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1. Introduction

Avec ce sujet de these, j'aimerais apporter au pharmacien d’officine des outils pour un
conseil précis lorsqu’'un immunodéprimé se rend a l'officine dans le contexte d’une
infection.

Il n‘'est pas toujours évident a [lofficine de se trouver face aux patients
immunodéprimes.

Plusieurs questions peuvent se poser :

« Ou place ton la barriére de la véritable immunodépression ? A la simple impression
du patient d’étre plus souvent malade en raison d’un traitement immunomodulateur ou
d’une pathologie immunosuppressive ? A quoi correspondent ces termes qui dérivent
de I'immunodépression comme immunosuppression ou immunomodulation ? Quelle
posture prendre lorsque I'on nous demande conseil a I'officine lors d’une infection ?
Que puis-je proposer dans le cadre de la vaccination chez cette population
particulierement fragile ? »

Tout un panel de questions plus ou moins claires pour chacun d’entre nous que je
souhaiterais rendre limpides afin d’améliorer notre pratique.

A linstar d’'une démarche qualité, jai pensé & mettre sous forme de fiches, un peu
comme un algorithme décisionnel, la prise en charge au comptoir chez le malade
immunodéprimé d’infections que j'ai subjectivement choisies car fréquentes dans mon
exercice.

Cette réflexion s’inscrit dans une démarche d’amélioration de la pratique officinale, en
particulier face a la complexité croissante des profils de patients rencontrés.

En effet, la prise en charge des immunodéprimés requiert non seulement des
connaissances actualisées en pharmacologie et en conseils, mais aussi une capacité

d’adaptation face a des situations parfois urgentes ou atypiques.

L’objectif de cette thése est de fournir au pharmacien d’officine une aide afin qu'il
puisse identifier une situation a risque immunodépressif et adapter ses conseils en
conséquence, a fortiori lors d’une infection courante. Ainsi, il disposera d’outils
concrets lui permettant de faire face aux différentes situations au comptoir, notamment

en tenant compte des facteurs de risque propres a chaque patient, comme la nature
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du traitement immunosuppresseur, I'existence d’'une pathologie chronique ou la
présence de symptdmes atypiques lors d’'une infection.

Grace a une démarche structurée, le pharmacien pourra orienter le patient vers une
prise en charge adaptée, que ce soit sous forme de conseils personnalisés, de
recommandations vaccinales spécifiques ou d’'une orientation vers le médecin lorsque
la situation I'exige. Cette approche vise a renforcer la qualité de 'accompagnement
officinal et a garantir la sécurité des patients immunodéprimés dans le contexte

infectieux.

J'ai tout d’abord voulu dans une premiére partie réaborder des généralités en
immunologie afin d’apporter un socle aux différents thémes abordés.

Cette premiére partie vise ainsi a clarifier les notions fondamentales qui serviront de
référence tout au long de ce travail. Elle consiste a rappeler le fonctionnement du
systéme immunitaire, a distinguer les différents types d’'immunité, innée et adaptative,
et a expliciter les mécanismes de défense mis en ceuvre par 'organisme face aux
agents pathogénes. En s’appuyant sur ces généralités, il devient plus aisé
d’'appréhender la vulnérabilité particuliere des patients immunodéprimés, de
comprendre l'origine et les conséquences de 'immunodépression, et de mieux cerner

les enjeux de leur prise en charge au comptoir.

Dans une deuxiéme partie, qui s’inscrit a la fagon d’'une démarche réflexive, a I'aide
d’'une interview jai apporté des éléments qui me semblaient pertinents afin de nous
orienter vers des axes damélioration pour la prise en charge du patient
immunodéprimeé a l'officine.

Dans cette optique, j'ai analysé les principaux obstacles rencontrés au comptoir, tels
que le manque de démarches pharmaceutiques prédéfinies pour ces situations,
l'insuffisance de formation spécifique pratique sur le patient immunodéprimé ou la
difficulté a identifier les situations a risque nécessitant une vigilance accrue. J'ai
également mis en avant la nécessité d’'une meilleure coordination entre les différents
professionnels de santé, afin d’assurer une continuité optimale de la prise en charge

du patient immunodéprimé.

Dans la troisiéme partie, je développe sous forme de fiches décisionnelles une aide
a la prise en charge au comptoir du patientimmunodéprimé dans différentes situations.

Je choisis pour cela un panel subjectif d'infections courantes a I'officine.
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2. Définition de I'immunodépression

a. Qu’est-ce que I'immunité ?

i. Généralités

L'immunité est un ensemble de réactions permettant d’éliminer des substances
étrangéres qu’on appelle des antigenes.

Mais I'immunité n’est pas seule a permettre la défense contre les antigénes.

En effet, en plus de I'immunité il y a plusieurs lignes de défenses contre les substances
étrangeéres :

- La barriere anatomique. Avec la peau, les muqueuses, les sécrétions ou le
mouvement comme peuvent le faire les cellules ciliées de la trachée ou le
péristaltisme intestinal.

- Labarriére microbiologique. Avec I'ensemble de nos microbiotes commensaux.

- La barriére physiologique/biochimique. Avec la variation de la température
corporelle, le pH de la peau et de I'estomac, les facteurs solubles comme les
lysozymes, les lactoferrines ou les acides gras de la peau.

Le systeme immunitaire est un équilibre. Une sous-activité entraine des infections
graves et des tumeurs tandis qu'une hyperactivité entraine de l'allergie ou des

maladies auto-immunes. (1)

1) L’antigene

Un antigéne est une molécule reconnaissable par le systeme immunitaire de maniére
spécifique.

Les antigénes peuvent étre naturels (protéines, polysaccharides, lipides, acides
nucléiques...) ou synthétiques. Les antigénes sont qualifiés de « non-soi » et
correspondent globalement aux virus, pollens, champignons, pollution etc.

Le « soi» lui, correspond aux antigénes de lindividu et est caractérisé par le
polymorphisme génétique du systéme des antigénes des leucocytes humains (Human
Leukocyte Antigen (HLA)), chaque individu est immunologiquement unique. Cela

explique par exemple le rejet d’'une greffe.
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Le rejet du « non-soi » est un rejet vital tandis que la tolérance du « soi » est

primordiale pour éviter les maladies auto-immunes.

On différencie plusieurs types d’antigénes :
- Les xéno-antigénes : antigenes étrangers a I'espéce.
- Lesallo-antigenes : antigénes variables selon les individus d'une méme espece
comme les antigénes du groupe sanguin.
- Les néo-antigenes : antigénes normalement non exprimés dans 'organisme
mais exprimés par exemple dans le cas de tumeurs cancéreuses.
- Les auto-antigénes : antigénes du « soi » normalement non reconnus par le

systéme immunitaire mais qui peuvent I'étre lors de maladie auto-immune.

Les antigénes sont construits selon une structure précise. Un antigéne est constitué
d’'un ensemble d’'épitopes. Les épitopes sont des petites parties d’antigéne et ce sont
ces structures qui sont susceptibles d’étre reconnues par un récepteur spécifique que
I'on appelle paratope et qui correspond aux récepteurs présents sur I'anticorps.

La reconnaissance épitope et paratope se fait selon le modele clé-serrure. (Figure 1)

Figure 1 : Schéma du modele clé-serrure (Diaporama Cours 2A Professeur Carnoy
université de Pharmacie de Lille)

On aura donc pour un méme antigene une multitude d’épitopes différents.

Et ces épitopes pourront se retrouver sur d’autres structures antigéniques, cela créera
ce qu’'on appelle des réactions croisées activant 'immunité pour un méme épitope sur
deux antigénes différents. Ces réactions pourront soit étre bénéfiques dans le cas des

vaccins par exemple ou néfastes lors d’une auto-immunité.
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Il existe plusieurs types d’'épitopes :
- Des épitopes linéaires accessibles qui sont visibles de I'extérieur de la structure
de I'antigéne et reconnus par les lymphocytes B et les lymphocytes T.
- Des épitopes linéaires inaccessibles qui se trouvent a l'intérieur de la structure
de I'antigéne et sont reconnus seulement par les lymphocytes T.
- Des épitopes conformationnels qui résultent d’'un repliement de la molécule et
seulement reconnus par les lymphocytes B.

2) Le systeme HLA

Il convient de définir ce qu’est le systéme human leukocyte antigen (HLA).

Le systeme HLA ou complexe majeur d’histocompatibilité¢ (CMH) est un ensemble de
génes servant de marqueur moléculaire de l'identité cellulaire. Cela nous rend tous
immunologiquement unique.

Il'y a une centaine de génes impliqués se situant sur le bras court du chromosome 6.
Le CMH est polymorphique donc pour chaque géne il existe de nombreuses variantes
alléliques. Cela correspondra a la carte d’'identité génétique des cellules de I'individu.
Il'y a deux classes importantes du complexe majeur d’histocompatibilité, le CMH de
classe 1 et le CMH de classe 2.

Ce sont tous deux des glycoprotéines qu’on retrouve soit de fagon ubiquitaire soit de
facon spécialisée sur certains types de cellules.

3) Les deux types d’'immunité

On distingue deux types d’'immunité dans le systeme immunitaire : I'immunité innée et

immunité adaptative.

L’'immunité innée est un mécanisme de défense primitif.

En effet, 'immunité innée porte ce nom car elle est présente dés la naissance et n'a

pas besoin d’étre acquise par exposition a un antigene. Elle apporte ainsi une réponse

immédiate face aux agents pathogénes.

Les récepteurs de 'immunité innée ne reconnaissent qu’'un nombre limité d’antigénes

présents sur les micro-organismes étrangers. Ces antigeénes sont cependant présents

sur de nombreux micro-organismes, on dit que les motifs reconnus comme
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antigéniques sont des motifs qui se retrouvent de fagcon universelle sur les micro-
organismes pathogénes.

La reconnaissance des antigénes se fait grace a des récepteurs innés de
reconnaissance de motifs moléculaires (Pattern-Recognition Receptors (PRR)) qui
reconnaissent des motifs moléculaires universels associés aux agents pathogenes
(Microbe-Associated Molecular Patterns (MAMPSs)). En cas d’apoptose ou de nécrose,
il existe également des motifs de reconnaissance qui permettront d’activer le systéme
immunitaire inné.

Contrairement a 'immunité adaptative, I'immunité innée ne posséde pas de mémoire
donc ne maintient pas de protection contre de futures infections. (2)

L’'immunité innée est composée de cellules et de composés solubles (qui
correspondent a la composante humorale).

Les cellules qui interviennent dans I'immunité innée sont les macrophages, les cellules
dendritiques, les neutrophiles et les cellules natural killer (NK) tandis que les composés
solubles intervenant dans I'immunité innée sont le complément, les collectines, les
cytokines et les chimiokines.

Ce systéeme permet a la fois une réponse rapide pour éliminer le pathogene et une

activation du deuxieme type d'immunité qu’est 'immunité adaptative.

L'immunité adaptative est un mécanisme qui est apparu plus tard dans I'évolution.
L’'immunité adaptative permet d’induire une réponse spécifique et d’activer une
meémoire.

En effet, la réponse innée est rapide mais manque de spécificité. La réponse
adaptative est, elle, plus précise mais prend plusieurs jours ou semaines a se
développer. Cependant la réaction immunitaire adaptative permet une mémoire de
sorte qu’'une exposition ultérieure, conduit a une réponse immunitaire plus rapide et
spéecifique et donc une meilleure protection contre 'agent pathogéne. (1)

C’est donc un mécanisme de défense trés spécifique qui est composé comme le
systéme primitif de 'immunité innée, de cellules et de composeés solubles.

Les cellules intervenant dans la réponse immunitaire adaptative sont les lymphocytes
T et B et les composeés solubles sont les anticorps, les cytokines, les chimiokines ou

le complément.
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4) La compartimentation

Le systéme immunitaire adaptatif est compartimenté. Les cellules se trouvent la ou il
faut.

Si elles ne le sont pas, cela peut induire des pathologies.

Il'y a des organes lymphoides primaires ou sont produits et différenciés tous les
progéniteurs lymphoides qui correspondent aux futures cellules effectrices de
limmunité adaptative, les lymphocytes T et B, avec une production dans la moelle
osseuse et une maturation dans le thymus.

Et des organes lymphoides secondaires (ou périphériques) que sont les ganglions, la
rate et les tissus lymphoides associés aux muqueuses (MALT) dans lesquels
s’activent les lymphocytes naifs et donc la ou débute la réponse immunitaire

adaptative. (3)

ii. Différence entre I'immunité innée et spécifique

1) Les différents acteurs de 'immunité innée

L’'immunité innée permet d’éliminer le pathogéne et d’activer le systeme adaptatif
qu’on peut également appeler immunité spécifique. Elle est composée de cellules et
de facteurs solubles.

Pour permettre I'activation de I'immunité innée, il existe des récepteurs cellulaires

capables de reconnaitre des motifs exo-pathogénes standardisés ou universels.

a. Les MAMPs et les PRRs

Concernant cette immunité innée, nous allons définir tout d’abord les notions de motifs
moléculaires associés aux pathogénes ou microbe-associated molecular patterns
(MAMPs) et de récepteurs de reconnaissance de motifs moléculaires ou pattern
recognition receptors (PRRs).

Les MAMPs sont des motifs universels situés a la surface des bactéries, virus,

parasites et champignons. lls sont reconnus par les récepteurs innés PRRs.
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Ces motifs sont différents de ceux de nos cellules et correspondent a ce qu’on qualifie
de « non-soi ».

Ces motifs sont des invariants entre micro-organismes d’'une classe donnée. C’est-a-
dire par exemple que pour les bactéries a Gram positif qui ont toutes une paroi
constituée de peptidoglycanes, un récepteur PRR reconnaitra ces peptidoglycanes de
paroi pour toutes ces bactéries.

Il existe 5 classes de PRRs :
- Les lectines de type C ou C type-lectin receptors (CLRs)
- Les récepteurs de type Toll ou Toll-like receptors (TLRs)
- Les récepteurs de type NOD ou NOD-like receptors (NLRs)
- Les récepteurs de type RIG-I ou RIG-I--like receptors (RLRs)

- Les senseurs cytoplasmiques de ’ADN ou AlM2-like receptors (ALRs)

Chacune de ces classes est spécifique par son domaine de reconnaissance et sa
localisation au sein de la cellule ; cela permettant que les récepteurs soient présents
la ou cela est nécessaire. Un virus sera reconnu par exemple par une classe de PRR
se situant en intracellulaire donc dans le compartiment cytoplasmique la ou se trouvent

les virus lors d’une infection.

b. Les polynucléaires neutrophiles

Une caractéristique centrale de la réaction innée est le recrutement et I'activation des
polynucléaires neutrophiles sur le site de l'infection dans le but d’éradiquer les agents
pathogénes. (1)

Les polynucléaires neutrophiles (PNN) sont des globules blancs (= leucocytes) qui
proviennent de la différenciation des cellules souches hématopoiétiques. Ce sont les
leucocytes les plus représentés dans le sang puisqu'ils représentent jusqu’a 70-75%
des leucocytes circulants avec une valeur normale sur la numération formule sanguine
(NFS) comprise entre 2 et 7,5 G/L.

Les PNN ont une durée de vie trés courte dans la circulation sanguine mais leur

production dans la moelle osseuse est trés importante et trés rapide.
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Il'y a une réserve médullaire de PNN facilement mobilisable mais on retrouve
principalement les PNN dans le compartiment vasculaire et le compartiment tissulaire,
la ou le PNN pourra rapidement agir.

Le réle des PNN sera principalement la phagocytose. lls s’activeront via des signaux
d’activation qui correspondront par exemple aux cytokines. Pour cela, les PNN ont
plusieurs types de récepteurs a leur surface comme les récepteurs aux
cytokines/chimiokines, les récepteurs au complément etc.

Les PNN seront particulierement actifs lors d’'une infection bactérienne, ce qui
augmentera leur taux sanguin et provoquera ce qu'on appelle une polynucléose

neutrophile lorsque les taux seront supérieurs a 7,5 G/L.

c. Les macrophages

Les macrophages sont des globules blancs qui proviennent de la différenciation des
cellules souches hématopoiétiques. Ce sont des effecteurs essentiels de I'immunité
innée et adaptative et sont donc a la frontieére de ces deux types d'immunité.

lls vont participer a la phagocytose des antigenes ainsi qu'a la présentation des
antigénes.

lls ont une longue durée de vie et se situent dans les tissus.

lls contiennent notamment des récepteurs importants, les Pattern Recognition
Receptors (PRRs).

Il existe deux grandes catégories de macrophages, les macrophages de type M1 et
les macrophages de type M2.

Les macrophages de type M1 sont dits pro-inflammatoires car libérent des cytokines
qui permettront a la fois la libération de chimiokines qui attireront des cellules pro-
inflammatoires comme les PNN et permettront également I'activation des cellules
recrutées.

Les macrophages M2 sont différents, ils produisent des cytokines anti-inflammatoires
et joueront plutét un réle dans I'induction de la croissance cellulaire et le remodelage

tissulaire et 'angiogenése.
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d. Les polynucléaires basophiles

Les polynucléaires basophiles dans le compartiment sanguin ou les mastocytes dans
les tissus et les muqueuses (mastocytes tissulaires et mastocytes mucosaux)
participent a la libération de molécules de l'inflammation et sont activés par le

complément grace a des récepteurs membranaires.

e. Les lymphocytes natural killer

Les lymphocytes natural killer (NK) représentent 10 a 20% des lymphocytes du sang.
lls sont plutét associés a I'immunité innée.

Les lymphocytes NK servent a la lyse des cellules tumorales ou des cellules infectées
par un virus via une combinaison de signaux inhibiteurs ou activateurs. lls servent

aussi a I'activation des macrophages.

f. Les cellules dendritiques

Les cellules dendritiques sont des cellules a longue durée de vie et se retrouvent dans
les tissus. Elles migrent dans les organes lymphoides en cas de réponse immunitaire

et servent alors a la présentation des antigénes.

g. Le complément

Le complément est un élément soluble de I'immunité innée. On le retrouve dans le
compartiment plasmatique. C’est un ensemble d’une trentaine de protéines qui sont
initialement inactives et synthétisées par les hépatocytes mais également par les
macrophages. (4)

Une activation par une activité enzymatique permet le clivage des protéines inactives

et donc leur activation.

Le complément possede quatre fonctions majeures :
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- Lyse d'une cellule cible, c’est un élément de défense contre les micro-
organismes.

- Fonction d’'opsonisation : certains produits du complément vont se déposer a la
surface du pathogéne, pour le marquer. Le phagocyte présente des récepteurs
au complément, il va donc y avoir un pont entre phagocyte et complément, ce
qui rend plus efficace la phagocytose.

- Activation de la réponse inflammatoire.

- Elimination des complexes immuns. Le complexe immun est l'interaction entre
un antigene et un anticorps et doit étre éliminé sinon il peut provoquer des

réponses inflammatoires pathologiques.

h. Les cytokines

Les cytokines sont des signaux médiateurs de la communication intercellulaire. Ce
sont les hormones du systéme immunitaire et jouent un réle fondamental dans la
réponse innée et adaptative.

Ce sont des protéines ou glycoprotéines de faible poids moléculaire, entre 8k et 50
kDa.

Elles sont produites par une grande variété de cellules et pas seulement celles du
systéme immunitaire, en effet les cytokines ne sont pas seulement des médiateurs de
linflammation dans I'immunité, elles jouent aussi un rdle, par exemple, dans la
croissance cellulaire.

Les cytokines ont une action breve et généralement locale.

C’est un groupe hétérogéne constitué de nombreuses classes de cytokines comme
les interleukines, les chimiokines, les facteurs hématopoiétiques, le tumor necrosis
factor (TNF) ou encore les interférons (IFN).

Les cytokines agissent via des récepteurs transmembranaires. La fixation des
cytokines sur ces récepteurs induit une signalisation intracellulaire qui aura pour effet

I'inhibition ou I'expression de certains génes.
Les cytokines peuvent étre sécrétées selon différents modes :

- La sécrétion autocrine ou la cellule produit ses propres cytokines pour s’auto-

stimuler.
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- La sécrétion juxtacrine ou les cytokines sécrétées agiront sur d’autres cellules
directement jointives.

- La sécrétion paracrine ou les cytokines sécrétées agiront sur des cellules
proches.

- La sécrétion endocrine ou les cytokines sécrétées agiront sur des cellules a

distance en empruntant la circulation sanguine.

Les cytokines ont quatre propriétés constitutives différentes :

- La pléiotropie qui est la capacité d’'une cytokine a induire des effets différents
sur des cellules différentes.

- Laredondance qui est la capacité de cytokines différentes d’induire les mémes
effets sur une méme cellule.

- La synergie qui permet un effet combiné de deux cytokines, supérieur a l'effet
gu’elles auraient séparément.

- L’antagonisme qui est la capacité des cytokines a inhiber un effet biologique,

avec la possibilité d’'un antagonisme entre cytokines.

Dans le cas de la réponse immunitaire, la famille des interférons, des chimiokines, des

interleukines et du TNF nous intéressera particulierement.

La famille des interférons est constituée de deux types, le type 1 avec les interférons
alpha et béta et les interférons de type 2 avec les interférons gamma.

Les interférons de type 1 permettent I'induction d’un état antiviral.

Les interférons de type 2 permettent d’activer I'immunité adaptative.

La famille des chimiokines représente environ une cinquantaine de chimiokines
différentes et une vingtaine de récepteurs différents. Les chimiokines sont des petites
cytokines d’un poids moléculaire d’environ 10 kDA qui vont moduler le trafic des
leucocytes en exercant un controle de la migration cellulaire qu’on appellera
chimiotactisme et qui permettra un afflux de cellules immunitaires la ou cela sera

nécessaire lors de la réponse immunitaire.

Les facteurs de nécrose tumorale sont une famille d’'une dizaine de ligands. Le plus
notable est le TNF alpha.
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Le TNF alpha est impliqué dans I'inflammation, qu’elle soit aigue ou chronique. Le TNF
alpha pourra induire trois signaux, I'activation de la voie NF-kB avec I'inhibition de
'apoptose, l'induction de l'apoptose et l'induction d’'une nécrose programmeée.
Le TNF alpha est produit principalement par les macrophages activés mais peut étre
produit également par de nombreux autres types de cellules comme les lymphocytes
T auxiliaires, les lymphocytes NK, les polynucléaires neutrophiles etc.

Le recrutement et I'activation des macrophages et des lymphocytes par le TNF alpha
sur le site de I'inflammation permet d’éliminer les agents pathogénes ayant pénétre le

tissu.

Les interleukines sont un vaste groupe de cytokines impliquées dans la réponse
immunitaire et les mécanismes de l'inflammation, ou bien dans la stimulation de

I’lhématopoiese.

2) Les différents acteurs de I'immunité adaptative

L'immunité adaptative permet d’induire une réponse spécifique et d’activer une
mémoire. Dans cette immunité spécifique, il y a une composante cellulaire avec les
lymphocytes B et T et une composante soluble avec les immunoglobulines et les
cytokines.

A partir des cellules souches hématopoiétiques de la moelle osseuse nous avons une
différenciation en cellule souche lymphoide qui donneront les lymphocytes T et B mais
aussi les cellules « natural killer ».

Les lymphocytes sanguins se répartissent en proportion de cette fagon, environ 45%
de lymphocytes T CD4+, environ 25% de lymphocytes T CD8+, 15% de
lymphocytes Natural Killer et 15% de lymphocytes B.

a. Les lymphocytes B

Les lymphocytes B représentent environ 15% des lymphocytes sanguins. lls
participent a la réponse humorale de 'immunité adaptative en produisant les anticorps.
Les lymphocytes B se différencient dans la moelle osseuse. lIs ont une différenciation
thymo-indépendante.
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Dans la moelle osseuse, les progéniteurs des lymphocytes B vont donc se différencier.
Une chaine de différenciation aboutira au lymphocyte B mature. Cette différenciation
est tres importante car elle permettra d’éliminer les lymphocytes B reconnaissant les
molécules du soi. |l y aura a I'issue de cette maturation, une épuration de plus de 90%
des futurs lymphocytes B matures.

La seule fonction du lymphocyte B est de reconnaitre un antigéne. Le lymphocyte
mature va donc se retrouver dans les organes lymphoides ou un antigéne lui sera
présenté. Pour cela, il va multiplier les récepteurs, de I'ordre de 100k a 150k récepteurs
« B-cell receptor » (BCR) par lymphocyte B. Les lymphocytes B peuvent également
reconnaitre I'antigéne libre non associé au CMH grace a ces récepteurs BCR.
Cependant, la plupart des lymphocytes B au cours de leur vie ne rencontreront pas
I'antigene qu’ils sont capables de reconnaitre. Il y aura donc au cours de cette phase
de rencontre, 90% des lymphocytes B qui mourront et ne proliféreront pas.

Lorsqu’un LB reconnait un antigéne, il y a une entrée en mitose et prolifération du LB.
Une production s’ensuit d’environ 4000 plasmocytes au bout d’une semaine. Les
plasmocytes sont des lymphocytes B arrivés au stade terminal de leur différenciation
et sécrétent des anticorps. Ce sont donc des cellules qui participent a I'activité
humorale de I'immunité adaptative.

Il existe deux types de plasmocytes, les plasmocytes a durée de vie courte se
comptant en jours ou en semaines et qui se retrouvent dans les organes lymphoides
secondaires et sont utilisés dans les cas urgents.

Puis des plasmocytes a longue durée de vie, se comptant en mois ou années et se
retrouvant dans la moelle osseuse, utilisés plus tardivement.

Les plasmocytes ne se retrouvent jamais dans le compartiment sanguin a I'état normal.

b. Les lymphocytes T

Les lymphocytes T sont les lymphocytes sanguins les plus nombreux. lls sont a la
frontiere de la médiation humorale et de la médiation cellulaire de I'immunité
adaptative.

Les lymphocytes T ont besoin qu’on leur présente leurs antigénes. Pour cela il faudra
alors une cellule présentatrice d’antigénes. Il peut s’agir de monocytes, de
macrophages, de lymphocytes B ou bien de cellules dendritiques, spécialisées dans

ce domaine-la.
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La molécule qui permet cette fonction de présentation d’antigéne est la molécule du
CMH.

Le lymphocyte T par le biais de la molécule du CMH pourra donc reconnaitre son
antigéne grace au récepteur « T-cell receptor ». (TCR)

Il existe différents types de lymphocytes T, les lymphocytes T CD8+ également
appelés lymphocytes T cytotoxiques. Et les lymphocytes T CD4+ également appelés
lymphocytes T helper ou lymphocyte T auxiliaire.

Sur ces deux types de lymphocytes T il existe un récepteur TCR. Une molécule les
différencie, appelée CD4 pour les lymphocytes T CD4+ et CD8 pour les lymphocytes
T CD8+.

Le LT CD4+ reconnait son antigéne via une molécule présentatrice CMH de classe 2.
Ces CMH de classe 2 sont exprimés uniquement par les cellules présentatrices
d’antigénes (CPA). Elles sont donc spécialisées.

Cela va permettre de présenter et détecter des antigénes exogénes comme ceux des
bactéries ou des virus qui seraient entrés dans I'organisme et déclencher une réponse
immunitaire. Les CPA captent donc les antigénes exogénes, les découpent, les
mettent sur une molécule de CMH de classe 2 et les présentent au LT CD4+ dans les
organes lymphoides secondaires. Les LT CD4+ permettront ensuite d'orienter la
réponse immunitaire en sécrétant notamment des signaux via les cytokines pour

I'activation, la prolifération et la différenciation des lymphocytes B.

Le LT CD8+ quant a lui, reconnait son antigéne via une molécule présentatrice CMH
de classe 1. Ces CMH de classe 1 sont exprimés par toutes les cellules, ce ne sont
donc pas des cellules spécialisées dans ce domaine. L’intérét ici est de cibler des
antigénes endogénes issus du métabolisme intracellulaire de nos cellules afin de les
présenter au LT CD8 +, dans I'idée que les LT CD8+ reconnaissent et détruisent les
cellules qui sont altérées. Comme des cellules infectées par un virus dont la production
de virions intracellulaires produira des protéines qui seront ensuite présentées, ou bien
des cellules cancéreuses qui exprimeront des néo-antigénes que n’expriment pas les

cellules saines.
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c. Les anticorps ou immunoglobulines

Les anticorps ou immunoglobulines sont des facteurs solubles de [I'immunité
spécifique.

Ce sont des glycoprotéines synthétisées par les lymphocytes B et les plasmocytes.
Les immunoglobulines peuvent étre sous deux formes, soit solubles dans les liquides
biologiques comme le sang, soit membranaires a la surface des lymphocytes B.

Les immunoglobulines sont capables de se fixer spécifiquement aux antigénes,
précisément sur les épitopes par complémentarité (clé/serrure) ou par liaison
covalente.

Les anticorps (Figure 2) peuvent se diviser en deux parties, un fragment « antigen
binding » (fragment Fab) qui reconnait les épitopes des antigénes. Et un fragment
« cristallisable » (fragment Fc) qui ne se fixe pas aux antigénes mais se fixe aux
cellules effectrices qui possédent des récepteurs aux fragments cristallisables, se fixe
au complément et permet la traversée du placenta uniquement pour les 1gG.

Les anticorps ont des zones variables et invariables.

Figure 2 : Schéma d’un anticorps et de ses différentes parties (Image libre de droit)
1 : Domaine variable reconnaissant 'antigene
2 : Fragment antigen binding (Fab)
3 : Fragment cristallisable (Fc)
En bleue la chaine lourde et en jaune la chaine légére
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On différencie 5 grands isotypes : Il y a donc 5 classes d'immunoglobulines 1gG, IgA,
IgM, IgE, IgD (Figure 3)

IgG

N Yz

Figure 3 : Les 5 isotypes d’immunoglobulines (Image libre de droit)

La chaine lourde détermine le type d'immunoglobuline.

Chaque isotype d'immunoglobuline a des propriétés différentes et se retrouvent en

proportion différente selon le type de réaction :

Les immunoglobulines G (lgG) ont une trés bonne capacité a fixer le
complément, passent la barriere placentaire et se fixent sur les macrophages
et les polynucléaires neutrophiles grace a un récepteur spécifique FcyR.

Les immunoglobulines A (IgA) sont retrouvées principalement dans les
sécrétions pulmonaires et intestinales et défendent les muqueuses. Elles
peuvent se fixer sur les macrophages et les polynucléaires neutrophiles grace
au récepteur FcaR.

Les immunoglobulines M (IgM) sont les immunoglobulines qui fixent le mieux le
complément. Elles n‘ont pas de récepteurs et ce sont les premiéres

immunoglobulines produites pour la défense immunitaire adaptative.
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- Les immunoglobulines E (IgE) sont en taux important lors d’une allergie et
jouent aussi un role dans la réponse antiparasitaire. Elles peuvent se fixer sur
les récepteurs FceR

- Les immunoglobulines D (IgD) sont importantes pour que le lymphocyte B sorte

de la moelle osseuse.

Les anticorps ont plusieurs fonctions :
1) lls peuvent neutraliser les pathogénes que ce soient des bactéries, des virus ou

méme des toxines, de maniere a empécher l'infection.

2) lls peuvent provoquer I’'opsonisation, c’est-a-dire provoquer une promotion de la
phagocytose par les macrophages ou les polynucléaires neutrophiles.
On aura une fixation de I'anticorps via le fragment Fc aux macrophages ou aux PNN
et cela provoquera la phagocytose de I'antigéne et sa destruction.

3) lls peuvent activer le complément ce qui entrainera une destruction de I'antigéne
par lyse directe de la cellule cible tels que les bactéries, virus, parasites ou
champignons.

L’activation du complément pourra également activer lui aussi I'opsonisation de
maniére a provoquer la phagocytose par les macrophages et les polynucléaires
neutrophiles.

L’activation du complément provoquera aussi I'activation d’'une réponse inflammatoire.
Le complément pourra avoir une fonction de chimiokine, c’est-a-dire de signal
inflammatoire provoquant la diapédése de cellules pro-inflammatoires permettant de

lutter contre l'infection.

4) lls peuvent provoquer une cytotoxicité a médiation cellulaire dépendante des
anticorps (ADCC).

Dans ce cas, I'anticorps est directement cytotoxique concernant la cellule cible, et ce
par plusieurs moyens.

L’anticorps peut se poser directement sur les polynucléaires neutrophiles, qui
s’attacheront directement sur I'antigéne cible et exerceront leur activité cytotoxique.
Les éosinophiles peuvent reconnaitre I'anticorps sur sa cible et provoquer une

dégranulation cytotoxique.
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Les macrophages peuvent internaliser I'anticorps avec I'antigéne et détruire I'antigéne.

5) lls peuvent provoquer une sensibilisation des mastocytes, basophiles et
éosinophiles, mais cela sera uniquement spécifique des immunoglobulines E (IgE).
Lors d’'une allergie, on a d’abord une phase de sensibilisation c’est-a-dire un premier
contact avec un allergene, ce qui permet de développer des IgE. Lors d’'un 2éme
contact avec cet allergéne, on va avoir une dégranulation due aux IgE présents sur les
basophiles et les éosinophiles lors d’un contact avec I'antigéne.

Les IgE jouent un réle physiologique notamment dans la défense anti-helminthes et
comme détaillé, dans les réactions d’hypersensibilité immédiate.

iii. Comment ces différents acteurs agissent-ils ?

Pour produire une réponse immunitaire |l faut un antigéne. Cet antigéne peut étre de
différentes origines, étranger a I'n6te, ou non dans le cas par exemple de maladie
auto-immune ou de cancer.

L’antigéne va rentrer dans l'organisme et va activer le systéme immunitaire.
L’immunité innée va s’activer. Si elle ne réussit pas a éliminer complétement le micro-

organisme, I'immunité adaptative va ensuite s’activer puis provoquer son élimination.

L’immunité innée va avoir le réle de sentinelle contre les antigénes. Le but pour elle
va étre de discriminer rapidement le soi et le non soi.
Une fois la reconnaissance de la substance étrangére effectuée, il y aura rapidement
un meécanisme d’élimination du pathogéne qui sera mis en place avec une
phagocytose ou une lyse par le complément. Et I'immunité innée délivrera un signal
de danger et tout I'organisme se mobilisera pour combattre I'infection avec une
activation du systéme adaptatif par la production de cytokines.
Il y a deux catégories d’antigéne :

- Des antigénes thymo-dépendants qui sont de nature protéique et dont la

reconnaissance nécessite des lymphocytes T.
- Des antigenes thymo-indépendants qui sont de nature polysaccharidique et

dont la reconnaissance n'implique pas de lymphocyte T.
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Pour les antigénes thymo-dépendants, le lymphocyte B reconnait d’abord I'antigéne
puis envoie un signal aux LTCD4+ qui arrivent depuis le thymus. Aprés coopération
cellulaire entre le LB et le LT, on aura un second signal pour le LB qui produira : IgM,
IgG, IgA et développera une mémoire grace a la difféerenciation des LB en
plasmocytes. Quand on fabrique un vaccin, ce qu'on veut c’est un antigéne thymo-
dépendant.

Pour les antigénes thymo-indépendants, le LT n’intervient pas car il ne reconnait pas
la structure polysaccharidique. Les LB produisent alors seulement des IgM. Pour un

vaccin, il faut donc faire dans ce cas un rappel régulier, au moins tous les 3 ans.

Dans le cas de 'immunité innée, les antigenes vont étre reconnus par des PRRs situés
sur des cellules immunitaires ou non.

Il existe 5 classes de PRR comme nous l'avons vu, les lectines de type C (CLR), les
récepteurs de type Toll (TLR), les récepteurs de type NOD (NLR), les récepteurs de
type RIG-I (RLR) et les senseurs cytoplasmiques de 'ADN (ALR).

Les PRRs sont des récepteurs innés et retrouvés au niveau des cellules épithéliales
soit au niveau des membranes soit en intracellulaire de sorte a combattre les
pathogenes la ou il se trouvent (par exemple les virus se développent a l'intérieur des
cellules).

Les PRRs reconnaissent les MAMPs qui sont des motifs universels associés aux
pathogenes. Les MAMPs sont invariables entre les micro-organismes d’une classe
donnée et sont des composeés toujours différents de ceux des cellules du soi.

A coté de ce systéme, il y a également une composante cellulaire pour I'immunité
innée qui est composée principalement de macrophages et de polynucléaires
neutrophiles, mastocytes et basophiles, cellules NK ou cellules dendritiques.

Ces cellules vont participer a plusieurs fonctions :

1) Tout d’abord, la phagocytose. Effectuée par les macrophages et les PNN.
La phagocytose est un processus mis en ceuvre par les cellules immunitaires
spécialisées, les polynucléaires neutrophiles et les macrophages, pour
internaliser des micro-organismes ou des cellules apoptotiques ; donc ce qui
est reconnu comme des antigénes et les détruire.
Elle consiste tout d’abord en une étape de chimiotactisme qui permet d’attirer
le PNN ou le macrophage au site d’'inflammation. Des cellules épithéliales par
exemple, comportant des PRR reconnaissent un motif universel infectieux et

vont relarguer des chimiokines et permettre le recrutement des PNN et des
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macrophages au site infectieux. Ensuite, il existe différent type d’attachement a
I'antigene que sont les interactions hydrophobes, la reconnaissance de motifs
universels avec les PRR ou lintervention des opsonines que sont les
immunoglobulines ou le complément.
Tout cela va concourir a I'étape de phagocytose et de destruction de I'antigéne.

2) Ensuite, les débris des micro-organismes ingérés peuvent étre utilisés pour
activer le systéme adaptatif de I'immunité. Cela est permis par la présentation
des peptides antigéniques via le CMH, ce que peuvent faire les cellules
dendritiques ou les macrophages. Cela permettra de recruter les lymphocytes
T.

A partir de ce moment-a, la frontiére entre immunité innée et adaptative est franchie.
Les lymphocytes T n’expriment pas de récepteurs a leur surface servant a la
reconnaissance des antigénes. C’est pour cela que d’autres cellules leur présentent
les antigenes.

Il'y a deux types de lymphocytes T, les lymphocytes T CD8+ également appelés
lymphocytes T cytotoxiques et les lymphocytes T CD4+ ou lymphocytes T helper.

Le LT CD4+ reconnait son antigéne via une molécule présentatrice CMH de classe 2.
Ces CMH de classe 2 sont exprimés par les cellules spécialisées présentatrices
d’antigénes (CPA). Cela permettra de présenter et détecter des antigénes et
déclencher une réponse immunitaire.

Les LT CD4+ permettront ensuite d’orienter la réponse immunitaire en sécrétant
notamment des signaux via les cytokines pour l'activation, la prolifération et la
différenciation des lymphocytes B. Les LB sécréteront des anticorps spécifiques de
'antigene afin d’induire une réponse immunitaire efficace ainsi qu’'une mémoire qui
permettra une réaction rapide de l'organisme la prochaine fois qu’il rencontrera
I'antigéne.

Le LT CD8+ quant a lui, reconnait son antigéne via une molécule présentatrice CMH
de classe 1. Ces CMH de classe 1 sont exprimés par toutes les cellules.

Ici, cela ciblera des antigénes endogénes issus du métabolisme intracellulaire de nos
cellules, dans I'idée que les LT CD8+ reconnaissent et détruisent les cellules qui sont

altérées comme des cellules infectées par un virus.
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iv. Sur quels types de pathogénes agissent chacun des

acteurs de 'immunité ?

Les mécanismes effecteurs anti-infectieux dépendent de I'agent infectieux.

La réponse immunitaire s’adapte aux pathogénes, elle ne sera pas la méme vis-a-vis
des bactéries, des virus ou encore des parasites ce qui fait sa particularité et sa force.
(Tableau 1)

Tableau 1 : Réponse immunitaire selon le type d’agents infectieux (5)

Immunifé Immunité innée Immunité odaphotive
Agent microbien | Phagocytes "W;Wl G e Anficorps T HSCI;J D8 ':;:
Bactéries PNN/M +
extrocellvlaires | Complément Complément
Bodér
intracellulaires M JK + +
Mycoses PNN /M -
*
g A Entrée / Sorie 2
Parasites 3
Profozoaires .

Pour les virus nous remarquons qu’il y a principalement les anticorps (IgG) et les
LTCD8+ qui interviennent dans la réponse immunitaire. Les interférons de type 1 et
de type 2 seront importants pour la reconnaissance virale.

La cinétique de la réponse virale est toujours semblable. Le premier élément produit
est linterféron de type 1 qui n’est produit que pendant quelque temps puis sa
production retombe vite. Il sert en fait a réveiller le systeme immunitaire et cela va
suffire pour déclencher I'activation des cellules NK et donc la diminution de la charge
virale quand les LTCD8+ augmentent. Tout ¢a prend une dizaine de jours.
Pour le virus de la grippe par exemple, il faut environ une semaine pour voir disparaitre
le virus alors que pour le rhinovirus c’est un peu plus court. C’est le méme mécanisme

a chaque fois quel que soit le virus, méme pour le VIH. (Figure 4)
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Cinetique de I'immunité anti-virale

Réponse innée Réponse adaptative

v

-
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Figure 4 : Cinétique de I'immunité anti-virale (Diaporama Cours 2A Professeur

Carnoy université de Pharmacie de Lille)

Pour les agents fongiques, la réponse immunitaire est principalement portée par
limmunité innée.

Les cellules immunitaires vont principalement interagir avec les parois cellulaires des
champignons. Les MAMPs de la paroi sont reconnus par les PRR des cellules
spécialisées comme les polynucléaires neutrophiles ou les macrophages.

Les polynucléaires neutrophiles et les macrophages activés suite a la reconnaissance
des motifs antigéniques vont phagocyter les micro-organismes fongiques.
Concernant les champignons commensaux comme Candida albicans, la composition

de leurs parois differera des souches fongiques pathogénes. (6)
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Lors d’une infection par des bactéries extracellulaires le sous-ensemble TH17 de
cellules T auxiliaires est spécialisé dans I'élimination des bactéries extracellulaires.
L'amorgage de la réponse des lymphocytes T CD4+ TH17 commence par la détection
des MAMPs bactériens par les récepteurs innés PRR, le TLR et le NLR notamment.
Ce qui induira l'activation de la phagocytose par les PNN et les macrophages et
permettra d’induire une inflammation et enclenchera la présentation des antigenes au
LT via le CMH.

La défense du systeme immunitaire contre les bactéries intracellulaires et les
protozoaires provoque une activation de la phagocytose par les macrophages via les
récepteurs innés PRR, TLR et NLR. Cela induit une activation des cellules T CD8+ et
des cellules T CD4+.

Nous pouvons voir ici que les cellules et les médiateurs solubles comme les cytokines
ou le complément ne sont pas impliqués de la méme fagon selon que I'agent infectieux
soit une bactérie, un virus, un parasite ou un champignon. (Figure 5)

A partir de la, la susceptibilit¢ a tel ou tel agent infectieux dépend du type
d'immunodéficience.

En effet, selon la déficience d’un type de cellule ou d’'un type de médiateur humoral, il
sera possible de déterminer la susceptibilité d’'un patient d’étre infecté par tel type
d’agent infectieux.

Pathogen s Sensor weii- PRR == Cytokines s d';%;g:g:%‘:n
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- IL-12
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Figure 5 : Les différents acteurs de I'immunité selon le pathogene (7)
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b. Physiopathologie : quelles sont les causes possibles de

'immunodépression ?

L’'immunodépression est un dysfonctionnement du systéeme immunitaire et dont les
causes varient. Ca peut étre des déficits immunitaires congénitaux ou acquis lors d’'une

infection au VIH par exemple.

Pour les déficits immunitaires congénitaux, on peut avoir des déficiences génétiques
dans les composants de I'immunité innée comme ceux intervenant dans les voies de
signalisation tels qu'IRAK4, MyD88, NEMO, IKB-alpha etc.

Il y a également des déficits en compléments : Maladies auto-immunes pour C1, C2,
C4, C1q, infections bactériennes pyogenes a répétitions pour C3.

Les personnes atteintes d’'une déficience de 'immunité innée sont repérables par leur
immunodéficience forte, c’est-a-dire qu’ils sont encore plus sensibles aux infections
que lors de déficience de I'immunité adaptative.

On peut également avoir des déficits immunitaires congénitaux de I'immunité
adaptative. Ce sont des déficits isolés le plus souvent liés a une ou des mutations du
lymphocyte B : agammaglobulinémie liée au sexe, hyperglobulinémie de type M,

immunodéficience variable commune, déficit sélectif en classe d'immunoglobulines...

Les déficits immunitaires secondaires ou acquis peuvent étre liés a des troubles
systémiques comme le diabete, la dénutrition mais aussi a des traitements
immunosuppresseurs ou a la chimiothérapie cytotoxique, la radiothérapie ou encore
les maladies graves prolongées comme chez le patient hospitalisé. (Tableau 2)
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Tableau 2 : troubles responsables de déficits immunitaires secondaires (8)

Certains troubles qui provoquent un déficit immunitaire secondaire

Catégorie Exemples

Endocriniens Le diabéte sucré

Insuffisance hépatique
Gastrointestinal -
Ly : o )

Entéropathie avec perte de protéines (entéropathie exsudative)

Ao it
Cancers (p. ex., leucémie lymphoide chronique, myélome multiple,
lymphome de Hodgkin)

La maladie du greffon contre I'héte

Drépanocytose

Splénectomie

Hématologique

Certains médicaments, tels que les agents chimiothérapiques, les
latrogéne immunosuppresseurs, les corticostéroides; la radiothérapie; la
splénectomie

Infections virales (p. ex., cytomégalovirus, virus Epstein-Barr, VIH, virus de
la rougeole, virus varicelle-zona)
Infections bactériennes
Infectieuse Les infections bactériennes rares a superantigénes (antigénes qui peuvent
activer un grand nombre de cellules T, ce qui entraine la production
massives de cytokines, notamment par Staphylococcus aureus)
fecti ycobactéi

Trouble lié a I'abus d'alcool
Dé i

Nutritionnel

Déficit immunitaire physiologique chez les nourrissons di a I'immaturité
Physiologique du systéme immunitaire
Grossesse

T
Rénale Syndrome néphrotique
Urémie

Rhumatologique Lupus érythémateux disséminé

Autres Brilures
Cancers
Anomalies chromosomiques (p. ex., syndrome de Down)
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c. L'aspect de 'immunodépression sur les plans biologiques et
cliniques
i. Comment interpréete-t-on une immunodépression sur le

plan biologique : quels témoins recherche-t-on ?

Comme nous I'avons vu, 'immunodépression présente de nombreuses causes. Il y a
donc un panel de déficits possibles.

Si un déficit immunitaire est suspecté, sur le plan biologique, différentes investigations
seront réalisées (9) :

- Une numération formule sanguine (NFS) qui pourra détecter par exemple une
neutropénie pouvant étre liée a une aplasie médullaire ou une lymphopénie.

- Des mesures quantitatives des immunoglobulines avec les taux plasmatiques
des 1gG, IgA ou IgM. De faibles concentrations évoqueront un déficit en
anticorps.

- Des examens sérologiques a la recherche d’anticorps dirigés contre une
bactérie ou un virus comme pour le VIH.

- Des tests cutanés permettant de détecter une hypersensibilité retardée. Ainsi,
par exemple, une injection d’extrait de Candida albicans en intradermique sans

réaction cutanée positive pourra orienter vers un trouble lymphocytaire T.

Ensuite, selon les déficits, on recherchera des témoins humoraux, cellulaires ou

phagocytaires. (Tableau 3)
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Tableau 3 : exploration biologique initiale ou complémentaire lors de la suspicion

d’un déficit immunitaire (9)

Tests de laboratoire initiaux et complémentaires de I'exploration d'un déficit

immunitaire
Type Les pramiers tests gsts supplementaires
. Phénotypage et numération des
Taux digG, 1M, Igh et igE lymphocytes B en utilisant la
Titres disohémaglutinines cytométrie en flux et des anticorps
, Réponse immunitaire aux monoclonaux contre les
Deficit antigénes des vaccins {p. ex,, lymphocytes B
immunitaire Haemophiius influenzae type b, Cytométrie en flux pour CD40 et le
humoral tétanos, diphtérie, vaccin ligand de CD40
:S&Z:éoafl?gizizrgxmé o Evaluation des mutations des génes
qui codent pour BTK et NEMO
mEningacone) Test de la sueur
Phénotypage des lymphocytes T et
numération en utilisant la
cytométrie en flux et anticorps
monoclonaux contre les
Numeération lymphocytaire absolue  lymphocytes T et les sous-types
Tests cutanés d'hypersensibilité Réponse proliférative des
Deficit de .
T retardée (p. ex., avec Condido) lymphocytes T aux mitogénes
collulairs Dépistage du ViH Test TREC (un test génétique qui
Rx thorax pour la taille du thymus identifie les nourrissons qui ont des
chez le nourrisson uniquement anomalies des cellules T ou une
faible numération des cellules T en
raison d'un déficit immunitaire
combiné sévére ou d'autres
troubles)
Mesure par cytométrie en flux des
niveaux de stress oxydatif par
Anomalles des i dihydrorhodamine 123 (DHR) ou
Numération et morphologie des nitrobleu tétrazolium (NBT)
phagocytaires celites phagangiaines Cytométrie en flux pour CD18 et

cD15
Chimiotactisme des neutrophlles
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ii. Comment interpréte-t-on une immunodépression sur le
plan clinique : sévérité, fréquence, évolution de
I'infection

Un immunodéprimé ne présente pas forcément une chronicisation des infections.
Cependant lors de l'anamnése, on retrouve généralement des antécédents

d’infections récidivantes, variables selon le type de déficit de 'immunité. (Tableau 4)

Tableau 4 : Retentissement clinique selon les déficits immunitaires (9)

Quelques indices dans I'anamnése pour identifier les déficits immunitaires

Infections récurrentes a Streptococcus

Déficit en Ig, C2 ou IRAK-4
pneumoniae ou 3 Haemophilus influenzae l &

Infection récidivante a Giardia intestinalis

(lamblia) Syndromes de déficit en anticorps

Terrain familial de maladies auto-
immunes (p. ex., lupus érythémateux
dissémingé, anémie pernicieuse)

Déficit immunitaire commun 3 expression
variable ou déficit sélectif en lgA

Pneumecystis, cryptosporidiose ou Troubles des lymphocytes T ou parfois carence
toxoplasmose enlg

Infections virales, mycosiques ou

T les | iresT
mycobactériennes (opportunistes) SERA A e

Infection clinique secondaire aux vaccins
vivants atténués (p. ex,, varicelle, polio, Troubles lymphocytaires T
BCG)

Maladie du greffon contre 'héte aprés des

: Troubles | hocytaires T
transfusions sanguines YIPROLY:

Infections staphylococciques, infections a

Gram négatifs (p. ex., Serratia ou Kiebsiella) Syndromede déficit descellules phagooytaires
ou infections mycosiques (p. ex., ou Syndrome hyper-Igk

aspergillose)

Infections cutanées Anomalie des neutrophiles ou déficit en Ig
Gingivite récidivante Anomalie des neutrophiles
Infections récidivantes a Neisseria Certains déficits du complément

Certains déficits du complément, hyposplénisme
ou déficit en IgG

Sepsis récidivant

Antécédents familiaux de mort dans Anomalies liées a I'X (p. ex, déficit immunitaire
I'enfance ou d'infections chez un oncle combiné sévire, agammaglo a2 3 I'X
maternel qui sont similaires a celles du syndrome de Wiskott-Aldrich, syndrome
patient dhyper-lghl)
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Certains signes cliniques sont fréquemment associés aux différents déficits immuns
comme la toux ou le rale crépitant pulmonaire. Le foie et la rate sont souvent
hypertrophiés.

Lors de I'évolution du déficit immunitaire et de sa sévérité, on peut retrouver des
cicatrices ou un tympan perforé, des croltes dans les narines ou encore des fissures

anales en cas de diarrhée chronique. (9)

d. Qu’entend-t-on par immunomodaulation, la distingue-t-on de

I'immunodépression ou immunosuppression ?

On peut définir 'immunomodulation comme une régulation du systéme immunitaire,
soit une stimulation soit une inhibition de I'immunité.

Il existe ce qu’on peut considérer comme une immunomodulation naturelle, a l'instar
de la physiologie immunitaire de lintestin ou le systéme immunitaire protége
'organisme des pathogénes ingérés par voie orale, tout en tolérant les nutriments
issus de I'alimentation ainsi que 'ensemble du microbiote intestinal. (10)

Il existe également une immunomodulation permise par les traitements
immunomodulateurs tels que les immunosuppresseurs, des traitements destinés a
réguler une réponse immunitaire.
La distinction entre les immunomodulateurs et les immunosuppresseurs est assez
vague et varie selon les sources.

Une définition est que les immunomodulateurs modifient la réponse immunitaire mais
sans majorer le risque infectieux ou tumoral. C’est le cas par exemple des traitements
immunomodulateurs que sont les antipaludéens de synthése tels que le sulfate de
chloroquine et le sulfate d’hydroxychloroquine mais aussi la sulfasalazine et
'aprémilast. (11)

Dans d’autres cas, les immunomodulateurs sont considérés comme les traitements de
maladies immunitaires ou inflammatoires comme la sclérose en plaque. Ca peut étre
les mémes molécules que les immunosuppresseurs anti-rejet. (12)

Les immunomodulateurs sont également souvent confondus avec les
immunosuppresseurs. Si bien que les deux termes s’en trouvent parfois synonymes
selon les sources.

Il y a cependant un cas qui différencie 'immunomodulation des immunosuppresseurs

avec certitude, c'est le cas des molécules qui stimulent la réponse immunitaire.
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L’imiquimod est par exemple un immunomodulateur stimulant 'immunité dans le cas
de tumeurs bénignes ou cancéreuses. (13)

Il'y a aussi le cas de 'immunothérapie en essor dans le domaine du cancer depuis
2010 environ. Une approche de l'immunothérapie est de stimuler la réponse

immunitaire globale dans le but d’éliminer les cellules cancéreuses. (14)
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3. Prise en charge de 'immunodéprimé a I’officine lors

d’une infection courante

a. Que propose-t-on déja a I'officine ?

A Tlofficine nous avons déja une approche prophylactique chez les patients
immunodéprimés avec la dispensation sur ordonnance, la prescription (sauf pour
les vaccins vivants atténués) et I'injection des vaccins du calendrier vaccinal aux

adultes et aux enfants de plus de 11 ans. (Figure 6)

—

5 Calendrier simplifié * e W P
7 des vaccinatigns o ' FRANGASE  *®, @ publique
» m;z? ® @ rance

Pneumocoque -

Tous
lesans

Figure 6 : Calendrier vaccinal simplifié 2025 pour la population générale (15)

Il'y a également la possibilité de réaliser des entretiens pharmaceutiques notamment
pour les médicaments induisant un risque d'immunodépression comme certaines
chimiothérapies orales chez le patient cancéreux. Cela permet d’informer le patient
des risques liés au traitement mais aussi de I'importance de I'observance en dépit des
effets indésirables, et donc de mettre en place une prévention a I'égard de I'induction

d’'une immunodépression reposant notamment sur la vaccination quand elle est
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possible mais aussi sur le simple respect de mesures préventives comme le lavage
régulier des mains ou le port du masque lorsqu'une personne infectée cétoie un

immunodéprimeé. (Figure 7, 8)

> Prophylaxie anti-infectieuse — mesures générales

Afin d’éviter le risque d’infection, des mesures de réduction du risque de contamination par des agents patho-

génes doivent étre suivies :

e lavage régulier des mains avec du savon ;

e hygiéne corporelle rigoureuse ;

e limiter les contacts rapprochés avec les personnes de 'entourage présentant une infection ;

e possibilité de port de masque chirurgical dans les lieux de fortes affluences;;

e éviter tout contact prolongé avec des environnements susceptibles de contenir des spores fongiques en
suspension dans I'air (exemples : sites de travaux, exposition intensive au sol via les activités de jardinage ou
de rénovation domestique...).

11 est essentiel d’informer le patient que tout symptome évocateur d’une infection (exemples : fiévre, frissons,
sueurs, grave détérioration de I'état général ou symptomes locaux évocateurs d’une infection) nécessite une
information sans délai auprés du médecin. Le patient doit étre invité a prendre sa température en cas de sen-
sation de chaleur ou d’apparition de frissons. En cas de température auriculaire > 38,3 °C ou < 36 °C, ou égale a
38 °C deux fois a une heure d’intervalle, une information sans délai du médecin est nécessaire.

Il faut également informer le patient que la prise de certains médicaments peut masquer une éventuelle fievre
(exemples : anti-inflammatoires dont les corticoides, paracetamol).

> Prophylaxie anti-infectieuse - médicaments

En dehors de certains cas particuliers, il n’y a pas de prophylaxie anti-infectieuse systématique recommandée.
Du fait de la potentielle immunodépression secondaire, certains médicaments de chimiothérapie, lors-
qu’ils sont utilisés au long cours, imposent une prophylaxie anti-pneumocystose, causée par Pneumocys-
tis jirovecii - anciennement appelé Pneumocytis carinii — (exemples : cyclophosphamide, fludarabine,
mercaptopurine, methotrexate, temozolomide).

Figure 7 : Exemple de fiche INCa que le pharmacien utilise lors d’entretiens
pharmaceutiques pour les chimiothérapies orales. Cette partie concerne les mesures

générales de la prophylaxie anti-infectieuse. (16)
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Au cas par cas, selon la molécule employée, des prophylaxies médicamenteuses pourront étre initiées
pour la prévention d’autres infections.

Dans les cas complexes, le recours a 'avis d’'un infectiologue peut étre nécessaire.

> Prophylaxie anti-infectieuse — vaccination
En se référant aux recommandations vaccinales en vigueur?, il est primordial de vérifier systématique-
ment le statut vaccinal des patients et de le mettre a jour le cas échéant.

GESTION
La neutropénie fébrile est une situation d’ur- Le délai d’initiation de I’antibiothérapie est un
gence thérapeutique, qui nécessite I’arrét élément capital de la prise en soins d’un patient
momentané du traitement par chimiothérapie, présentant une neutropénie fébrile.

ainsi que la mise en place sans délai d’'une anti-
biothérapie probabiliste a large spectre.

Initiation d’un traitement probabiliste anti-infectieux chez les patients présentant :
e une température auriculaire > 38,3 °C ou < 36 °C, ou égale a 38 °C deux fois a une heure d’intervalle ;
e et un taux de PNN < 0,5 G/L ou un taux de globules blancs <1 G/L.

4. Pour plus d’informations, se référer aux recommandations vaccinales en vigueur :

Sur le site du Ministére des Solidarités et de la Santé https://solidarites-sante.gouv.fr/ (Onglet « Prévention en Santé » puis « Préserver sa
santé » puis « Vaccination » puis « Calendrier des vaccinations ») ;

Aux recommandations du Haut Conseil de la Santé Publique, intitulées « Vaccinations des personnes immunodéprimées ou aspléniques »
(voir le chapitre 4 intitulé « Vaccination et chimiothérapie pour tumeur solide ou hémopathie maligne ». Un tableau récapitulatif est
disponible page 57).

Figure 8 : Exemple de fiche INCa que le pharmacien utilise lors d’entretiens
pharmaceutiques pour les chimiothérapies orales. Cette partie concerne la
vaccination. (16)

Le pharmacien peut étre amené a utiliser les tests rapides d’orientation diagnostic
(TROD) pour le covid, la grippe ou la bronchiolite, séparés ou combinés. Ces tests
permettent notamment a I'entourage de 'immunodéprimé de prendre des précautions
lorsqu’ils sont malades afin de ne pas étre a I'origine d’un risque supplémentaire de
contamination. Ces tests rapides d’orientation diagnostic permettront également de
mettre en place rapidement un traitement chez le patient immunodéprimé, comme
avec le Paxlovid, dispensation conditionnée jusqu’au 1er mars 2025 par un TROD
covid positif sous cing jours suivant 'apparition des premiers symptémes. (17)

Les TROD pour I'angine et la cystite ne sont cependant pas réalisables a I'officine chez
'immunodéprimé et ne permettent donc pas une prise en charge officinale chez ce

type de patients. (Figure 9)
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b. Faut-il vacciner ? Comment expliquer au comptoir que la

vaccination peut étre intéressante chez I'immunodéprimé ?

Tout d’abord, rappelons des points importants sur la vaccination.
Il existe deux grands types de vaccins, les vaccins vivants atténués et les vaccins

inactivés.

Les vaccins vivants atténués sont constitués de germes (virus ou bactérie) vivants
mais ayant perdu en trés grande partie leur pouvoir infectieux, de sorte que chez une
personne immunitairement capable, ces vaccins ne puissent pas provoquer
d’infection. Ce type de vaccin est trés efficace mais contre-indiqué sauf exception chez
la femme enceinte et chez 'immunodéprimé.

Les vaccins inactivés ne contiennent pas d’agents infectieux vivants mais sont
constitués soit de fragment de I'agent infectieux comme sa toxine ou sa paroi, soit de
la totalité de I'agent infectieux inactivé. lls peuvent contenir également de 'ARNm

codant un fragment antigénique du pathogene. (19)

Lors de la vaccination, on injecte un agent infectieux rendu inoffensif ou la partie d’'un
agent infectieux. Le systéme immunitaire reconnait cet agent étranger et produit des
anticorps pour I'éliminer. Ces anticorps sont gardés en mémoire de sorte que le
systéme immunitaire puisse agir rapidement et spécifiquement le jour ou il sera exposé

a l'agent infectieux actif. (20)

Il est important de rappeler que la vaccination ne protége pas seulement la
personne qui a regu le vaccin mais protége également les personnes n’ayant
pas recu de vaccin ou les personnes immunodéprimées, en réduisant le risque
d’exposition a une contamination. C'est I'immunité de groupe ou immunité

collective. (21) (Figure 10)
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L'immunité de groupe ou I'immunité collective

Agent infectieux a
Couverture
vaccinale de 95%

Non vaccinés

Couverture
vaccinale de 70%

Figure 10 : Fonctionnement de I'immunité collective (Diaporama E-learning

« formation a la vaccination » 4A Professeur Carnoy université de Pharmacie de
Lille)

Les personnes immunodéprimées sont exposées a un risque accru d’infections
séveres responsables d’une morbidité et d’une mortalité importante. La
prévention de ces infections représente un enjeu important pour ces patients et repose
selon les cas sur les mesures d’hygiéne, I'antibioprophylaxie, I'administration

d'immunoglobulines et la vaccination.

Chez [limmunodéprimé il y a certaines particularités qui justifient des
recommandations spécifiques de la vaccination. (cf annexe 1)

L’immunodéprimé peut avoir besoin de schémas vaccinaux particuliers dus a la
diminution de la réponse immunitaire comme des schémas intensifiés ou I'utilisation
de vaccins plus immunogénes comme les polyosides conjugués ou les vaccins avec
adjuvant. Il a également un risque supplémentaire pour certaines infections ce qui
justifie la recommandation de vaccins spécifiques. Du fait de 'immunodépression les
vaccins vivants atténués sont contre-indiqués car peuvent engendrer un risque de

by

survenue de maladie vaccinale, a nuancer cependant car des recommandations
existent pour les injecter en limitant les risques dans certains cas.
Cependant les données disponibles concernant la vaccination des

immunodéprimés sont trés peu nombreuses. Les éléments nécessaires ayant été
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pris en compte dans les études pour établir les recommandations sont la tolérance
du vaccin et I'impact éventuel sur la maladie sous-jacente. L’épidémiologie des
infections a prévention vaccinale chez les immunodéprimés est trés peu documentée
et rend donc également complexe la balance bénéfice/risque du vaccin chez ces
patients. Les recommandations s’appuient de ce fait principalement sur des avis
d’experts et des considérations théoriques.

Dans certaines situations le dosage des anticorps sériques protecteurs peut étre
proposé quatre a six semaines aprés la vaccination afin de vérifier 'immunogénicité
de la vaccination et proposer des injections vaccinales supplémentaires en cas de
réponse insuffisante. |l peut étre également proposé une surveillance sérologique pour
apprécier la persistance de la réponse et la nécessité d’administration de rappels

supplémentaires en cas de perte de séro-protection.

Enfin la vaccination de I'’entourage de I'immunodéprimé et des soignants les
prenant en charge est particulierement importante. En effet, 'entourage des
personnes immunodéprimées est une source potentielle de transmission d’agents
infectieux. En plus, en raison des incertitudes sur I'efficacité de la vaccination chez les
personnes immunodéprimées, ou de la contre-indication de certains vaccins comme
le vaccin vivant atténué ROR, il est fortement recommandé que I'entourage immeédiat
(personne vivant sous le méme toit) ou le personnel de santé susceptible de prendre

en charge les patients immunodéprimés soient a jour de leurs vaccinations. (22)

¢. Que pourrions-nous mettre en place pour améliorer la prise en

charge de ces patients a I’officine ?

Afin de mieux appréhender concrétement comment se déroule la prise en charge
d’'une personne immunodéprimée a l'officine, j'ai réalisé une interview auprés d'une
patiente immunodéprimée pour mettre en lumiere les défis quotidiens auxquels ces
personnes font face au cours de leur maladie et souligner I'importance d’'une approche

adaptée pour leur prise en charge a l'officine.
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Les infections fréquentes et les traitements complexes, comme ceux évoqués dans
cette interview, révélent un besoin crucial d’essayer de constamment améliorer le
soutien offert a I'officine a l'aide de nos connaissances, nos compétences et nos
missions.

Au travers de cette interview, nous pouvons essayer d’identifier des solutions
concrétes pour répondre aux enjeux spécifiques de cette population fragile et garantir
a ces patients une prise en charge optimale.

Cette patiente immunodéprimée ayant accepté cette interview est une femme adulte
de mon entourage. Les propos de la patiente ont été recueillis avec le consentement
éclairé de la patiente et 'anonymat a été préserve.

Je lui ai donc posé plusieurs questions qui me semblaient pertinentes afin de mieux
cerner les axes d’amélioration dans la prise en charge a l'officine du patient
immunodéprimé dans le cadre du risque infectieux et permettre une démarche
réflexive.

L’interview s’est déroulée au cours d'un entretien au domicile de la patiente, jai
enregistré a l'aide d’un dictaphone notre discussion afin de retranscrire le plus
fidelement ses réponses.

L’objectif était de mieux comprendre I'historique de sa maladie et son expérience lors

de la prise en charge a l'officine, afin de dégager des pistes d’amélioration concrétes.

Premiérement, jai souhaité connaitre I'histoire de sa pathologie et son parcours

meédical que voici.

La rencontre :

Pouvez-vous nous faire I’historique de votre pathologie ?

Je souffre depuis de nombreuses années d’une granulomatose a poly-angéite
atypique, anciennement granulomatose de Wegener et d’une
hypogammaglobulinémie a IgG4 vraisemblablement secondaire aux traitements mis

en place.
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La granulomatose a poly-angéite est une maladie auto-immune. C’est une vascularite
systémique caractérisée par l'atteinte des vaisseaux sanguins et provoquant une
inflammation le plus souvent située au nez, au sinus, aux poumons et aux reins et
provoquant de nombreux symptémes. (23)

L’hypogammaglobulinémie est un déficit immunitaire caractérisé par de trés faibles
taux d’anticorps en dépit d'un nombre normal de lymphocyte B. Pour pallier ce déficit,
des immunoglobulines sont administrées afin de remplacer les immunoglobulines

manquantes. (24)

J’ai été pendant de nombreuses années en errance diagnostique, les médecins ne
sachant pas de quoi je souffrais exactement. J’'ai donc eu de nombreux traitements
différents.

Actuellement, le schéma thérapeutique habituel est le rituximab (anticorps monoclonal
chimérique murin/humain) uniquement en cas de poussée de ma maladie.

Les immunoglobulines ont été commencée en 2016 avec I'Hizentra. Un arrét a été
tenté en 2019 mais je retombais tout le temps malade, sinusite, bronchite
particulierement mais aussi infection urinaire a répétition.

Je suis ensuite passée sur le Cutaquig (immunoglobulines humaines) depuis 2020
environ car I'Hizentra n’était plus disponible, a raison d’une injection par semaine pour
compenser mon hypogammaglobulinémie. Le dosage du Cutaquig a été augmente
progressivement, on m’avait d’abord prescrit un dosage inférieur puis on a augmenté
Jjusqu’a atteindre un dosage sérique en IgG acceptable.

Il sera peut-étre tout de méme possible en fonction du dosage des IgG un nouvel arrét
des immunoglobulines, mais pour l'instant I'objectif n’est pas atteint.

Comment avez-vous compris que vous étiez immunodéprimée ?
Au début de la maladie, des I'enfance, je tombais tout le temps malade, sinusite,
bronchite a répétition. Je ne sais pas aujourd’hui si c’était dd a la maladie de Wegener
ou déja a une immunodépression. En effet, avec la maladie de Wegener, jai une
atteinte ORL, pulmonaire et rénale qui m’ont laissé des séquelles. Des traitements ont
rapidement été mis en place comme I'étanercept, la ciclosporine, les corticoides...
Tous immunosuppressifs. Parfois des infections plus graves ont été contractées avec
des pneumonies fongiques comme une aspergillose ou des infections évoluant vers le
sepsis comme une listériose.
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Que pensez-vous de votre prise en charge a I’officine ?

Une partie de la dispensation se fait a la PUI pour le Cutaquig et 'autre a l'officine.
Pour la partie dispensation a la PUI, il n’y a pas grand-chose a dire, la délivrance se
fait chaque mois et cela se fait tres rapidement.

A ['officine je peux dire que le dépannage de traitement est compliqué alors que les
rendez-vous chez le médecin sont difficiles a avoir, notamment lors de cystite ou la
délivrance de l'antibiotique directement au comptoir m’aurait bien aidée a maintes
reprises. En plus de c¢a, les informations concernant les missions du pharmacien ne
sont pas vraiment claires. Pour la cystite, j'avais vu dans un article que le pharmacien
pouvait délivrer I'antibiotique directement au comptoir, je m’étais rendue a l'officine
mais du fait de mon immunodépression cela n’a pas été possible...

Une fois, un pharmacien a remarqué une interaction medicamenteuse qu’il a pu éviter
en ne délivrant pas le médicament. De ce cété-la, c’est sar que le pharmacien est un
rempart sécurisant.

Le probleme du secret médical, difficile d’étre au comptoir avec confidentialité. Ca peut
étre trés génant en fonction des situations.

Je suis consciente des pénuries de médicaments a l'officine, il m’est arrivé parfois de
faire plusieurs officines avant d’avoir ce dont j'avais besoin. Mais je dois dire que dans
ma pharmacie habituelle, ils essayent de faire leur maximum pour toujours avoir mes
traitements. Un autre point positif, ils livrent a domicile car je pense qu’ils sont
conscients qu’il n’est pas toujours évident pour moi selon mon état, de sortir jusqu’a la
pharmacie.

Tres souvent, les quantités de médicaments sont trop grandes par rapport a
I'utilisation, notamment pour les antibiotiques. Alors qu’il est paradoxalement souvent
difficile d’avoir certaines molécules. J'avais eu un staphylocoque doré au niveau des
sinus et je devais faire deux semaines d’antibiothérapie, on m’a délivré un mois de
traitement alors que le médicament était tres cher...

Souvent, on ne me prodiguait pas de conseils lors de la dispensation. J'ai I'exemple
d’une ordonnance avec plusieurs collyres ou je n’avais aucune indication sur I'ordre
d’instillation ou S’il fallait attendre un moment entre chacune de ces instillations...
Parfois, par exemple pour des pansements, on ne m’a pas donné ce qui était adapté.
En effet bien qu’on m’ait donné ce qui était indiqué sur 'ordonnance, on ne m’a posé
aucune question. Je sortais d’une intervention chirurgicale liee a ma maladie et les

pansements n’étaient pas adaptés a la localisation de ma plaie.
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Pensez-vous que les pharmaciens comprennent ce dont vous souffrez ?

Pour commencer, honnétement, je suis trés souvent regcue par des préparateurs ou
préparatrices plutdét que par les pharmaciens eux-mémes. En général, ce qu’il se
passe au comptoir est assez expéditif, je donne mon ordonnance, on la prépare et je
repars.

Sinon, tout dépend de la personne au comptoir, certains ne semblent pas du tout
réaliser alors que d’autres y font attention. Ceux qui en ont conscience adaptent leurs
conseils.

C’est rassurant pour moi d’avoir quelqu’un qui comprenne ma situation. Mais bien sdr,
la prise en charge globale au comptoir reste la méme.

Ca fait 20 ans que je suis obligée de me rendre régulierement a I'officine, alors on peut

dire que je suis un peu blasée. *rire*

Etes-vous au courant des compétences vaccinales du pharmacien ?

Je sais qu’ils injectent certains vaccins mais je n’en sais pas plus. Ma pharmacie m’a
déja proposé de m’injecter certains vaccins, le Repevax par exemple qui était prescrit
par le médecin. Et le covid et la grippe qu’ils m'ont proposé sans l'intervention du
médecin. Je me suis fait vacciner a l'officine uniquement pour le Repevax. Je ne me
suis jamais fait vacciner a I'officine pour la grippe et le covid, d’autant plus que pour le
covid jai regu plusieurs injections et les taux d’anticorps sont toujours restés tres

faibles.

Vous n’étes donc pas au courant que les pharmaciens peuvent maintenant
prescrire la plupart des vaccins du calendrier ? Feriez-vous confiance a cette

nouvelle compétence ?

Non je ne savais pas, sinon je ne serais pas allée chez le médecin pour demander une
ordonnance. En effet, le spécialiste qui me suit dans le cadre de ma maladie m’avait
indiqué qu’il fallait que je me fasse vacciner pour le pneumocoque, jétais donc au
courant de la nécessité de cette vaccination et je serais directement allé a I'officine

pour la prescription plutét que d’aller chez mon médecin traitant.
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En revanche, c’est vrai que je me pose la question du suivi. Sachant que le pharmacien
n’a pas forcément I'entiereté de mon dossier médical sous la main, je n’aurais pas
forcément entierement confiance de me faire prescrire un vaccin par le pharmacien si
un médecin n’a pas d’abord recommandé ce vaccin. Peut-étre que ce serait différent

si c’était le méme pharmacien qui me suivait au comptoir depuis longtemps. ..

Voyez-vous des axes d’amélioration possibles dans votre prise en charge a
Pofficine ?

C’est difficile pour moi de trouver des choses a dire la-dessus. J'attends par exemple
que ce soit plus simple que le pharmacien délivre des antibiotiques pour la cystite dans
mon cas.

Pour les sinusites j’aimerais possiblement aussi une prise en charge directe a I'officine.
Quand je vais consulter pour une sinusite, le médecin ne pose généralement qu’une
ou deux questions avant de prescrire un antibiotique, il n’'y a méme pas
d’auscultation. ..

Je trouve malheureusement que vous étes limités dans vos responsabiliteés. J'ai
I'impression qu’il faut encore que vous ayez I'aval du médecin méme dans le cas d’une
interaction médicamenteuse comme ¢a m’est arrive.

J’ai été dépendante au paracétamol codéiné. Personne a la pharmacie ne m’a jamais
fait de remarque alors que lors d’une hospitalisation due a ma maladie, ils ont
remarqué le mésusage avec latteinte de mon foie et m’ont donc programmé un
sevrage. Je reconnais que le médecin aurait aussi pu remarquer ce mesusage mais

ni lui ni le pharmacien ne l'ont remarque.

Commentaires :

Au regard de cette interview, il m’est possible de cerner certains problémes auxquels
cette patiente a d{ faire face dans son suivi pharmaceutique a l'officine.

Ayant bien conscience qu’il ne s’agit Ia que de 'avis d’une seule personne et que les
conclusions que nous pouvons tirer de cette entrevue ne peuvent étre le reflet de
'ensemble de ce que pense la population immunodéprimée de la prise en charge a
I'officine, nous pouvons néanmoins revenir sur certains probléemes et envisager quels

pourraient étre les points a améliorer.
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Parmi les points négatifs :

- Le dépannage de médicaments peut s’avérer compliqué. D’autant plus qu'il est
plus difficile aujourd’hui d’avoir un rendez-vous chez le médecin.

- Parfois la dispensation implique un nombre de médicaments plus importants
qgue celui nécessaire a la durée de traitements.

- La patiente a parfois ressenti un probleme de confidentialité a I'officine, un
manque de conseils dans certains cas ou un manque d’attention quant aux
problémes de dépendance et/ou mésusage des médicaments.

- Elle a mentionné le probléme de pénurie de certains médicaments I'obligeant a
chercher ces médicaments dans d’autres officines.

- |l apparait une certaine méconnaissance des nouvelles compétences du
pharmacien. Il apparait également une certaine insécurité quant aux nouvelles

compétences du pharmacien, la prescription des vaccins dans ce cas.

Parmi les points positifs :

- Le pharmacien est un rempart sécurisant face aux possibles interactions
médicamenteuses.

- Les pharmacies proposent facilement la livraison a domicile.

- ll'y a selon la personne au comptoir, une compréhension et une écoute du

patient qui rassure dans la prise en charge globale.

Pour résumer, il reléve que les différents problémes soulevés ne sont pas forcément
dus a I'immunodépression de cette patiente mais davantage des problémes inhérents
a la pharmacie auxquels font face les officines comme les pénuries de médicaments,
les comptoirs manquant de confidentialité, 'absence de dispensation a l'unité des
médicaments...

Mais il apparait également une certaine méconnaissance des nouvelles compétences
des pharmaciens de la part des patients, ce qui souligne I'importance peut étre, de
mieux communiquer sur les services désormais accessibles a l'officine. Le manque de
visibilité sur le dossier meédical complet du patient en pharmacie génére aussi un
sentiment d’insécurité, en particulier dans des situations ou la coordination avec le
meédecin prescripteur est essentielle, comme lors de la vaccination ou de la délivrance
de traitements spécifiques. Sentiment d’insécurité alimenté également par le fait que

le patient ne soit pas toujours pris en charge au comptoir par la méme personne.

58



De plus, le souhait d’'une prise en charge élargie, notamment pour des pathologies
fréquentes comme la cystite (chez le patient immunodéprimé) ou la sinusite, met en
lumiére le potentiel réle inexploité du pharmacien dans la réponse aux besoins de
santé publique. Une autonomie accrue permettrait de simplifier les parcours de soins
tout en maintenant la sécurité et la qualité du suivi.

Enfin, 'exemple de la dépendance au paracétamol codéiné illustre la nécessité d’'un
accompagnement renforcé, tant sur le plan de la prévention que du repérage précoce
des mésusages médicamenteux. Un échange régulier entre pharmacien, médecin et
patient serait bénéfique afin d’assurer un suivi global, cohérent et personnalisé.

Ces constats témoignent d’'un besoin d’évolution dans la pratique a I'officine, tant au
niveau des compétences que de la communication et de la coordination
interprofessionnelle, pour offrir une prise en charge optimale aux patients, en

particulier lorsqu’ils sont immunodéprimés.

d. Suivi de 'immunodéprimé a I’officine lors d’une infection

Pour améliorer la prise en charge a l'officine des patients immunodéprimés lors
d’infections courantes, jai réflechi a plusieurs axes d’amélioration pouvant étre
envisages.

Tout d’abord, il serait pertinent de développer des fiches pratiques contenant des
directives claires a [l'attention des pharmaciens, facilitant ainsi une approche
standardisée lors de la prise en charge. Ces fiches pourraient inclure les symptémes
des principales infections, leurs risques chez limmunodéprimé, des conseils

prophylactiques a dispenser au comptoir et des informations sur les vaccins

recommandés.

L’éducation du patient joue un réle crucial. Les pharmaciens peuvent organiser des
campagnes d’information ciblées pour sensibiliser les patients immunodéprimés et
leur entourage sur les mesures préventives, incluant 'importance de la vaccination et
des gestes barrieres mais aussi mettre en avant les nouvelles missions du

pharmacien.
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Par ailleurs, une collaboration renforcée entre les médecins et les pharmaciens
pourrait faciliter un suivi intégré lors notamment de la vaccination, permettant de
surveiller par exemple la séroprotection et de prévoir des rappels vaccinaux si
nécessaire.

Cette approche proactive a l'officine contribuerait potentiellement a réduire les cas
d’infection et prévenir les complications possibles de ces infections et ainsi a renforcer

la qualité de vie des immunodéprimés.
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4. Retour sur quelques infections courantes chez
I'immunodéprimé a I’officine
a. Les grands types d’agents infectieux et les pathogéenes les plus

courants pour chacun d’entre eux

Les grands types d’agents infectieux que nous verrons ici sont les agents infectieux
viraux, fongiques et bactériens.

Pour chacun d’entre eux des pathogénes circulent plus que d’autres au sein de la
population et sont donc plus a méme de contaminer une personne immunodéprimée.
Les virus les plus souvent rencontrés sont les virus de la grippe, I'adénovirus, les
coronavirus, le virus Epstein-Barr, les herpés virus, les rhinovirus, le virus respiratoire
syncytial, les virus para-influenzae, les norovirus et les rotavirus.

Les bactéries les plus souvent rencontrées sont les streptocoques, les
pneumocoques, les mycoplasmes, les staphylocoques et Escherichia coli.

Les champignons les plus souvent rencontrés sont Candida albicans et certains
dermatophytes comme Microsporum ou Trichophyton rubrum.

b. Risque et prévention selon le type d’infection

i. Lavaccination

J'aimerais tout d’abord réaborder le sujet de la vaccination. En effet, comme dit
précédemment les recommandations en matiére de vaccination peuvent étre
différente chez 'immunodéprimé. Le pharmacien, qui a maintenant la possibilité de
prescrire et administrer les vaccins doit avoir une vision claire sur ce qui est autorisé
ou non concernant la vaccination a I'officine.

Nous pouvons donc réaborder le champ de compétence général du pharmacien pour
la vaccination et voir si des limites existent dans le cas de la vaccination chez

immunodéprime.

Le pharmacien a l'officine peut prescrire tous les vaccins mentionnés dans le
calendrier des vaccinations en vigueur, selon les recommandations figurant dans ce

méme calendrier, pour les personnes &gées de 11 ans et plus : Diphtérie, tétanos,
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poliomyélite, coqueluche, HPV, pneumocoque, grippe saisonniére, hépatite A et B,
meéningocoque A, B, C, Y et W, rage, Haemophilus influenzae de type B et seulement
pour les personnes qui ne sont pas immunodéprimées ROR, BCG, varicelle, zona
(Shingrix prescription possible chez I'immunodéprimé. N'est pas vivant atténué).

Le pharmacien peut également administrer, sur prescription médicale du vaccin, tous
les vaccins mentionnés dans le calendrier des vaccinations en vigueur, selon les
recommandations figurant dans ce méme calendrier, pour les personnes agées de 11
ans et plus : Diphtérie, tétanos, poliomyélite, coqueluche, HPV, pneumocoque, grippe
saisonniére, hépatite A et B, méningocoque A, B, C, Y et W, rage et Haemophilus
influenzae de type B. Et ROR, BCG, varicelle et zona en lien avec le médecin

prescripteur chez les immunodéprimés. (25) (Figure 11)

Tableau des compétences des professionnels de santé - Textes du 8 aoiit 2023 et du 4 décembre 2024

Professionnels Sages-femmes Pharmaciens y compris exergant en LBM et PUI Infirmiers y compris exergant en LBM et PU
Publics concernés Tout public Moins de 11 ans 11 ans et plus Moins de 11 ans 11 ans et plus

Compétences Prescription | Administration | Prescription | Administration | Prescription | Administration | Prescription | Administration | Prescription | Administration
Maladie ou agent infectieux
concerné
Coqueluche oul oul NON NON oul oul NON our oul oul
COVID-19 oul oul oul® oule oul oul oul® oul® oul oul
Diphtérie, Tétanos, oul oul NON NON oul oul NON our oul oul
Poliomyélite
Dengue ** oul oul NON NON oul oul NON our oul oul
Fiévre jaune (uniquement oulr ouIc NON NON ourr oulc NON our ourr oulc
dans les centres agréés) *
Grippe sai i oul oul NON NON oul oul NON oul oul oul
Infection invasive 3 oul oul NON NON SANS OBJET *** NON our SANS OBJET ***
" - B
Hépatite A oul oul NON NON oul oul NON our oul oul
Hépatite B oul oul NON NON oul oul NON our oul oul
Infections invasives a oul oul NON NON oul oul NON our oul oul
Infections 2 papillomavirus oul oul SANS NON oul oul SANS our oul oul
humain (HPV) OBJET *** OBJET ***
Infection invasive a oul oul NON NON oul oul NON our oul oul
pneumocoques
Mpox our ou? SANS OBJET *** ourd oui SANS OBJET *** oun? oui
Rage en pré oul oul NON NON oul oul NON ourr oul oul
Rotavirus our oul NON NON SANS OBJET *** NON our SANS OBJET ***
Rougeole oreillons et rubéole oulr ouIc NON NON our oulc NON our ourt oulc
(ROR)
Tuberculose (BCG) (en ourr our NON NON ourt oulc NON our our ouI*
structures collectives)
Varicelle our oul* NON NON ouk oulc NON our oupr oulI*
Infection a Virus Syncitial oul oul SANS OBJET *** oul oul SANS OBJET *** oul oul
(VRS)
Zona our ourr SANS OBJET *** NON oulc SANS OBJET *** our oul*

a/ sur prescription de I’acte d’injection par un médecin ; b/ a I’exception des personnes immunodéprimées ; c/ en lien avec le médecin prescripteur chez les
immunodéprimés ; d/ a partir de 18 ans ; e/ a partir de 5 ans (décret du 4 décembre 2024)

Figure 11 : tableau des compétences des professionnels de santé concernant les
différents vaccins (25)

Concernant les recommandations générales, le haut conseil de santé publique
(HCSP) cité dans une annexe du calendrier vaccinal nous indique trois points
importants :

- Le risque de survenue de maladie vaccinale apres administration d’'un vaccin

vivant contre-indique de principe [Iutilisation de ces vaccins chez
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'immunodéprimé. Ces vaccins peuvent toutefois étre envisagés dans certaines
situations.
- La diminution de 'immunogénicité des vaccins peut justifier dans certains cas
des schémas vaccinaux particuliers.
- Un risque accru de complications associées a certaines infections justifie la
recommandation de vaccinations spécifiques.
L’'HCSP nous indique également que les données disponibles concernant la
vaccination des personnes immunodéprimées sont tres peu nombreuses. Ainsi, dans
la majorité des cas les considérations théoriques priment et les recommandations
reposent sur des avis d’experts.
Pour améliorer 'immunogénicité du vaccin, des schémas de vaccination intensifiés ou
des vaccins plus immunogénes (polyosides conjugués ou vaccins avec adjuvant)
peuvent étre proposés lorsqu’ils ont été évalués et dans certains cas hors des
indications d’AMM du vaccin. Ainsi, de fagon générale, les vaccins polyosidiques non
conjugués (pneumocoque, méningocoque) sont peu immunogenes et leur efficacité
diminuée chez ces patients doit faire préférer I'utilisation de vaccins polyosidiques
conjugues.
Dans certaines situations en particulier celle du vaccin contre I'hépatite B, le dosage
des anticorps sériques protecteurs peut étre proposé quatre a six semaines apres la
vaccination afin de vérifier 'immunogénicité de la vaccination et proposer des
injections vaccinales supplémentaires en cas de réponse insuffisante.
Il est recommandé également de maintenir les rappels diphtérie-tétanos-polio tous les
dix ans y compris chez I'adulte jeune.
La vaccination de I'entourage de ces patients et des soignants les prenant en charge
est particulierement importante.
Par exemple en cas de traitement immunosuppresseur comme la chimiothérapie,
débuter la vaccination avant le traitement si possible, sinon, les données actuellement
disponibles ne permettent pas de définir la période durant laquelle la vaccination

permettrait d’obtenir une protection vaccinale optimale.

Concernant les recommandations spécifiques vaccinales chez les immunodéprimés,
il y a tout d’abord dans l'annexe du calendrier vaccinal dans le chapitre de la
vaccination chez 'immunodéprimé, un lien renvoyant vers le rapport du haut conseil

de santé publique concernant la vaccination chez I'immunodéprimé. (Annexe 1)
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Il'y a également sur le calendrier vaccinal publié chaque année, une annexe spécifique

pour la vaccination des immunodéprimés. (Annexe 2)

ii. Fiches synthétiques pour le suivi a I'officine de

I'immunodéprimé selon les infections les plus courantes

Nous allons voir ici les infections les plus courantes a l'officine et susceptibles d’étre
prises en charge chez I'immunodéprimeé a I'officine.

Cette liste n'est pas vouée a étre exhaustive mais plutét centrée subjectivement sur
les infections les plus courantes que j'ai rencontrées a I'officine.

Il s’agira donc de revenir rapidement sur les points essentiels concernant ces
infections et donner une trame a la prise en charge au comptoir a l'aide d’exemples
de cas de comptoir simplifiés et de fiches résumées incluant des conseils
prophylactiques ou encore les regles de vaccinations quand elles sont possibles.
Pour chaque infection sélectionnée, j'ai élaboré un arbre décisionnel pratique sous
forme de fiche, permettant au pharmacien d’obtenir facilement les conseils officinaux
a prodiguer dans tel ou tel cas, la nécessité d’'un renforcement de I'autosurveillance
symptomatique du patient ou simplement d’'une réorientation médicale urgente. En
effet ces fiches abordent entre autres les symptémes d’alerte a repérer, les éléments
spécifiques liés a 'immunodépression qui sensibilisent aux complications de
I'infection ainsi que les recommandations de prise en charge adaptées a chaque
situation.

Ces différentes fiches incluent la gestion de pathologies infectieuses fréquemment
rencontrées a l'officine telles que les infections respiratoires, urinaires, cutanées ou
digestives, en intégrant a chaque fois les particularités propres aux patients
immunodéprimes.

Chaque fiche est structurée autour de points clés : I'évaluation initiale du patient
(antécédents, traitements en cours, signes de gravité), les conseils personnalisés a
prodiguer en officine et les criteres déterminant la nécessité d’'une orientation vers un
meédecin. Ce format vise a rendre I'outil facilement utilisable dans la pratique
quotidienne, en s’adaptant a la diversité des profils de patients et en sécurisant
'accompagnement proposeé.

En résumé, cette troisieme partie propose un guide opérationnel, concret et
modulable, congu pour soutenir le pharmacien dans 'ensemble des étapes de la
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prise en charge du patient immunodéprimé face a une infection courante, tout en

favorisant 'autonomie, la sécurité et la qualité du conseil officinal.

1) L’abces dentaire

Chez 'immunodéprimé, le risque infectieux est local ou général (sepsis), il y a aussi le
risque d’une localisation secondaire de la bactérie. (26)

Cela justifie 'emploi systématique d’antibiotiques lors de I'abcés dentaire.

Le foyer infectieux primaire dans la sphere buccale est la dent et ses tissus attenants.
La Iésion carieuse due a un trés grand nombre de germes différents, I'atteinte pulpo-
apicale ou l'atteinte parodontale peuvent étre responsables d’abcés dentaires. (27)

A T'officine lors d’une suspicion d’infection dentaire, il est nécessaire de demander si
le patient est sous traitement immunosuppresseur ou s’il a une pathologie particuliére.
Dans le cas d’'une immunodépression, on orientera rapidement le patient vers le
médecin. |l faudra également déconseiller l'utilisation d’anti-inflammatoires non-
stéroidiens ainsi qu'une automédication notamment aux antibiotiques.

Une hygiéne bucco-dentaire adaptée permet la prévention de l'infection dentaire. I
faudra recommander au patient un brossage de dents réguliers deux fois par jour
minimum et 'usage d’un dentifrice fluoré aux teneurs supérieures & 1000 PPM. A cela
il faudra ajouter I'utilisation de brossettes ou de fil dentaire et recommander une visite

annuelle chez le dentiste. (28) (Figure 12)

Exemple de dialogue au comptoir :

Patient : Bonjour, j'ai une douleur intense a une dent et je pense avoir un abcés

dentaire.

Pharmacien : Bonjour, jimagine que la douleur doit étre insupportable. Avez-vous

d'autres symptémes, comme de la fievre ou un gonflement ?
Patient : Oui, j'ai un peu de fiévre et j’ai un gout désagréable.

Pharmacien : D'accord. Est-ce que vous prenez actuellement des médicaments,
en particulier des immunosuppresseurs, ou avez-vous une pathologie

particuliéere ?

Patient : Oui, je prends des immunosuppresseurs pour une maladie auto-immune.
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Pharmacien : Dans ce cas, il est tres important que vous consultiez rapidement un
médecin. Les personnes immunodéprimées ont un risque accru d'infections graves,
y compris pour les infections dentaires qui peuvent se propager. Je vous déconseille
également fortement de prendre des anti-inflammatoires non-stéroidiens qui

pourraient masquer voire augmenter I'infection.

Patient : D'accord, je vais prendre rendez-vous avec mon meédecin. Y a-t-il quelque

chose que je peux faire en attendant ?

Pharmacien : Oui, je peux vous donner du Dentobaume pour soulager la douleur en

attendant. Buvez également beaucoup d'eau.

Et pour éviter le risque de récidive, maintenez une bonne hygiéne bucco-
dentaire en vous brossant les dents au moins deux fois par jour avec un
dentifrice fluoré. Utilisez également du fil dentaire ou des brossettes

interdentaires.
Patient : Merci beaucoup pour vos conseils.

Pharmacien : De rien, prenez soin de vous et ne tardez surtout pas a consulter votre

médecin.
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I'immunodéprimé (réalisation personnelle)
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2) L'angine

L’angine est provoquée dans 90% des cas chez l'adulte par de nombreux virus
différents. Dans les 10% restants, elle est principalement due aux bactéries du groupe
A des streptocoques béta-hémolytiques. (29)

Chez I'immunodéprimé l'angine nécessite une consultation en urgence chez le
médecin car elle peut étre source de complications graves comme le phlegmon
amygdalien. (30)

A I'officine il est nécessaire de demander face a toute demande spontanée de produits
« conseils » pour les maux de gorge, si le patient souffre d’'une pathologie particuliére
ou prend un traitement immunosuppresseur.

Il est désormais possible de réaliser des TDR ainsi qu’une dispensation protocolisée
d’antibiotiques directement a l'officine lors de I'angine bactérienne, mais le fait d’étre
immunodéprimé ou a risque d'immunodépression exclu d’office le patient de la prise
en charge.

Il est également a rappeler que lors d’'un contexte infectieux comme l'angine, il est
nécessaire d’éviter I'utilisation d’anti-inflammatoires non stéroidiens pouvant masquer

I'infection et en augmenter sa gravité. (31) (Figure 13)

Exemple de dialogue au comptoir :

Patient : Bonjour, je voudrais un conseil pour un mal de gorge.

Pharmacien : Bonjour, bien sir. Je vais vous poser quelques questions pour mieux
vous conseiller. Souffrez-vous d'une pathologie particuliere ou prenez-vous un

traitement immunosuppresseur ?
Patient : Oui, je suis sous traitement immunosuppresseur.

Pharmacien : Dans ce cas, il est important de consulter un médecin en urgence.
L'angine chez une personne immunodéprimée peut entrainer des complications
graves comme le phlegmon amygdalien. Je vous recommande de ne pas utiliser
d'anti-inflammatoires non stéroidiens, car ils peuvent masquer l'infection et en
augmenter la gravité.
En attendant, pour vous soulager, je peux vous donner un collutoire contenant un

anesthésique et du paracétamol.

Patient : D'accord, merci pour vos conseils. Je vais consulter un médecin.
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Pharmacien : De rien, prenez soin de vous et n'hésitez pas a revenir si vous avez

d'autres questions
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Figure 13 : Fiche résumée de la prise en charge de I'angine a l'officine chez

limmunodéprimeé
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3) La bronchiolite

La bronchiolite est une infection respiratoire des petites bronches due principalement
au virus respiratoire syncytial, virus trés répandu et contagieux.

Chaque année, une épidémie saisonniere débute généralement en octobre et se
termine a la fin de I'hiver. Chez I'adulte et les grands enfants, I'infection au VRS est
généralement asymptomatique ou se limite a la rhinite. (32)

La bronchiolite chez l'immunodéprimé présente un tableau clinique polymorphe
dominé par la présence d'une toux et d’'une dyspnée avec un développement
progressif sur plusieurs semaines. (33) Les symptoémes peuvent parfois durer
plusieurs mois. (34)

L’infection au VRS chez le patient immunodéprimé a un taux de mortalité similaire a
I'infection au virus influenza. En effet le virus peut étre responsable de pneumonies
nécessitant une hospitalisation mais également d’exacerbations infectieuses chez les
patients BPCO ou asthmatiques. (33)

A I'officine, il est intéressant de dispenser les conseils prophylactiques liés a l'infection
au VRS aux sujets a risque. Les gestes barrieres sont les premiers remparts
importants.

Ensuite, il existe désormais des vaccins autorisés aux personnes de plus de 60 ans
uniqguement et aux femmes enceintes, I'Abrysvo et I'Arexvy. Pour le moment 'HAS
recommande la vaccination contre le VRS aux personnes &gées de plus de 75 ans
mais aussi a celles de 65 ans et plus présentant des maladies respiratoires chroniques
ou cardiaques. Dans ce cadre-Ia, les vaccins ne sont pas encore remboursés. (35) A
part pour les personnes agées, actuellement il n'y a pas de recommandation

particuliére pour les immunodéprimeés. (Figure 14)

Exemple de dialogue au comptoir :

Patient : Bonjour, je suis venu chercher des conseils concernant la bronchiolite pour
ma mere qui a plus de 75 ans et qui souffre de polyarthrite rhumatoide. Elle est traitée

par immunosuppresseur. J'ai entendu dire qu’il y avait des vaccins.

Pharmacien : Bonjour, pas de probleme. Il est important de prendre des précautions,
surtout avec la saison de la bronchiolite qui commence en octobre et se termine a la
fin de I'niver. La bronchiolite est principalement causée par le virus respiratoire
syncytial (VRS), qui est trés contagieux.
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Patient : Oui, j'ai entendu parler de ce virus. Que pouvons-nous faire pour la protéger
?

Pharmacien : Tout d'abord, il est essentiel de suivre les gestes barriéres, comme
se laver régulierement les mains, porter un masque en cas de symptomes

respiratoires, et éviter les contacts rapprochés avec des personnes malades.
Patient : D'accord, et concernant les vaccins ?

Pharmacien : Il existe désormais des vaccins autorisés pour les personnes de plus
de 60 ans et les femmes enceintes, comme ['Abrysvo et I'Arexvy. Actuellement, la
Haute Autorité de Santé (HAS) recommande la vaccination contre le VRS pour
les personnes agées de plus de 75 ans. Cependant, ces vaccins ne sont pas

encore remboursés.

Patient : Merci pour ces informations. Je vais en parler a ma mere et voir si elle

souhaite se faire vacciner.

Pharmacien : De rien, n'hésitez pas a revenir si vous avez d'autres questions ou

besoin de conseils supplémentaires. Prenez soin de vous et de votre meére.
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4) La bronchite

La bronchite est une inflammation des bronches presque toujours d’origine virale et
évoluant favorablement en quelques jours. Les symptémes sont la fievre, la toux avec
ou sans expectorations et un syndrome grippal.

Chez I'immunodéprimé, la bronchite se complique fréquemment en pneumonie avec
des symptdomes comprenant une fiévre élevée, un rythme cardiaque élevé (>100
BPM), un rythme respiratoire élevé (>20 cycles respiratoires/min), une toux avec
expectoration, des douleurs thoraciques et une sensation de gravité.

Lors d’'une pneumonie les agents infectieux les plus souvent responsables sont les
pneumocoques, Haemophilus influenzae ou les bacilles a Gram négatif mais
également des germes opportunistes comme des champignons (Aspergillus ou
Candida...), des bactéries (Nocardia...), des virus (Herpes simplex) etc. (36)

Devant une hyperthermie ou des signes respiratoires aigus (essoufflements/toux),
immunodéprimé doit immédiatement consulter son médecin traitant.

Lors d’'une pneumonie chez I'immunodéprimé, il doit y avoir un arrét temporaire dans
la mesure du possible des médicaments qui diminuent le systéme immunitaire comme
les chimiothérapies ou les médicaments utilisés pour traiter les maladies auto-
immunes jusqu’a ce que l'infection soit résolue. (37)

Dans le cadre de la prévention des pneumonies chez I'immunodéprimé, il est
nécessaire que le patient immunodéprimé soit vacciné contre le pneumocoque et
Haemophilus influenzae.

Pour les adultes immunodéprimés (18 ans et plus), le schéma vaccinal sera d’'une
dose de PREVENAR 20 directement si la personne n’est pas antérieurement vaccinée
ou 5 ans apreés la séquence vaccinale PREVENAR 13-PNEUMOVAX. (38)

De fagon générale pour les enfants de plus de 5 ans immunodéprimés et les adultes
immunodéprimes, il est recommandé d’injecter en plus du schéma vaccinal une dose
de vaccin monovalent (ACT-HIB) contre Haemophilus influenzae. (39) Sinon, selon la
cause immunosuppressive, il y a aussi la recommandation d’'un schéma renforcé chez

le nourrisson. (Annexe 2) (Figure 15)
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Exemple de dialogue au comptoir :

Patient : Bonjour, je suis immunodéprimé et j'ai de la fievre et je tousse. Jai
également un peu de courbature et je me sens trés fatigué. J'ai eu une bronchite il y

a quelques mois et ¢ca y ressemble beaucoup. Que dois-je faire ?

Pharmacien : Bonjour, je comprends votre inquiétude. La bronchite est une
inflammation des bronches, souvent d'origine virale, et elle évolue généralement
favorablement en quelques jours. Les symptoémes incluent la fievre, la toux avec ou

sans expectorations, et un syndrome grippal.

Patient : Oui, mais comme je suis immunodéprimé. Est-ce que cela change quelque

chose ?

Pharmacien : Oui, chez les personnes immunodéprimées, la bronchite peut se
compliquer en pneumonie. Les symptémes de la pneumonie incluent une fiévre
élevée, un rythme cardiaque rapide, une respiration rapide, une toux avec
expectoration, des douleurs thoraciques et une sensation de gravité. Il est
important de consulter immédiatement votre médecin traitant si vous ressentez

ces symptdmes. Dans tous les cas, une consultation est nécessaire.
Patient : Que dois-je faire en attendant de voir mon médecin ?

Pharmacien : En attendant, il est crucial de surveiller vos symptomes. Si une
pneumonie est diagnostiquée, il sera peut-étre nécessaire d'arréter temporairement
les médicaments qui diminuent votre systeme immunitaire jusqu'a que l'infection soit

résolue.
Patient : Y a-t-il des mesures préventives que je peux prendre ?

Pharmacien : Oui, pour prévenir les complications de la bronchite, il est
recommandé que les patients immunodéprimés soient vaccinés contre le
pneumocoque et Haemophilus influenzae. Pour les adultes immunodéprimés, le
schéma vaccinal inclut une dose de PREVENAR 20 si vous n'avez pas été vacciné
auparavant, ou 5 ans aprés la séquence vaccinale PREVENAR 13-PNEUMOVAX.
De plus, il est recommandé d'injecter une dose de vaccin monovalent (ACT-HIB)

contre Haemophilus influenzae.

Patient : Merci beaucoup pour vos conseils. Je vais vérifier si je suis a jour de ces

vaccins et consulter mon médecin.

Pharmacien : De rien, prenez soin de vous et n'hésitez pas a revenir si vous avez

d'autres questions ou préoccupations.
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5) L'otite

L’otite est une inflammation aigué de l'oreille.

Les symptdmes de l'otite sont une otalgie, une fiévre ou non selon 'atteinte de l'oreille,
des symptomes de rhinite, une fatigue.

Elle est le plus souvent d'origine infectieuse et I'oreille moyenne est la plus souvent
concernée. Dans la premiéere phase de |'otite moyenne aigué (OMA), I'inflammation
fait suite a une infection virale et ne nécessite pas d’antibiotique. Cependant, le
passage de 'OMA congestive a 'OMA purulente nécessite une antibiothérapie car
d’étiologie bactérienne.

Les bactéries les plus couramment impliquées dans l'otite sont H. influenzae, S.
pneumoniae, B. catarrhalis, S. aureus ou P. aeruginosa.

L’otite est plus fréquente chez 'immunodéprimé. Et les complications sont la méningite
bactérienne, la mastoidite ou encore I'otite externe maligne ou I'otite séro-muqueuse.
(40)

A Tlofficine l'otite ne doit pas faire I'objet d’'une prise en charge, surtout chez
immunodéprimé. Il faudra diriger le malade vers un médecin pour une otoscopie et
une prise en charge adaptée, généralement a l'aide d’antibiotiques.

Les otites peuvent étre provoquées par le pneumocoque et se compliquer en
meéningite. Il sera donc recommandé au patient d’étre vacciné contre le pneumocoque.
Il sera recommandé également d’étre vacciné contre Haemophilus influenzae, une des
bactéries couramment impliquées dans les otites bactériennes.

L’otite faisant souvent suite a une rhinopharyngite, trés contagieuse par contact direct
ou par les postillons (41), il conviendra d’éviter aux maximum les contacts avec les

personnes immunodéprimées lors d’'une rhinopharyngite. (Figure 16)

Exemple de dialogue au comptoir :

Patient : Bonjour, j'ai une douleur intense a l'oreille et je me sens un peu fiévreux. Je

suis sous corticoides au long cours. Que puis-je faire ?

Pharmacien : Bonjour, je suis désolé d'apprendre cela. Vous présentez des
symptémes d'otite qui est une inflammation aigué de I'oreille. En plus de la douleur a

l'oreille, avez-vous remarqué d'autres symptémes comme une rhinite ou une fatigue
?
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Patient : Oui, j'avais le nez qui coulait beaucoup ces derniers jours et je me sens trés
fatigué.

Pharmacien : L'otite est souvent d'origine infectieuse et touche principalement
l'oreille moyenne. Dans la premiére phase, elle est généralement causée par une
infection virale et ne nécessite pas d'antibiotiques. Cependant, si elle évolue vers une
otite purulente, des antibiotiques seront nécessaires car elle devient alors d'origine

bactérienne.
Patient : Quelles bactéries peuvent causer cela ?

Pharmacien : Les bactéries les plus couramment impliquées sont Haemophilus
influenzae, Streptococcus pneumoniae, Branhamella catarrhalis, Staphylococcus

aureus et Pseudomonas aeruginosa.
Patient : Que dois-je faire maintenant ?

Pharmacien : Etant donné que vous présentez des symptémes d'otite, il estimportant
de consulter un médecin pour une otoscopie et une prise en charge adaptée. L'otite
ne doit pas étre traitée en officine, surtout chez les personnes immunodéprimées. Le

meédecin pourra vous prescrire des antibiotiques si nécessaire.
Patient : Y a-t-il des complications possibles ?

Pharmacien : Oui, les complications peuvent inclure la méningite bactérienne,
la mastoidite, I'otite externe maligne ou I'otite séro-muqueuse. Il est également
recommandé de se faire vacciner contre le pneumocoque et Haemophilus

influenzae dans votre cas pour prévenir certaines otites bactériennes.
Patient : Merci pour vos conseils.

Pharmacien : De rien, prenez soin de vous et n'hésitez pas a consulter un médecin

rapidement.
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6) La sinusite

La sinusite est une inflammation des sinus de la face due a des infections virales,
bactériennes, fongiques ou a des réactions allergiques.

Les symptdbmes comprennent une congestion nasale, une rhinorrhée plus ou moins
purulente, une douleur ou une pression faciale et de la fiévre.

La sinusite aigué des patients immunocompétents est presque toujours d’origine virale
alors que les patients immunodéprimés présentent un risque accru d’infections
bactérienne ou mycosique agressives. Ces sinusites mycosiques ou bactériennes
peuvent étre mortelles chez I'immunodéprimé et peuvent provoquer infections
osseuses, méningites, complications infectieuses au niveau des paupiéres et des
yeux.

Devant tout symptéme évoquant une sinusite, il sera donc nécessaire de rediriger le
patient immunodéprimé vers le médecin. Nous pourrons a la pharmacie dans le cadre
du conseil s’'inquiéter d’'une origine probablement bactérienne quand les symptémes
durent plus de 10 jours ou que les symptémes sont séveres avec une fiévre supérieure
a 39°C pendant plus de 3 jours ou que l'aggravation des symptdmes sinusiens
intervient apres une premiere amélioration d’infection des voies respiratoires
supérieures, que la douleur s’aggrave avec la téte penchée en avant, la rhinorrhée

devient purulente ou I'’écoulement nasal n’est que d'un co6té. (42) (43) (Figure 17)

Exemple de dialogue au comptoir :

Patient : Bonjour, je souffre de congestion nasale, de douleurs faciales surtout quand
je me penche en avant et de fiévre depuis quelques jours. Je suis immunodéprimé
et je m'inquiéte.

Pharmacien : Bonjour, je comprends votre inquiétude. Cela ressemble a une sinusite.
La sinusite est une inflammation des sinus de la face qui peut étre due a des infections
virales, bactériennes, fongiques ou a des réactions allergiques. Chez les patients
immunodéprimés comme c’est le cas pour vous, il y a un risque accru
d'infections bactériennes ou mycosiques agressives, qui peuvent étre dans le pire
des cas mortelles ou provoquer des complications graves comme des infections
osseuses, une meningite ou des complications infectieuses au niveau des paupiéres

et des yeux.

80




Patient : Quels sont les signes qui indiquent que ma sinusite pourrait étre d'origine
bactérienne ?

Pharmacien : Nous pouvons suspecter une origine bactérienne si les symptdomes
durent plus de 10 jours, si la fievre est supérieure a 39°C pendant plus de 3 jours, si
les symptomes s'aggravent aprés une premiére amélioration d'une infection des voies
respiratoires supérieures, si la douleur s'aggrave lorsque vous penchez la téte en
avant, si la rhinorrhée devient purulente ou si I'écoulement nasal n'est que d'un cété.
Patient : Que devrais-je faire maintenant ?

Pharmacien : Dans tous les cas, comme vous étes immunodéprimé et que la
sinusite est a risque de complication, il est essentiel que vous consultiez
rapidement votre médecin. En attendant, vous pouvez utiliser des solutions salines
pour soulager la congestion nasale et prendre du paracétamol pour la fiévre et la
douleur. Evitez les anti-inflammatoires non stéroidiens, car ils peuvent masquer
l'infection et en augmenter la gravité.

Patient : Merci pour vos conseils. Je vais prendre rendez-vous avec mon medecin dés
que possible.

Pharmacien : De rien, prenez soin de vous et n'hésitez pas a revenir si vous avez

d'autres questions ou préoccupations.
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7) Larhinite

La rhinite est une infection virale et une inflammation de la muqueuse nasale, avec
pour conséquence une congestion nasale, une rhinorrhée et des symptémes associés
variables selon I'étiologie. (44)

Chez 'immunodéprimé, le risque d’infection est plus élevé et il est dominé par les
infections respiratoires. (45) Méme si les complications du rhume sont rares et ne
représentent pas plus de 2% des rhinites il peut y avoir des complications comme une
OMA, une sinusite, une conjonctivite, une bronchiolite, une pneumonie ou une
laryngotrachéite. (46) (47) (Figure 18)

Exemple de dialogue au comptoir :

Patient : Bonjour, je viens vous voir parce que j'ai le nez bouché et je n'arréte pas

d'éternuer. J'ai aussi le nez qui coule.

Pharmacien : Bonjour, je comprends. Cela ressemble a une rhinite, qui est une
infection virale et une inflammation de la muqueuse nasale. Cela peut entrainer une

congestion nasale et une rhinorrhée. Avez-vous d'autres symptémes ?

Patient : Oui, je me sens un peu fatigué et j'ai une petite géne dans la gorge. Je suis

également immunodéprimé.

Pharmacien : D'accord. Nous allons pouvoir traiter ces symptébmes pour vous
soulager. Je vous recommande de prendre une solution salée pour le drainage
rhinopharyngé et un antihistaminique pour réduire les éternuements et la rhinorrhée.

Assurez-vous de bien vous hydrater et de vous reposer.
Patient : Merci. Est-ce que je dois m'inquiéter des complications ?

Pharmacien : Les complications du rhume sont rares et ne représentent pas plus
de 2% des cas de rhinite. Cependant, il peut y avoir des complications comme une
otite moyenne aigué&, une sinusite, une conjonctivite, une bronchiolite, une pneumonie
ou une laryngotrachéite. Si vos symptéomes s'aggravent ou persistent, il serait

prudent de consulter un médecin.
Patient : D'accord, je vais suivre vos conseils. Merci beaucoup !

Pharmacien : De rien ! A bientot.
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8) La laryngite

La laryngite est une inflammation des voies respiratoires supérieures incluant le larynx
ou se situe les cordes vocales. Les principaux signes et symptémes de la laryngite
sont une toux aboyante, une voix rauque, un stridor et un tirage inspiratoire.

La laryngite est d’origine virale dans la majorité des cas. Le virus le plus fréquent est
le para-influenza (jusqu’a 75% des cas) mais d’autres virus peuvent étre en cause
comme le rhinovirus, le bocavirus, l'entérovirus, linfluenza A et B et le
métapneumovirus. Plus rarement, I'infection peut étre d’origine bactérienne avec le
Streptocoque du groupe A, le pneumocoque, Staphylococcus aureus ou encore
Haemophilus influenzae de type B.
Chez l'immunodéprimé le risque de complication est plus grand et la période de
contagiosité est plus longue. Les complications possibles sont une obstruction
respiratoire entrainant une hypoxémie et le besoin d’assistance respiratoire ou une
infection bactérienne secondaire comme une laryngotrachéobronchite ou une
pneumonie. (48)

La transmission de la laryngite se fait par contact avec des sécrétions respiratoires. A
I'officine, nous conseillerons les gestes barriéres tels le port du masque ou la distance
avec les personnes malades.

Il N’y a pas de vaccination spécifique de la laryngite mais nous recommanderons le
vaccin contre le Sars-CoV-2, la grippe, 'Haemophilus influenzae de type B et le

pneumocoque. (Figure 19)

Exemple de dialogue au comptoir :

Patient : Bonjour, je viens vous voir parce que jai une toux séche assez bruyante et
une voix rauque depuis hier soir. J'ai aussi I'impression d’avoir du mal a respirer. Je

suis sous méthotrexate.

Pharmacien : Bonjour, cela ressemble a une laryngite. La laryngite est une
inflammation des voies respiratoires supérieures, incluant le larynx ou se situent les
cordes vocales. Les principaux signes et symptémes sont une toux aboyante, une

Voix rauque et un tirage inspiratoire.

Patient : Est-ce que c'est grave ?
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Pharmacien : Non ¢a n'est pas grave d’emblée, cependant des complications
existent, surtout dans le cas de 'immunodépression. Donc il est nécessaire de

voir un médecin.
Patient : Que dois-je faire pour me soulager ?
Pharmacien : Je peux vous donner un antitussif et du paracétamol.

Je peux également vous donner les conseils préventifs pour diminuer le risque
d’infections les prochaines fois. Vous pouvez utiliser les gestes barriéres pour éviter
la transmission, comme le port du masque et maintenir une distance avec les
personnes malades. Il N’y a pas de vaccination spécifique contre la laryngite,
mais je vous recommande de vous vacciner contre le Sars-CoV-2 deux fois par
an, la grippe, ’Haemophilus influenzae de type B s’il n’a pas été fait et le

pneumocoque également.
Patient : Merci beaucoup pour vos conseils.

Pharmacien : Je vous en prie. N'hésitez pas a revenir si vous avez d'autres questions

ou si les symptomes de votre enfant s'aggravent.
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9) La covid-19

La Covid-19 est une maladie infectieuse virale causée par un coronavirus, le Sars-
CoV-2. C’est une maladie respiratoire et les principaux symptémes sont une fiévre,
une toux ou un essoufflement, des maux de téte, de la fatigue, une perte brutale de
I'odorat ou du goUt et une diarrhée. (49)

Le risque de complications respiratoires et de mortalité sont augmentés chez
immunodéprimé et diminués chez les patients vaccinés. (50)

On indiquera donc a 'officine les gestes barriéres et la vaccination.

Le patient sera invité a consulter un médecin et on indiquera également la réalisation
d'un test antigénique (non remboursé) directement a I'officine afin de permettre au
meédecin, une prise en charge la plus efficiente possible. En effet, la pertinence par
exemple d’'un antiviral ou d’'une hospitalisation sera envisagée par le médecin.

Il est fortement recommandé aux personnes les plus a risque de forme grave de
recevoir une dose de vaccin a 'automne afin de maintenir leur immunité face au virus
du Sars-CoV-2. Le délai a respecter aprés la derniére injection vaccinale ou la derniéere
infection Covid-19 est de 6 mois minimum mais ce délai est réduit a 3 mois pour les
personnes immunodéprimeées.

La vaccination est prise en charge a 100% pour tous et la prescription et
I'administration sont possible par le pharmacien en officine a toute personne de 5 ans
et plus, ciblées ou non par les recommandations. (51)

Pour la campagne de vaccination 2025/2026, les vaccins monovalents Cominarty
adaptés au variant LP.8.1 seront utilisés. lls existent en forme adulte ou pédiatrique.
(Figure 20)

Exemple de dialogue au comptoir :

Patient : Bonjour, je viens de lire des informations sur le Covid-19 et je suis un peu
inquiet. Pouvez-vous m'aider ?

Pharmacien : Bonjour, bien sir.

Patient : Quels sont les symptémes ?

Pharmacien :Le Covid-19 est une maladie infectieuse virale causée par le
coronavirus Sars-CoV-2. C'est une maladie respiratoire et les principaux symptémes
incluent la fievre, la toux, les maux de téte, la fatigue, la perte de I'odorat ou du godt,
et parfois la diarrhée.
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Patient : Quels sont les risques de complications ? Je suis immunodéprimé et cela
me fait peur.

Pharmacien :Les risques de complications respiratoires et de mortalité sont
augmentés chez les personnes immunodéprimées. Cependant, ces risques sont
diminués chez les patients vaccinés. C'est pourquoi il est important de suivre les
gestes barriéres et de se faire vacciner.

Patient : Que dois-je faire si je pense avoir le Covid-19 ?

Pharmacien : Je vous recommande de réaliser un test antigénique directement
ici a I'officine. Cela permettra a votre médecin de vous prendre en charge de maniére
plus efficace. En fonction des résultats, le médecin pourra envisager la pertinence d'un
antiviral ou d'une hospitalisation.

Patient : Et pour la vaccination, que dois-je savoir ?

Pharmacien : Il est fortement recommandé aux personnes les plus a risque de
forme grave de recevoir une dose de vaccin a l'automne et au printemps pour
maintenir leur immunité. Le délai a respecter aprés la derniére injection vaccinale ou
la derniere infection Covid-19 est de 6 mois minimum, mais ce délai est réduit a 3 mois
pour les personnes immunodéprimées. La vaccination est prise en charge a 100%
pour tous, et nous pouvons la prescrire et I'administrer ici en officine a toute personne
de 5 ans et plus.

Patient : Merci beaucoup pour ces informations.

Pharmacien : Je vous en prie. N'hésitez pas a revenir si vous avez d'autres questions

ou préoccupations. Prenez soin de vous !
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10) La grippe

La grippe est une maladie infectieuse causée par le virus Influenza.

Les symptdmes de la grippe apparaissent entre 1 et 4 jours apres la contamination.
L’infection dure généralement une semaine et se caractérise par I'apparition brutale
d’une fiévre, de douleurs musculaires et articulaires, de maux de téte, d’'une sensation
de profond malaise, de signes respiratoires avec une toux séche, une gorge irritée et
une rhinite. (52)

On orientera le patient vers un médecin, en effet, celui-ci pourra s’il est nécessaire,
proposer un antiviral.

Proposer un test antigénique afin de permettre une prise en charge la plus efficiente
possible.

Les personnes immunodéprimées sont plus vulnérables face aux complications de la
grippe telles que la pneumonie, la bronchite, I'otite ou la sinusite mais aussi a des
complications graves et pouvant étre fatales. (53)

Les personnes immunodéprimées doivent étre vaccinées chaque année contre la

grippe saisonniéere. (54) (Figure 21)

Exemple de dialogue au comptoir :

Patient : Bonjour, je ne me sens pas bien depuis quelques jours. J'ai de la fiévre, des
douleurs musculaires et articulaires, des maux de téte, et je tousse beaucoup. Je suis
immunodéprimé.

Pharmacien : Bonjour, cela ressemble a une grippe. Les symptémes de la grippe
apparaissent généralement entre 1 et 4 jours apres la contamination et durent environ
une semaine. Vous avez mentionné avoir de la fievre, des douleurs musculaires et
articulaires, des maux de téte, et une toux séche. Avez-vous d'autres symptémes
comme une gorge irritée ou une rhinite ?

Patient : Oui, j'ai aussi la gorge irritée et le nez qui coule.

Pharmacien : Je vous recommande de consulter un médecin. Il pourra, si
nécessaire, vous prescrire un antiviral. En attendant, je vous propose de faire un
test antigénique ici a la pharmacie pour confirmer que vous avez bien la grippe.
Cela permettra au médecin de vous prendre en charge de maniére plus efficace.
Patient : D'accord, faisons le test.
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Pharmacien : Trés bien. Aussi, si vous étes immunodéprimé, il est important de vous
faire vacciner chaque année contre la grippe saisonniére. Les personnes
immunodéprimées sont plus vulnérables aux complications de la grippe, comme la
pneumonie, la bronchite, I'otite ou la sinusite, et peuvent méme faire face a des
complications plus graves.

Patient : Merci pour vos conseils. Je vais suivre vos recommandations.
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11) La dermohypodermite bactérienne non-

nécrosante (érysipele)

L’érysipele est une infection bactérienne. Elle se manifeste par une inflammation aigué
des tissus cutanés et sous-cutanés mais ne provoque pas leur dégradation ou leur
destruction.

Les bactéries les plus souvent en cause sont le streptocoque béta hémolytique du
groupe A et plus rarement le staphylocoque doré. Chez 'immunodéprimeé, I'érysipele
peut étre di a des agents pathogénes inhabituels comme Escherichia coli d’ou la
nécessité de prélevement afin d’adapter I'antibiothérapie.
Le plus souvent I'érysipele se manifeste au niveau du membre inférieur et plus
particuliérement de la jambe. La survenue est brutale et se traduit par une sensation
de malaise et de fiévre tandis qu’'un placard inflammatoire cutané apparait et s’étend
rapidement. Le placard cutané est chaud, rouge, cedémateux et douloureux. (55)

Les complications de I'érysipéle sont la septicémie, la phlébite ou I'abcés. (56)

Chez l'immunodéprimé, I'érysipele est une situation a risque de complication,
I'hospitalisation est recommandée.

La porte d’entrée de I'érysipéle est souvent minime : petite plaie, mycose etc. En
prévention, toute plaie doit étre lavée abondamment a I'eau claire et désinfectée.
L’'usage des antiseptiques doit cependant étre Ilimité n’étant pas suffisant.
Egalement, une alimentation riche en protéines est recommandée, d’autant plus chez

les patients sous corticoides. (57) (Figure 22)

Exemple de dialogue au comptoir :

Patient : Bonjour, j'ai une rougeur douloureuse sur la jambe et je me sens fiévreux.

Pouvez-vous m'aider ?

Pharmacien : Bonjour, pouvez-vous me décrire un peu plus vos symptémes ? Avez-

vous une pathologie particuliére ou un traitement particulier ?

Patient : Oui, la rougeur est chaude, rouge et enflée. J'ai aussi des frissons et je me

sens mal. J'ai un traitement régulier de méthotrexate et cortisone.

Pharmacien : Cela ressemble a un érysipéle, qui est une infection bactérienne de la
peau et des tissus sous-cutanés. Les bactéries responsables sont souvent le
streptocoque béta hémolytique du groupe A ou parfois le staphylocoque doré. Chez
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les personnes immunodéprimées, d'autres bactéries comme Escherichia coli peuvent

étre en cause.
Patient : Que dois-je faire ?

Pharmacien : Il est important de consulter un médecin rapidement pour
confirmer le diagnostic et commencer un traitement antibiotique adapté. Pour
votre information, I'érysipéle se contracte lorsqu’une plaie méme minime permet
I'entrée de la bactérie. Comme vous étes immunodéprimés, vous pouvez nettoyer
toute plaie avec de l'eau claire et désinfecter ensuite. Mais l'usage des
antiseptiques doit étre limité car ils ne sont pas suffisants, dés l'installation de
l'infection, il faut consulter. Une alimentation riche en protéines est également

recommandée, surtout si vous prenez des corticoides.

Patient : D'accord, merci pour vos conseils. Je vais consulter un médecin dés que
possible.

Pharmacien : De rien, prenez soin de vous et n'hésitez pas a revenir si vous avez

d'autres questions.
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Figure 22 : Fiche resumée de la prise en charge de la dermophypodermite

bactérienne non nécrosante a I'officine chez 'immunodeéprimé
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12) L’impétigo

L’impétigo est une infection bactérienne de la peau due dans 90% des cas au
staphylocoque doré et dans une moindre mesure au streptocoque.
C’est une pathologie trés contagieuse et qui apparait surtout chez I'enfant. Cependant,
les adultes mais surtout les immunodéprimés sont aussi concernés par cette
pathologie.

La forme clinique la plus courante est I'impétigo crolteux qui se forme d’abord autour
des orifices (narines, bouche, anus). Des vésicules apparaissent et se transforment
en pustules puis se rompt rapidement et forme une croute. Les croltes d’'impétigo de
couleur jaunatre sont entourées dun pourtour rouge inflammatoire.
La transmission de la bactérie se fait par contact avec les lésions (toucher, baiser), par
le linge ou par auto-contamination. (58)

Chez les immunodéprimeés, l'impétigo est habituellement grave car il évolue
rapidement vers une forme compliquée de la maladie appelée ecthyma, forme ulcérée
d’'impetigo. (59)

Il faudra conseiller au patient de se rendre chez le médecin. Une antibiothérapie locale
ou systémique sera nécessaire.
On pourra conseiller au patient de ne pas toucher la Iésion voire de la recouvrir avec
une compresse et de nettoyer a I'eau et au savon la Iésion jusqu’a trois fois par jour.
(60) (Figure 23)

Exemple de dialogue au comptoir :

Patient : Bonjour, j'ai remarqué des croltes jaunatres autour de mes narines. Elles
sont entourées de rougeurs et semblent trés contagieuses, j'ai vu ma filleule I'autre

jour qui avait les mémes lésions. Je suis immunodéprimé, que dois-je faire ?

Pharmacien : Bonjour, cela ressemble a de I'impétigo, une infection bactérienne de
la peau causée principalement par le staphylocoque doré. C'est une pathologie trés
contagieuse qui apparait souvent chez les enfants, mais les adultes et les personnes

immunodéprimées peuvent également étre touchés.

Patient : Oh, je vois. Comment cela se transmet-il ?
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Pharmacien : La bactérie se transmet par contact direct avec les lésions, par le linge
ou par auto-contamination. |l est donc important de prendre des mesures pour éviter

la propagation.
Patient : Que dois-je faire pour traiter cette infection ?

Pharmacien : Je vous conseille de consulter un médecin pour obtenir un diagnostic
précis et éviter une complication. Une antibiothérapie locale ou systémique sera
probablement nécessaire pour que les Iésions ne se compliquent pas. En attendant,
vous pouvez nettoyer les Iésions a I'eau et au savon jusqu'a trois fois par jour
et éviter de toucher les crolites méme si cela démange. Vous pouvez également

couvrir les Iésions avec une compresse pour éviter la contamination.

Patient : D'accord, merci pour vos conseils. Je vais prendre rendez-vous chez le

médecin.

Pharmacien : De rien. N'hésitez pas a revenir si vous avez d'autres questions ou

préoccupations. Bonne journée !
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Figure 23 : Fiche résumée de la prise en charge de I'impétigo a l'officine chez

Iimmunodéprimé
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13) La gastro-entérite

La gastro entérite est une inflammation d’origine infectieuse de la paroi de I'estomac
et de celle de I'intestin, qui provoque des vomissements et de la diarrhée. Le syndrome
cholériforme est le plus fréquent et est principalement viral avec le norovirus et le
rotavirus. Les diarrhées bactériennes sont généralement dues aux toxi-infections
alimentaires ou liées a un voyage. (61)

La principale complication du syndrome cholériforme est la déshydratation qui peut
s’accompagner d'un déseéquilibre électrolytique et d’hypoglycémie. Les
immunodéprimés sont plus a risque de diarrhée persistante.

Il peut étre nécessaire que le patient soit vu par le médecin afin d’exclure une diarrhée
bactérienne généralement accompagnée de fievre et/ou de diarrhées glairo-
sanglantes. Sinon, la prise en charge est possible a I'officine notamment avec des
mesures prophylactiques concernant la déshydratation.

La transmission se fait par ingestion manuportée de I'agent infectieux (62)

Il sera donc recommandé de se laver les laver les mains régulierement, apres les

toilettes et avant manger. (Figure 24)

Exemple de dialogue au comptoir :

Patient : Bonjour, je viens vous voir car j'ai des vomissements et de la diarrhée depuis

hier.

Pharmacien :Bonjour, je suis désolé d'apprendre cela. Avez-vous d'autres
symptémes comme de la fiévre ou des douleurs abdominales ?

Patient : Non, pas de fiévre, mais j'ai des crampes abdominales.

Pharmacien : D'accord. Il est possible que vous ayez une gastro-entérite, qui est une
inflammation infectieuse de la paroi de l'estomac et de l'intestin. Cela provoque
souvent des vomissements et de la diarrhée. La cause la plus fréquente est virale,

comme le norovirus ou le rotavirus.
Patient : Que dois-je faire pour me sentir mieux ?

Pharmacien : La principale complication de la gastro-entérite est la déshydratation,
surtout si vous avez des vomissements et de la diarrhée persistants. Il est important
de boire beaucoup d'eau et de prendre des solutions de réhydratation orale

pour éviter la déshydratation et les déséquilibres électrolytiques si les diarrhées
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et les vomissements sont trop importants. Je pourrai également vous donner un

antidiarrhéique et un antiémétique.

Patient : Est-ce que je dois consulter un médecin ? Sachant que je suis
immunodéprimé.

Pharmacien :Si vous n'avez pas de fievre ou de diarrhée sanglante, il est
généralement possible de gérer cela a la maison. Cependant, si les symptémes
persistent ou s'aggravent, il serait prudent de consulter un médecin pour
exclure une infection bactérienne.

Patient : D'accord, je vais suivre vos conseils. Y a-t-il autre chose que je devrais faire
?

Pharmacien : Oui, il est trés important de se laver les mains régulierement,
surtout aprés étre allé aux toilettes, avant de manger ou aprés étre rentré de
I’extérieur pour éviter de s’infecter. Si vous avez des questions ou si vous avez

besoin de plus d'aide, n'hésitez pas a revenir nous voir.

Patient : Merci beaucoup pour votre aide.
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14) La cystite

La cystite est une inflammation de la vessie le plus souvent due a une infection
bactérienne. Les symptémes sont la pollakiurie ou urgenturie et la brdlure mictionnelle.
(63)

Les personnes immunodéprimées sont plus a risque de complications graves comme
la pyélonéphrite. (64)

Il sera conseillé devant toute suspicion de cystite a I'officine chez 'immunodéprimé,
d’orienter chez le médecin méme sans symptomes de gravite.

Nous pourrons donner a l'officine des conseils prophylactiques comme uriner apres
un rapport sexuel, éviter la constipation, boire au moins 1,5L d’eau par jour ou ne pas
se retenir d’uriner.

Les bandelettes urinaires ne sont pas réalisables a l'officine pour les personnes

immunodéprimées. (65) (Figure 25)

Exemple de dialogue au comptoir :

Patient : Bonjour, j'ai des douleurs en urinant et je ressens souvent le besoin urgent

d'aller aux toilettes.

Pharmacien : Bonjour, cela pourrait étre une cystite, qui est une inflammation de la

vessie souvent due a une infection bactérienne. Avez-vous d'autres symptdmes

comme des brdlures lors de la miction ?
Patient : Oui, exactement. Et je suis immunodéprimée.

Pharmacien : Dans ce cas, il est important de consulter un médecin, méme si
vous n'avez pas de symptémes de gravité, car les personnes immunodéprimées sont
plus a risque de complications graves comme la pyélonéphrite. Je vous conseille de
boire au moins 1,5 litre d'eau par jour, d'uriner aprés chaque rapport sexuel,
d'éviter la constipation et de ne pas vous retenir d'uriner. Malheureusement,
nous ne pouvons pas réaliser de bandelettes urinaires a I'officine pour les

personnes immunodéprimées.
Patient : Merci pour vos conseils. Je vais prendre rendez-vous avec mon médecin.

Pharmacien : De rien, prenez soin de vous et n'hésitez pas a revenir si vous avez

d'autres questions.
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5. Conclusion

Chez les patients immunodéprimés, la prise en charge a l'officine nécessite une
vigilance accrue et dans un certain nombre de cas une orientation systématique vers
le médecin en cas de suspicion d’infection, méme en I'absence de signes de gravité
apparente. Le réle du pharmacien s’étend alors particulierement a la prévention et a

'accompagnement.

Le pharmacien a dorénavant plus que jamais un rdle a jouer dans le suivi de
immunodéprimé, notamment via la vaccination. L'uniformisation de la prise en charge
de cette population lors d’'une infection est nécessaire dans ce contexte. En effet, le
pharmacien doit maitriser la prise en charge particuliére de cette population s'’il veut
assoir sa légitimité dans le cadre de ses nouvelles missions. Les patients ont besoin
d’étre rassuré, besoin d’étre compris afin de faire confiance.

Cependant, bien qu’il soit possible d’améliorer la qualité de la prise en charge du
patient immunodéprimé dans un contexte d’infection a l'officine, il semble encore
manquer de moyen a ce que cette prise en charge soit optimale. En effet, comme
évoqueé dans cette these, la collaboration étroite avec le médecin est nécessaire. Mais
il est cependant toujours compliqué d’échanger avec un médecin, par manque de
temps et doutils. De plus, il est également compliqué de cerner le statut
immunologique du patient par manque d’information concernant I'historique médical
de celui-ci.

Ne serait-il pas nécessaire a I'avenir de modifier la pratique officinale avec par exemple
un pharmacien référent pour chaque patient ? Convenir de créneau de dispensation
permettant un temps d'échange et une consultation de [l'historique médical et
pharmaceutique du patient ?

Il semble y avoir encore beaucoup d’opportunités pour le pharmacien de s’ancrer plus
profondément dans le suivi du patient de fagon générale mais aussi et surtout dans le

suivi du patient au statut particulier comme les immunodéprimés.

Cette thése a je I'espére permis de rendre plus claire au lecteur la démarche globale
de prise en charge au comptoir du patient immunodéprimé lors d’'une infection mais

aura permis aussi d’'amener d’autres idées permettant d’améliorer cette prise en
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charge, ce suivi et brique apres brique, de faire avancer la pratique officinale en ne se
résumant pas qu’a la dispensation de traitement mais en s’ancrant également dans le

parcours de soin du patient.
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Annexe 2 : Annexe du calendrier vaccinal 2025 concernant les
recommandations pour la vaccination des personnes immunodéprimées ou

aspléniques de la Haute Autorité de Santé.

2.22 Vaccinatio
des populations
spécifiques

2.22.1 Personnes immunodéprimées
ou aspléniques

L'immunodépression caractérise |'état d'une personne dont le systéme immunitaire est défaillant ; elle est la conséquence
de pathologies innées (déficit immunitaire primitif) ou acquises (telle que I'infection par le VIH) ou d'un traitement (la
corticothérapie ou les traitements immunosuppresseurs).

Les personnes immunodéprimées ou aspléniques sont exposées a un risque accru d’infections sévéres responsables d'une
morbidité et d'une mortalité importantes. La vaccination en cas d'immunodépression présente certaines particularités qui
justifient des recommandations spécifiques :

« le risque de survenue de maladie vaccinale aprés vaccination par vaccins vivants atténuéss? contre-indique de principe
I'utilisation de ces vaccins chez I'immunodéprimé ; cependant, ces vaccins peuvent étre envisagés dans certaines
situations et au cas par cas, aprés avoir confronté le risque de la vaccination d’une part, et le risque de la maladie
infectieuse que I'on cherche a prévenir d'autre part:

« la diminution de I'immunogénicité des vaccins pouvant justifier des schémas vaccinaux particuliers ;

« un risque accru pour certaines infections justifiant la recommandation de vaccinations spécifiques.

Ces recommandations de vaccination concernent les personnes atteintes de déficits immunitaires héréditaires primitifs ou
congénitaux et les déficits immunitaires secondaires ou acquis : transplantation d’organe solide et greffe de cellules souches
hématopoiétiques, infection par le VIH, traitements immunosuppresseurs, anti-TNF, chimiothérapies anticancéreuses et
autres. Elles figurent dans le rapport du Haut Conseil de la santé publique accompagnées du tableau synthétique qui y est
joint et sont disponibles sur le site Internet :

ttp://www.h friex .cgifavisr t ine?clefr=
Les tableaux 4.4.2 présentent les recommandations vaccinales dans les situations les plus fréquemment rencontrées en
médecine de ville :
« Patient atteint d'un cancer ou d’une hémopathie maligne traité ou non par chimiothérapie ;
« Patientvivant avecle VIH;
« Patient traité par corticothérapie.

Enfin, il convient de rappeler I'importance de la vaccination de I'entourage, y compris des personnels de santé en contact
avec des personnes immunodéprimées car elle contribue 2 la protection de ces personnes.
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Nom : Chambret
Prénom : Olivier

Titre de la thése : Prise en charge et suivi de 'immunodéprimé a I’officine face
au risque infectieux courant

Mots-clés : Infectiologie / Infection / Immunologie / Immunodéprimé / Vaccin /
Officine / Fiches pratiques

Résumé : Face a I'évolution constante des thérapeutiques, de la pratique et a la
complexité des profils rencontrés au comptoir, le pharmacien d’officine joue un réle de
plus en plus central dans le parcours de soin des patients fragiles. L'immunodéprimé,
qu'il le soit par une pathologie sous-jacente ou un traitement immunosuppresseur, est
particulierement vulnérable face au risque infectieux. Pour le pharmacien, la difficulté
réside dans lidentification rapide des situations a risque et I'adaptation précise du
conseil pour eviter toute complication grave.

Ce travail propose une approche pragmatique pour sécuriser et optimiser cette prise
en charge a I'officine.
En effet, le coeur de ce travail réside dans I'élaboration de fiches décisionnelles et
synthétiques, congues comme un outil pratique pour le comptoir. Elles abordent la
gestion des infections courantes (sphére ORL, pulmonaire, cutanée, digestive et
urinaire) en intégrant les spécificités de l'immunodépression : signes de gravité,
contre-indications, orientation médicale, et conseils prophylactiques. Une large place
est également accordée aux nouvelles compétences du pharmacien, notamment la
prescription et I'administration des vaccins, levier essentiel de prévention chez ces
patients.

Cette thése a pour ambition d’offrir au pharmacien des clés concretes pour renforcer
son réle de sentinelle et garantir une sécurité optimale aux patients immunodéprimés
face au risque infectieux.
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Président : Demaret, Julie, Maitre de conférences des universités et Praticien
hospitalier, Université de Lille UFR3S Faculté de Pharmacie et Centre Hospitalier
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