanos-Diphtérie-Coqueluche = DTP3
DTC = Diphterie, Tetanos, Coqueluche

DTCe-HepB-Hib = Diphtérie, Tétanos, Coqueluche a germes entiers, virus de I'Hépatite B,

Haemophilus influenzae type b



EMA = European Medicines Agency (Agence Européenne du Médicament)
EPI = Expanded Programme on Immunization = PEV
EPIVAC®O = Programme de formation action en EPIdémiologie et VACcinologie

GAVI = Global Alliance for Vaccines and Immunization (Alliance mondiale pour les vaccins

et I'immunisation)

GIVS = Global Immunization : Vision and Strategy (Vaccination dans le monde : vision et

stratégie)

GPEI = Global Polio Eradication Inititative (initiative mondiale pour I'éradication de la

poliomyélite)

Hib = Haemophilus influenzae type b

[IM = Infections Invasives a Méningocoque

MAPI = MAnifestation Postvaccinale Indésirable = AEFI

MCV = Measles-Containing Vaccine = VAA

OMS = Organisation Mondiale de la Santé = WHO

OMD = Objectifs du Millénaire pour le Développement

PAA = Poliomyélite Antérieure Aigué

PCIME = Prise en Charge Intégrée des Maladies de I'Enfant

PCR = Polymerase Chain Reaction (réaction en chaine par polymérase)
PCV = Pneumococcal Conjugate Vaccine (vaccin conjugué contre le pneumocoque)
PED = Pays En Développement

PEV = Programme élargi de vaccination = EPI

PPACc = Plan Pluri-Annuel complet du PEV au Bénin



PPAV = Poliomyélite Paralytique Associée au Vaccin

SAGE = Strategic Advisory Group of Expert (groupe stratégique consultatif d'experts sur la

vaccination)

SMI = Santé Maternelle et Infantile
SRT = Série de Rapports Techniques
TMN = Tétanos Maternel et Néonatal

UNDP = United Nations Development Programme (Programme des nations unies pour le

développement)

UNICEF = United Nations International Children's Emergency Fund (Fonds des nations unies

pour I'enfance)

VAA = Vaccin Anti-Amaril

VAR = Vaccin Anti-Rougeole = MCV

VIH = Virus de I'immunodéficience humaine

VPI = Vaccin antipoliomyélitique injectable = IPV

VPO = Vaccin antipoliomyélitique oral = OPV

WHO = World Health Organization = OMS

WHA = World Health Assembly = AMS

YEL-AND = Yellow fever vaccine-associated neurotropic disease

YEL-AVD = Yellow fever vaccine-associated viscerotropic disease



Liste des figures

Figure 1 : Chronologie des recommandations universelles de I'OMS concernant les vaccins,
(Keja K et al. 1988) (Relevé épidémiologique hebdomadaire, OMS, 2004 a 2013).

Figure 2 : Carte de l'incidence de la tuberculose a travers le monde en 2011 (Rapport mondial
sur la tuberculose, OMS, 2012).

Figure 3 : Cas de réaction au point d'injection, suite au BCG, six semaines apres l'injection et
premiere page d'un carnet de santé béninois (Photographies prises au CHD du Zou et des

Collines).

Figure 4 : Carte de I'évolution de la répartition géographique mondiale de la poliomyélite, de
1988 a 2012 (UNICEF, OMS, 2013).

Figure 5 : Les différents vaccins contre les poliovirus (site internet de l'initiative mondiale

pour I'éradication de la poliomyélite, 2010).

Figure 6 : Nombre de cas de diphtérie par an et couverture vaccinale de la troisieme injection
du vaccin diphteérie, tétanos et coqueluche dans le monde de 1980 a 2011 (OMS, 2012).

Figure 7 : Tétanos maternel et néo-natal a travers le monde entre 2000 et 2012, (pays ayant
éliminé MNT avant 2000, pays ayant éliminé MNT depuis 2000, et pays ou on rapporte
encore des MNT) (UNICEF, OMS, 2013).

Figure 8 : Nombre de cas de coqueluche par an et couverture vaccinale de la troisieme
injection du vaccin diphtérie, tétanos et coqueluche dans le monde de 1980 a 2012 (OMS,
2013).

Figure 9 : Taux de mortalité d0 a une infection a Haemophilus influenzae de type b chez les
enfants de 1 a 59 mois pour 100 000 enfants séronégatifs pour le HIV (Watt JP et al. 2009).

Figure 10 : Histoire naturelle de l'infection par le VHB pour 100 000 personnes infectées (E.
PILLY, 2012).

Figure 11 : Prévalence dans le monde de I'infection a VHB, en 2005, chez les enfants de 5a 9



ans (Ott JJ et al. 2012).
Figure 12 : Incidence des pneumonies cliniques par pays (Rudan | et al. 2008).

Figure 13 : Evolution des cas de rougeole en Afrique et de la couverture vaccinale de la
premiére dose de VAR (OMS, compte rendu de la 63éme assemblée mondiale pour la santé,
2010).

Figure 14 : Zone d'endémie de la fievre jaune en Afrique et en Amérique du sud, en 2008,
(OMS, 2008).

Figure 15 : Evolution du DTC3 dans le monde et par région de 'OMS, de 1980 a 2012 (OMS,
2013).

Figure 16 : Situation géographique du Bénin, tracé approximatif de ses frontieres (OMS,
Bénin 2013).

Figure 17 : Chronologie de I’introduction des vaccins au Bénin (données récoltées sur place,

formation PREVAC, 2012).

Figure 18 : Service de santé maternelle et infantile au CHD du Zou et des collines
(Photographie prise au CHD du Zou et des Collines).

Figure 19 : Béninoises enceintes ou avec leur enfant attendant pour les vaccins (Photographie

prise au CHD du Zou et des Collines).

Figure 20 : Réponse a la vaccination en fonction du taux de CD4+ lors d'une infection a VIH
(formation PREVAC, 2012).

Figure 21 : Premiere page d'un carnet de vaccination béninois, département du Zou et des
Collines et carte de vaccination béninoise (Photographies prises au CHD du Zou et des

Collines).

Figure 22 : Registre de vaccination en stratégie fixe (Photographie prise au CHD du Zou et

des Collines).

Figure 23 : Réfrigérateur du poste de vaccination et glaciere contenant les vaccins lors des

seéances de vaccination (posés sur une vessie de glace, changée a chaque séance)



(Photographies prises au CHD du Zou et des Collines).

Figure 24 : Conduite a tenir en fonction de la coloration de I'indicateur de suivi de la chaine
du froid (OMS, 2012).

Figure 25 : Boite de sécurité pour déchets de soins a risques infectieux (Photographie prise au
CHD du Zou et des Collines).

Figure 26 : Répartition des financements pour les colts spécifiques du PEV au Bénin
(données issues du PPAc 2009-2013).

Figure 27 : Affiche pour l'année africaine de la vaccination, 1986 (OMS, 60 ans de
campagnes publicitaires de santé publique, 2008), affiche publicitaire pour la semaine de la
vaccination 2012 (OMS, 2012).

Figure 28 : Affiches pour la promotion de la vaccination contre la poliomyélite, 2002, et le
PEV (Photographies prises a la DDSP du Zou et des Collines).



Liste des tableaux

Tableau | : Classement des vaccins selon leur origine, état, nature (formation Prévention par

la VVaccination, Sanofi Aventis et Sanofi Pasteur, 2012).

Tableau Il : Les vaccins du PEV béninois, volume injecté, localisation et voie

d'administration (observations récoltées au CHD).

Tableau 11l : Comparaison des couvertures vaccinales dans le monde, les régions de I'OMS
Afrique et Europe, et les pays Bénin et France (OMS, 2012).

Tableau IV : Evolution des indicateurs clés de performance de 1985 a 2010, dans le monde,
au Bénin et en France (OMS, 2012).

Tableau V : Statistiques du Bénin et de la France en 2009 (sauf indication contraire) (OMS,
Bénin, 2013) (OMS, France, 2013).

Tableau VI : Seuil d'alerte et épidémique pour la fiévre jaune, la rougeole, la poliomyélite et

le tétanos (données récoltées a la DDSP du Zou et des Collines).

Tableau VII et XI : Calendrier vaccinal du programme élargi de vaccination en République du
Bénin en 2012 (données récoltées au CHD du Zou et des Collines).

Tableau VIII : Objectifs dans la couverture vaccinale, départements du Zou et des Collines,
2012 (données récoltées a la DDSP du Zou et des Collines).

Tableau IX : Recommandations de I'OMS sur les vaccinations a effectuer en cas d'infection a
VIH (Relevé épidémiologique hebdomadaire, OMS, 2007).

Tableau X : Exemples d'erreurs imputables au programme (données récoltées a la DDSP du

Zou et des Collines).
Tableau XII : Calendrier vaccinal en France en 2012 (Inpes, 2012).

Tableau XIII : Calendrier vaccinal en France en 2013 (Inpes, 2013).

10



INTRODUCTION

11




La vaccination est un moyen simple, efficace, peu colteux qui a démontré son
efficacite pour diminuer la morbidité et la mortalité dues a des pathologies d'origine
infectieuse bactériennes ou virales, responsables de ravages dans la population mondiale.
L'Organisation Mondiale de la Santé (OMS) estime le nombre de décés évités grace a la
vaccination a 2 a 3 millions par an (OMS, la couverture vaccinale, 2013). Les progres sont
indéniables, mais des améliorations sont encore possibles, avec la nécessité de promouvoir un
acces équitable aux services de vaccination, de faire en sorte qu'il n'y ait pas de fortes
inégalités entre les pays, mais aussi a l'intérieur des pays en développement. Des efforts
restent & fournir car le nombre total d'enfants décédés dans le monde suite a une maladie
évitable par la vaccination est estimé a 1,5 million en 2010 (OMS, données mondiales sur la
vaccination, 2012). Pour cela, L'OMS soutient de nombreuses campagnes dans le monde
entier, notamment la semaine mondiale de la vaccination ou la journée mondiale de la
tuberculose. La vaccination correspond a l'accomplissement d'un des huit objectifs du
Millénaire pour le développement, a savoir le numéro 4 "réduire la mortalité de I'enfant de

moins de cing ans™ (United Nations Millenium Development Goals, 2013).

Le vaccin idéal doit étre peu onéreux, slr, stable aux variations de température,
permettre I'immunisation dés la naissance, en une administration sans utiliser ni aiguille ni
seringue (Moss WJ et al. 2012). En pratique, aucun vaccin ne remplit a la fois tous ces
criteres. C'est pourquoi il est important de promouvoir la recherche et le développement, pour

améliorer les vaccins existants, pour élaborer de nouveaux vaccins.

Au cours de mon année hospitalo-universitaire, I'opportunité d'un stage de trois mois
au Bénin, dans le service de pédiatrie de I'népital d'’Abomey s'est présentée. J'ai pu observer
les activités de vaccination de routine et rencontrer différentes personnes intervenant dans ce
domaine. Hormis quelques exceptions, les pathologies contre lesquelles sont vaccinés les
enfants béninois sont les mémes qu'en France. Les différences que j'ai tenté d'exposer dans

cette these sont sur les types de vaccins, le schéma vaccinal, les conditions d'administration.

La premiére partie de ce mémoire fournit des informations générales sur la vaccination
infantile dans les pays en développement, alors que la seconde relate mon expérience

béninoise.
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1. Présentation du programme élargi de vaccination

En mai 1974, une résolution de I'assemblée mondiale pour la santé demande a
I'organisation mondiale de la santé (OMS) de mettre en place le programme élargi de
vaccination (PEV) afin de promouvoir la vaccination dans le monde pour éviter des maladies
responsables de mortalité ou de morbidité et pour lesquelles il existe un vaccin performant
(Keja K et al. 1988). Le PEV s'appuie sur I'éradication de la variole a travers le monde qui
sera reconnue officiellement par 'OMS, le 8 mai 1980 (Fenner F et al. 1988). Cela a été
possible grace a l'intensification de la vaccination entre 1966 et 1977, demontrant l'intérét

d'un acces universel a la vaccination (Okwo-Bele JM et al. 2011).

Les acteurs du PEV ont plusieurs réles ; ainsi 'OMS et I'UNICEF (Fond des Nations
Unies pour l'enfance) se chargent d'organiser, de penser et de coordonner la vaccination, sur
des bases a la fois scientifiques et stratégiques. Pour cela, ils ont produit un document de
référence "La vaccination dans le monde : vision et stratégie” 2006-2015 (Global
immunization : vision and strategy ou GIVS), un support pour permettre I'égalité d'acces aux
vaccinations, pour accroitre le nombre de personnes vaccinées contre davantage de maladies,
pour que la vaccination soit considérée comme cruciale, pour que les vaccins indispensables
soient utilisés de la meilleure facon, et pour stimuler une solidarité de la communauté

internationale.

Dans le GIVS, les quatre grands axes stratégiques retenus sont 1) Protéger davantage
de personnes dans un monde qui change, 2) Adopter de nouveaux vaccins et de nouvelles
technologies, 3) Intégrer la vaccination, les interventions sanitaires apparentées et la
surveillance au sein des systémes de santé, 4) Vacciner dans un monde interdépendant (OMS,
La vaccination dans le monde : vision et stratégie 2006-2015, 2006) (Bilous J et al. 2006). Le
GIVS positionne la vaccination en lien avec les autres interventions de santé. Ainsi la
vaccination et les soins prénataux peuvent étre utilisés comme point de contact avec les
populations pour augmenter l'acces aux soins qualifiés notamment a I'accouchement et aux

soins postnataux (Kerber K et al. 2007).
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1.1. Origine et évolution du programme élargi de vaccination

Les recommandations mondiales de I'OMS évoluent au fil du temps, comme nous le

montre la figure 1, s'enrichissant continuellement des avancées scientifiques.

Fievre jaune en Neisseria meningitidis
zone d'endémie en zone d'endémie

Diphtérie, coqueluche,
tétanos, poliomyélite,
rougeole et tuberculose

Streptococeus pneumoniae

| VHB | | Hib | | rotavirus conjugué 13

1974

1992 1998

2011

Figure 1 : Chronologie des recommandations universelles de 'OMS concernant les vaccins,
(Keja K et al. 1988) (Relevé épidémiologique hebdomadaire, OMS, 2004 a 2013).

Dans les années 1980, la vaccination a le vent en poupe, notamment soutenue par
I'initiative universelle des enfants promue par 'UNICEF. Le premier objectif, fixé en 1977,
est que les vaccins immunisant contre la diphtérie, le tétanos, la poliomyélite, la rougeole et la
tuberculose soient a disposition de tous les enfants en 1990 (Keja K et al. 1988). En pratique,
on obtient comme résultat en 1989 un taux mondial moyen de 80% concernant la tuberculose,

la diphtérie, le tétanos, la coqueluche, la poliomyélite et la rougeole (Da Silva A, 2008).

Dans les années 1990, on observe une stagnation de la croissance de la couverture
vaccinale allant méme jusqu'a une décroissance. En paralléle, une limitation de I'acces a la
vaccination et une iniquité entre les pays se développe. A cela s'ajoute un investissement
insuffisant dans la recherche de nouveaux vaccins. Mais de nouvelles initiatives telles que
I'initiative pour I'éradication de la poliomyélite, I'élimination du tétanos et le controle de la

rougeole ont permis de relancer la vaccination. Les efforts a fournir a ce moment-la
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concernent I'égalité d'acces aux soins. L'acces perenne pour tous a la vaccination est
conditionné entre autre par sa viabilité financiére, la qualité et la sécurité des vaccinations y

compris lors de I'injection (Da Silva A, 2008).

Les annees 2000 sont marquées par un regain d'intérét pour la vaccination de la part de
la communauté internationale avec notamment la création de I'Alliance Mondiale pour les
Vaccins et I''mmunisation (Global Alliance for Vaccines and Immunization GAVI) pour
soutenir financierement les axes stratégiques du plan de Vaccination dans le Monde : Vision
et Stratégie (Global Immunization : Vision and Strategy GIVS) (Da Silva A, 2008).

1.2. Objectifs

L'objectif premier de la vaccination est de diminuer la morbidité et la mortalité dues a
des maladies évitables par la vaccination. L'étude des données épidémiologiques et de la
couverture vaccinale permet d'apprecier I'efficacité du programme élargi de vaccination. On
cherche & atteindre différentes finalités répondant a des criteres spécifiques, a savoir
I'élimination de maladies infectieuses comme le tétanos néo-natal ou, mieux, I'éradication
comme pour la poliomyélite ou la rougeole. Par élimination, on entend un taux de tétanos
néo-natal inférieur a un cas pour mille naissances vivantes dans tous les districts du pays
(UNICEF, Santé, élimination du tétanos maternel et néo-natal, 2010). Par éradication, on
entend la suppression d'une maladie endémique ou d'une espéce animale vectrice d'une
maladie (Dictionnaire médical, Elsevier Masson, 2009). L'éradication peut-étre envisagée
quand I'homme est le seul hote. Le niveau de la couverture vaccinale et sa tendance, sont
étudiés par des indicateurs clés de performance, pour contrbler les performances des
services de vaccination au niveau local, national et international. Cela permet de guider, de
conforter ou d'alerter sur les stratégies de contrdle des maladies évitables, sur les programmes
d'éradication et délimination, d'identifier les domaines nécessitant des ressources
supplémentaires et une attention particuliere, d'éclairer sur la décision d'introduction de
nouveaux vaccins (Brown D et al. 2011). Les objectifs mondiaux définis dans le GIVS sont
une couverture vaccinale d'au moins 90% au niveau national, et d'au moins 80% dans toutes
les circonscriptions (OMS, La vaccination dans le monde : vision et stratégie 2006-2015,
2006). Lors de la mise en place d'un programme, il est nécessaire d'établir des objectifs

mesurables pour stimuler I'engagement, pour planifier et allouer des ressources afin de

16



répondre aux besoins. L'introduction d'un nouveau vaccin ne doit pas se faire au détriment des
vaccins déja proposés, au contraire ce doit étre I'occasion pour renforcer, augmenter la

couverture vaccinale et diminuer les inégalités d'accés (Duclos P et al. 2009).

L'initiative pour I'élimination du tétanos néo-natal débutée en 1989, est renforcée en
1999, par I'élimination du tétanos maternel. Le but est d'éliminer le tétanos maternel et néo-
natal (TMN) dans cinquante-huit pays grace a des vaccinations antitétaniques de routine et a
des activités de vaccination supplémentaires. Entre 1999 et 2008, dix-huit pays dont le Bénin,
ont officiellement atteint cet objectif. L'élimination du TMN passe par les moyens suivants :
la vaccination des femmes en age de procréer, les pratiques d'hygiene lors de I'accouchement,
les soins appropriés du cordon ombilical. La mortalité due au tétanos néonatal a été réduite de
90% entre 1988 et 2008 (UNICEF, Santé, élimination du tétanos maternel et néo-natal, 2010).

En 1988, linitiative mondiale pour I'éradication de la poliomyélite (Global polio
eradication initiative GPEI) est lancée, avec cent vingt-cing pays endémiques. La date butoir
est 2000 (The Lancet Infectious Diseases, 2013). L'éradication de la poliomyélite a été
envisagée a partir du moment ou le poliovirus sauvage indigéne n'a plus été observé en
Amérique du Nord et en Amérique du Sud (Nathanson N et al. 2010). En 2010, on compte
encore trois pays endémiques, Afghanistan, Pakistan, Nigeria, présentant encore des cas de
poliovirus sauvage. En 2010, 1 291 cas de poliomyélite ont encore été déclarés dans le
monde, 232 dans les trois pays d'endémie, le reste étant des cas dus a l'importation de
poliovirus sauvage, 842 étant dus a des flambées épidémiques au Tadjikistan et au Congo
(Centers for Disease Control and Prévention, 2012). L'éradication de la poliomyélite s'est
révélée plus difficile que prévue, a cause d'événements géopolitiques, comme la guerre, des
perturbations sociales, ou l'indifférence politique, mais aussi pour des questions culturelles,
avec une méfiance envers les vaccins et ceux qui vaccinent, en partie due a lI'apparition de
poliomyélite paralytique associée au vaccin (PPAV) (Modlin JF, 2012). En 2012, on compte
encore environ 250 cas de paralysies dues a la poliomyélite. La date butoir est reportée en
2018, avec plusieurs étapes. Ainsi, les nouveaux objectifs sont 1) la détection et I'interruption
du poliovirus sauvage, 2) le renforcement de la vaccination de routine et le retrait du vaccin
antipoliomyélitique oral, 3) le confinement et la certification, 4) la planification de I'héritage a
transmettre lorsque I'objectif sera atteint. Pour cela, quatre jalons sont proposés, 1) dernier cas
de poliovirus pour 2014, 2) le retrait du VPO contre le poliovirus de type 2 pour 2015/2016,
3) la certification mondiale de I'éradication de la poliomyelite d'ici la fin 2018, et 4) arrét des
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VPO contre les poliovirus de type 1 et 3 courant 2019 (The Lancet Infectious Diseases, 2013).
Le probléme du GPEI est de confondre parfois I'éradication de la poliomyélite et I'interruption
de la transmission du poliovirus sauvage (Fine PE et al. 2007).

L'utilisation généralisée du vaccin contre la rougeole depuis 1980 a conduit a une
baisse importante de la morbidité et de la mortalité due a cette maladie (Centers for disease
control and prevention, 2013). L'objectif retenu pour I'éradication mondiale de la rougeole est
2020, et a été soumis a l'avis du groupe de stratégie consultatif d'experts sur la vaccination.
(Heymann D et al. 2010). Dans un premier temps, il faut atteindre I'élimination grace a une
vaccination de routine élevée et des activités de vaccination supplémentaires (Heymann D et
al. 2011). Depuis 2000, la rougeole est éliminée dans la région des Ameriques de I'OMS, et
est en voie d'élimination dans la région OMS du Pacifique occidental, mais des épidémies en
Asie, en Afrique et en Europe viennent noircir les avancées. L'OMS recommande que tous les
enfants recoivent deux doses de vaccin antirougeoleux afin d'arréter la transmission. Les trois
cibles fixées en 2010 par lI'assemblée mondiale pour la santé pour I'éradication de la rougeole
en 2015 sont 1) dépasser une couverture de 90% par la premiére dose de vaccin
antirougeoleux au niveau national et une couverture vaccinale de 80% dans tous les districts
ou équivalents chez les enfants de 1 an, 2) ramener l'incidence annuelle de la rougeole a
moins de cing cas pour un million d'habitants et maintenir ce niveau, 3) réduire la mortalité
rougeoleuse de 95% ou plus comparativement aux estimations de 2000 (OMS, élimination de
la rougeole, 2013) (Centers for disease control and prevention, 2013). L'éradication de la
rougeole est biologiquement, opérationnellement, économiquement faisable (Sniadack DH et
al. 2013).

1.3. Acteurs du programme élargi de vaccination
Les acteurs du PEV sont nombreux.

L'OMS, autorité directrice et coordinatrice internationale dans le domaine de la santé,
a pour missions de diriger l'action sanitaire mondiale, de définir les programmes de recherche
en santé, de fixer des normes et des critéres, de présenter des options politiques fondées sur
des données probantes, de fournir un soutien technique aux pays et de suivre et d'apprécier les

tendances en matiere de santé publique. L'OMS émet des recommandations, des référentiels,
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des publications, mais aussi des comptes-rendus d'experts via par exemple des groupes
stratégiques consultatifs d'experts (SAGE). Le SAGE sur la vaccination, créé en 1999, est
chargé de formuler des recommandations sur les travaux du département " Vaccination,
vaccins et produits biologiques de I'OMS ™. Il s'agit d'un comité consultatif indépendant
impliqué dans I'émission de recommandations a I'échelle planétaire, dans les politiques, les
stratégies a mettre en ceuvre pour favoriser la réalisation des objectifs du GIVS et dans le
suivi des activités de vaccination mais aussi des maladies évitables par la vaccination (Duclos
Petal. 2011).

En 1999, I'Alliance mondiale pour les vaccins et I'immunisation (Global Alliance for
Vaccines and Immunization, GAVI) est constituée, a partir de différents organismes dont des
gouvernements nationaux, des organisations internationales comme I'OMS, I'UNICEF et la
Banque mondiale, des fondations philanthropiques comme la fondation Bill et Melinda Gates,
la fondation Rockefeller mais aussi des entreprises privées comme la fédération internationale
de l'industrie du medicaments et des institutions de recherche et de développement (OMS,
2009). GAVI regroupe I'ensemble des acteurs. C'est un organe décisionnel, basé sur un
partenariat unique entre public et privé, dont la mission est de sauver la vie et protéger la
santé des populations des pays pauvres par le financement de l'introduction des vaccins.
GAVI propose une aide financiere pour les 70 pays les plus pauvres pour protéger les enfants,
sous critere d'éligibilité et exige en contrepartie un retour sur l'utilisation des sommes
allouées. Les soutiens sont spécifiques, par exemple pour les vaccins contre les
pneumocoques, les rotavirus, Haemophilus influenzae de type B, I'hépatite b, la fievre jaune,
la rougeole (deuxieme dose) et la méningite A, ou bien pour l'introduction du pentavalent
(DTCe-HepB-Hib). GAVI détient un stock d'urgence de vaccin contre la méningite A et la
fievre jaune. Autrement GAVI peut proposer des soutiens financiers ciblés comme par
exemple pour le renforcement des systéemes de santé, le soutien aux organisations de la société

civile, le soutien a la sécurité des injections ou encore le soutien aux services de vaccinations.

Chaqgue gouvernement des pays en développement est un acteur majeur en garantissant
I'accés au systéme de santé, en organisant, en formant, en recherchant des financements, et en

coordonnant I'ensemble des actions de vaccination surtout de routine.

D'autres organismes non gouvernementaux peuvent ceuvrer pour des actions de

vaccinations supplémentaires ponctuelles.
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L'Agence de médecine préventive (AMP) est un organisme a but non lucratif
multinational pour la promotion de la médecine préventive avec des actions d'expertises, de
recherche appliquee, de formation en épidémiologie, en gestion des programmes de santé, en
économie et en vaccinologie, entre Paris et certains pays (Cote d'lvoire, Bénin, Burkina Faso,
Togo et Vietnam). Son programme de formation EPIVAC® a pour mission de soutenir le
bien-étre et le développement des communauté d'Afrique sub-saharienne en améliorant les
performances de la vaccination en proposant des formations pour renforcer les capacités
techniques et managériales des acteurs des programmes de vaccination et daméliorer les
pratiques professionnelles, tout cela en partenariat avec les autres acteurs (Drach M et al.
2013).

1.4. Financements

Les services de vaccination sont I'un des moyens les moins couteux pour diminuer la

mortalité infantile (Pegurri E et al. 2005).

Les pays membres de I'OMS ont pris en 2005 I'engagement de la couverture sanitaire
universelle dont le but est que les populations aient acces aux services de santé sans que cela
ne leur provoque des difficultés financiéres grace a des programmes de financements

appropriés (Drach M et al. 2013).

Dans les années suivantes, un point important pour responsabiliser est d'accorder les
financements en fonction de critéres prédéfinis (critére de ressource, projet précis quant a la
répartition des postes de dépenses et des postes de revenus, compte rendu apres dépense, etc.).
On parle de financement basé sur les performances : ainsi I'obtention des subventions est
basée sur les performances concernant les prestations des services. Le financement basé sur
les performances semble une stratégie prometteuse pour améliorer les services de santé
primaire quoi qu'aucune étude sans biais ne I'a mis en évidence. Sa définition peut étre le
transfert de financement ou de bien matériel conditionné par la mesure d'une action ou la
réalisation d'un but prédéterminé permettant d'évaluer la performance. Ce doit étre un critere

quantifiable facilement, et il faut déterminer des seuils (Fretheim A et al. 2012).

Les principaux acteurs financiers donateurs sont I'UNICEF, GAVI, la Banque

mondiale, les banques régionales de developpement, le Fond des Nations Unies pour la
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population (UNPFA), l'entreprise Becton Dickinson (BD), I'Agence Ameéricaine pour le
Développement International (The United States Agency for International Development,
USAID), le CDC (Centers for Disease Control and Prevention), l'organisation Save the
Children, la fondation Bill et Melinda Gates, les gouvernements donateurs, les agences de

développement internationales et de financement.
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2. Les vaccins du programme élargi de vaccination

2.1. La vaccination : généralités

2.1.1. Définitions

Un vaccin est une substance possédant la propriété d'immuniser I'organisme contre une
maladie infectieuse. Le résultat attendu est d'éviter la survenue de la maladie, ou d'en atténuer
les manifestations cliniques, en cas d'exposition ultérieure. On la prépare soit a partir de
micro-organismes vivants mais atténués, soit a partir de micro-organismes tués ou inactifs,
soit a partir d'une fraction antigénique d'un micro-organisme. Devenue sans danger, elle
permet, en ayant gardé ses propriétés antigéniques, de faire développer par I'organisme une
réaction immunitaire protectrice (Dictionnaire médical, Elsevier Masson, 2009).

La vaccination consiste a l'origine a l'inoculation de la lymphe vaccinale comme
moyen de prévention de la variole, puis par extension a I'administration d'un vaccin par voie
orale, parentérale ou par scarification, dans le but de produire une immunité active et ainsi de

prévenir une maladie infectieuse (Dictionnaire médical, Elsevier Masson, 2009).

2.1.2. Les différents types de vaccins

Les vaccins peuvent étre classés selon plusieurs parameétres : origine, état, nature,

présentation, exposés dans le tableau 1.
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Tableau | : Classement des vaccins selon leur origine, état, nature (formation Prévention par
la Vaccination, Sanofi Aventis et Sanofi Pasteur, 2012).

Origine Germe entier Extrait de germe

Vivant Tué Toxine Fragment antigénique

=rleicgl=alales - Tuberculose

Coqueluche a - Tétanos - Pneumocoque

germes entiers
- Diphtérie - Méningocoque A + B

- Haemophilus influenzae B

- Coqueluche acellulaire

Virale - Rougeole -Poliomyélite - Hépatite virale B
injectable

-Fievre Jaune

-Poliomyélite

oral

Les vaccins vivants (agents infectieux vivants atténués) permettent une protection
immunitaire proche de celle induite par une infection naturelle avec un large stimulus
antigénique, en 10 a 14 jours, généralement durable. Néanmoins, ils présentent I'inconvénient
de pouvoir étre excrétés dans le milieu, conserver une certaine pathogénicité et parfois on a pu

observer un retour a la virulence et la survenue de maladie infectieuse vaccinale dans

certaines conditions cliniques.

Les vaccins inertes ou inactivés n'ont pas de pouvoir infectieux. On obtient une
protection immunitaire en général aprés plusieurs doses successives et en association a des
adjuvants. 1l est nécessaire d'entretenir I'immunité par des rappels réguliers. Ils se subdivisent
en vaccins inactivés entiers contenant la totalité du corps bactérien ou de la particule virale

(I'inactivation étant obtenue chimiquement sur formol ou bétapropionolactone, ou
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thermiquement par la chaleur) ou en vaccins sous-unitaires composés de fractions
antigéniques susceptible d'entrainer une réponse immunitaire protectrice soit des anatoxines
(toxine détoxifiée) soit des polysaccharides capsulaires pouvant étre conjugués a des protéines
(E. PILLY, 2012). Les fragments antigéniques du VHB sont recombinants. lls présentent
comme inconvenient d'avoir une capacité de production limitée. Les vaccins bactériens
polysaccharidiques conjugués comme le Hib, (comme Prevenar®13) sont T-dépendants,
responsables d'une réponse immunogene des six semaines, activent la mémoire immunitaire et

permettent une protection longue.

2.2. Les vaccins du programme élargi de vaccination au Bénin en 2012

Dans cette partie, j’ai choisi de me concentrer sur les vaccins du PEV utilisés au Bénin
en 2012. Pour chaque vaccin sera présenté un bref rappel sur la(les) pathologie(s) prévenue(s),
ainsi que des données épidémiologiques a I'échelle mondiale, orientées sur 1’Afrique de
I’ouest et le Bénin en particulier (quand elles sont disponibles). Puis quelques informations

spécifiques du vaccin et de son utilisation seront rapportées.

Les vaccins du programme élargi de vaccination, disponibles chez I'enfant sont au
nombre de 6 au Bénin en 2012. Ils protégent contre 10 maladies meurtrieres pendant la petite
enfance : la tuberculose, la poliomyélite, la diphtérie, le tétanos, la coqueluche, Haemophilus
influenzae type b, le VHB, les infections a pneumocoque, la rougeole et la fievre jaune. Le
tableau Il présente les recommandations concernant le volume a injecter, la localisation, la
voie et le site d'administration, et diverses caractéristiques pour chacun des antigenes. Ces
vaccins sont conditionnés sous différentes formes en fonction de leurs criteres physico-

chimiques de stabilité déterminant leur conservation, leur reconstitution ou non.
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Tableau IlI : Les vaccins du PEV béninois, volume injecté, localisation et voie

d'administration (observations récoltées au CHD).

0,05 lyophilisé Face externe 1/3 Intradermique 20 Serum institut
mL supérieur de of India
I'avant bras gauche
2 liquide rose  Bouche Orale 20 Novartis
gouttes
0,5mL  liquide Deltoide bras Intramusculaire 2 GSK
gauche Biologicals s.a.
lyophilisé Rixensart,
Belgique
0,5mL  lyophilisé Cuisse gauche Intramusculaire 1 Wyeth
Pharmaceutical
Inc.
0,5mL lyophilisé Bras droit Sous-cutanée 10 Biofarma
0,5mL  lyophilisé Cuisse droite Sous-cutanée 10 Sanofi Pasteur
2.2.1. Le BCG

Le bacille bilié de Calmette et Guérin ou BCG protege contre les formes graves de

tuberculose, dues a Mycobacterium tuberculosis autrement appelé Bacille de Koch (BK).

2.2.1.1. Rappel sur la tuberculose

L'évolution d'une primo-infection & Mycobacterium tuberculosis est en général
spontanément favorable. Le risque d'évoluer vers une tuberculose maladie varie de 10% chez
le sujet sain a 30% chez le sujet immunodéprimé. La tuberculose pulmonaire correspond a
75% des cas de tuberculose-maladie avec une toux rebelle associée a une hémoptysie, une
dyspnée, une altération de I'état géneéral, une fievre surtout vespérale et des sueurs nocturnes.
D'autres formes de tuberculose existent, notamment ganglionnaires, urinaires, digestives,
méningées, osseuses, génitales ou généralisées. En l'absence de traitement, la tuberculose-
maladie évolue vers la mort dans 50% des cas, la guérison spontanée dans 25% des cas et une

atteinte chronique dans 25% des cas jouant un réle important dans la dissémination.
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Le diagnostic de certitude de la tuberculose pulmonaire, contagieuse par voie aérienne,
se fait sur les expectorations par la mise en évidence du bacille acido-alcoolo-résistant a
I'examen direct microscopique, doublée d'une culture sur milieu solide et/ou liquide (E.
PILLY, 2012).

La prise en charge d'une suspicion de tuberculose, ou des sujets contacts d'un cas
confirmé, fait I'objet de procédures adaptées, avec des examens complémentaires, un systéeme
de déclaration, et des protocoles médicamenteux pour contrdler I'apparition de tuberculose

multi-résistante rapportée dans presque tous les pays étudiés par 'OMS.

2.2.1.2. Epidémiologie de la tuberculose

La tuberculose est la troisieme cause mondiale de décés par maladie infectieuse avec
annuellement plus d'un million de déces, essentiellement dans les pays pauvres. En 2010, 8,8
millions de personnes ont été atteintes de tuberculose, 1,4 millions en sont décédées dont
350 000 étaient co-infectées par le VIH. Le nombre de nouveaux cas de tuberculose est en
diminution, et le taux de mortalité a diminué en moyenne de 40% depuis 1990 (OMS, faits et
chiffres sur la tuberculose). En 2011, son incidence moyenne mondiale est de 125 cas pour
100 000 habitants. La plupart des cas estimés sont localisés en Asie (59%) et en Afrique
(26%). Les cing pays les plus touchés en nombre de cas sont I'Inde, la Chine, I'Afrique du
Sud, I'Indonésie et le Pakistan (OMS, rapport 2012 sur la tuberculose dans le monde). Comme
le montrent les chiffres précédents, la co-infection tuberculose/VIH est fréquente, la
tuberculose étant une des premiéres causes de déces évitables chez les personnes vivants avec
le VIH (OMS, Politique de I'OMS pour les activités conjointes de lutte contre la tuberculose

et le VIH). La figure 2 illustre I'incidence de la tuberculose sur I'ensemble du globe.
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Estimated tuberculosis (TB) incidence rates, 2011
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Figure 2 : Carte de I'incidence de la tuberculose a travers le monde en 2011 (Rapport mondial
sur la tuberculose, OMS, 2012).

Au Bénin, le systeme de notification de la tuberculose est établi depuis les années
1990. Seuls les cas bactériologiquement confirmés sont comptabilisés. D'apres I'OMS, en
2008, le Bénin, avec une population de huit millions d'habitants, avait le meilleur résultat des
pays d'Afrique sub-saharienne, dans le contréle de la tuberculose (Gninafon M et al. 2011).
L'union internationale contre la tuberculose et les maladies respiratoires travaille en étroite
collaboration avec le programme national de la tuberculose béninois depuis les années 1970.
Les données épidémiologiques concernant la tuberculose sont collectées par les BMUs (Basic
management unit) au niveau local, et des études ont démontré que les données rapportées par
le programme national de la tuberculose sont valides et cohérentes avec le travail effectué au
sein des BMUs (Trébucq A et al. 2010). En 2011, le Bénin déclare 4 212 cas de tuberculose
(Statistiques sanitaires mondiales 2013).
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2.2.1.3. Specificités du BCG

Seul vaccin vivant bactérien du PEV, le BCG entraine une réponse immunitaire a
médiation cellulaire. 1l est obtenu & partir de la souche atténuée de Mycobacterium bovis. Le
BCG est a administrer avant tout contact avec le Bacille de Koch. Ainsi, la vaccination se fait
des les premiers jours de vie. Il permet un niveau de protection de 50% pour toutes les formes
de tuberculose et de 80% pour les formes graves notamment contre la méningite tuberculeuse

et les formes graves de tuberculose chez I'enfant.

Le BCG se présente sous forme d'un lyophilisat, soigneusement mélangée par
retournements successifs du flacon, on obtient une suspension homogene, l1égérement opaque
et incolore, qui permet de prélever des doses équivalentes. Avec une reconstitution correcte,
on obtient une suspension contenant dans chaque millilitre environ 1.10° unités formant

colonies.

Le schéma vaccinal retenu pour le PEV prévoit une seule injection, en intradermique
au niveau du tiers supérieur de lI'avant bras droit, a I'insertion du deltoide sur I'numérus. Ce
type d'injection nécessite un apprentissage afin de la réaliser correctement. La peau est tendue
entre le pouce et l'index, l'aiguille stérile est insérée, biseau vers le haut, environ 2 mm dans
les couches superficielles du derme, quasiment paralléle a la surface. L'aiguille doit étre
visible au travers de I'épiderme pendant I'injection. Le vaccin est administré lentement, une
papule pale en "peau d'orange" doit apparaitre. C'est le signe d'une injection correcte. Apres
I'injection, la papule disparait en dix a quinze minutes. S'il n’apparait pas de papule, ne jamais
administrer une seconde dose de vaccin (ANSM recommandation pour injection du BCG
SSI).

Une réaction locale au point d'injection aprés vaccination est attendue, figure 3, avec
une induration suivie d'une lésion locale pouvant ulcérer quelques semaines plus tard et
cicatriser aprés quelques mois, laissant une petite cicatrice plate (RCP BCG SSI). On observe

parfois le développement d'un ganglion lymphatique régional de moins de 1 cm.

Le personnel de santé injecte le BCG au méme endroit chez tous les enfants pour
faciliter la recherche de la cicatrice (PREVAC 2012). Les effets secondaires sont suivis et font
I'objet d'une surveillance adaptée dans le cadre de la Vaccinovigilance, avec la déclaration des

manifestations postvaccinales indésirables (MAPI).
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Figure 3 : Cas de réaction au point d'injection, suite au BCG, six semaines apres l'injection et
premiere page d'un carnet de santé béninois (Photographies prises au CHD du Zou et des

Collines).

La figure 3, d'un carnet de santé d'un nourrisson béninois, témoigne du délai entre la
naissance, le 25/05/2012 et les premiéres vaccinations, faites le 28/05/2012. Ainsi, on peut lire
la date du prochain rendez-vous, écrite au crayon de bois, six semaines plus tard soit a partir
du 09/07/2012. L'infirmiére a également transmis oralement la date du prochain rendez-vous

au cas ou la mére ne saurait pas lire.

Pour des questions pratiques et parce qu'un flacon de BCG contient 20 doses, ce
vaccin est fait uniqguement un (le lundi systématiquement) a deux jours dans la semaine, en

fonction du nombre de naissances.

2.2.2. Le vaccin antipoliomyélitique oral

Le vaccin antipoliomyélitique oral (VPO) utilisé actuellement au Bénin est un vaccin a

virus vivant atténué Sabin permettant une immunisation contre les poliovirus de type 1, 2 et 3.
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2.2.2.1. Rappel sur la poliomyélite

Les infections par les poliovirus de type 1, 2 et 3, entérovirus du péril oro-fécal, sont le
plus souvent asymptomatiques. Dans 10% des cas, les personnes infectées présentent des
manifestations bénignes. Dans 1% des cas on observe des formes paralytiques : la
poliomyélite antérieure aigué (PAA). La paralysie semble d'abord régressive de maniere
variable mais imprévisible. Apres cette phase de régression, les séquelles sont irréversibles (E.
PILLY 2012). La poliomyélite peut survenir a n'importe quel age, mais affecte principalement
les enfants de moins de cing ans. 1l existe également un syndrome post-poliomyelite (faiblesse
musculaire, asthénie, myalgie), concernant 40% des personnes infectées, 15 a 40 ans apres la
primo-infection (site internet de I'initiative mondiale pour I'éradication de la poliomyélite).

Le diagnostic se fait principalement sur les signes cliniques, conforté par la notion de
zone d'endémie (séjour ou résidence) et I'absence de vaccination. On peut envisager pour le
diagnostic de confirmation, en fonction des moyens, une PCR, un isolement du virus sur
prélevement de gorge ou de selles, voire de liquide céphalo-rachidien. L'identification de la

souche est importante pour I'épidémiologie.

Il n'existe pas de traitement curatif, uniquement des traitements symptomatiques
(antalgiques, antipyrétiques). La vaccination et la gestion adéquate des feces diminuent la
propagation de la poliomyélite (E. PILLY, 2012).

2.2.2.2. Epidémiologie de la poliomyélite

En 2012, on comptait 285 cas de poliomyélite dans le monde, dont 168 en Afrique
(Statistiques sanitaires mondiales, 2013). La figure 4 permet de mettre en évidence les

avancées exceptionnelles obtenues notamment grace a une vaccination de masse.
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Polio Eradication Progress, 1988 — 2012
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Figure 4 : Carte de I'évolution de la répartition géographique mondiale de la poliomyélite, de
1988 a 2012 (UNICEF, OMS, 2013).

En 2012, comme le montre la figure 4, seuls trois pays sont endémiques :
I'Afghanistan, le Nigeria et le Pakistan. Au Bénin, le dernier cas de poliovirus sauvage de type
3 remonte au 1* décembre 2008, et celui de type 1 au 19 avril 2009 (site internet

www.polioeradication.org, Poliovirus sauvage 2008-2013).

L'homme est le seul réservoir. Si un nombre suffisant d'enfants est complétement
immunisé contre les poliovirus, le virus est incapable de trouver un enfant susceptible d'étre
infecté, et meurt dans le milieu extérieur. Etant donné la proportion des infections a poliovirus
asymptomatiques, I'OMS considere qu'un seul cas suffit pour déclarer une épidémie (site

internet de l'initiative mondiale pour I'éradication de la poliomyélite).

2.2.2.3. Spécificités du vaccin antipoliomyélitique oral

Seul vaccin administrable per os, c'est un vaccin de choix en premiére intention dans
le PEV, car son administration est facile, sans nécessité de formation préalable. Il est pratique

a utiliser en routine ou en cas d'épidémie, avec comme autre avantage d'avoir un faible
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codt. Ce vaccin est utilisé dans les pays en développement depuis 1964, plus précisément dans
les pays ou des poliovirus sauvages restent en circulation (OMS immunisation polio). Cette
forme n'est pas commercialisée en France. Albert Sabin a congu le VPO avec le soutien de
I'initiative mondiale pour I'éradication de la poliomyélite. Le vaccin antipoliomyélitique
injectable (VPI) a été développé en 1955 par Jonas Salk, quelgues années avant le VPO. Le
V/PI est le premier vaccin contre la poliomyélite contenant le virus tué (Callaway E, 2012). La
figure 5 illustre ces différents vaccins antipoliomyélitiques.

Figure 5 : Les différents vaccins contre les poliovirus (site internet de l'initiative mondiale

pour I'éradication de la poliomyélite, 2010).

Lors de I'administration des deux gouttes du VPO, aprés agitation douce de la pipette
pré-remplie pour homogénéiser, le nourrisson déglutit la suspension qui va cheminer le long
du tractus digestif. Les virus vont se répliquer au niveau de la muqueuse digestive et sont
excrétés dans les selles. Une réponse immunitaire humorale est déclenchée avec des anticorps
neutralisants circulants mais aussi une immunité locale au niveau de la muqueuse intestinale
avec la production d'lgA sécrétoires. L'immunité locale joue un réle dans la prévention des
infections par des virus sauvages et agit sur I'excrétion fécale et orale des virus
poliomyélitiques (AFSSAPS, RCP du VPO). L'excrétion du virus présent peut entrainer la
vaccination indirecte des sujets contacts, ce qui peut étre considéré comme un avantage pour
augmenter la couverture vaccinale mais présente I'inconvénient d'un défaut de contrble avec
un risque de transmission a des sujets souffrant d'un déficit immunitaire. Exceptionnellement,

un phénoméne de réversion de la virulence de la souche vaccinale peut provoquer une
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paralysie appelée poliomyélite paralytique associée au vaccin (PPAV) avec 1 ou 2 cas de
PPAYV par million de primo-vaccinés entre 1961 et 1999 (Nathanson N et al. 2010).

Le VPO trivalent, distribué au Bénin, est un vaccin pratique mais peu efficace, surtout
dans les zones a forte densité de population ou le taux de natalité est élevé, lI'assainissement
médiocre, et ou sont observées des carences nutritionnelles. Dans certaines régions,
I'efficacité globale de chaque dose de VPO trivalent est estimée a 10%. Les VPO bivalents et
monovalents sont plus efficaces, et provoquent moins de PPAV. C'est pourquoi le
développement et la distribution de bivalent de type 1 et 3 sont a encourager. De plus, le

poliovirus sauvage de type 2 a été éradiqué depuis bient6t 10 ans (Modlin JF, 2012).

A terme, les VPO seront remplacés par un VPI pour éviter I'excrétion de virus dans
I'environnement et le risque d'une réapparition de la virulence (Nathanson N et al. 2010). Les
recommandations de 'OMS vont dans ce sens, et rappellent qu'ils devront étre administrés en
centre de santé par des professionnels de santé qualifiés et formés. Le changement est
nécessaire pour eliminer les derniéres zones de poliomyélite. Les experts soulignent que cela
peux poser probléme dans des endroits trés reculés qui n'ont qu'un accés limité aux soins de
santé (Callaway E, 2013). Par ailleurs, le VPI colte 10 fois plus cher que le VPO (Callaway
E, 2012).

2.2.3. Le Pentavalent

Le pentavalent ou DTCe-HépB-Hib permet une immunité active contre la diphtérie, le
tétanos, la cogueluche, le VHB et Haemophilus influenzae de type b dans le schéma de primo-
vaccination avec trois injections en intramusculaire a 6, 10 et 14 semaines de vie. Le

Tritanrix® HB+Hib est le vaccin distribué au Bénin.
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2.2.3.1. La diphtérie

Rappel sur la diphtérie

La diphtérie est due a Corynebacterium diphteriae qui produit des exotoxines
responsables des manifestations cliniques telles que l'angine diphtérique commune. A
I'examen, on retrouve une fausse membrane extensive qui est en fait un enduit blanchétre a
grisatre recouvrant les amygdales inflammatoires, jusqu'a provoquer une obstruction des voies
respiratoires. Certaines souches produisent une exotoxine provoquant des atteintes
myocardiques, neurologiques ou rénales. La diphtérie peut étre extra-respiratoire, notamment

cutanee (E.PILLY, 2012). Il existe aussi un portage asymptomatique.

Orienté par le tableau clinique, le diagnostic repose sur I'examen d'un prélévement

renforcé par ensemencement sur milieux spécifiques.

Les traitements consistent en une antibiothérapie et une anatoxinothérapie associées a

des traitements symptomatiques (E. PILLY, 2012).

Epidémiologie de la diphtérie

En 2011, 4 880 cas de diphtérie ont été déclarés a 'OMS dans le monde (Statistiques
sanitaires mondiales 2013, OMS).

La vaccination de routine chez I'enfant a permis d'éliminer la diphtérie dans la plupart
des pays industrialisés. 1l faut continuer a vacciner car une réémergence s'observe. Il faut
consolider la vaccination en vaccinant les enfants, les jeunes adultes et également les

voyageurs qui se rendent dans les régions d'endémie (Adler NR et al. 2013).

La figure 6 met en perspective les cas rapportés de diphtérie, avec le taux de
couverture du DTC3 dans le monde, par an de 1980 a 2011.
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Diphtheria global annual reported cases and
DTP3 coverage, 1980-2011
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Figure 6 : Nombre de cas de diphtérie par an et couverture vaccinale de la troisiéme injection
du vaccin diphteérie, tétanos et coqueluche dans le monde de 1980 a 2011 (OMS, 2012).

2.2.3.2. Le tétanos

Rappel sur le tétanos

La bactérie tellurique cosmopolite, Clostridium tetani, est l'agent pathogene du
tétanos.

C'est sous forme de spore tétanique qu'elle pénétre dans I'organisme, aprés un
traumatisme permettant une effraction de la barriere cutanée (exemple lors de travaux de
jardinage ou apres des soins du cordon non adéquats), puis se transforme au niveau de la plaie
en forme végétative. La bactérie produit alors dans une atmosphére anaérobie stricte des
exotoxines, la tétanolysine et la tétanospasmine, provoquant une toxémie a l'origine des
spasmes musculaires douloureux et épuisants, des spasmes localisés, un trismus, un
opisthotonos (E. PILLY, 2012).

Le tétanos néonatal est une complication d'une intervention a savoir la coupe

35



prématurée du cordon. S'il n'y a pas d'urgence, quelques heures aprés l'accouchement le
cordon est mince, sec, dur et non vascularisé. 1l peut alors étre coupé sans soins du cordon
particuliers. Le risque de tétanos néo-natal est €liminé. La coupe du cordon peut étre liée a un
rituel inséparable de certains mythes (Odent M, 2008).

Le diagnostic repose sur le tableau clinique.

Les traitements curatifs comprennent le traitement de la porte d'entrée (asepsie de la
plaie), le traitement antibiotique, la sérothérapie par des immunoglobulines humaines anti-
tétanos et la vaccination anti-tétanique systématique car le tétanos n'est pas immunisant. A
cela, on associe des traitements symptomatiques, repos avec isolement en chambre sombre et
a l'abri du bruit, des sédatifs et myorelaxants, un contréle respiratoire, des analgésiques, des
apports hydroélectrolytiques, nutritionnels et la prophylaxie des complications du décubitus.
La létalité est de 20 a 30% chez I'adulte (E. PILLY, 2012). La létalité du tétanos néo-natal
dans les pays en développement est de 5 a 50% (Roper MH et al. 2007).

Epidémiologie du tétanos

L'OMS estime qu'en 2008 (derniére année pour laquelle les données ont été validées),
50 000 nouveau-nés sont décédés du tétanos néo-natal, ce qui représente une réduction de

92% par rapport aux années 1980 (OMS, fiche tétanos).

Dans les pays en développement le tétanos néo-natal est une maladie a déclaration
obligatoire et aussi un indicateur d'efficacité du PEV. Le tétanos maternel et néo-natal a pu
diminuer grace a la vaccination des femmes en age de procréer et des femmes enceintes, et
I'amélioration des conditions d'accouchement. En Europe, les cas sont rares, et concernent
plutdt des sujets agés non ou mal vaccinés avec une contamination ayant lieu fréquemment
lors des travaux de jardinage (E. PILLY, 2012).

Comme le montre la figure 7, le tétanos néo-natal et maternel reste un enjeu majeur.
L'agent pathogene étant une bactérie tellurique, un relachement dans la vaccination et les

soins de santé primaires serait synonyme d'une recrudescence des cas.
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29 Countries eliminated MNT between 2000 & 2012

*(Plus 15 States out of 35 in India, Ethiopia part and 29 provinces out of 33 in Indonesia) leaving 30 countries yet to
eliminate MNT
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Figure 7 : Tétanos maternel et néo-natal a travers le monde entre 2000 et 2012, (pays ayant
éliminé MNT avant 2000, pays ayant éliminé MNT depuis 2000, et pays ou l'on rapporte
encore des MNT) (UNICEF, OMS, 2013).

2.2.3.3. La coqueluche

Rappel sur la coqueluche
La bactérie Bordetella pertussis est I'agent de la coqueluche.

L'infection du jeune nourrisson avant I'dge de un an est la plus problématique. La
maladie évolue en moyenne sur six semaines, avec une période catarrhale, une période
paroxystique des quintes avec un risque d'asphyxie puis une période de déclin et de
convalescence. Chez I'adolescent et I'adulte les symptdmes sont atypiques.

Le diagnostic est posé suite a l'identification de Bordetella pertussis dans les

sécrétions obtenues par aspiration nasopharyngée, par la culture sur milieu adapté et par
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amplification par PCR.

Le traitement comprend I'hospitalisation chez I'enfant de moins de un an, l'isolement
pour éviter la contamination, l'antibiothérapie pour diminuer la durée de contagiosité (et non
la durée des manifestations cliniques) ainsi que d'autres mesures symptomatiques dans les
formes graves (E. PILLY, 2012).

Epidémiologie de la coqueluche

La coqueluche est une cause importante de mortalité infantile dans le monde et reste
un probleme de santé publiqgue, méme dans les pays ou la couverture est élevée. Les
estimations de I'OMS laissent a penser qu'en 2008 il y aurait eu pres de 16 millions de cas de
coqueluche dans le monde, dont 95% dans les pays en développement, et qu'environ 195 000

enfants seraient décédés de cette maladie (Black RE et al. 2010).

Avec un réservoir humain strict, la transmission est aérienne et cela pendant la phase
catarrhale non caractéristique. Grace a la vaccination, l'incidence diminue considérablement
dans la premiére enfance. Les pays industrialisés n'ont pas réussi a endiguer la coqueluche,
une recrudescence est décrite chez les jeunes adultes, les sujets agés, le personnel soignant
risquant de contaminer les enfants non ou incomplétement vaccinés de moins de 6 mois ou de
plus de 10 ans (E. PILLY, 2012).

La figure 8 présente conjointement les cas rapportés de coqueluche et le taux de

couverture du DTC3 dans le monde, par an de 1980 a 2012.
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Pertussis global annual reported cases and
DTP3 coverage, 1980-2012
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Figure 8 : Nombre de cas de coqueluche par an et couverture vaccinale de la troisieme
injection du vaccin diphtérie, tétanos et coqueluche dans le monde de 1980 a 2012 (OMS,
2013).

2.2.3.4. Les méningites a Haemophilus influenzae de type b

Rappel sur les infections @ Haemophilus influenzae de type b

La bactérie Haemophilus influenzae de type b (Hib) est un hote commensal de
I'oropharynx et du nasopharynx, responsable de méningite chez I'enfant de moins de cing ans,
d'infections des voies respiratoires (pneumonie), de bactériémie. C'est la cause la plus

fréquente de méningite, de six mois a deux ans, en lI'absence de vaccination.
Le diagnostic repose sur I'examen direct et la culture des prélévements.

Le traitement est une antibiothérapie (E. PILLY, 2012).
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Epidémiologie des infections & Hib

Dans les pays développes, les infections invasives a Hib ont diminué de 98% chez les

enfants ayant recu le vaccin. Le réservoir est strictement humain, avec une transmission
aérienne (E. PILLY, 2012). En 2000, Hib était responsable de 8 a 13 millions d'infections

graves, selon les estimations. Hib serait responsable de 371 000 déces par an chez les enfants

de un a cinquante-neuf mois, la majeure partie étant évitables grace a la vaccination. Les

infections a Hib sont difficiles a identifier et sous-estimées car il n'y a pas danalyse

diagnostique spécifique ou sensible (Watt JP et al. 2009). La figure 9 illustre la répartition

géographique des taux de mortalité suite a une infection a Hib.
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Figure 9 : Taux de mortalité des infections a Hib, de 1 a 59 mois, pour 100 000 enfants

séronégatifs pour le HIV (Watt JP et al. 2009).
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2.2.3.5. Le virus de I'hépatite B

Rappel sur le virus de I'hépatite B

Le VHB est un virus qui se transmet par voie parentérale, sexuelle, salivaire et
verticale, de la mere a I'enfant. Du point de vue physiopathologique, le VHB va effectuer une
réplication virale, qui est en elle-méme peu cytopathogene. C'est la réaction immune
spécifique de I'hote a I'infection qui est a I'origine des symptémes. Ainsi on décrit 4 types de

réaction hbte/virus :

- la réaction immune de I'néte est forte. L'élimination des virus circulants et des
hépatocytes infectés aboutit a une hépatite aigué suivie d'une guérison, ou a une hépatite

suraigué avec une hépatite fulminante.

- la réaction immune de I'néte est faible mais adaptée. L'infection asymptomatique

évolue vers la guérison.

- la réaction immune de I'hdte est faible mais inadaptée. On observe une hépatite

chronique pouvant évoluer vers la cirrhose voire le carcinome hépatocellulaire.

- la réaction immune de I'néte est nulle. C'est le cas des porteurs chroniques

asymptomatiques.

Le polymorphisme des manifestations cliniques de Il'infection & VHB, schématisé dans
la figure 10, permet d'orienter le diagnostic qui est confirmé par l'interprétation de la cinétique
des différents marqueurs sériques : Ag HBs, Ag HBe, Ac anti-HBs, Ac anti-HBc et ADN
viral sérique (E. PILLY, 2012).
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Figure 10 : Histoire naturelle de I'infection par le VHB pour 100 000 personnes infectées (E.
PILLY, 2012).

L'hépatite B aigué ne fait pas I'objet de traitement spécifique. Certaines personnes
présentant une hépatite B chronique peuvent étre traitées par des agents antiviraux dont
I'interféron. La prise en charge est différente selon le niveau de developpement du pays ; ainsi
dans les pays en développement les personnes symptomatiques meurent quelques mois aprés
le diagnostic, alors que dans les pays a revenu élevé, la chirurgie et la chimiothérapie peuvent

prolonger la vie encore quelques années dans certains cas (OMS, Hépatite B, 2013).
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Epidémiologie du virus de I'népatite B

Le VHB est ubiquitaire avec une prévalence variable selon les régions comme le
montre la figure X, répartie en plusieurs zones : la zone de basse endémie avec une prévalence
inférieure a 2% comprend notamment I'Europe de I'ouest dont la France, la zone de moyenne
endémie avec une prévalence de 2 a 8% et la zone de haute endémie avec une prévalence

supérieure a 8% incluant I'Afrique subsaharienne, en rouge sur la figure 11.

Prevalence of hepatitis B infection, children 59 years, 2005

HBsAg endemicity Jevels

Figure 11 : Prévalence dans le monde de l'infection & VHB, en 2005, chez les enfants de 5a 9
ans (Ott JJ et al. 2012).

Dans la zone de prévalence supérieure a 8%, 70 a 95% des personnes portent des
marqueurs d'infections passées ou en cours, 8 a 15% présentent un portage chronique de I'Ag
HBs. A I'échelle mondiale, deux milliards d'individus sont infectés par le VHB, provoquant

620 000 déces par an. C'est également la premiére cause de mortalité par carcinome
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hépatocellulaire et 5 a 10% des causes de transplantation hépatique (E. PILLY, 2012).

2.2.3.6. Spécificités du vaccin DTCe-HépB-Hib

La composante liquide, c'est-a-dire le vaccin DTCe-HépB, contient en suspension, les
anatoxines bactériennes diphtériques et tétaniques, la bactérie Bordetella pertussis entiére
inactivee et des particules hautement purifiées non infectieuses de I'népatite B, I'antigene de
surface HBs (AgHBs) produit par la technologie de I'ADN recombinant sur des cellules de

levures. Le vaccin lyophilisé Hib est reconstituée par le vaccin liquide DTCe-HépB.

L'anatoxine diphtérique est obtenue par inactivation de la toxine aprés incubation a
37°C avec du formaldéhyde en conditions alcalines. La protection est d'environ dix ans apres

trois injections.

Dans le pentavalent, la composante coqueluche constituée de cellules entiéres tuees est
la principale cause d'effets secondaires avec des rougeurs supérieures a 2cm (16%), de la
fievre supérieure a 38,5° (15,9%), une somnolence (62%), un cedéme supérieur a 2cm
(22,4%).

La composante lyophilisée d'Hib est constituée de sous-unités bactériennes capsulaires
(polysaccharide) spécifiques hautement purifiées non infectieuses, le polyribosylribitol
phosphate, conjugué chimiquement a I'anatoxine tétanique comme vecteur pour augmenter

I'immunogénicité.

2.24.Le PCV 13

PCV 13 est I'acronyme pour le vaccin anti-pneumococcique conjugué 13-valent.

2.2.4.1. Rappel sur les infections a pneumocoques

Les infections a pneumocoques sont dues aux nombreux sérotypes de Streptococcus

pneumoniae, bactérie commensale des voies aériennes. Les sérotypes de pneumocoques se
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répartissent difféeremment selon les zones géographiques.

Les formes cliniques habituelles des infections a pneumocoques sont des atteintes des
voies respiratoires supérieures et inférieures (pneumonies, otites, sinusites aigués), et des
méningites. La mortalité est élevée, et varie en fonction de I'age, de la pathologie et du terrain
: 10 a 60% pour les bactériémies, 20% pour les méningites chez I'adulte, 15 a 30% pour les
pneumonies, 50% en cas d'asplénisme. Les infections a pneumocoque sont plus fréquentes

aux ages extrémes de la vie.

Le diagnostic de certitude comprend la mise en évidence de la bactérie a I'examen

direct d'un prélevement, et son isolement en culture.

On observe des résistances aux traitements antibiotiques, voire une multi résistance,
d'ou la nécessité de réaliser un antibiogramme permettant I'utilisation du traitement le plus

efficace parmi les béta-lactamines, les macrolides et les quinolones (E. PILLY, 2012).

2.2.4.2. Epidémiologie des infections & pneumocoques

Les infections a pneumocoques sont un fardeau mondial. Les enfants de moins de 5
ans dans les pays en développement sont les plus touchés. En Afrique de l'ouest, les
épidémies sont relativement fréquentes, les principaux sérotypes retrouvés sont les 1, 5, et en
moindre proportion 2, 6A, 6B, 3, 12, 14, 19A, 19F et 23F (Donkor ES et al. 2013).

Les infections a Streptococcus pneumoniae sont la cause d'environ 11% (8-12%) des
déces chez I'enfant de un a cinquante-neuf mois non HIV positif dans le monde, sachant que
61% ont eu lieu dans 10 pays africains et asiatiques : Inde, Nigeria, Ethiopie, République
démocratique du Congo, Afghanistan, Chine, Pakistan, Bangladesh, Angola et Ouganda
(O'Brien KL et al. 2009).

La figure 12 nous renseigne sur l'incidence des pneumonies chez les enfants de moins
de cing ans dans le monde en 2008. Les premiers agents pathogénes bactériens responsables
de pneumonie sont Haemophilus influenzae de type b et Streptococcus pneumoniae. Le virus
respiratoire syncytial et la grippe sont les principaux agents viraux (Rudan 1 et al. 2008). Ces

quatre agents pathogénes expliquent pres de 39% des pneumonies en Afrique sub-saharienne
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(Rudan 1 et al. 2013).
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Figure 12 : Incidence des pneumonies cliniques par pays (Rudan I et al. 2008).

Environ 156 millions de nouveaux cas de pneumonie dans l'enfance sont déclarés
chaque année a travers le monde, avec 151 millions dans les pays en développement (Rudan |
et al. 2008). La pneumonie est encore une des principales causes de mortalité infantile dans le
monde (Rudan | et al. 2013).

2.2.4.3. Specificités du PCV 13

Le PCV 13 ou Prevenar® 13 est indiqué dans l'immunisation active contre les
infections invasives, (méningites et pneumopathies) causées par Streptococcus pneumoniae
chez les nourrissons et les enfants a4gés de six semaines a cing ans. Il prémunit contre les
sérotypes 1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F et 23F sur plus de quatre-vingt-onze

existants.

Ce vaccin contient les antigénes de la capsule polysaccharidique conjugués a la
protéine vectrice CRM197 et adsorbés sur phosphate d'aluminium (EMA, RCP du Prevenar®)
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permettant une réponse immunitaire par phagocytose T-dépendante grace a l'opsonisation par
des anticorps spécifiques anti-capsule efficaces, dés six semaines de vie. Ce vaccin bactérien
polysaccharidique conjugué active la mémoire immunitaire et provogque une protection

longue.

En opposition le Pneumo® 23 est un vaccin bactérien polysaccharidique non
conjugué, protégeant contre 23 sérotypes de Streptococcus pneumoniae. Il est T-indépendant,
entraine une faible réponse immunitaire chez I'enfant de moins de deux ans, active faiblement
la mémoire immunitaire (protection de 60 a 70%) et protége a court terme. On l'utilise
préférentiellement chez le sujet agé et le sujet immunodéprimé, et ne présente pas d'intérét
chez le jeune enfant. Il existe d'autres vaccins conjugués immunisant contre des sérotypes de
Streptococcus pneumoniae. Le PCV 7 ne contient pas les sérotypes 1 et 5, ainsi il couvre
seulement 2 a 36% des infections invasives a pneumocoques en Afrique. Le PCV 10 et le
PCV 13 protégent notamment contre les sérotypes 1 et 5, permettant d'augmenter leur
efficacité contre les infections invasives a pneumocoques en Afrique de l'ouest, atteignant 39
a 80% pour PCV 10 et 67 a 87% pour le PCV 13. Malgré I'augmentation du spectre d'activité,
30% des sérotypes causant des infections invasives a pneumocoques ne sont pas couvertes par
le vaccin (Donkor ES et al. 2013). Ces données rappellent l'intérét de surveiller de pres les

sérotypes circulants afin de s'assurer que les vaccins soient toujours adaptés.

La vaccination contre les différents sérogroupes de Streptococcus pneumoniae est
d'autant plus intéressante qu'elle permet d'éviter les traitements antibiotiques et donc

I'apparition ou la consolidation de résistance aux traitements.

Le vaccin se présente sous forme d'une suspension homogene blanche.

2.2.5. Le vaccin antirougeoleux

2.2.5.1. Rappel sur la rougeole

Infection virale fréquente et hautement contagieuse, la rougeole est associée a une
morbi-mortalité significative dans les pays en développement. La manifestation clinique la

plus courante est caractérisée par une phase d'invasion avec une cathare oculo-respiratoire
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suivie d'une phase d'éruption morbiliforme ou I'on retrouve un rash maculo-papuleux. De
nombreuses complications sont a craindre, les surinfections bactériennes, les complications
neurologiques, et la pneumonie rougeoleuse interstitielle a cellules géantes notamment
(E.PILLY, 2012). Les formes séveres surviennent plus particulierement chez le jeune enfant
malnutri, notamment si les apports en vitamine A sont insuffisants ou si le systeme

immunitaire est affaibli par le VIH ou d'autres maladies (OMS, aide-mémoire n°286, 2013).

Le diagnostic repose essentiellement sur les observations cliniques corroborées par
I'anamnese concernant les antécédents de vaccination et la notion de contage. On peut
éventuellement confirmer par des examens biologiques sur prélevement sanguin, par une
sérologie (test ELISA).

La prévention est primordiale par la vaccination et I'éviction scolaire, car les

traitements sont symptomatiques (E. PILLY, 2012).

2.2.5.2. Epidémiologie de la rougeole

Avant l'introduction du vaccin antirougeoleux (VAR), la rougeole était responsable de
millions de morts par an, avec une transmission interhumaine stricte par voie aérienne directe.
Il faut redoubler d'effort logistiques, financiers et de volonté politique car on observe de
récentes flambées de rougeole en Afrique subsaharienne, en Europe et aux Etats-Unis (Moss
WJ et al. 2012).

La figure 13 présente conjointement les cas rapportés de rougeole et sa couverture

vaccinale en Afrique, par an de 1990 a 2008.

48



Afrique
g 1200 100
c
s i
5 80 £
< o
© 8004 E
g 60 8
E 600 ®
5 40 3
@ 400 e
[ 3
2 2004 [Fiihs
T
= 0 -0

O
& S @q" \qq@ \qca‘b '19@ K\ (90" ’LQQQ’ r@o‘b
Année

Figure 13 : Evolution des cas de rougeole en Afrique et de la couverture vaccinale de la
premiere dose de vaccin antirougeoleux (OMS, compte rendu de la 63eme assemblée
mondiale pour la santé, 2010).

La rougeole est hautement contagieuse, des épidémies peuvent survenir dans les
populations ot moins de 10% de la population n'est pas immunisée (Gay NJ, 2004). Dans les
pays en développement, 1 a 5% des enfants atteints meurent de complication de la maladie

selon I'OMS, 25% en cas de malnutrition et de mauvais acces au soin (E. PILLY, 2012).

Au cours de 2000-2011, I'incidence annuelle des rougeoles déclarées a diminué de
65%, de 142 & 52 cas pour 1 million d'habitants, et le nombre de décés dus a la rougeole a
diminué d'environ 71% passant de 542 000 a 158 000 dans le monde. En revanche, pendant
cette méme période de grandes épidémies de rougeole ont été signalées dans plusieurs pays
(Centers for disease control and prevention, 2013). En 2010, on estime que I'Inde représente

47% de la mortalité rougeoleuse, et la région africaine 36% (Simons E et al. 2012).

Les campagnes de vaccination ont permis de sauver 4,3 millions d'enfants en moins de
dix ans. La rougeole est toujours présente sur I'ensemble du globe. Par exemple, en France, la
couverture vaccinale atteint 87% pour une dose a 24 mois. Ce taux reste insuffisant pour
éliminer la maladie, car malgré cela des épidémies touchent les sujets majoritairement non
vaccinés (E. PILLY, 2012).
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2.2.5.3. Specificités du vaccin antirougeoleux

Le vaccin antirougeoleux (VAR) est un vaccin a virus vivant atténué, stimulant
I'immunité humorale de maniere importante et durable, et cela, apres une injection & neuf

mois.

L'age recommandé de la premiére vaccination est de 6 a 15 mois, en prenant soin
d'évaluer la probabilité de contracter la rougeole avant cet age car a la naissance le nouveau-
né est protégé par des anticorps maternels, si la mére est immunisée. La production
d'anticorps a un taux protecteur varie en fonction de I'age, on I'obtient dans 85% des cas a 9
mois et dans 95% a 12 mois. Une fiévre légere (39,4°C dans 5% des cas) et une éruption
transitoire d'une durée d'un a trois jours peuvent étre observés environ une semaine apres la
vaccination (Moss WJ et al. 2012).

Afin d'obtenir une couverture vaccinale permettant d'arréter la transmission de la
rougeole, il faut faire deux injections. En régle générale, la premiére dose est réalisée lors des
soins de santé primaire, I'OMS la recommande a 9 mois. Pour la deuxieme dose deux
stratégies sont possibles, soit elle est administrée dans le cadre des soins de santé primaire soit
lors d'actions de vaccination supplémentaire couplées a d'autres actions comme la
supplémentation en vitamine A. L'immunité induite par la vaccination est au moins de

plusieurs décennies (Moss WJ et al. 2012).

2.2.6. Vaccin antiamaril

Le vaccin antiamaril (VAA) Stamaril® est un vaccin a virus vivant atténué protégeant

contre une arbovirose, la fiévre jaune, plus précisément contre la souche 17D.

2.2.6.1. Rappel sur la fiévre jaune

La fievre jaune est une arbovirose transmise lors d'un repas par l'arthropode vecteur
Aedes aegypti, aprés contamination a partir d'un réservoir selvatique (relatif a la selve, forét
vierge équatoriale), représenté par les singes (E. PILLY, 2012). Il existe différents cycles

suivants que l'on soit en zone urbaine, en zone intermédiaire ou en zone de type jungle
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(Mutebi JP et al. 2002).

Les manifestations cliniques associent une hépatonéphrite aigué grave, un syndrome
hémorragique et une encéphalopathie. On observe deux temps dans la maladie, la phase
"rouge” congestive et fébrile puis la phase "jaune" ictérique et hémorragique (E. PILLY,
2012). Le taux de mortalité en phase “jaune™ est de 20 a 50% voire davantage, la mort
intervenant dans les dix jours suivants le deébut des symptdmes. Mais les survivants

bénéficient d'une immunité a vie (Mutebi JP et al. 2002).

Le diagnostic est confirmé par la virémie en phase "rouge” ou la sérologie en phase
"Jaune". Les diagnostics différentiels sont les hépatites virales, le paludisme a Plasmodium

falciparum, et I'hépatite iatrogene.

Les traitements sont uniquement symptomatiques et la prévention passe par la

vaccination et la lutte anti-vectorielle. L'nomme est un héte accidentel (E. PILLY, 2012).

2.2.6.2. Epidémiologie de la fiévre jaune

Environ 200 000 cas de fievre jaune surviennent chaque année, dont 90% en Afrique
(Barnett E, 2007). L'OMS estime que parmi ces cas, on compte 30 000 déces (Mutebi JP et al.
2002).

La fievre jaune est également présente en Amérique du Sud et en Amérique centrale
(Barnett E, 2007), figure 14. La fievre jaune est un probléeme de santé publique en Afrique
malgré la disponibilité d'un vaccin efficace. Dans les deux derniéres décennies, le nombre de
cas a beaucoup augmenté, surtout en Afriqgue de l'ouest, a cause d'une rupture de la
vaccination et dans le programme de controle des moustiques vecteurs. La plupart des cas
concerne des enfants de moins de quinze ans nés aprés les campagnes de vaccination de

routine qui ont été abandonnées dans certains pays (Mutebi JP et al. 2002).
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Figure 14 : Zone d'endémie de la fiévre jaune en Afrique et en Amérique du sud, en 2008,
(OMS, 2008).

2.2.6.3. Spécificités du VAA

Ce vaccin existe depuis 1937, et a permis une réduction significative des cas a travers
le monde. Le virus a été atténué par passage sur culture de cellules de tissu embryonnaire de
souris, puis sur culture de cellules de tissu embryonnaire de poulet. Le VAA est produit sur

ceuf embryonné (Barnett E, 2007).

Une injection du VAA a neuf mois permet une séroconversion dans plus de 95% des
cas, une immunisation humorale durable apparaissant dans les dix jours et persistant pendant
plus de dix ans (Poland JD et al. 1981).

Comme tous les vaccins a virus vivant, il provoque une infection sub-clinique,
induisant la production de cellules spécifiques B et T, avec une production d'anticorps
circulants spécifiques neutralisants, (EMA, RCP du Stamaril®). La vaccination simultanée de
plusieurs vaccins avec le VAA (DTCe-HépB-Hib, BCG, VPO, VAR) ne diminue pas la
réponse immunitaire (Monath TP et al. 2002).
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Le vaccin lyophilisé en flacon de dix doses a reconstituer avant utilisation, avec son

solvant (solution de chlorure de sodium a 9%), donne une suspension beige a beige-rosé.

Apres la vaccination, on peut observer de la fievre dans moins de 25% des cas, des
maux de téte ou de légeres douleurs musculaires ou articulaires cing a dix jours apres une
injection de vaccin antiamaril. Les effets indésirables suite a la vaccination par VAA sont

développés dans les paragraphes consacrés a la VVaccinovigilance.
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3. La couverture vaccinale

Le suivi de la couverture vaccinale permet d'apprécier I'efficacité du PEV, et nécessite
d'étre rationalisé par des outils statistiques. Ainsi la couverture vaccinale est calculée en
faisant un pourcentage représentant la proportion d'individu ayant recu une dose de vaccin
recommandée & un age donné dans une tranche d'age cible (Centers for Disease Control and
Prévention, 2006).

Un des indicateurs clé de performance du PEV est le DTC3 soit le pourcentage
d'enfant de 12 mois ayant recu la troisieme dose de vaccin diphtérie-tétanos-coqueluche. Les
autres indicateurs clé de performance sont la troisiéme dose de vaccin contre la poliomyélite
(VPO3) et la premiére dose de vaccin antirougeoleux (VAR). Un autre indicateur clé des
performances connu est le taux d'abandon du DTC3, calculé par la formule [(DTC1 -
DTC3)/DTC3) x100%]. Il est considéré comme bon s'il est inférieur a 10% (Machingaidze S
et al. 2013).

3.1. La couverture vaccinale mondiale

En 1974, aux prémices du PEV, moins de 5% des enfants des pays en développement
ont regu les vaccins DTC3 et anti-poliomyélite avant leur premiére année de vie contre 50%
en 1988. En 2011, I'estimation de la couverture vaccinale mondiale pour le DTC3 chez les
enfants de moins de 12 mois est de 83% (Duclos P et al. 2011).

Malgré des progrés considérables dans toutes les régions du monde, le continent

africain reste le dernier pour la couverture vaccinale (figure 15).
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Figure 15 : Evolution du DTC3 dans le monde et par région de 'OMS, de 1980 a 2012 (OMS,
2013).

L'estimation de la couverture vaccinale mondiale de la premiére dose de VAR est
passée de 72% en 2000 a 84% en 2011. Le nombre de pays ayant une couverture vaccinale
supérieure a 90% de la premiere dose de VAR est passé de 83 (43%) en 2000 a 123 (63%) en
2011. Le nombre de pays proposant une seconde dose de VAR par l'intermédiaire des services
de vaccination en routine a augmenté, 97 pays (50%) en 2000 contre 141 (73%) en 2011

(Centers for disease control and prevention, 2013).

Le tableau Il permet de faire le point en 2011 sur les taux de vaccination de trois
indicateurs clés de performance du PEV : le DTC3, le troisieme vaccin antipoliomyélitique
(Polio3) et le VAR. Le Bénin est plutdt un bon éléve en Afriqgue méme si les taux restent

inférieurs a ceux de la France.
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Tableau I1l: Comparaison des couvertures vaccinales dans le monde, les régions de I'OMS

Afrique et Europe, et les pays Bénin et France (OMS, 2012).

Afrique 71% 75% 76%

3.2. La couverture vaccinale au Bénin

83% 84% 84%

Malgré l'augmentation de la couverture vaccinale gréce a la vaccination de routine au
cours des trois dernieres décennies, la proportion d'enfants qui terminent le calendrier
vaccinal reste en dessous des objectifs dans de nombreux pays a moyen et faible revenu
(Rainey JJ et al. 2011). Cela concorde avec une impression que j'ai eue en feuilletant un des
registres de vaccination, des enfants ne terminent pas leur calendrier vaccinal.

Le tableau 1V permet de reprendre 1’évolution des indicateurs clés, de 1985 a 2010, en
mettant en paralléle le Bénin et la France. Ces données sont a relativiser, car les pays a faible
et moyen revenu ont tendance a gonfler le taux déclaré de couverture vaccinale nationale (Tao
W et al. 2013).
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Tableau IV : Evolution des indicateurs clés de performance de 1985 a 2010, dans le monde,
au Bénin et en France (OMS, 2012).

DTC3 VAR Polio3 DTC3 VAR Polio3 DTC3 VAR Polio3 DTC3 VAR Polio3

Monde L7 74% 79% 85%

S 17%  23% 16% 78% 70% 78% 70% 61% 73% 83% 69% 83%

Scubs 9500 35% 97% 97% 84% 98% 98% 87% 98% 99% 89% 99%

Il est primordial de maintenir une bonne couverture vaccinale au niveau mondial, car
dans les zones ou la vaccination est systématique et une maladie éradiquée, on peut observer
des cas d'importation, en raison notamment du développement rapide et continu des voyages
internationaux et des mouvements massifs de population. Ainsi, en 2009, 19 pays considérés
comme exempts de poliomyélite ont signalé des cas et des épidémies causées par des virus

importés de pays d'endémie (Duclos P et al. 2011).

Les limites liées aux systémes de vaccination décrites sont la distance pour avoir acces
aux services de santé primaires, les occasions manquées (contre-indication appliquée a tort,
pas de carte de vaccination lors d'une visite médicale ou hospitalisation), un défaut dans les
connaissances des agents de santé, le colt de la vaccination (indirecte avec les transports, le
temps passé sans travailler), un probleme dans I'approvisionnement des vaccins (Rainey JJ et
al. 2011) (Schoeps A et al. 2013). L’exemple du Nigeria, illustre plusieurs de ces notions : les
populations nomades sont sous-vaccinées car les enfants des populations nomades sont
souvent oubliés par les équipes de vaccination. Le manque de systéme de soins de santé
publique (locaux et humains) entrave pour I’expansion de la couverture vaccinale (Callaway
E, 2013). Les raisons liées a la communication et a l'information évoquées sont une

information incorrecte par les soignants, un manque d'interaction entre le centre de
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vaccination et les communautés, un manque de lien social ou la barriere de la langue, et une
communication insuffisante via les médias ou mal ciblée. Les limites liées a I'environnement
familial sont une éducation avec un faible niveau d'alphabétisation des aidants, un statut
socio-économique faible, l'ordre de naissance selon la taille de la famille élargie,
I'appartenance a une minorité ethnique ou religieuse, soignant maternel unique ou agé (Rainey
JJ et al. 2011). Au niveau mondial, les autres difficultés répertoriées peuvent étre les
problémes de gouvernance, I'absentéisme du personnel de soin, et la corruption dans certaines
régions du monde (Malik AU et al. 2013) (Callaway E, 2013).

Pour augmenter la couverture vaccinale, il faut mettre en place une planification
nationale pluriannuelle (PPAc au Bénin) avec une planification par district, des campagnes de
sensibilisation. La création d'une ligne budgétaire nationale permet de renforcer les services
de vaccination. Si cela est déja mis en place, des points peuvent étre renforcés pour augmenter
encore la couverture vaccinale. Pour cela, il est intéressant d'établir une stratégie pour
atteindre les populations jusqu'a présent exclues, de s'appuyer sur des arguments fondés et
renforcer le systéme de vaccination pour introduire de nouveaux vaccins, inclure les groupes
plus agés, améliorer la surveillance de la couverture vaccinale pour augmenter les
performances, améliorer la surveillance des maladies évitables par la vaccination, étudier les
options de financements pour atteindre les objectifs du GIVS (Duclos P et al. 2009). Pour
améliorer la couverture vaccinale, il est nécessaire d'employer des agents de santé
communautaires formés par leurs pairs, de multiplier les stratégies mobiles de démarchage de
porte a porte (Batt K et al. 2004).

Une approche intégree peut permettre d'améliorer la couverture vaccinale, en associant
la vaccination de I'enfant a celle de la femme en &ge de procréer, mais aussi a la
supplémentation en vitamine A, aux soins prénataux, a la promotion des moustiquaires
imprégnées et a la consultation par une sage-femme avec des conseils en nutrition, en

hygiene, en gestion des eaux (Victora CG et al. 2005).

En 2002 I'approche "atteindre chaque district” est élaborée et présentée par 'OMS,
I'UNICEF et dautres partenaires au sein de GAVI afin d'améliorer les systemes de
vaccinations dans les zones de faible couverture. Loin d'étre un programme ou une initiative
isolée, cette approche dessine cing composantes opérationnelles 1) rétablissement des services
de proximité, 2) surveillance et soutien avec des formations sur place, 3) lien communautaire

avec ses prestations de service, 4) le suivi et l'utilisation des données pour I'action, 5) une
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meilleure planification et gestion des ressources humaines et financiéres. L'approche
"atteindre chaque district" encourage les pays a utiliser les données de couverture pour faire
une analyse de la répartition des nourrissons non vaccines, et ainsi prioriser les districts ou
I'accés a la vaccination est faible avec des micro-plans pour identifier les problemes locaux et

adopter des solutions correctives (Vandelaer J et al. 2008).

L'audit de la qualité des données est une étape nécessaire pour évaluer I'exactitude et la
qualité des informations des systemes de vaccination. Il apparait que les points faibles les plus
fréquents, lors d'une étude concernant un panel de pays a faible revenu, éligibles au soutien
financier de GAVI, sont l'incohérence des dénominateurs utilisés pour estimer la couverture,
la faible disponibilité de procédures (par exemple concernant les rapports tardifs), I'estimation
incorrecte des vaccins perdus et le manque d'information sur la performance de la vaccination.

L'évaluation est importante pour pouvoir s'améliorer (Bosch-Capblanch X et al. 2009).
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CHAPITRE 2

RETOUR D’EXPERIENCE SUR LA VACCINATION
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1. Contexte de mon expérience au Bénin

Cette expérience au Bénin a pu voir le jour dans le cadre d'un des quatre stages
hospitalier au CHU de Nantes, pendant I'année hospitalo-universitaire de cinquiéme année
d'étude de pharmacie. Jai souhaité m'investir dans ce projet de stage de trois mois pour
apprendre dans un pays hors Europe afin de découvrir une culture fondamentalement
différente, un autre systeme de santé. L'opportunité du Bénin s'est faite par le biais de
I'association étudiante Nantes-Santé-Bénin, comprenant des externes en pharmacie, en
médecine, grace a la collaboration avec un medecin béninois, le Dr Bossou, chef du service de

la pédiatrie au centre hospitalier du Zou et des Collines, a Abomey.

Grace a un accueil bienveillant des équipes du Centre Hospitalier Départemental
(CHD), j'ai eu l'occasion d'assister a I'ensemble des étapes de la prise en charge d'un enfant
béninois, dans les quatre secteurs principaux du service de pédiatrie, a savoir les urgences
pédiatriques, la pédiatrie générale, la malnutrition et la néonatalogie ; nous avons également
pu accompagner les professionnels de santé dans leur consultation pédiatrique. A mon
initiative, et grace a l'appui du Dr Bossou, j'ai pu étre introduite aupres du service maternel-
infantile (SMI) qui comprend une section dédiée a la vaccination, dirigée par Mme Brigitte
Hédible, infirmiére assistée de Mme Josiane, aide-soignante. Celles-ci m'ont permis de
rencontrer, Mr Dossou-Yovo, responsable départementale de la vaccination, au sein de la

direction départemental de la santé publique.
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2. Bénin

2.1. Géographie et économie du Beénin

La République du Bénin est un pays d'Afrique sub-saharienne partageant des
frontieres avec le Togo, le Burkina-Faso, le Niger et le Nigeria. La superficie du Bénin

équivaut a un sixieme de la France (figure 16).
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Figure 16 : Situation géographique du Bénin, tracé approximatif de ses frontieres (OMS,
Bénin 2013).

Le tableau V reprend les principales données statistiques, en 2009 (sauf indication

contraire) pour avoir un apercu global du pays et le comparer a la France.
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Tableau V : Statistiques du Bénin et de la France en 2009 (sauf indication contraire) (OMS,
Bénin, 2013) (OMS, France, 2013).

Statistiques France

Population totale 8850000 67 787000

Revenu national brut par habitant ($ internationaux PPA) 1620 35910

Espérance de vie a la naissance h/f (années) 56/59 78/85

Quotient de mortalité infanto-juvénile (pour 1000 naissances Hils 4

vivantes)

Quotient de mortalité 15-60 ans h/f (pour 1000) 326/270 113/53

Dépenses totales consacrées a la santé par habitant ($ int. J 4 085
2011)

Dépenses totales consacrées a la santé en % du PIB (2011) 4,6 11,6

Les écarts sont considérables entre la France et le Bénin, et permettent d'expliquer en
partie le fait que le Bénin ait du mal a faire mieux au niveau sanitaire. La différence entre les
espérances de vie est proprement saisissante, en France on vit 22 a 26 ans de plus qu'au

Bénin.

63



2.2. Systeme de santé

Le Bénin posséde des ressources limitées pour ses structures de santé, lorsque I'on
compare avec la France par exemple. Ainsi on compte 0,6 médecin pour 10 000 habitants
contre 34 en France pour la période allant de 2005 a 2012. De méme, on comptabilise 7,7
personnel infirmier et sage femme pour 10 000 habitants versus 93 en France (Statistiques
sanitaires mondiales 2013, OMS). En fait, les infirmiers ont un rdle de médecin, avec une
formation d'infirmier. Ils maitrisent des cas simples, les plus courants (le paludisme
notamment) mais rencontrent rapidement des soucis en cas de complications. Une formation
prise en charge intégrée des maladies de 1I’enfant (PCIME) est réalisée périodiquement au sein
du CHD, par le Dr Bossou pour des infirmiers. Entre 2000 et 2008, on estime le nombre de
naissances assistées par un personnel de santé qualifié a 78% (profil de santé du Bénin,

OMS). Ainsi le personnel de santé qualifié peut sensibiliser a la vaccination dés la naissance.

La couverture en infrastructure est bonne (90% en 2006 avec une variation entre
départements allant de 71% a 98%), mais le taux d'utilisation reste faible (34% en 2006)
(Stratégie de coopération de I'OMS avec les pays 2009-2013, Bénin). Entre 2005 et 2012, le
Bénin dénombre 5 lits d’hdpital pour 10 000 habitants, alors que la France en recense 66 pour
10 000 (Statistiques sanitaires mondiales 2013, OMS).

2.3. Gestion de I'épidémiologie au Bénin
2.3.1. Méthodologie de la déclaration des cas infectieux au Bénin

Pour avoir des données épidémiologiques exploitables, il faut un systeme de
déclaration adapté. Dés son admission a I'hdpital, pour une visite médicale ou pour une
hospitalisation, le patient se voit ouvrir un dossier médical papier, qui sera complété au fur et
a mesure, par les différents professionnels de santé : médecins, infirmiers, aides-soignants. Ce
dossier médical, rassemble des données administratives, médicales, socio-professionnelles.
Ces dossiers sont ensuite encodés par I'équipe des statistiques. Puis, ces données sont
transmises a la direction départementale de la santé publique (DDSP), qui retraite et renvoie
au ministere de la santé pour les données épidémiologiques. Certaines maladies bénéficient du
statut de maladie a déclaration obligatoire. On peut citer celles a déclaration obligatoire
immediate comme la poliomyélite, la rougeole, la fievre jaune, le tétanos, I'hépatite B et
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celles a déclaration obligatoire mensuelle comme la tuberculose. Les laboratoires surveillent
certaines maladies comme les infections a Hib et VHB, dont le diagnostic nécessite un

examen biologique de confirmation.

De son c6té, le service de vaccination transmet les données a propos des vaccins
réalisés, qui sont elles-mémes transmises a la DDSP puis au ministére de la santé. Ces
données peuvent étre recoupées avec les données démographiques. On peut en extraire la

couverture vaccinale.

Il est défini pour certaines maladies un seuil d'alerte et un seuil épidémique, résumés

dans le tableau V1.

Tableau VI : Seuil d'alerte et épidémique pour la fievre jaune, la rougeole, la poliomyélite et

le tétanos (données récoltées a la DDSP du Zou et des Collines).

Maladies Seuils

Seuil d'alerte

Seuil épidémique

Fievre jaune 1 cas suspect 1 cas confirmé

Rougeole 1 cas suspect par commune et par 3 cas confirmés par commune et
mois par mois ou 5 cas suspects par

commune et par mois

Paralysie Flasque R o<l 1 cas confirmé

Aigué

SRl e 1 cas suspect

et néonatal
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La déclaration des cas nécessite de bien préciser les critéres diagnostiques. C'est pour
cela que chacune de ces quatre maladies est décrite.

La paralysie flasque aigué secondaire a une infection a poliovirus est définie comme
suit : tout enfant de moins de quinze ans atteint de trouble de la marche ou boiterie ou de
paralysie flasque présente ou transitoire ou perte de mouvement et de tonus au niveau de
n'importe lequel des quatre membres ou de sciatique post injection de survenue brutale sans

notion de traumatisme.

La rougeole est définie comme suit : tout individu atteint de fievre et d'éruption
cutanée maculo-papuleuse (non vésiculaire) généralisée et de toux, coryza ou conjonctivite

(yeux rouges) ou toute personne chez qui un clinicien suspecte la rougeole.

La fievre jaune est définie comme suit : tout individu atteint d'un brusque accés de
fievre puis d'une jaunisse dans les deux semaines qui suivent l'apparition des premiers

symptomes.

Le TMN est défini comme suit : tout nouveau-né normalement capable de téter ou
crier au cours des deux premiers jours suivant la naissance et qui, agé entre trois et vingt-huit

jours, perd cette capacité et/ou est atteint de convulsions.

2.3.2. Limites dans les données épidémiologiques au Bénin

On peut envisager également, qu'étant donné le seuil de pauvreté, les gens ne
s'adressent au systéme de soin occidentalisé qu'en cas d'urgence vitale. Certains cas ont pu ne
pas étre comptabilisés car non vus par le systeme de santeé. De plus pour la coqueluche, le
diagnostic est confirmé par une analyse bactériologique des expectorations. Etant donné les
moyens financiers individuels consacrés aux soins, on évalue la nécessité de chagque analyse.
Est-ce que la prise en charge est modifiée en fonction du résultat de I'examen biologique? On
peut se poser la question de la bonne connaissance des criteres diagnostiques de chacune des
maladies couvertes par le PEV par les déclarants (médecins mais surtout infirmiers). Nous

étions accueillies au sein du service de pédiatrie du CHD, qui est considéré comme un service
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pédiatrique important a I'échelle du Bénin, il n'est pas évident que ce qui est observé au CHD

soit appliqué partout ailleurs dans les autres structures de santé du Benin.
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3. La vaccination de I'enfant en République du Bénin en 2012 en pratique

Tous les enfants de la République du Bénin ont accés a la vaccination de maniere

gratuite contre les dix pathologies infectieuses couvertes par les vaccins du PEV de I'OMS.

3.1. Le calendrier vaccinal

Le calendrier vaccinal actuellement appliqué en République du Bénin comprend au
total 14 injections, réparties sur 9 mois (tableau VII). Ce calendrier vaccinal a été élaboré par
le ministére de la santé, en collaboration avec 'OMS via I'UNICEF. Les vaccins du PEV sont

obligatoires.

Tableau VII : Calendrier vaccinal du programme élargi de vaccination en République du

Bénin en 2012 (données récoltées au CHD du Zou et des Collines).

Naissance 6 semaines 10 14 9 mois de
de vie semaines de semaines de vie
vie vie
BCG X
VPO X X X X
DTCe-
HepB-Hib X X X
PCV 13 X X X
VAR X
VAA X

Pour comprendre comment le Bénin en est arrivé a ce calendrier vaccinal, nous allons

reprendre I'histoire du PEV béninois depuis son initiation, en suivant la figure 17.
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Diphtérie,
coqueluche
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1987-1990 2011

Figure 17 : Chronologie de I’introduction des vaccins au Bénin (données récoltées sur place,
formation PREVAC, 2012).

La phase de reléevement de la couverture vaccinale commence en 1982 jusqu'en 1986.
C'est le début de la vaccination de masse, principalement avec I'association DTC (diphtérie,

tétanos et coqueluche).

De 1987 a 1990, on observe la mise en place du programme élargi de vaccination
(PEV) lui-méme intégré au sein des soins de santé primaires (SSP). Les vaccins traditionnels
sont le BCG, le DTC, le VPO, le VAT et le VAR.

De 1990 a 2010, on cherche a atteindre une couverture vaccinale d'au moins 95% pour
la rougeole, le tétanos et la poliomyélite avec des objectifs intermédiaires, puis des objectifs

de contr6le. C'est le perfectionnement du PEV.

En 2002, deux nouveaux vaccins sont introduits, les vaccins contre le VHB et la fiévre

jaune.

En 2005, le pentavalent regroupant les antigenes de la diphtérie, du tétanos, de la

coqueluche, de I'népatite B et d'Haemophilus influenzae remplace le DTC.
Le PCV 13 est le dernier vaccin introduit en 2011.

Il est recommandé de faire concorder les vaccins afin d'améliorer I'observance (Moss
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WJ et al. 2012).

Les vaccins du PEV doivent émaner d'industries dont la production a été validée par
I'OMS qui a le pouvoir d'évaluer la qualité, la sécurité et I'efficacité, en Vvérifiant que

I'industriel suit le cahier des charges.

3.2. L'acces a la vaccination

3.2.1. Organisation nationale de la vaccination au Bénin

En 1978, la conférence internationale d'Alma-Ata sur les Soins de Santé Primaires
rappelle lI'importance de la promotion de la santé, par des techniques simples, pratiques et
scientifiguement valables : I'éducation, la prévention, la maitrise de l'environnement, par
I'utilisation efficiente des ressources financieres, I'investissement international, national, ainsi
que celui des différents professionnels de santé, a toutes les échelles (Lawn JE et al. 2008).
Sur cette base et celle de l'initiative de Bamako, le Bénin a réorganisé son systeme de santé
périphérique, notamment la vaccination avec la mise en place du Plan élargi de vaccination,
des 1987, pour répondre aux besoins prioritaires de santé des populations, et cela avec I'appui

technique et financier de 'OMS.

Le systéme de santé au Bénin est organisé sous forme pyramidale a trois étages. Au
centre, I'Agence Nationale pour la Vaccination et les Soins de Santé Primaires organisée
autour du Cabinet du Ministre de la Santé Publique et du Secrétariat général. Elle a pour
mission : d'élaborer des politiques sanitaires, des normes et standards, de mobiliser des
ressources et de gérer I'ensemble du systéme. La structure correspondante est un hopital
national de référence : le Centre National Hospitalier Universitaire Hubert K. Maga de
Cotonou. Le niveau intermédiaire comporte actuellement six Directions Départementales de
la Santé Publique (DDSP) qui ont pour missions de traduire en action les politiques sanitaires
nationales et d'organiser l'appui au niveau periphérique. Enfin, le niveau périphérique est
organisé en 34 zones sanitaires (ZS) avec des hopitaux de zones (HZ). La zone sanitaire est
donc la zone opérationnelle la plus décentralisée. Elle peut desservir une ou plusieurs

communes et couvre une population de 100 000 a 200 000 habitants. Elle regroupe autour
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d'un hopital de zone, les structures privées et les structures publiques de santé de premier
recours que constituent les unités villageoises de santé, les centres de santé de commune et les
centres de santé d'arrondissement situés dans l'espace qu'elle dessert. (Stratégie de

Coopération avec le Pays, Bénin, 2004).

Chaque zone sanitaire a comme r6le de compiler les donneées, remplir les fiches de
notification, de transmettre les données compilées selon la périodicité définie, de réaliser et
mettre & jour les courbes épidémiques pour chaque maladie, d'étudier les tendances de chaque
maladie afin de repérer une augmentation anormale, d'initier a temps une investigation, une

riposte si nécessaire et d'alerter le département si une tendance épidémique se dessine.

Il existe trois types stratégiques de planification de la vaccination. La stratégie fixe
avec des postes de vaccination au sein des centres de santé, est présente en continu. La
stratégie avancée est a un moment donné dans un endroit défini, pour aller au contact des
populations a proximité des centres de santé. La stratégie mobile a pour but d'aller vers les
populations tres isolées, par du porte a porte, lors de campagnes de prévention spécifiques a
une maladie comme la poliomyélite. Des agents se rendent dans les villages, dans chaque
maison, demandent a consulter les cartes de vaccinations ou tout autre document justifiant de
la vaccination, et administrent aux enfants non vaccinés deux gouttes de VPO, les enfants
vaccinés sont marqués avec un trait d'encre a la main. Aujourd'hui, ces stratégies mobiles de
porte-a-porte sont moins courantes qu'au moment de la mise en place du PEV. Les campagnes
de vaccination avancée sont décrites au Nigeria. Au matin, I'équipe de vaccination constituée
d'agents de santé, et accompagnée d'un chef de communauté, se rend dans les quartiers reculés
par des routes cahoteuses et des ruelles. Ils vont de maison en maison, administrant le VPO en
appuyant sur le flacon, quelques gouttes dans la bouche de chaque enfant qu'ils trouvent,
méme ceux qu'ils croisent dans la rue. Vers 13h, aprés avoir administré des centaines de
doses, ils arrétent pour la journée, le premier de cing jours d'efforts nationaux. De pareilles
campagnes sont la colonne vertébrale de I'initiative mondiale pour I'éradication de la

poliomyélite (Callaway E, 2013).

Dans le passé, les stratégies de vaccination étaient dirigées vers le milieu rural, mais
avec l'augmentation des zones urbaines et périurbaines pauvres, il est nécessaire de revoir les
actions de vaccination en milieu urbain. La plupart des maladies évitables par la vaccination
comme la poliomyélite ou la rougeole ont une transmission augmentée en cas de grande

proximité. Elles nécessitent en conséquence un niveau de couverture plus éleve et une
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attention particuliére. Ces populations pauvres de poches urbaines ont un haut potentiel de
risque avec un defaut d'accés aux services de santé primaire, une faible vaccination et un fort
risque d'exposition. Les stratégies appliquées en milieu rural peuvent étre reproduites au
milieu urbain, tout en prenant en compte quelques spécificités. La population urbaine

augmente rapidement et constamment (Atkinson SJ et al. 1994).

3.2.2. Organisation de la vaccination au sein du centre hospitalier départemental

du Zou et des Collines

Le centre hospitalier départemental (CHD) est organisé en différents services, un poste
de vaccination en stratégie fixe est inclus dans le service de Santé Maternelle et Infantile

(SMI) situé géographiquement a proximité du service de maternité (figure 18).

SANTE MATERNELLE ET INFRNTILE

Figure 18 : Service de santé maternelle et infantile au CHD du Zou et des collines
(Photographie prise au CHD du Zou et des Collines).

Cette proximité géographique permet de communiquer quotidiennement auprés des

méres et de la famille afin de les sensibiliser a la vaccination pour les nouveau-nés.
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L'infirmiere passe une fois par jour dans les salles ou sont les femmes post-parturientes, pour

leur dire de venir dés qu'elles en ont I'occasion faire vacciner leur enfant.

Le centre de vaccination du CHD est un centre de référence, ouvert de 8h a 16h. En
pratique les vaccinations sont réalisées t6t dans la matinée, puis I'équipe s'occupe de
I'administratif. Le personnel soignant comptabilise les vaccins administrés par jour, sur une
feuille de relevé hebdomadaire, coche la case correspondante a chaque injection. Il est
également tenu un registre des vaccinations en fonction des quartiers d'habitation.

Afin d'optimiser le nombre de vaccins faits en fonction du nombre de doses de chaque
conditionnement, certains sont regroupés un méme jour de la semaine. Par exemple, les
vaccins VAA et le VAR se font en une injection a neuf mois. On regroupe les rendez-vous
des enfants de neuf mois le lundi. De méme, les BCG sont concentrés sur une ou deux
journées. Ainsi on limite le gaspillage. La figure 19, nous montre des béninoises attendant de

se faire vacciner ou de faire vacciner leur enfant.

Figure 19 : Béninoises enceintes ou avec leur enfant attendant pour les vaccins (Photographie
prise au CHD du Zou et des Collines).
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Le lundi matin est la plus grosse journée de la semaine au centre de vaccination du
CHD. C'est le jour des VAA et VAR au local de vaccination. On commence par une causerie
sur différents themes de santé publique tels que I'hygiene, l'assainissement des eaux, la
vaccination, la prévention du paludisme. Le but est de sensibiliser. Ce sont les soignants qui
animent ces discussions, en faisant intervenir l'auditoire. Parfois, ils invitent des intervenants

extérieurs, des associations comme Nantes-Santé-Bénin, des membres d'ONG.

La qualité de la vaccination passe par le respect d'étapes, enseignées lors de la
formation des agents de santé aux pratiques d'injection sans danger. Le vaccin doit étre
reconstitué avec le diluant fourni par le fabricant. Le vaccin reconstitué doit étre replace dans
une enceinte réfrigérée. 1l faut vérifier la pastille de contrdle indicateur de la chaine du froid

qui permet de savoir vérifier que le vaccin n'a pas été congelé.

3.2.3. Visite a la Direction Départementale de la Santé Publique

Cette visite a été réalisée lors de I'approvisionnement mensuel en vaccin, en

compagnie de Mme Hédible.

Les objectifs pour 2012 pour le département du Zou et des Collines sont résumés dans
le tableau VIII. Ces données sont issues d'un document placardé au niveau du service de Santé

Maternelle et Infantile de la Direction Départementale de la Santé Publique (DDSP).

74



Tableau VIII : Objectifs dans la couverture vaccinale, départements du Zou et des Collines,
2012 (données récoltées a la DDSP du Zou et des Collines).

DTCe-HépB-Hib 94%

90%

Un suivi constant des vaccins réalisés en fonction des données démographiques
permet d'afficher les couvertures vaccinales par quartier sur des panneaux accessibles au
public au sein du SMI de la DDSP. D'autres panneaux d'affichage donnent le suivi des cas

déclarés pour chaque maladie a déclaration obligatoire.

3.2.4. Adaptations pratiques aux recommandations du programme élargi de

vaccination

3.2.4.1. Conseil associé a la vaccination

L'infirmiere conseille du paracétamol sirop en préventif d'une fiévre post-vaccination
par le pentavalent, la posologie étant fonction du poids de I'enfant. Ce conseil est donné en
fonction du niveau socio-professionnel, donc des revenus supposés des parents.
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3.2.4.2. Précautions d'emploi

Il faut vérifier visuellement qu'il n'y a aucune particule étrangére, ou altération des
caractéristiques organoleptiques pour les vaccins liquides aussi bien que pour les vaccins

lyophilisés apreés reconstitution (non spécifique au Bénin) avant de réaliser toute injection.

Apres reconstitution, les vaccins lyophilisés (BCG, DTCe-Hép-Hib, VAA, VAR) se
conservent six heures dans l'obscurité entre +2 et +8°C. Apres ce délai, il faudra jeter ce qui

n'a pas servi.

3.2.4.3. Contre-indications aux vaccinations

La vaccination des sujets immunodéprimés est une composante a prendre en compte
car dans le monde 34 millions de personnes vivent avec le VIH. Au Bénin, en 2012, la
population vivant avec le VIH est denviron 72 000 [64 000 - 80 000] personnes. La
prévalence du VIH en Afrique occidentale et centrale est relativement faible avec 12 pays
ayant une prévalence de moins de 2% en 2009 chez les adultes (UNAIDS).

Selon le stade de I'infection, on peut avoir une réponse vaccinale non optimale, selon
nature du déficit, le taux de lymphocyte T CD4+, la sévérité de I'immunodéficience, la dose,
le rappel (figure 20). Les effets indésirables séveres sont plus fréquents que chez les sujets
immunocompétents. On observe également une excrétion a long terme de certaines souches

atténuees comme le poliovirus. Une injection est également un risque d'exposition au sang.
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Figure 20 : Réponse a la vaccination en fonction du taux de CD4+ lors d'une infection a VIH
(formation PREVAC, 2012).

La majorité des vaccins sont administrables sans probleme. Par contre une haute
prévalence d'infection a VIH dans certaines régions du monde peut étre la cause d'un plus
faible taux d'immunogénicité du vaccin, une plus faible efficacité et donc une plus faible
immunité des populations. Les vaccins inactivés sont en regle générale sdrs chez le patient
VIH car les effets indésirables séveres sont rares. De plus, une stimulation du systéeme
immunitaire par un vaccin reste moins dangereuse qu'une infection naturelle. Tous les vaccins
inactivés peuvent donc étre utilisés chez I'immunodéprimé avec la méme dose et le méme
schéma vaccinal. Par contre, une réponse immunitaire moindre est a prévoir, la vaccination

est moins efficace.

Les vaccins vivants atténués sont moins sirs en cas d'immunodéficience, avec un
risque de multiplication non contr6lée de l'agent infectieux pouvant aboutir a une maladie
systémique ou a un effet indésirable sévere. Malgré cela, les bénéfices de la vaccination
dépassent toujours de loin les risques de la vaccination méme chez I'enfant
immunocompromis (Mphahlele MJ et al. 2012). En cas de VIH asymptomatique, les vaccins
vivants atténués sont réalisés comme chez tout autre enfant. Par contre, dans le cas d'un sujet
VIH symptomatique la vaccination par vaccin vivant atténué est a administrer avec précaution

ou a éviter.
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Tableau IX : Recommandations de I'OMS sur les vaccinations a effectuer en cas d'infection a
VIH (Relevé épidémiologique hebdomadaire, OMS, 2007).

Recommandations OMS :
1 Uniguement dans les pays avec une incidence élévée de TB.
2 Utilisation IPV a la place de OPV si disponible.
3 ACIP: ne pas utiliser si CD4 < 15%.

Asymptomatique | Symptomatique Date

AL HIV HIV d’immunisation

DTP
Oui Oui 6,10,14 sem

6 et 9 mois
Rougeole

Fiévre Jaune Oui non

Finalement la figure IX, nous résume clairement la conduite a tenir en cas d'infection a
VIH. Concernant les autres vaccins vivants, on préférera le vaccin antipoliomyélitique
injectable au vaccin antipoliomyélitique oral, s'il est disponible, et on évitera le VAR si les

CD4 sont inférieurs a 15%.

L'hypersensibilité connue a I'un des composants est une contre-indication valable pour

tous les vaccins.

En pratique, il y a peu dautres contre-indications aux vaccinations. Ainsi tous les
vaccins devraient étre dispensés aux dates prévues par le calendrier, méme si I'enfant présente
une fiévre légere, un rhume léger, une diarrhée ou une autre maladie bénigne. Le contexte
socio-médical doit étre pris en compte. Dans une famille trés compliante, en I'absence de tout
retard par rapport au calendrier, on peut envisager de retarder la vaccination d'une ou deux
semaines. Par contre, dans d'autres contextes, ne pas vacciner peut constituer une perte de

chance d'immuniser, alors aucune occasion de vacciner ne doit étre manquée, dans la limite
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du raisonnable.

Le VAA est produit sur ceuf embryonné, en consequence il faut éviter d'exposer les

personnes ayant une vraie allergie aux ceufs (Barnett E, 2007).

3.2.4.4. Rattrapage du calendrier vaccinal

A l'occasion d'une consultation ou d'une hospitalisation, le personnel soignant doit
vérifier le statut vaccinal de I'enfant tel que le rappelle la formation PCIME (Prise en charge
intégrée des maladies de I'enfant) (OMS, PCIME, 2001). S'il n'est pas a jour dans ses vaccins
alors il faudra envisager un protocole de rattrapage et le rediriger vers une consultation de
vaccination. L'OMS prévoit que I'on puisse faire plusieurs vaccins de rattrapage dans la limite

de sept valences le méme jour.

Pour un enfant de zéro a neuf mois, on réalise le méme jour toutes les injections non
faites. Puis on reprend le calendrier en cours, en aménageant pour avoir l'intervalle nécessaire

entre deux injections, et pour respecter le bon nombre d'injections.

Un enfant de plus de neuf mois, naif de toute vaccination devra étre vacciné au
minimum contre le BCG, la rougeole et la fiévre jaune en I'absence de contre-indication, mais
aussi contre la diphtérie, le tétanos, la coqueluche et le VHB. Le vaccin anti-pneumococcique
13-valent sera envisagé pour un enfant de moins de cing ans, avec un schéma vaccinal
normal. Le vaccin contre Haemophilus influenzae de type de b est recommandé jusqu'a vingt-

quatre mois.

En pratique, si lI'enfant a plus de neuf mois, on réalise le méme jour toutes les
injections, a I'exception du PCV 13 s'il a plus de cing ans. Méme si Haemophilus influenzae
type b n'est plus recommandg, il est présent dans le Tritanrix®.

3.2.5. Tracabilité

Aprés I'administration des vaccins, un soignant remplit une carte de vaccination ou le

carnet de santé a la section Vaccinations (figure 22). Ces documents sont remis aux parents,
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qui doivent les conserver précieusement. Le soignant compléte également le registre de
vaccinations en stratégie fixe pour une double tracabilité pour le cas ou les parents égarent la
carte de vaccination par exemple (figure 23). Par contre, il n'y a pas de tracabilité avec

I'étiquette comportant le numéro de lot du vaccin injecté a I'enfant.

Figure 21 : Premiere page d'un carnet de vaccination béninois, département du Zou et des
Collines et carte de vaccination béninoise (Photographies prises au CHD du Zou et des

Collines).
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Figure 22 : Registre de vaccination en stratégie fixe (Photographie prise au CHD du Zou et

des Collines).

79,5% des parents présentent le carnet de vaccination lors des consultations dans

I'Ouémé, un des départements du Bénin (Makoutode M et al. 2009).

3.3. Gestion des vaccins et du matériel

3.3.1. Matériels

Pour les injections, le personnel soignant utilise des seringues autobloguantes a usage
unique adaptées au volume a injecter, 0,5 mL ou 0,05mL. Elles sont fournies par le méme
biais que les vaccins. La politique de sécurité des injections consiste a utiliser une seringue et
une aiguille neuve pour chaque vaccination pour chaque enfant ou alors ne pas vacciner. Il est
recommandé d'utiliser une seringue jetable et une aiguille pour reconstituer chaque vaccin, de
toujours percer le dessus du flacon avec une aiguille stérile, de ne pas laisser d'aiguille dans le
bouchon, de se protéger les doigts en ouvrant les ampoules, de ne pas recapuchonner les
aiguilles, d'utiliser les boites de sécurité, et de respecter I'hygiéne des mains.

Le fabricant des vaccins disponibles en République du Bénin, fournit des vaccins
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conformes aux exigences de I'OMS (SRT. 745, 1987; 771, 1988).

3.3.2. Organisation de la chaine du froid

Pour garantir la qualité des vaccins, il est primordial d'assurer une chaine du froid
irréprochable, du fabricant jusqu'au moment de I'injection, lors du stockage, du transport, de
la distribution.

La chaine du froid rapide concerne le transport des vaccins, les séances de vaccination
en stratégie avancée ou mobile, le transport d'échantillons. On aura une conservation de
courte durée, sans production de froid en continue avec des caisses isothermes ou des porte-
vaccins garnis en accumulateurs de froid. En opposition a la chaine du froid lente lors de la
stratégie fixe, avec une production de frigories, pour la conservation de longue durée surtout

représentée par les réfrigérateurs.

Les vaccins venant de Cotonou, ont été transportés soit en enceinte réfrigérée, soit en
camion frigorifique, et sont redistribués par la DDSP ou ils avaient été stockés dans des
réfrigérateurs. Régulierement, l'infirmiére responsable de la vaccination, vient a la DDSP
récupérer des vaccins, et des seringues. Elle se munit pour le transport, de plusieurs sacs
glacieres contenant des blocs congélations pour conserver une température entre +0 et +8°C
(figure 23). De retour au local, les vaccins sont rangés dans un réfrigérateur financé par
I'OMS et alimenté par un générateur en cas de panne électrique au sein de I'hdpital. L'équipe
en place doit étre formée sur la conduite a tenir en cas de situation d'urgence au niveau de la
chaine du froid. Les vaccins doivent étre conservés dans les réfrigérateurs prévus uniquement

a cet effet.
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Figure 23 : Réfrigérateur du poste de vaccination et glaciere contenant les vaccins lors des

séances de vaccination (posés sur une vessie de glace, changée a chaque séance)
(Photographies prises au CHD du Zou et des Collines).

Lors des séances de vaccinations, les vaccins sont mis dans une glaciére, que I'on

ouvre lors des injections en série (figure 23).

Il existe un autocollant indicateur de suivi de la chaine du froid qui permet de vérifier
que le vaccin a bien été conservé tout au long de son existence, qu'il est fonctionnel (figure
24).
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Le carré est plus clair que le cercle.
Si la date de péremption n’est pas dépassée,
UTILISER le vaccin.

Plus tard :

Le carré est plus clair que le cercle.

Si la date de péremption n’est pas dépassée,
UTILISER le vaccin.

Point ou il faut jeter le vaccin :

Le carré est de la méme couleur que le
cercle.

NE PAS UTILISER le vaccin.

Au-dela du point ot il faut jeter le vaccin :
Le carré est plus foncé que le cercle.
NE PAS UTILISER le vaccin.

Figure 24 : Conduite a tenir en fonction de la coloration de I'indicateur de suivi de la chaine
du froid (OMS, 2012).

L’agence nationale pour la vaccination et les soins de santé primaires a Cotonou, met a
disposition les vaccins du PEV, ainsi que le matériel d'injection, et de reconstitution. Les
vaccins sont ensuite acheminés jusqu'a chaque DDSP (Direction départementale de la santé),
qui les stocke et les redistribue en fonction des données démographiques, des formulaires de
rapport d'activités de vaccination, et des bons de commande et de livraison des vaccins et

matériels d'injection.

Les vaccins doivent étre conservés a une température comprise entre 0°C et +8°C. Il
est primordial que la chaine du froid soit respectée pour assurer la garantie de la qualité du
principe actif du vaccin.

Le VAT et le pentavalent ne doivent jamais étre congelés. Le BCG, le VAR, le VAA
et le VPO ne sont pas endommagés par la congélation. Le VAA reconstitué, le VPO et le

pentavalent sont facilement endommagés par la chaleur.

Le Bénin rencontre des difficultés bien identifiees a différents niveaux dans la chaine
du froid : une capacité de stockage insuffisante, une vétusté ou inadéquation des équipements,
une rupture fréquente de la chaine du froid due a des sources d'énergies peu fiables, des

pannes fréquentes en I'absence de maintenance, un manque de piéces de rechange.
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3.3.3. Gestion des déchets

Il est important d'avoir une politique d'‘élimination sans danger des déchets car les
seringues sont des objets piquants contaminés par le sang du patient dans lequel on a injecté le
vaccin. Les trois risques d'Accident d'Exposition au Sang (AES) liés aux seringues
autobloquantes sont la transmission d'infections causées par la réutilisation des seringues de
patient a patient, la transmission d'infections causées par piqlre accidentelle de patient a
infirmier et la transmission d'infections causees par défaut de gestion des déchets de patient a

communauté.

Des boites de sécurité sont fournies aux unités de vaccination, pour collecter les
déchets, surtout les seringues (figure 25). Les boites de sécurité doivent étre disponibles en
quantité suffisante, en fonction du nombre de vaccins réalisés, pour éviter la surcharge. 1l faut
gu'elles soient effectivement utilisées et correctement. Le risque de rupture sur le terrain doit
étre limité. Ces déchets sont ensuite récupérés par un systeme de collecte adapté. Une
proportion de formations sanitaires détient des incinérateurs. Pour évaluer, on vérifie

I'absence de seringues ou d'aiguille usagées autour du centre de santé.

Figure 25 : Boite de sécurité pour déchets de soins a risques infectieux (Photographie prise au
CHD du Zou et des Collines).

Il existe deux options pour la prise en charge du matériel contaminé.
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La premiere est de déposer I'ensemble aiguille plus seringue dans la boite de sécurité
immédiatement apres utilisation. Les inconvénients sont le risque de piglre en cas de
surcharge ou de rupture des boites de securité sur le terrain, et le volume occupé par les

seringues.

La deuxiéme option est d'enlever l'aiguille, la placer dans une fosse protégée, avant de
déposer la seringue dans la boite de sécurité. Les avantages sont I'élimination du danger
d'AES, la diminution du volume transporté, I'accumulation des aiguilles dans la fosse. Les

inconvenients sont le codt de I'6te-aiguille 20 a 50 $US, pour chaque agent de vaccination.
Quatre options sont mises en place pour détruire les boites de sécurité :

- incinérer a l'aide de différents types d'incinérateurs de type "air plus fuel”, d'un codt
de 3000 a 50 000 $US.

- braler des boites de sécurité a ciel ouvert dans des fits ou fosse. L'avantage est le
faible colt, des matériaux disponibles localement. En revanche, les inconvénients sont la
nécessité d'une supervision et de carburant, le danger d'émission toxique, de lave de plastique,

la difficulté en saison pluvieuse, et la destruction ainsi que la stérilisation incomplete.

- enfouir des boites de sécurité, ne nécessitant pas d'équipement, on n'a pas de fumée,
pas de carburant et le colt est faible par contre les seringues ne se dégradent pas, présentant

un danger de contamination des nappes phréatiques et de récupération du déterrement.

- faire fondre par énergie solaire, permet de détruire une boite de sécurité en vingt-
quatre heures, pas besoin de carburant, les déchets sont compactés, les seringues désinfectées
et cela pour un co(t de 200 a 300$US.

3.4. Financements

Les six vaccins du PEV sont gratuits pour la population.

Dans le but de permettre un acces a la vaccination a moindre frais a sa population, la
Republique du Bénin a travaillé sur la conception d'un programme : le premier Plan Pluri-
Annuel complet du PEV (PPAC). Il a été élaboré pour la période de 2007-2011. En 2008, ce
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plan a été réévalué, et en 2009, le ministere de la santé publie, pour le remplacer, le PPAc
2009-2013. Ce document expose les dépenses précédentes et les analyse de maniére critique,
pour déterminer les points positifs et les points négatifs, pour apprécier ce qui peut-étre a
améliorer, a mettre en place. Cet état des lieux permet a partir des données collectées, par les
moyens de surveillance et de suivi (d'estimer I'évolution des dépenses de chaque poste sur la
période a venir) d'en déduire les sommes nécessaires et les sources prévues pour le

financement.
Ainsi, on sait qu'en 2008, les principaux postes de dépenses sont:
- I'acquisition de vaccins a savoir le DTCe-HepB-Hib et le Prevenar® (45 %)

- les activités de formations, la mobilisation sociale, la surveillance et la maintenance

des équipements (23%)
- I'acquisition des vaccins traditionnels soit BCG, VPO, VAA et VAR (9%)
- la chaine du froid (6%)
- les vaccins sous-utilisés (5%).

Toujours en 2008, le PEV est financé principalement par I'Alliance mondiale pour les
vaccins et I'immunisation (GAVI) pour 50%, puis en deuxieme position par le gouvernement
béninois a hauteur de 39% comprenant 22% par le gouvernement méme, 12 % provenant des
fonds de PPTE (pays pauvres trés endettes, selon FMI) et 5% par les fonds communautaires,
et le reste du financement provient d'autres partenaires pour 11%. Le détail des participations

est développé dans la figure 26.
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Profil de financements des co(ts spécifiques du PEV au Bénin

1%
1%
2%

12%
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OGAVI B Gouvernement

OFinancements communautaire OFonds PPTE

BOMS O Autres aides (UE, banque mondiale, coopérations japonaise, suisse...)
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Figure 26 : Répartition des financements pour les codlts spécifiques du PEV au Bénin
(données issues du PPAc 2009-2013).

Depuis 2002, le Bénin bénéficie du soutien financier de GAVI, apres lui avoir soumis

ses plans stratégiques pour les périodes 2001-2005 puis 2006-2015.

L'OMS alloue une ressource financiére au Bénin, dont une portion prédéfinie doit étre
consacrée a la vaccination et la lutte contre la maladie, y compris le VIH, la tuberculose et le
paludisme (OMS, stratégie de coopération de I'OMS avec les pays 2009-2013, 2009).

3.5. Communication sur la vaccination

La communication permet de faire le lien entre les décideurs du systeme de santé, la

communauté et les individus.

On compte sept grandes catégories d'intervention de communication : informer ou
éduquer, rappeler, enseigner des compétences, favoriser la prise de decision, promouvoir les

supports, rendre possible la communication et renforcer I'appropriation communautaire.
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Ces actions de communications ont plusieurs cibles : les parents ou futurs parents, les
membres des communautés et les agents de santé (Willis N et al. 2013). Des campagnes via
des affiches pour la promotion de la vaccination ont cours depuis le début de la mise en place

du PEV jusqu'a aujourd'hui (figure 27).
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Figure 27 : Affiche pour l'année africaine de la vaccination, 1986 (OMS, 60 ans de
campagnes publicitaires de santé publique, 2008), affiche publicitaire pour la semaine de la
vaccination 2012 (OMS, 2012).

A la DDSP du Zou et des Collines, d'anciennes affiches pour le PEV et pour la

vaccination contre la poliomyélite sont placardées (figure 28).
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Figure 28 : Affiches pour la promotion de la vaccination contre la poliomyélite, 2002, et le
PEV. (Photographies prises a la DDSP du Zou et des Collines).

L'acquisition de compétences en communication est cruciale pour faire comprendre
I'intérét de la vaccination, permettre un climat de confiance, atteindre les objectifs, et
augmenter la couverture vaccinale. Cela devrait permettre une plus grande participation donc
moins d'abandons. La promotion d'un service de qualité permet de donner du crédit aux yeux
des populations qui ne saisissent pas toujours I'intérét de la vaccination. 1l faut dissiper la
désinformation. Il est nécessaire pour sensibiliser la population de réaliser des campagnes
soutenues par des documents telles que des affiches, des supports visuels imagés qui
permettent de transmettre un message simple et compréhensible. Tous les supports de
communication doivent étre envisagés a I'échelle nationale et locale, par exemple par internet,

par la radio, par la télévision, par les journaux, par les troupes de théatre.

3.6. Les freins a la vaccination

Peu de travaux relatent les réticences ou les causes d'abandon du calendrier vaccinal,
toutefois plusieurs évoquent le comportement des parents comme un rdle important dans le
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suivi ou non de la vaccination. Les principales raisons d'une vaccination incompléte évoquée
sont I'oubli, I'égarement du carnet de vaccination, I'éloignement du lieu de vaccination, le
report de la séance a une date ultérieure, la crainte d'une réaction secondaire, la non maitrise

du calendrier vaccinal et la survenue d'un probléme familial (Makoutode M et al. 2009).

Une étude réalisée aupres de chef religieux et de fideles, dans la région de Parakou et
de Cotonou, au Bénin, met en effet en avant le comportement des parents comme cause de la
faible couverture vaccinale, influencé par I'opinion des chefs religieux. Ainsi, en général leur
avis repose sur une perception erronée de la vaccination, avec comme arguments que la
vaccination va a I'encontre de Dieu, qu'il s'agit d'un poison du "sorcier blanc”, et donc que la
vaccination est un péché. D'autres facteurs sont également évoqués dans cette étude, comme
un manque de tact de la part des vaccinateurs, une expérience antérieure négative et
également des rumeurs sur la vaccination (Fourn L et al. 2009). Les acteurs de santé influent
sur les décisions des parents a propos de la vaccination. Donc il est intéressant de bien former
les soignants pour dissiper leurs doutes, renforcer leur conviction pour qu'ils la transmettent.
Les soignants sont considérés par les parents comme une bonne source d'information sur les
vaccins. Les croyances rapportées sont souvent partagées par les acteurs de vaccination et les
parents, on retrouve comme perception erronée : le systeme immunitaire de l'enfant est
affaibli par trop de vaccinations ou bien les enfants en bonne santé n'ont pas besoin de
vaccination (Mergler MJ et al. 2013).

Dans l'attitude ou les connaissances des parents on retrouve comme influence : le
manqgue de connaissance sur le role de la vaccination et la prévention des maladies, la peur
des effets indésirables, la croyance que les vaccins ne sont pas bénéfiques ou causent du tort,
le défaut de motivation, le sexe de I'enfant, la méfiance envers le systeme de santé, la pression
sociale ou culturelle contre les vaccinations, le manque de discussions familiales concernant

les vaccinations (Rainey JJ et al. 2011).

Ces différentes réticences a la vaccination peuvent étre dommageables et entrainer des
flambées épidémiologiques. En 2003 au nord du Nigéria, le poliovirus sauvage a été observe,
a la suite du boycott de la campagne de vaccination contre la poliomyélite. Les dirigeants
politiques, religieux et traditionnels ont incité la population a refuser la vaccination en
évoquant une contamination des vaccins par des agents diminuant la fertilité, par le VIH et
par des agents cancéreux. Des rumeurs se sont propagées : des laboratoires pharmaceutiques

réaliseraient des essais cliniques sur les populations, sans leur consentement individuel
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éclairé. En réponse a cette opposition, le gouvernement fédéral a mis en place plusieurs
comités techniques, pour étudier la sécurité du vaccin. Le boycott pris fin aprés 11 mois, apres
discussions avec les dirigeants politiques et religieux. Cet exemple démontre I'importance

d'impliquer tous les acteurs influents dans les politiques de vaccination (Jegede AS, 2007).

Au Nigéria, l'opposition religieuse aux vaccins chez les populations sédentaires a cédé
la place a des refus dus a un désenchantement, les gens veulent autre chose que la vaccination
contre la polio. lls ne comprennent pas pourquoi les équipes de santé viennent une fois par
mois pour donner la vaccination alors que ce qu'ils veulent ce sont des traitements pour leur

enfants contre la fievre ou la diarrhée (Callaway E, 2013).

3.7. Pharmacovigilance et Vaccinovigilance

L'organisation de la santé au Bénin prévoit un contréle des produits de santé tels que
les médicaments ou les vaccins apres leur mise sur le marché. Cette surveillance est organisée
sur le modéle de la pharmacovigilance francaise. On parle de manifestation postvaccinale
indésirable (MAPI) pour les incidents survenant apres une vaccination. Cela comprend : les
réactions liées aux propriétés du vaccin (par exemple anxiété, réaction locale au point
d'injection, toutes réactions secondaires a la mise en contact avec I'Ag), les coincidences
(événements pouvant survenir indépendamment de la vaccination), les causes inconnues et les
erreurs imputables au programme (par exemple rupture de la chaine du froid, erreur dans la

reconstitution ou dans I'administration) (tableau X).
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Tableau X : Exemple d'erreurs imputables au programme (données récoltées a la DDSP du

Zou et des Collines).

Injection non stérile (contamination du Abcés local, septicémie, choc

matériel, réutilisation d'une aiguille...) toxique, infection virale (VHB, VIH)

Erreur de reconstitution (mauvais diluant Abceés local, effet secondaire ou

comme eau distillée ou médicament...) toxicité di a médicaments, déces

Erreur dans la voie d'administration (BCG en Réaction ou abcés local, atteinte nerf
SC, DTC ou VAT trop superficiel)

Rupture de la chaine du froid Réaction locale, perte efficacité du
vaccin
contre-indication ignorée Réaction grave évitable

D'un point de vue historique, des unités de pharmacovigilance ont été créées en 2007
au Bénin, avec une utilisation de la méthode d'imputabilité, élaborée en 1978 et réactualisée
en 1985. L'imputabilité est déterminée en imputabilité intrinséque, en cherchant la relation de
cause a effet (criteres sémiologiques), de maniére indépendante pour chaque médicament
avant, pendant et aprés la survenue de 1’événement (critéres chronologiques). Puis
I'imputabilité extrinséque est déterminée par une étude de la littérature (OMS, méthode
d'imputabilité en pharmacovigilance).

Le suivi de la pharmacovigilance permet de détecter les erreurs et donc de mettre en
place des systémes correctifs, I'ensemble de ces dispositions et des pratiques concourent a ce

que 100% des vaccins soient de qualité sdre et administrés sans danger.
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Les effets indésirables suite au VAA font I'objet d'une attention particuliere, car de
sérieux, mais rares, effets indésirables ont été décrits. Des cas de sévere défaillance multi-
organique ont été rapportés depuis 1996. Les trois types d'effets indésirables sévéres retenus
sont une réaction d'hypersensibilité immédiate, des atteintes neurologiques (YEL-AND pour
Yellow fever vaccine-associated neurotropic disease autrement appelé encéphalite
postvaccinale), et des défaillances viscérales (YEL-AVD pour Yellow fever vaccine-
associated viscerotropic disease autrement connu sous le terme de défaillance multi-organique
fébrile). Les YEL-AND s'observent surtout chez I'enfant. De 1945 a 2002, des atteintes
neurologiques (YEL-AND) ont été rapportées chez 23 patients a travers le monde sur plus de
deux cents millions de doses de vaccins distribués, 16 cas ont concerné des nouveau-nes et
des enfants de moins de neuf mois. La plupart des individus affectés ont eu un rétablissement
sans séquelles. De 1996 a 2001, des YEL-AVD avec fievre, jaunisse, et défaillance multi-
organique ont été rapportés chez 10 patients a travers le monde, ayant de cing a soixante-dix-
neuf ans (Barnett E, 2007).

De nouvelles études des MAPI suite au VAA ont été menées. Les résultats obtenus
dans 8 pays africains ou la vaccination est systématique sont comparés a ceux obtenus aux
Etats-Unis et en Europe ou la vaccination concerne les grands voyageurs. La conclusion de

ces études renforce la sécurité du VAA et conforte son utilisation (Breugelmans JG, 2013).
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4. Principales différences entre le Bénin et la France

Le calendrier vaccinal du Bénin et celui de la France sont différents (tableau XI, XII et
XI1I).

Tableau XI : Calendrier vaccinal du programme élargi de vaccination en République du Bénin
en 2012 (données récoltées au CHD du Zou et des Collines).

Ages de vaccination

Naissance 6 semaines 10 14 9 mois de
de vie semaines de semaines de vie
vie vie
Vaccins o€ X

VPO X X X X

DTCe-

HeépB-Hib X X X

PCV 13 X X X

VAR X
VAA X

Tableau XII : Calendrier vaccinal en France en 2012 (Inpes, 2012).

Vaccination, >
ol en &tes-vous ? CALENDRIER VACCINAL 2012 SIMPLIFIE

e e o ) T e e

BCG
DIPHTER
POLIO

Hib
Haemophilus influenzae de type b

PNEUMOCOQUE

MENINGOCOQUEC

ROUGEOLE - OREILLONS -
RUBEOLE

PAPILLOMAVIRUS HUMAIN
(HPV)
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Tableau XIII : Calendrier vaccinal en France en 2013 (Inpes, 2013).

2013

calendrier simplifié
des vaccinations

Age approprié

o P e

;
]

EiEE Fﬁ .'
[
B

Rougeole-Oreillons-

=
2

Le calendrier vaccinal du PEV béninois s'étend de la naissance a neuf mois, avec des
rappels de VAT pour les femmes en age de procréer. Les rappels de DTC sont envisageables
au Bénin, mais seront a la charge du patient. En France le calendrier vaccinal se déroule tout

au long de la vie et les vaccins sont pris en charge par lI'assurance maladie.

En France, il faut une prescription médicale pour la délivrance du vaccin en
pharmacie, puis faire réaliser l'injection par un médecin ou un infirmier. Au Bénin, le patient
peut venir avec sa carte de vaccination ou son carnet de santé directement au centre de

vaccination qui détient et administre les vaccins.

Deux vaccinations sont différentes : celle contre la poliomyélite et celle contre la
coqueluche. En effet, la poliomyélite se fait par voie orale au Bénin avec un vaccin vivant
atténué alors qu'en France elle est réalisée par voie injectable, avec un vaccin inactivé. Le
vaccin bactérien de la coqueluche est sous forme de cellules entieres tuées au Bénin.
Responsable d'effets indésirables, il a été remplacé en France par le vaccin acellulaire,

constitué de différentes adhésines et de toxine pertussique détoxifiée.

Certains vaccins du calendrier vaccinal francais ne sont pas inclus dans le calendrier
vaccinal béninois : méningocoque C, rubéole et oreillons. En revanche le vaccin anti-amaril
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réalisé systématiquement au Bénin, ne I'est pas en France, sauf en cas de voyage en zone
d'endémie.

Le BCG est systématique au Bénin pour les nourrissons nés dans des structures de
santé, tandis qu'en France, il est recommandé uniquement pour les populations a risques,
depuis 2007.

Les dates de réalisation des primovaccinations classiques sont également différentes,
au Bénin les injections sont réalisées a 6, 10 et 14 semaines de vie contre 2, 4 et 11 mois en

France (soit environ 9, 18 et 49 semaines).

Dans les deux pays, des parents sont hostiles a la vaccination. En France, il s'agit
plut6t de courant "bio" ou parfois des sectes, avec un rejet global des produits de santé. Au
Bénin, on note une influence certaine des chefs religieux, et une forte implantation de sectes.
Il 'y a une crainte des substances injectées, qui pourraient rendre "malade” un enfant en bonne

santé, d'ou la nécessité de bien expliquer l'intérét de la vaccination.
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CONCLUSION
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Les a priori sur I'Afrique sont nombreux. Avant de partir pour le Bénin, je me suis
renseignee aupres des précédents stagiaires au sujet de la vaccination. Ils se souvenaient de
carnets de vaccination, de cartes de vaccination, et d'un systéme existant, relativement
efficace. Cela a été confirmé par mes propres observations au sein du secteur de vaccination
du CHD du Zou et des Collines. C'est la base de cette these.

La vaccination est un excellent moyen de prévention individuel contre des maladies
infectieuses graves. Entre autres choses, la vaccination permet aux familles pauvres (36,2% de
la population en 2011 au Beénin) de mieux vivre (Biaou A et al. 2012). Elles peuvent utiliser
autrement I'argent qu'elles auraient dépensé pour les soins. C'est aussi et avant tout un moyen
de prévention collectif, limitant la circulation de certains agents pathogenes dans la
communauté. Méme si les progrés sont encourageants, I'Afrique reste le dernier continent
dans la course a la vaccination. Au sein des pays d'Afrique, le Bénin, qui est un petit pays,
avec une situation politique plut6t stable, fait figure de bon éléve.

Au cours de la rédaction de ce travail, j'ai découvert la complexité du soutien a la
vaccination dans les pays en développement, avec la collaboration de hombreux organismes
publics et privés. Ainsi, de grandes fortunes mondiales comme Bill Gates ont décidé de
financer de nombreuses campagnes de vaccination a travers le monde, de renforcer la
politique de vaccination en routine. Les actions doivent étre bien comprises pour obtenir une
large adhésion par la population et les soignants, éviter tout rejet ou suspicion. Pour cela il
faut mettre 1’accent sur la communication adaptée, selon des techniques de base en fonction
des publics visés. La recherche pertinente en santé au niveau local est nécessaire pour assurer
I'efficacité, I'efficience et I'équité des politiques de vaccination en Afrique, pour orienter et
identifier les nouveaux outils. Le nombre de publications en Afrique est tres inégal entre les
pays, méme si globalement leur nombre a augmenté depuis 1974, date d'initiation du PEV. Le
Beénin ne fait pas partie des pays les plus productifs en termes de publications scientifiques
(Wiysonge CS et al. 2013). C'est pour cette raison que l'investissement le plus important a été

de trouver des données épidémiologiques fiables et concordantes.

Ce travail n'est pas exhaustif, et refléete la situation au Bénin, au CHD, a un moment
donné. Par ailleurs des campagnes ponctuelles de vaccination ont lieu pour la méningite a
méningocoque par exemple. Ainsi, du 15 au 25 novembre 2012, le Bénin a réalisé une

campagne de vaccination, prénommée MenAfriVac, afin de protéger ses populations contre la
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méningite a méningocoque "A". La derniere grande épidémie date de 2001, avec 9 561 cas de
méningites et 436 déces. Le risque épidémique est variable chaque année, et concerne
davantage le nord du pays (Afro WHO, Campagne MenAfriVac au Bénin, 2012)
(MenAfriCar Consortium, 2013).

Le PEV béninois est amené a évoluer dans les années a venir avec I’introduction
attendue du vaccin contre les diarrhées a rotavirus chez le nourrisson. La mise en place d'une
seconde injection de VAR sera appréciée dans le cadre de I’initiative pour 1’éradication de la
rougeole. Le remplacement du vaccin antipoliomyélitique oral par un vaccin
antipoliomyelitique injectable, ou encore le remplacement de la coqueluche a germes entiers
par la coqueluche acellulaire sont des évolutions & prévoir. On peut également envisager
I’introduction d'un vaccin contre la rubéole, les oreillons et une prise en charge vaccinale des

enfants de plus de 9 mois.

Enfin, il ne faut pas oublier les maladies infectieuses, qui font des ravages a travers le
monde & commencer par le paludisme qui constitue la premiére cause de consultation au
Bénin (Stratégie de coopération de I'OMS avec les pays 2009-2013, Bénin) et pour lesquelles

il n‘existe toujours pas de vaccin.
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Résumé de la these :

La vaccination est un moyen de prévention individuel et collectif, simple et
efficace pour se protéger de maladies infectieuses responsables de ravages. Les pays en
développement ont une couverture vaccinale encore insuffisante, malgré de nombreuses
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national, et d'au moins 80% dans toutes les circonscriptions. Ce travail permet de faire le
point sur la situation vaccinale au Bénin, a travers une expérience professionnelle au sein du
Centre Hospitalier Départemental du Zou et des Collines, a Abomey.

Les vaccins du programme élargi de vaccination béninois sont sensiblement
similaires a ceux proposés en France, en dehors de celui contre la fievre jaune qui est fait
systématiquement. Comme autres différences, citons le vaccin oral contre la poliomyélite par
un virus vivant atténué et celui de la coqueluche a germes entiers. Au niveau mondial,
I'Afrique reste en retard en termes de couverture vaccinale. Le Bénin fait quant a lui figure de
bon éleve, avec un taux de 85% pour la troisieme injection de diphtérie, tétanos et
coqueluche. Les observations réalisées pendant cette expérience permettent d'appréhender
I'organisation de la vaccination en routine notamment au plan logistique, mais également
certains facteurs limitant sa diffusion de maniéere optimale. De la méme maniére, nous avons
pu développer des pistes qui pourraient favoriser I'expansion de la couverture vaccinale par le
biais de la communication et un meilleur accés aux soins.

Mots clés : VACCINATION, BENIN, CALENDRIER VACCINAL, PEV, PAYS EN
DEVELOPPEMENT
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