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INTRODUCTION

En octobre 1971, le Service de Santé publique des Etats-Unis a modifié ses recomman=
dations. sur la vaccination antivariolique : celle-ci sera appliquée non plus systématiquement
aux enfants d'dge préscolaire, mais sélectivement aux personnes exposées & un risque de
variole,l Ainsi, seuls devront &tre vaccinées les personnes se rendant dans les zones infectées
d'Asie ou d'Afrique, les employés des h8pitaux et le personnel amené & voir des patients a des
fins sanitaires, Par suite de ces nouvelles recommandations, le nombre de primovaccinations et
de revaccinations devrait décroitre nettement par rapport a 1970, ou 3,9 millions de primo-
vaccinations et 8 millions de revaccinations furent pratiquées.2 L'incidence des complications
étant déterminée sur des millions de vaccinations, il est probable qu'un praticien se confor-
mant aux nouvelles recommandations ne verra virtuellement plus aucune complication sérieuse et
le risque de complications moins graves devrait également baisser de facon proportionnelle,

On connait plusieurs complications de la vaccination antivariolique dont certaines
peuvent &tre évitées ou traitées,d %5 La présente étude porte sur les réactions normales a la
vaccination antivariolique, les indications prophylactiques, et la conduite & tenir devant les
complications. On y explore également le probléme de la revaccination des personnes ayant déja

présenté une complication, Les opinions avancées se basent sur des rapports publiés et sur
l'expérience des auteurs,

La nouvelle politique de vaccination antivariolique

Selon la . politique actuelle des Etats-Unis, il est recommandé de vacciner uniquement
les-personnes qui courent un grand risque de contracter la maladie., Il n'existe pas de contre-
indication absolue & vacciner un individu en cas de risque certain d'exposition a la variole;
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cela concerne en particulier les personnes qui se trouvent dans des zones d'infection vario-
lique. Les contre-indications (grossesse, &ge inférieur a 12 mois, antécédents ou présence ‘
d'eczéma ou d'autres infections cutanées chroniques, ou états de déficience immunitaire) sont -

relatives, car les sujets qui risquent le plus de présenter des complications postvaccinales
graves sont également ceux qui risquent le plus de mourir de variole.6

Techniques - Réactions normales - Prophylaxie

Techniques, La vaccination est faite, de préférence, sur la peau couvrant 1'inser-
tion du deltoide ou la face postérieure du bras au niveau du triceps., Si l'on applique la
technique des pressions multiples, on nettoie au besoin la peau avec de l'eau, on laisse
sécher, puis on dépose une goutte de vaccin sur la surface nettoyée et 1l'on presse, tangen-
tiellement & la peau, une aiguille pointue stérile & travers le vaccin. On recommande dix
pressions pour les primovaccinations et 30 pour les revaccinations. Pour la technique des
piglres multiples, on utilise une aiguille bifurquée qui retient entre ses pointes une goutte
de vaccin; celle-ci est déposée sur la peau, et & travers elle, on exerce cinq pressions pour
la primovaccination et 15 pour une revaccination, en tenant l'aiguille perpendiculairement 2
la peau. Une pression suffisante pour faire apparaitre une trace de sang entraine d'ordinaire,

avec l'une ou l'autre méthode, une réaction "majeure". L'excés de vaccin doit &tre essuyé et
la région laissée découverte,®:7

Réactions normales 4 la primovaccination et & la revaccéination. L'inoculation
correcte d'un vaccin antivariolique actif provoque une réaction vaccinale majeure chez prés de
100 % des primovaccinés et chez environ 70 & 100 % des revaccinés selon le nombre de vaccina-
tions antérieures et le temps écoulé depuis la derniére réaction majeure.8:9,10,11,12 peux ou
trois jours aprés la vaccination, un prurit, un érythéme et parfois une vésicule se développent
4 l'endroit de l'inoculation. Il s'agit 13 probablement d'un phénoméne allergique qui disparait
en un ou deux jours.13 Six & huit jours aprés la vaccination, et & son sidge, apparait une
vésicule jennérienne chez les primovaccinés et les vaccinés non immuns, ou bien une zone
érythémateuse ou indurée entourant une lésion centrale (ulcération ou crofite), chez les per-
sonnes présentant une immunité résiduelle due & une infection variolique ou 4 une vaccination
antérieure.’ La vésicule jennérienne se résorbe graduellement, et se couvre d'une crofite du
dixiéme au quatorzigme jour. La formation de la croiite cofncide souvent avec le développement
d'une immunité suffisante(ad la fois cellulaire et humorale) pour combattre la réaction, 14,19
Chez un faible pourcentage de patients, une vésicule jennérienne n'apparait qu'au-deld du
huitiéme jour aprés 1'inoculation, et la formation de la crofite ne commence que quatre a six
Jjours plus tard. Dans certaines réactions primaires d'une gravité inhabituelle, la régression
de la lésion s'amorce seulement 12 & 15 jours aprés la vaccination. De nombreuses réactions
primaires s'accompagnent d'érythéme avec adénopathie, de lymphangite et de fidvre.

La réaction est douteuse si la vésicule ou la lésion centrale (crofite ou ulcération)
fait défaut dans les six & huit jours suivant l'inoculation, qu'il y ait ou non induration et
érythéme, car cette réponse minime peut &tre causée par un vaccin inactif, une mauvaise
technique de vaccination, ou (rarement) par une hyperimmunité & la vaccine, Comme une réponse
douteuse ne traduit pas un regain d'immunité, la revaccination est indiquée.

Prophylaxie en cas de contre-indications. Lorsqu'une personne doit &tre vaccinée
malgré une contre-indication (antécédents ou présence d'eczéma chez le sujet méme ou chez un
contact au foyer; état de déficience immunitaire acquise cu héréditaire; grossesse; Age infé-
rieur a2 12 mois), 1'administration de globuline hyperimmune anti-vaccine (VIG*) & doses
appropriédes (voir ci-aprés) devrait emp8cher les réactions adversesS 16 et ne géne pas 1'évo-
lution normale d'une vaccination effectuée correctement a4 1'aide d'un vaccin trés actif.

La mention de noms commerciaux est uniquement destinée & 1'identification et n'implique

pas l'approbation par le Public Health Service ou 1'US Department of Health, Education, and
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Agents utilisés pour la prophylaxie ou le traitement. La VIG est la préparation
la plus communément utilisée pour 1la prophylaxie ou le traitement des complications de la
vaccination antivariolique. La dose prophylactique recommandée est de 0,3 cm3 par kg, et la
dose thérapeutique de 0,6 mg/kg/24 heures, 4 répéter autant que nécessaire.® La thiosémi-
carbazone (Marborah, Isatin B*) est un médicament couramment demandé, mais rarement
utilisé, pour le traitement des complications de la vaccination.l7? Il en est encore au stade
expérimental, et ne peut &tre obtenu qu'auprés des médecins autorisés 2 l'essayer., D'autres
médicaments, tels que 1'idoxuridinel® (Stoxil*), 1la rifampicinelg’zo (Rifampin®) et 1a
cytarabine2l (Ara-c,* cytosar®) possédent une activité in vitro contre la vaccine et peuvent
&tre utiles en cas de complications sévéres, telles que la vaccinia necrosum (ou vaccine
progressive). Les stéroides ne sont généralement pas recommandés a cause de leur effet immuno-
suppresseur possible.22 Il1s sont parfois utilisés pour le traitement du syndrome de Stevens-

N

Johnson ou de 1'oedéme cérébral secondaire & 1'encéphalite postvaccinale,

Prophylaxie selon la contre-indication

1. Antécédents ou présence d'eczéma ou d'une autre affection cutanée chronique

A tout enfant porteur d'un eczéma ou d'une affection chronique étendue de la peau,
et qui doit &tre vacciné, il convient d'administrer, en méme temps que le vaccin, une dose
prophylactique de VIG, pour empécher 1l'apparition d'un eczéma vaccinatum. Il faut également
donner une dose prophylactique & un enfant eczémateux vacciné par erreur ou qui entre en
contact étroit avec des enfants récemment vaccinés.

2, Déficience immunitaire acquise ou héréditaire

Lorsqu'une personne atteinte d'un défaut immunologique connu a été vaccinde par
erreur ou se trouve en contact avec une personne récemment vaccinde, la VIG devrait lui &tre
administrée & doses thérapeutiques. De tels sujets doivent &tre soigneusement suivis aprés
1'exposition, car on a pu voir parmi eux des vaccinations apparemment en voie de guérison

donner lieu & des complications jusqu'd deux mois aprés.

3. Grosgsesse

La fréquence de 1'infection foetale par le virus vaccinal administré 3 la mére est
si faible que 1'on ne peut la mesurer a partir des données existantes. Aprés des recherches
approfondies dans la littérature anglaise et américaine, on a seulement retrouvé 16 cas de
vaccine foetale, tous survenus depuis 1932.5’22’24r25 La plupart de ces infections sont pro-
voquées par une primovaccination de la mére. Rien ne permet de conclure a un accroissement des
morts ou atteintes foetales aprés vaccination en cours de grossesse.26:27,28 Le virus n'est
pas tératogéne.29 Lorsqu'une femme enceinte qui doit &tre vaccinée n'a pas eu de vaccination
avec réaction majeure depuis 10 ans, on peut lui administrer une dose prophylactique de VIG au
moment de la vaccination.

4. Age - Nourrissons de moins de 12 mois

Une dose prophylactique de VIG peut &tre donnée aux nourrissons de moins de 12 mois
que l'on doit vacciner afin, principalement, de les protéger contre l'encéphalite postvaccinale.
Aux Etats-Unis, la fréquence totale de 1l'encéphalite postvaccinale par million de primovaccinés
est de 2,9 dans la population générale, mais de 6,5 parmi les enfants de moins d'un an.3: 4,5
La vaccination ne devrait cependant pas &tre repoussée au-deld du premier anniversaire si 1'on
pense que l'enfant risque d'étre en contact avec la variole.

N

La mention de noms commerciaux est uniquement destinée & 1'identification et n'implique
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Complications de la vaccination : diagnostic, conduite & tenir, et pronostic

A, Vaccinia necrosum (vaccine progressive, vaccine gangréneuse)

1. Diagnostic. S5i la lésion vaccinale initiale continue A progresser -sans guérison appa-
rente 15 jours ou plus aprés la vaccination antivaridlique, on doit alors penser & la vaccinia
necrosum, L'érythéme et la lymphadénite peuvent ou non &tre présents., Une déficience immuno-
logique sous-jacente est associde 3 cette complication; elle doit &tre recherchée si elle

n'avait pas été reconnue antérieurement.S:23 11 faut éliminer les infections bactériennes et
fongiques et les carcinomes de la peau.

2. Conduite & tenir. Tout sujet suspect de cette complication devrait &tre hospitalisé,

et présenté a4 des spécialistes., On envisagera une thérapeutique immunologique spécifique, . un
débridement chirurgical, une surveillance attentive de 1'équilibre des liquides et des
électrolytes, et le traitement d'une éventuelle infection bactérienne associée, Cette affection
comportant une mortalité élevée, le traitement devrait 8tre conduit par un médecin familiarisé
avec la thérapeutique des affections virales chez les malades immunologiquement déficients.

3. Pronostic, Cette complication était toujours fatale avant 1'application de la VIG.
Depuis 1!introduction d'une thérapeutique immunologique plus avancée, le taux de létalité est
tombé & environ 20 %,3’4 la gravité dépendant de la cause initiale de l'altération de la
réponse immunologique. L'absence d'érythéme et de lymphadénite peut traduire une atteinte de
1'immunité cellulaire, et assombrit le pronostic.

B. Eczéma vaccinatum

1. Diagnostic. Ce diagnostic doit &tre envisagé lorsqu'un individu, ayant des antécédents
ou des signes cliniques d'eczéma, présente des lésions vaccinales & distance du point d'inocu-
lation. Les cliniciens doivent se rappeler que la vaccine peut se propager par contact A partir
d'un enfant vacciné a un eczémateux en contact étroit avec lui. Le diagnostic différentiel doit
envisager 1'impetigo pustuleux, 1'eczéma herpétiforme et la variole.

2. Conduite a tenir. Administrer de la VIG 4 dose thérapeutique. De nouvelles lésions ne
devraient pas apparaitre plus de 24 heures aprés le début du traitement. La fievre devrait
tomber en 48 heures. Si de nouvelles lésions apparaissent aprés 24 heures, une dose supplémen-—
taire de VIG est indiquée. S'il continue d'en apparaitre 24 heures aprés la seconde dose, il
faut envisager 1'emploi d'agents antiviraux tels que la thiosémicarbazone (qu'on peut obtenir
des Laboratoires Burroughs Wellcome) ou l'idoxuridine (IDU). Les stéroides sont contre-
indiqués dans ce cas. Les enfants de moins de 2 ans atteints de lésions eczémateuses &tendues
meurent souvent par dissémination du virus, infection bactérienne, déséquilibre liquidien et
électrolytique, ou une combinaison de ces causes.

3. Pronostic, L'4ge, 1'étendue de l'atteinte cutanée, 1'état de vaccination antérieur et

la source de la vaccine (enfant lui-méme vacciné, ou bien en contact avéc un vacciné) sont

des facteurs déterminants du pronostic. Le taux de mortalité parmi les cas non traités serait
d'au moins 6 %.30 La mortalité des contacts, qui sont plus exposés, peut &tre, aprés traitement
par la VIG, de 4 %.% Pour tout malade sérieusement atteint par cette affection, il faut
consulter des spécialistes,

C. Encéphalite postvaccinale

1, Diagnostic. Cette complication est semblable aux autres encéphalites postinfectieuses,
Elle survient chez les individus apparemment normaux et indemnes de maladies prédisposantes,
On observe les symptdémes habituellement liés & une augmentation de la pression intra-
cridnienne et une encéphalite générale, Myélite transverse, convulsions, paralysie musculaire,
polynévrite, et névrite brachiale ont également été décrites.3,31,32,33 Comme il n'existe pas
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d'épreuves diagnostiques spécifiques de cette complication, d’'autres affections susceptibles
d'étre traitées devraient &tre activement recherchées.

2. Conduite a tenir, La VIG ne s'est pas montrée efficace pour le traitement de ce syndrome,

une fois qu'il a débuté,3 Le traitement habituel de-l'oedéme cérébral doit &tre entrepris, avec
éventuellement utilisation de stérofides.

3. Pronostic. Parmi les malades présentant cette complication, 30 % environ succombent et
20 % gardent des séquelles permanentes.3:4

D. Vaccine généralisée
1. Diagnostic. I1 s'agit d'une éruption érythémateuse maculo-papulaire généralisée, surve-

nant chez des primovaccinés, sur une peau saine par ailleurs. Ces lésions présentent souvent
une vésicule qui s'ombilique ensuite comme le ferait toute lésion vaccinale, La vaccine géné-~
ralisée provient probablement de la dissémination du virus par voie sanguine, accident rare
chez 1'homme normal. Des éruptions allergiques sont souvent confondues avec cette complication.

D'autres infections a virus, dont 1l'herpés simple, les entéroviroses et la variole, doivent
également &tre éliminées.

2. Conduite a tenir, La VIG est recommandée si le patient présente des symptdmes toxiques
ou 8'il est atteint d'une maladie concomitante sérieuse. Si 1'évolution clinique dépasse

15 jours, la vaccinia necrosum ou l'eczéma vaccinatum devraient &tre sérieusement envisagés
comme diagnostic possible,

3. Pronostic. En général, les patients atteints de vaccine généralisée véritable guérissent
avec ou sans traitement spécifique.

E. Eruption érythémateuse

1, Diagnostic. Des éruptions érythémateuses ou urticariennes apparaissent souvent aprés

une vaccination antivariolique. Elles surviennent généralement environ 10 jours aprés la primo-
vaccination (4 a 17 jours), sous.l'apparence d'une roséole ou d'un érythéme multiforme,
accompagnés éventuellement d'un élément vésiculaire, semblable & celui que donnent les entéro-
virus. Ce rash peut &tre bénin, et le sujet est souvent apyrétique. Un érythéme bulleux
polymorphe (syndrome de Stevens-Johnson) survient exceptionnellement.

2, Conduite & tenir. La VIG n'est pas recommandée pour cette éruption, et les stéroides
sont a éviter. L'état général des malades atteints du syndrome de Stevens-Johnson étant
d'ordinaire grave, l'hospitalisation est indiquée et un traitement liquidien et électrolytique,
ainsi que d'autres mesures de soutien devraient &tre appliqués au besoin.

3. Pronostic. Ces éruptions bénignes se résolvent spontanément dans les 2 3 4 Jjours,
F,” Infection ou inoculation accidentelle, y compris la vaccine oculaire
1. Diagnostic, Des vésicules apparaissant soit autour du point de la vaccination d'origine,

soit sur la face, les -bras, les jambes, le tronc, les fesses et les organes génitaux externes
font penser a ce diagnostic. Elles surviennent fréquemment sur les paupiéres ou le nez et ne
sont pas propagées par voie sanguine, Le patient ne présente d'ordinaire pas plus de signes
toxiques qu'aprés une vaccination normale. Le virus vaccinal peut &tre cultivé 3 partir de ces
lésions.

2, Conduite a tenir. §'il s'agit de nourrissons présentant des manifestations toxiques,

N

la VIG a dose thérapeutique peut &tre utile. Sinon, cette préparation offre peu d'avantages.
I1 faut chercher & isoler des bactéries par culture i partir des lésions, qui sont parfois
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infectées secondairement. Une antibiothérapie sera instituée si 1'on trouve des bactéries
pathogénes. En présence de lésions palpébrales, on adressera l'enfant & un ophtalmologiste
pour qu'il recherche une éventuelle atteinte cornéenne, laguelle pourrait bénéficier d'un
traitement local par l'IDU.34'35 Les 1ésions qui surviennent lorsque le siége de la vaccina-
tion est en voie de guérison ne demandent habituellement pas de VIG, car 1l'immunité cellulaire
et humorale & la vaccine a déja commencé 3 se développer.

3. Pronostic, Aprés guérison, les lésions ne laissent généralement pas de cicatrices, Les
infections oculaires aboutissent parfois & la perte des cils ou a des déformations palpébrales,

Dans une vaste étude rétrospective, on n'a retrouvé qu'un seul cas de cicatrice cornéenne sur
348 malades ayant eu une vaccine oculaire.S9

G. Autres affections survenant pendant ou aprés la vaccination antivariolique

1. Varicelle

Conduite a tenir, La VIG n'est pas recommandée en cas de varicelle et de vaccine
concomitantes, & moins que la vaccine n'ait largement surinfecté les lésions de varicelle.

2. Traumatismes, brillures, blessures ouvertes

Conduite a tenir. L'auto-inoculation de la vaccine peut aboutir & une infection
virale gravissime chez ces sujets. Lorsque la lésion est étendue mais non infectée, la VIG &
doses prophylactiques est recommandée. Si la vaccine a déja atteint la 1ésion, la VIG est

nécessaire i doses thérapeutiques. La prophylaxie par la VIG est superflue lorsque les lésions
sont de faible étendue.

3. Divers

. ) . o 37 .38

La myocardite, l'ostéomyélite, le mélanome malin, et diverses autres affec-
tions ont été décrites en association avec la vaccination antivariolique. 9,40,41,4 La rela-
tion étiologique de ces affections avec la vaccine n'est pas claire. La rareté et la diversité
de ces complications obligent & adapter le traitement & ehaque cas particulier.

Revaccination aprés des complications vaccinales

Une éruption érythémateuse et une infection accidentelle & 1a suite d'une vaccination
ne constituent pas des contre-indications & une nouvelle vaccination; la VIG n'est pas recom-
mandée. Les personnes atteintes d'eczéma ou ayant des antécédents d'eczéma peuvent aussi &tre
revaccinées sous protection par la VIG. Certains experts pensent que ces sujets devraient &tre

revaccinés a des intervalles rapprochés pour tirer avantage de leur immunité endogéne, qui les
protégerait des complications.

On ignore le risque 1ié & la revaccination chez les individus ayant présenté une
encéphalite postvaccinale. Il n'existe pas de publication sur les conséquences possibles de
cet acte., D'aprés sa physiopathologie, il n'est pas exclu que cette complication soit un
phénoméne de nature allergique.43 Comme 1'agent responsable peut &tre un antigéne du véhicule

ou le virus lui-méme, la revaccination est susceptible de réactiver le facteur, quel qu'il soit,
qui a provoqué 1l'accident initial.

Des antécédents de vaccinia necrosum sont une contre~indication & la revaccination,
Cependant, si 1'immunosuppression était temporaire (notamment suscitée par un médicament), le
risque de récurrence serait le méme que dans la population générale, soit moins de 1 pour
un million de vaccinations. En revahche, si la cause persiste, il faudra peser le risque
entrainé par la revaccination sous protection de doses thérapeutiques de VIG, par rapport au
risque de contracter la variole. Il faut se rappeler que la mortalité par variole est plus
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élevée parmi les individus immunodéprimés que parmi les personnes normales, mais que la défi-
cience immunitaire est une contre~indication catégorique a la vaccination en 1’'absence d'un
risque immédiat de contamination variolique.

RESUME

Aux Etats-Unis, la vaccination antivariolique est une mesure de santé publique
systématique qui a été 1l'objet d'un examen approfondi durant la derniére décade, Les plus
fréquentes parmi les réactions adverses sont bénignes et demandent rarement un traitement
général. Ces réactions comprennent 1'infection accidentelle, 1'éruption érythémateuse et urti-
carienne, et la vaccine généralisée, La varicelle survenant en méme temps que la vaccination
ne pose pas de pfobléme, a moins que la vaccine n'ait largement surinfecté les lésions de
varicelle. La femme enceinte vaccinée ne court aucun danger, mais il existe un léger risque
de vaccine foetale. La vaccine ne cause pas de malformations congénitales. La globuline
hyperimmune ahti-vaccine, a4 doses prophylactiques, peut &tre administrée & la femme enceinte
qui doit se rendre dans une région d'infection ou d'endémie variolique afin de prévenir
l'apparition de la vaccine foetale.

. La vaccinia necrosum et 1'eczéma vaccinatum demandent une vigoureuse thérapeutique
générale par la VIG, et souvent lathiosémicarbazone. Quant 4 1'encéphalite postvaccinale,
fréquemment grave, elle ne s'est malheureusement pas montrée sensible au traitement par la
VIG, bien que d'aprés certaines données, cette préparation ne soit pas sans efficacité prophy~
lactique. La prophylaxie, un diagnostic précoce, une thérapeutique correcte peuvent réduire
les taux de mortalité de ces complications.

La revaccination d'un sujet ayant présenté une complication est un probléme clinique
fréquent, S'il s'est agi d'une encéphalite postvaccinale ou d'une vaccinia necrosum, la
revaccination est contre-indiquée, a moins que le risque de contracter la variole ne surpasse
le risque que‘cbmportent ces deux maladies. La revaccination d'enfants ayant eu un eczéma
vaccinatum n'est pas contre-~indiquée. Celle d'enfants ayant un antécédent d'infection vaccinale

accidentelle, d'éruption érythémateuse ou d'urticaire ne comporte aucun accroissement, démontré
ou théorique, du risque normal. .
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