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Vaccine development and strategies
against COVID-19: data for a shared

decision

En décembre 2019, une épi-
démie d’un virus emergent ap-
pelé SARS-CoV-2 (Severe acute
respiratory syndrom coronavirus
2, car proche du SARS-CoV ap-
paru en 2003) s’est déclaree
dans la ville de Wuhan en
Chine. L’Organisation mondiale
de la santé (OMS) a qualifié ce
phenomene de pandémie, le 11
mars 2020". Le nombre de cas
de COVID-19 (coronavirus di-
sease 2019) dans le monde a
été estimé a 65 millions le 4
décembre 2020, et le nombre
de morts attribuées a la CQVID-
19 a dépassé les 1,5 million?. En
France, le nombre de cas con-
firmés le 9 décembre 2020 était
de 2324 216, et le nombre de
déces attr1bues a la COVID-19
de 56 64 8

Face a cette pandémie, les
états ont mis en place des stra-
tégies non médicamenteuses
pour réduire la transmission du
v1rus4 Dans la modélisation de

la fermeture des écoles, la
fermeture des lieux de trava1l
Uinterdiction des événements
publics, lUinterdiction des ras-
semblements de plus de dix
personnes, le confinement a
domicile et les limitations de la
mobilité semblaient étre asso-
ciés a une réduction de la
transmission du SARS-CoV-2*.
Ces différentes stratégies ont
des colits sociaux importants.
En France, le premier confine-
ment du 17 mars au 11 mai
2020, a été a lorigine d’un
recul de ’activité économique
de 25 %°.

De mult1ples principes actifs
font 'objet de trés nombreux
essais  cliniques randomisés
dans le monde, pour limiter la
transmlssmn et/ou la grayité de
la COVID-19. La majorité de la

population mondiale n’est
immunisée contre cette in ec-
tion émergente et la vaccina-
tion contre la COVID-19 appa-
rait comme la solution pour le
long terme.

La vaccination en général a
été considérée comme linter-
vention sauvant le plus de vie
depuis un siecle et s’est pro-
ressivement installée comme
a meilleure solution contre les
maladies mfectleuses7 L’hési-
tation vaccinale est ipso facto
considérée comme une des dix
plus grandes menaces cFour la
santé par I’OMS. Cette derniere
la définit comme « le fait de
retarder ou de refuser une vac-
cination sdre malgré sa disponi-
bilité [...] Plusieurs facteurs
entrent en jeu, dont la désin-
formation, la complaisance, la
commodité et la confiance »°,
Le sentiment lié a la sécurité
des vaccins est variable selon
les pays. En 2016, la France
semblait étre le pays le plus
hésitant vaccinal, avec 41 % de
sceptiques contre. 13% de
moyenne mondiale’. En mars
2020, 10 jours apreés le premier
conﬁnement pres de 25 % des
5108 Franca1s interrogés, re-
presentants de la populatwn
générale, ont déclare qu’ils
refuseraient probablement ou
certainement le vaccin contre
la COVID-19 s’il existait '

Les rem1ers résultats des
essais de phase | et Il ont été
publles en aolt et en novembre

2020"""2, En décembre, la Food
and Drugs Administration (FDA)
a rendu publics ses rapports
comportant des données d’effi-
cacité et de slreté pour les
vaccins de Pfizer- BioNTech® et
de Moderna®, et la revue The
Lancet a publle les données
intermédiaires issues de l’essai
clinique randomisé pour le vac-
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cin ChAdOx1 nCoV-19"™. A la
demande du ministére de la San-
té et des Solidarités et du minis-
tere de UEnseignement supé-
rieur, de la Recherche et de
e Innovat1on, et en coordination
avec les hopitaux et le Collége
national des generallstes ensei-
gnants (CNGE), UlInstitut national
de la santé et de la recherche
médicale (INSERM) a été chargé
de mettre en place une infras-
tructure permettant de conduire
des essais cliniques sur les vac-
cins contre la COVID-19 : COVI-
REIVAC™

Cette structure a pour objec-
tifs (i) de mettre en place une
plateforme nationale de recrute-
ment de volontaires, (ii) de coor-
donner les centres lnvestlgateurs
pour mener des essais industriels
et académiques, (iii) de travail-
ler sur lacceptablhte vaccinale
et (iv) de travailler en lien avec
la pharmacovigilance pour éva-
luer la tolérance vaccinale. Le 30
novembre 2020, la Haute Autori-
té de santé (HAS) a proposé une
stratégie vaccinale en cing
phases, avec priorité aux per-
sonnes les plus fragiles'. "Les
premieres vaccinations contre la
COVID-19 devraient avoir lieu en
France en janvier 2021.

Le Premier ministre francais a rap-
pelé le role central des médecins
%enerahstes dans cette vaccination.
elon un sondage BVA, 93 % des Fran-
cais ont fait confiance & leur médecin
généraliste pour leur état de santé
pendant le prem1er confinement, et il
est la porte d’entrée dans le systeme
de santé pour 74 % d’entre eux"’. Les
médecins généralistes, et plus large-
ment les so% nants qui vont vacciner
contre la COVID-19, vont répondre
aux questions des usagers de la santé.
Ainsi, en Australie, une lettre a desti-
nation des médecins généralistes avec
l’obJect1f de « construire la confiance
» et « d’optimiser Uinformation »'"® a
été Pubhee

L'objectif de cet article était

de répondre aux questions au-
tour du développement des vac-
cins, de la strategle de vaccina-
tion, et de ’acceptabiljté vacci-
nale. Les éléments développés
ont pour objectif de faciliter la
décision partagee entre le 501
gnant et ["'usager de la santé"

Dés le début de la pandem1e
de CQOVID-19, une course s’est
engagée au niveau mondial,
grace a des partenariats publ1cs

privés, pour mettre au point des
vaccins efficaces et sirs?®. Au 2
décembre 2020, 214 vaccins sont
répertoriés par "OMS et en cours
de développement, dont 51 sont
en phase e developpement cli-
nique, c’est-a- dlre au moins en
phase | (Figure 1)?'. Habituelle-
ment, le développement d’un
vaccin prend entre 10 et 15
ans'®. Ce temps habituel est dé-
crit sur la Figure 1a et inclut (a)
les phases précliniques (modeles
cellulaires et animaux), (b) la
phase | (sécurité sur des dizaines
de volontaires), (c) la phase |l
(sécurité et immunogénicité sur
des centaines de volontaires), (d)
la phase IlI {efﬁcaate et sécurite
sur des milliers de volontaires),
puis (e) la commercialisation
aprés obtention des autorisations
par les agences du médicament
(Agence nationale de sécurité du
medicament et des produits de
santé - ANSM en France) et la
surveillance post-
commercialisation des effets
secondaires éventuels (phase IV).
Pour la Covid-19, a peine 12 mois
se sont écoulés entre la descrip-
tion des premiers cas de COVID-
19 et les premiéres autorisations
d’utilisation en urgence d’un
vaccin (vaccin Pfizer/BioNtech
au ngaume Uni et aux Etats-
Unis)?

Tout d’abord, l’épidémie de
SARS en 2003 a aidé a détermi-
ner le role de la protéine Spike
et z% en faire la cible de la vaccina-
tion”. De plus, en situation épidé-
mlque les différentes phases pour le
développement des vaccins se che-
vauchent (Figure 1b) L’évaluation de
la sécurité et de Uefficacité au cours
des essais cliniques respecte pour
autant les re%les habituelles de la
recherche clinique vaccinale. Les
processus d’autorisations ont été
accélérés et la production vacci-
nale a été anticipée™.

La production elle- méme peut
étre accélérée, selon le procédé
appelé plateforme vaccinale,
comme c’est le cas pour les pla-
teformes vaccinales a ARN mes-
sager (ARNm). Ceci explique que
les deux vaccins ayant communi-
gue les premiers leurs résultats

‘efficacité et ayant fini leur
phase lll, étaient deux vaccms a
ARNm (Pflzer/BloNTech et Mo-
derna®). Ces plateformes vacci-
nales, développées pour des ap-

proches vaccinales anticancé-
reuses et anti-infectieuses de-
puis plus de 20 ans, ne nécessi-
tent pas de passer par des
étapes utilisant les lignées cel-
lulaires ou des ceufs embryon-
nés, ce qui permet une produc-

t1c3n vaccinale rapide (encadré
D’autres essais cliniques
sur des vaccins utilisant

d’autres plateformes vaccinales
sont également en cours. |l
s’agit notamment des plate-
formes vaccinales (1{ de type
vecteur viral non réplicatif (par
exemple vecteur Adenovirus en
phase Ill : AstraZeneca®/
UmverSIte d’Oxford ou Janssen)
; (i) de type vaccin inactive

entier ou sous-unitaire (par
exemple Sanofi/GSK en
phase Il).

La pl dpart des vaccins néces-
sitent deux injections®. Les

vaccins ARNm exigent une con-
servation a - 80°C pour le vac-
cin Pfizer/BioNTech et a - 20°C
pour le vaccin Moderna, avec
possibilité pour ce dernier de
conservation entre 2 et 8°C
pendant 30 jours et 12 heures a
température ambiante.

Les premiéres communica-
tions concernant Lefficacité
vaccinale des vacc1ns Pfizer/
B1oNTech® Moderna® ou Aztra-
Zeneca® /Oxford ont été réali-
sées par voie de presse. Les
données concernant la phase |1/
Il du vaccin Pfizer/BioNTech®
ont été mises a disposition en-
suite par la FDA et publiées
dans le Ney England Journal of
Medicine™ AstraZeneca®/
Oxford vient de publier ses don-
nées agrégées des essais de
phase I/, TI/1ll et 1l (Royaume-
Um Bres1l et Afrique du Sud)

Pour le’vaccin Moderna®, la
FDA a également mis a dlspos1-
tion les données de l’essai de
phase lll, et des données d’im-
munogen1c1te chez le sujet agé
(petit__effectif) ont été pu-
bliées'>?¢%8 A ‘ce stade, l’effi-
cacité décrite pour le vaccin
Pfizer/BioNTech® est de 95 %
sur toute la populat1on §93 7%
chez les plus de 55 ans) Pour
le  vaccin  d’AstraZeneca®/
Oxford, Uefficacité publiée est
globalement de 70 %, avec une
efficacité plus importante chez
les volontaires ayant recu une
%2 dose puis une dose pleme
par rapport a celle observée
chez ceux ayant recu 2 doses
pleines. A ce’stade, cette diffé-
rence n’est pas encore complé-
tement expliquée'™. Pour Mo-

exercer
# Prépublication I



Soins | Vaccination

Phase Phase |
Préclinique

clinique

Etudes in vitro Sécurité
et modéles Dizaines de
animaux volontaires

Figure 1a - Processus habituel de développement d’un vaccin

Phase
Préclinique

Phase |
clinique

Phase I
clinique

Efficacité et
IMMUROEERICIte) sécurité

Milliers de
volontaires

Phase III*

clinique

Production

Production
Surveillance
post AMM

Surveillance post AMM conditionnelle

*Les phases Il incluent des dizaines de milliers de volontaires
L'accélération du développement vaccinal en période de pandémie est dii & la combinaison des phases, aux pré-autorisations et 4 la

fabrication & grande échelle

Figure 1b - Développement d’un vaccin en situation épidémique

derna®, les données transmises
a la FDA font état d’une effica-
cite de 94,5% (IC95=86,5-
97,8). Au-dela d’une immunité
eng[endrant des anticorps neu-
tralisants, il semble également
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gg’une immunité cellulaire soit
eclencheée pour ces 3 vac-
cins™.

Concernant la sécurité, les
effets indésirables décrits pour
ces vaccins sont essentielle-

ment des effets secondaires
bénins et semblent plus ou
moins marqués selon ’age.
Pour le vaccin de Pfizer/
BioNTech®,  une  «réacto-
génicité » locale est décrite



chez plus de 60 % des volontaires
aprés la 2° injection, et des
signes généraux (fiévre, myalgies
asthénie) sont aussi rapportes
avec une {requence de Uordre de

a 10 %". Pour le vaccin Astra-
Zeneca/Oxford® une
« réactogénicité » assez  fré-

uente (> 60 %) est également
écrite  (douleur au  point
d’ 1n[]ect1on sensat1on de fievre,
douleur muscula1re) Les don-
nées de sécurité dlspombles sont
communiquées et sont surveil-
lées y comPrls aprés la commer-
cialisation'

Chaque smgnant et chaque
citoyen peut déclarer tout éve-
nement indésirable survenant
aprés une vaccination sur https://
sionalement.social-sante.gouv.fr/
psig_ihm_utilisateurs/index.html#/accueil.

L’analyse des signalements est
faite par le reseau des 31
Centres régionaux de pharmaco-
vigilance, chacun ayant pour
mission d’ expertiser un type pre-
cis d’événement indésirable.
Cette surveillance permettra de
communiquer en toute transpa-
rence concernant la sécurité des
vaccins contre la COVID-19.

Les vaccins ARN sont constitués
d’ARN messager codant pour la
protéine Spike du SARS-CoV-2. Ces
ARN sglnthethues sont encapsulés
dans des nanoparticules lipidiques
qui les protegent de la destruc-
tion enzymatique (materlel fra-
gile) et leur permettent d’entrer
dans nos cellules. Ces ARNm ne
sont pas infectieux et ne peuvent
pas s’intégrer au génome (ADN
car ’Homme ne possede pas
transcriptase inverse. Les ARNm
restent donc dans le cytoplasme
cellulaire et codent pour la pro-
téine Spike, qui servira donc d’an-
tigéne pour stimuler l'immunité
cellulaire et humorale. Leur demi-
vie est de quelques jours dans les
cellules. Avant la pandémie de
COVID-19, des vaccins a ARNm
contre les virus Zika et Ebola, le
Chikungunya et le Cytomegalov1
rus, étaient en phase d’évaluation
cllmque

Encadré 1. Les vaccins a ARNm
(d’aprés Pardi et al.*)

La mise en route d’une cam-
pagne de vaccination en situa-
tion épidémique, alors que le
développement clmlque des vac-
cins est toujours en cours, im-
pose des contraintes organisa-

tionnelles. Ces contraintes sont,
en partie, liées a la dlspomblllte
des doses (période critique ini-
tiale, puis montée en puissance
des approv1510nnements et dé-
ploiement des dispositifs de vac-
cination), au conditionnement en
flacons multidoses ou mono-
doses, et aux modalités de con-
servation (chaine du froid).

Les politiques publiques défi-
nissent la stratégie de priorisa-
tion des populations a vacciner'®,
Tout d’abord il s’agit, en santé
publique comme en pratique
clinique, d’identifier les popula-
tions a risque d’hospitalisation
ou de décés dans la cadre de
I’infection par le SARS-CoV-2.
L’age constitue le facteur le plus
fortement associé a ce risque.
Les autres facteurs n’ont pas un
poids aussi important, mais sont
cumulatifs (encadré 2).

Il s’agit ensuite d’identifier les
populations a risque d’exposi-
tion a la maladie. Ces po ula
tions sont stratifiées avec d’une
part, les professionnels de santé
(med1caux auxiliaires médicaux,
pharmaCIens brancardiers, pom-
piers, etc.) et les professionnels

- obésité (IMC > 30), particuliere-
ment chez les Flus jeunes,

.la BPCO et [insuffisance respira-
toire,

ol hypertens1on artérielle compli-

quée,
« Uinsuffisance cardiaque,
.le diabéte (de type 1
ty, ype 2),

. Uinsuffisance rénale chronique,

. les cancers et maladies hématolo-
giques malignes, actifs ou de moins
de 3 ans,

. la transplantation d’ organe solide
ou de cellules souches hematopoié-
tiques,

« la trisomie 21.

et de

Encadré 2. Les comorbidités a
risque avéré d’ hospltallsatlon ou de
déces (d’aprés la HAS™)

des services a la personne;

d’autre part les personnes vivant
en collectivité : les personnes
agées en résidence ou en établis-

sement hospitalier pour per-
sonnes agées  dependantes
(EHPAD), les détenus, les per-

sonnes handicapées vivant en
foil]er les personnes en situation
ébergement précaires.

En tenant compte de Uen-
semble de ses objectifs, des con-
traintes et des modeles des
autres pays, la HAS a proposé
une planification en 5 phases

(tableau 1) avec deux catégo-
ries de cibles : les usagers du
systeme de soins et leurs soi-
gnants'®'3,

Durant la phase 1, dite cri-
tique, sont vaccinés les rési-
dents d’établissements accueil-
lant des personnes agées, les
résidents en services de longs
séjours, et les professmnnes
qui les soignent s’ils ont eux-
mémes un risque accru de
forme grave/de déces (plus de
65 ans et/ou présence de co-
morbidités). Cette phase est
placée sous la responsabilité
des médecins coordonnateurs.

La phase 2 est stratifiée en 3
temps : tous les sujets de plus
de 75 ans, en commencant par
ceux ayant des comorbldltes
puis les sujets de 65 a 74 ans
ayant des comorbidités, puis
leurs soignants de plus ‘de 50
ans ayant des comorbidités.
Cette stratification implique la
participation attentive des mé-
decins généralistes dans le re-
pérage des comorbidités.

A partir de la phase 3, la
politique vaccinale d1ffuse au
reste de la population a risque

(plus de 50 ans et/ou comorbi-

ités). L’ensemble des soi-
gnants est invité a la vaccina-
tion, ainsi que les profession-
nels non soignants des secteurs
essentiels de [’économie
(sécurité, éducation, alimen-
taire, bancalre transports) La
discrimination de ces derniéres
catégories reste sujette a dis-
cussion et la médecine du tra-
vail pourrait avoir un role im-
portant dans cette phase.

hase 4, visant a cibler les
po u ations marglnallsees pré-
ca1res sans domicile fixe, re-
leve pour une partie de la mé-
decine générale et pour une
autre du tissu associatif et ins-
titutionnel touchant ce public
peu accessible, ayant peu re-
cours aux soins. Cette phase
cible aussi les professionnels
gm les accompagnent. La mé-
ecine du travail guide la vacci-
nation des travailleurs en lieux
clos (batiments, abattoirs). Le
médecin généraliste pourrait
contribuer a identifier les per-
sonnes a risque lié a L’habitat
confiné. Cette période est a
risque d’accroissement des iné-
galités en santé.

La phase 5 élargit la cam-
pagne vaccinale a toute la po-
pulation adulte non encore vac-
cinée.
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Cibles (usagers)

Cibles (professionnels)

Résidents en services de longs séjours.

Les professionnels qui les soignent et qui présentent eux-mémes un risque accru de

?lA;ietcje(echljsns coordon- forme grave/de déces (plus de 65 ans et/ou présence de comorbidités).

T1 : Tous les sujets de plus de 75 en commencant par ceux ayant des comorbidités,
MG T2 : ... puis les sujets de 65 a 74 ans ayant des comorbidités,

T3 : ... ... puis leurs soignants de plus de 50 ans ayant des comorbidités.

Population a risque (50 ans et/ou comorbidités)

Ensemble des soignants et professionnels non soignants des secteurs essentiels de
MG, MT ’économie (sécurité, éducation, alimentaire, bancaire, transports)

Associations,
MT
MG

Tableau 1

Le seuil d’immunité collec-
tive correspond a la proportion
d’individus qui, ayant une im-
munité acquise, “ne peuvent
plus participer 4 la chaine de
transmission de l’agent patho-

Populations marginalisées, précaires, sans domicile fixe

MG, 'professionnels accompagnant les publics précaires, travailleurs en lieux clos

(batiments, abattoirs), personnes vivant en habitat confiné

Toute la population adulte non encore vaccinée
Léegende : MG medecins généralistes, MT médecins du travail

sondages d’opinion et sont
comgmses entre 40 et 60 %

Les professionnels de
santé médecins et pharmaciens
avaient treés majoritairement
’intention de se faire vacciner
(au-dela de 85%), alors que
pour les infirmiers et aide-
soignants les intentions n’attei-

- Phases chronologiques de la campagne vaccinale et populations cibles (d'aprés la HAS')

la prise de décision des indivi-
dus®. Dans le contexte d’un
vaccin développé a une vitesse
« pandem1que », il semble légi-
time d’avoir besoin d’informa-
tions fiables, actualisées sur
Uefficacité du vaccin et sur sa
sécurité, afin d’en discuter
avec les usagers de la santé.

géne. Il dépend directement du gnaient que 60 a 65 %>'. Dans Des outils spécifiques a la vac-
taux de reproduction de la ma- ce contexte de pathologie cination contre la COVID-19
ladie infectieuse (nombre de emergente, les principales bar- devraient étre deployes
personnes infectées a partir rieres a (a_vaccination (par comme le systéme d’informa:
d’un cas index : RO). Considé- ordre de fréquence) sont les tion VAC-SI qui devrait per-

rant c%ue celui-ci est compris
entre 2 et 3 pour les infections
a SARS-CoV-2, ce seuil d’immu-
nité collectlve s’établirait entre
50 et 67 %%°. A titre de compa-
raison, avec un RO compris
entre 12 et 18, le seuil d’immu-
nité collectwe pour la rougeole
s’établit a plus de 90 %.
Compte tenu des incertitudes
quant a Uimmunité naturelle
post infection par le SARS-CoV-

2, il est encore difficile d’éta-
blir une cible pour le taux de
couverture vaccinale. Toute-
fois, obtenir une immunité col-
lective nécessite que la popula-
tion accepte le vaccin. En
France, [’hésitation vaccinale
est trés marquée’.

Concernant les intentions de
vaccination contre la COVID-19
en France, elles étaient esti-
mées a environ 75 % lors de la
premiere vague épidémique 10,50
et 60% en juin 2020°". Alors
que les vaccins commencent a
étre disponibles, ces intentions
ont été recueillies dans des
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craintes sur la sécurité d’un
vaccin, des doutes sur son effi-
cacité, la crainte de développer
la COVID-19 du fait de la vacci-
nation, et une faible perceptlzon
des risques liés a la COVID-19°%°.

En France, les femmes et les
plus ﬂeunes (moms de 30 ans)
semblent moins préts a se faire
vacciner que les hommes et les
plus de 30 ans®*. Des motiva-
tions a la vaccination contre la
COVID-19 ont été identifiées
comme une perception forte de
la gravité potentielle de l’infec-
tion et le risque accru d’étre
infecté®®. Le souhait de retrou-
ver une vie normale (sans me-
sures de restriction) est aussi
apparu comme un motif d’ac-
ceptation de la vacc1nat1on
contre la COVID-19*

Dans un contexte o épidémie
liée a une émergence comme la
grippe H1N1 en 2009, ’attitude
(recommandation ou réticence
envers la vaccination) des pro-
fessionnels, notamment du mé-
decin generahste contribue a

mettre d’identifier les patients
pour lesquels la vaccination
sera recommandée, de tracer la
consultation prevaccmale et les
vaccinations, et de déclarer les
effets indésirables. A ce stade,
plusieurs points restent en sus-
pens et peuvent contribuer a un
conflit décisionnel (encadré 3).

Informer les patients sur la
balance bénéfices-risques des
vaccins contre la COVID-19 ré-
pond a la fois au modéle Evi-
dence-based medicine (EBM) de
la décision thérapeutique et a
celle du modele de décision
parta% Ces deux modeles
sont fortement corrélés aux 4
principes de |’éthique médicale
en particulier celui de non-
malfaisance (primum non no-
cere) avec la sécurité des vac-
cins et celui de bienfaisance
avec son efficacité. Des don-
nées scientifiques cliniquement
pertinentes et applicables au



patient singulier qui consulte son
médecin, sous la forme d’une
information appropriée permet-
tent au patient de faire un choix

éclairé répondant au principe
d’autonomie. La stratégie de
vaccination contre la COVID-19
mise en place par la HAS permet

d’assurer le principe de [’équi-
te.

1.Quelle est Uefficacité de la vaccination chez les sujets les plus é%és et les populations particuliéres
(immunodéprimées, femmes enceintes, etc.) ? Ces populations sont souvent exclues ou minoritaires dans les études de
développement clinique et nécessiteraient la réalisation d’études complémentaires.

2.Quelle est la durée de I’immunité vaccinale ? Il est impossible de répondre a cette question actuellement. Elle néces-
site la réalisation d’études de suivi de cohortes.

3.Quel est l’intérét de la vaccination sur la transmission ? La plu[)art des essais cliniques vaccinaux ont choisi comme
critere degugement la survenue d’une COVID-19 symptomatique. Il existe peu de données avec une recherche systéma-
tique de SARS-CoV-2 chez les volontaires des essais cliniques permettant d’identifier les infections asymptomatiques. Le
vaccin Moderna® semble réduire le risque d’infection asymptomatique dés la premiére dose. Ces résultats sont a confir-
mer.

4.Les individus avec un antécédent de COVID-19 pourront-ils étre vaccinés ? Dans les études cliniques, des sujets ayant
contracté le SARS-CoV-2 avec une sérolo%ie positive ont pu recevoir le vaccin. Ils représentent probablement un faible
pourcentage de participants pour lequel il est impossible de determiner ’efficacité et la tolérance de la vaccination. Les
données sur l’immunite naturelle a long terme ne sont pas encore complétement établies. Les Centers for Disease Control
and Prevention (CDC) conseillent la vaccination des sujets a risque ou professionnels de santé avec un antécédent de
COVID-19, mais proposent aux patients ayant développé un COVID-19 récent (moins de 90 jours) de réaliser la vaccination
ultérieurement. Les données sur I’immunité naturelle montrent une persistance de l’immunité au moins 90 jours aprées
Uinfection. A noter que les CDC ne recommandent pas la réalisation d’une sérologie ou d’un dépistage de U’infection
avant vaccination®’.

5.Quelles modalités de prise de décision pour les personnes incapables de donner un consentement éclairé ? Pour
U’heure, il n’y a pas de disposition particuliere pour cette population. Cependant, la ministre déléguée a ’autonomie a
affirmé son attachement au consentement libre et éclairé quant a la vaccination contre la COVID-19. Le tuteur légal et/
ou la personne de confiance ont probablement un réle important dans cette situation.

6.Existe-t-il des effets indésirables a long terme de vaccins contre la COVID-19 ? La rapidité de développement des vac-
cins dans ce contexte d’urgence sanitaire ne permet pas d’avoir de recul. La surveillance post mise sur le marché est
nécessaire. Toutefois, a l’image des autres vaccins, les effets indésirables surviennent habituellement a court terme.
7.Qui va réaliser cette vaccination ? Le médecin généraliste est la personne qui semble la plus appropriée pour réaliser
cette vaccination auprées de sa patientéle. Néanmoins, le conditionnement en multidoses et les conditions particulieres de
conservation semblent peu adaptés a la pratique du médecin généraliste et comme du pharmacien d’officine. Une vacci-
nation de masse dans des locaux dédiés pourrait, quant a elle, réduire son acceptabilité.

Encadré 3. Questions en suspens sur les vaccins contre la COVID-19

La population a de nombreuses questions sur les vaccins contre la COVID-19. Informer les médecins généra-
listes et les autres vaccinateurs permet de fournir aux usagers de la santé des informations claires et fiables
supports d’une décision partagée. Ils constituent le rempart contre [’hésitation vaccinale de la population,
mais peuvent se laisser contaminer par le doute s’ils ne disposent pas d’un argumentaire solide pour répondre
aux interrogations des usagers de la sante.

: SARS-CoV-2, COVID-19, vaccination

The public has many questions about vaccines against COVID-19. Informing general practitioners and other
vaccinators provides health care users with clear and reliable information to SLcjipgort a shared decision. They
are the bulwark against population's vaccine hesitancy but can be contaminated by doubt if they do not have
a solid argument to answer the questions of health users.

: SARS-CoV-2, COVID-19, vaccination
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