Vaccin Covid-19 Astra-Zeneca :
les connaissances actuelles

\
ANTIRGEST

\._ Conseil, information,

J;_\f\/ bon usage des antibiotiques

Professeur Thierry MAY,
6 avril 2021

AstraZeneca




Comment fonctionne ce vaccin a vecteur viral ?

%

- La séquence codant les protéines Spike du Coronavirus sont acheminées a
la cellule au moyen d’un vecteur viral, en l'occurrence un adénovirus de
chimpanzé incapable de se reproduire dans les cellules humaines.

- Le choix d’'un adénovirus animal évite une réaction croisée immune
nos Ac contre les nombreux adénovirus pourraient détruire un vecteur a
adénovirus humain avant le codage de la protéine Spike.
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D’autres vaccins utilisent ce méme mécanisme :
Janssen (J et J) — 80 % d’efficacité

Sputnik V (Russe) — 90 % d’efficacité

CanSino (Chinois)




Quelle efficacité du vaccin ?
| Résultatsdesessais |  Nbcassousvaccin |  Nbcassousplacebo | Efficacité

Astra Zeneca 30/5.800 101/ 5.800 70 %

Les données suggerent l'apparition d’une protection 3 semaines aprés la 1¢¢ dose
d’environs 60 % et qui s’accroit a plus de 80 % si la 2¢™¢ dose n’est réalisée qu’a la 12¢me
semaine.

A partir des données en « vraie vie » de I'Angleterre et de |'Ecosse, l'efficacité est
désormais démontrée chez les personnes agées avec des résultats équivalents a ceux des
vaccins ARNm (60 % a 1 mois et de 75 % a 90 % au-dela de 5 semaines).

L'efficacité est totalement conservée sur le variant Anglais qui circule désormais
majoritairement en France (90%) et serait diminuée sur les variants Sud—Africains et
Brésiliens qui sont restent tres minoritaires.



Quels effets indésirables ? %

Dans les 30 mn : un risque theorique de choc anaphylactique si allergie
anterieure a un des composants du vaccin (Polysorbate).

Dans les 48 h : frequemment rougeur, douleur bras, fievre, fatigue,
cephalees, myalgies, vomissements qui disparaissent generalement apres
quelques jours.

Un syndrome pseudo-grippal assez sévere a été fréquemment observé
majoritairement chez des jeunes femmes, d'age moyen 34 ans. Il est attribué
a une réponse immunitaire + forte. Apres 55 ans, ce tableau est beaucoup
moins frequent.

Un traitement par Paracétamol debute des les premiers symptomes permet
d’en atténuer l'intensiteé.




Que craindre chez les sujets allergiques ? %

Le risque de choc anaphylactique ne concernerait que les personnes allergiques au
polysorbate mais qui pourraient avoir des réactions croisées avec le polyéthylene glycol
(PEG) ou macrogol aussi présent dans les vaccins ARN.

En France, I'allergie au PEG concernerait 650 patients.

Il est possible de réaliser des tests allergologiques avec le polysorbate chez les patients
allergiques au PEG pour documenter une allergie croisée et décider de vacciner ou non.

Toutes les autres allergies (autres réactions médicamenteuses, allergies au latex, aux
aliments, aux poussieres...), les urticaires, angiooedemes, mastocytoses, asthme hors crise

ne constituent aucune contre-indication a la vaccination.

Nécessité de surveiller tout patient vacciné pendant 15 mn apres injection.

produits injectables contenant du PEG2000 : ONPATTRO (patisiran), ONIVYDE (irinotecan liposomal);PEG4000: DIPROSTENE
autres PEG: PEG300: gemcitabine, étoposide, docetaxel, bendamustine , RAPIBLOC (landiolol); PEG400: cytarabine, NEURACEQ, (florbetaben), TORISEL (temsirolimus).




Quels risques de thromboses post- vaccinales ? %

Dans les 2 semaines suivant la 1¢¢ dose a été rapportée en Europe une trentaine de cas de
thromboses (phlébite, embolie pulmonaire...) parmi les 5 millions de personnes vaccinées et il
n’‘est pas prouveé que ces évenements soient la conséquence de la vaccination.

1 forme exceptionnelle a néanmoins été observée majoritairement chez des femmes de moins
de 55 ans : thrombophlébites cérébrales associées a une diminution des plaguettes. Ce risque
est de 'ordre de 1/250.000 a 1/1.000.000. Le mécanisme serait immunologique, proche des

thrombopénies a I’héparine.

C’est pourquoi la HAS recommande d’utiliser désormais le vaccin AZ que chez les personnes
éligibles de 55 ans et plus.

Aucun ttt préventif n’est a envisager avant ou apres vaccination méme en cas de troubles de la
coagulation.

Pour les - de 55 ans ayant déja recu une dose, un avis de la HAS sera publié prochainement.



Quelles informations post- vaccinales ?

Les personnes vaccinées doivent étre invitées a consulter immeédiatement un
meédecin si elles développent des symptomes tels qu'un essoufflement, des
douleurs thoraciques, un gonflement des jambes, des douleurs abdominales
persistantes apres la vaccination.

De plus, toute personne présentant des symptdmes neurologiques, notamment
des maux de téte séveres ou persistants ou une vision trouble apres la
vaccination, ou qui présente des ecchymoses cutanées (pétéchies) au-dela du
site de vaccination apres quelques jours, doit consulter rapidement un médecin.
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Qui et comment vacciner ?

(\:/acc;n La vaccination
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* Liste des professionnels sur solidarites-sante.gouv.frfvaccin-covid19
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Comment préparer et realiser I'injection ? %

Le vaccin est délivré en solution pour injection en flacon de 10 doses.
Les flacons se conservent au réfrigérateur entre 2-8°.

Apres son ouverture, le flacon doit étre conservé moins de 6h a température ambiante ou 48h
maximum au réfrigérateur.

2 organisations sont donc possibles : soit organiser 'ensemble des 10 vaccinations dans les heures
suivant le retrait du flacon en pharmacie, soit le transporter et le conserver au froid de maniere
reglementaire et de vacciner les 10 personnes dans les 48h suivant I'ouverture du flacon.
L'injection est realisée en IM strict dans le muscle deltoide.

La prise d’anticoagulants ne contre-indique pas l'injection IM.

La 2¢Me dose doit étre réalisée seulement a 12 semaines afin d’en améliorer durablement I'efficacité.

Les 2 doses doivent étre tracées dans I'application Vaccin Covid.



Déclarer I'éligibilité d’un patient — Saisie des données
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https://www.ameli.fr/sites/default/files/Documents/718758/document/tutoriel_vaccincovid_tls.pdf

Comment gérer quelques cas particuliers ? %

Si HTA : vacciner sauf intolérance clinique préalable, pas de controle de TA en
absence de symptome.

Femme enceinte ou désir de grossesse : différer sauf terrain a tres haut risque.

Si antécédent Covid : attendre 6 mois avec une seule dose si immunocompétent
et 2 doses si immunodéprimés.

Si sujet contact Covid : différer en attente de la levée de 'isolement.
Si Covid apres la 1¢ dose : attendre 6 mois pour la seconde.

Si autre vaccin < 2 semaines : différer.



Quelle place pour la sérologie ? %

La nature des Anticorps anti-Spike ou Neutralisants varie selon les techniques.

Les Ac dosés peuvent étre totaux ou IgG et/ou IgM : en pratique cela apporte peu de les
séparer.

Des IgM sont présentes parfois encore 6 mois apres une infection ou apres une vaccination !

L'interprétation des résultats est donc délicate car elle varie selon les techniques des
laboratoires.

C’est pourquoi la réalisation d’'une sérologie n’est actuellement recommandée ni pour
surveiller I'évolution d’un épisode de COVID, ni pour évaluer I'efficacité de la vaccination.

Et donc la réalisation d’une sérologie anti-Covid n’est jamais indiquée.



Quels effets indésirables faut-il declarer?

Il n’est pas utile de déclarer les effets indésirables non graves, transitoires et fréeqguemment attendus avec le
vaccin AZ :

- Céphalées, fievre modérée

- Douleur, rougeur au site d’injection

- Arthralgies, myalgies sans retentissement sur l'activité professionnelle

- Fatigue sans conséquence, sans retentissement sur l'activité professionnelle
- Oedéeme local sans conséquence

- Nausées

Il faut déclarer:
- Tout effet indésirable ayant un critere de gravité (hospitalisation, conséguence sur les actes de la vie
courante ou professionnelle, mise en jeu du pronostic vital...) ex : anaphylaxie, infarctus, thrombose...
- Tout effet indésirable inattendu
- Tout échec de la vaccination dont vous auriez connaissance
- Toute grossesse exposée dont vous auriez connaissance
- Toute erreur médicamenteuse, notamment de préparation ou d’administration




Comment déclarer un effet indésirable ?

Par le site Vaccin Covid - lien avec le portail de signalement
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particulier professionnel de autre
) ) santé proress“’““e' L'acte de vaccination COVID-19 a bien été enregistré
Vous etes la le:28/12/2020 2 18h26

Ou contacter un CRPV :

Nancy 03 83 65 60 85 / crpv@chru-nancy.fr

Reims 03 26 78 77 80 / pharmacovigilance@chu-reims.fr
Strasbourg 03 88 11 64 80 / pharmacovigilance@chru-strasbourg.fr
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Ou par le Portail signalement-sante.gouv.fr

https://sighalement.social-sante.gouv.fr/psig ihm utilisateurs/index.html#/accueil
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Combien de vaccinations attendues en France ?

Autres vaccins attendus :

Vaccin Janssen
Vaccin a vecteur viral adénovirus
Disponible avril -mai 2021

Vaccin Sputnik V
Vaccin a vecteur viral adénovirus
Disponible juin 2021 ?

Vaccin CureVac
Vaccin ARNm
Disponible 2¢me semestre 2021

Vaccin Sanofi GSK
Vaccin sous unités protéiques
Disponible fin 2021

Les trois objectifs pour la vaccination en France
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https://solidarites-sante.gouv.fr/IMG/pdf/portfolio vaccination anticovid professionnels de sante.pdf
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Savoir également :

- Pas de donnée sur la durée de 'immunité conférée.

- Des données préliminaires sur 'efficacité contre la
transmission mais nécessitant de maintenir les mesures
barrieres avec la circulation des variants Sud africains et
Brésiliens.

- Pas de données d’interchangeabilité entre les différents

vaccins.
Mars 2021



https://solidarites-sante.gouv.fr/IMG/pdf/portfolio_vaccination_anticovid_professionnels_de_sante.pdf

