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Conflits d’intérêts et d’intérêt

Je travaille comme consultant
notamment pour l’industrie du
vaccin.
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Le vaccin, 
outil de 

programme
de prévention
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« Le coût de l'inaction est de 
loin supérieur au coût de faire 
une erreur ». 
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Meister Eckhart (1260-1328)



La politique des grands nombres :
L’inoculation de la variole (1750-1800)

• La Condamine 

• C’est une question d’arithmétique, et non de morale, il faut comparer les taux de létalité : la vérole naturelle tue 1 
malade sur 7 alors que la vérole artificielle : tue < 1 malade sur 300

• Bernoulli 

• Du point de vue du Prince l’inoculation est un gain en population de 1 000 personnes sur une génération de 13 000

• Du point de vue du particulier : l’inoculation est un gain d’espérance de vie de 2 ans

• d’Alembert

• « La difficulté, et peut-être l’impossibilité, de réduire au calcul les avantages de l’inoculation » pour l’individu.

• Le risque de mourir à 30 ans d’une inoculation vaut-il la mise : 4 ans de vie après 60 ans ?

• Est favorable à l’inoculation et estime que si le risque de mourir de l’inoculation peut être démontré inférieur à 
1/1200, il est pratiquement négligeable

• Diderot - La Révolution

• Mathématiquement, l’avantage individuel n’a jamais été démontré

• L’intérêt public doit prévaloir : la Révolution rend l’inoculation obligatoire

• L’intérêt de « santé publique » est au fond un intérêt politique

• Les « autorités sanitaires » : collusion du politique et du médical !
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Des programmes de vaccination nationaux et 
mondiaux
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1950.

Calendrier des vaccinations 2019



Fort des expériences réussies ou en passe de l’être, mise en 
place de programmes de vaccination pilotés « en temps réel »
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Poliomyélite antérieure aiguë, 1988 – 202?
2 vaccins (VPO et VPI) pour un programme

Variole
1796-1980

Peste Bovine
1957-2011
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Vaccin COVID-19 : plus de 5,85 milliards de doses 
ont été administrées, suffisamment pour
vacciner 38,1% de la population mondiale
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La perception de la tolérance et de l’efficacité de la 
vaccination conditionne la réussite des programmes
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Evolution d’un programme de vaccination en fonction de la 
perception de sa tolérance et de son efficacité par le public



L’hésitation 
vaccinale



2014 : 
Naissance d’un nouveau concept :  

« L’hésitation vaccinale » 
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REPORT OF THE SAGE WORKING GROUP ON VACCINE HESITANCY
01 October 2014



« L’hésitation vaccinale » :

Une tradition !
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Les français ont le taux de scepticisme vis-à-vis 
de la vaccination le plus élevé (45,2%) 

Larson HJ EBioMedicine 12 (2016) 295–301

Si ce n’est pas malheureux « dans la patrie de Pasteur »* !
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*Déclaration de politique générale de M. Édouard Philippe à l’Assemblée nationale, mardi 4 juillet 2017.



Couvertures vaccinale …fin 2017 
Et obligation vaccinale 25/01/2018 !

Vaccin Statut
Couverture
vaccinale

Commentaires

DT Polio O* 98% Seuls vaccins obligatoires jusqu’en 2018

Coqueluche R 98% Combiné avec DTPolio

Hib R 97% Combiné avec DTCoqPolio

Hépatite B R 83% Combiné - hexavalent - depuis 2008 (42 % en 2007)

Pneumo R 95%

ROR D1 R
91%
97%

Dose 1 enfants âgés de 2 ans
Enfants âgés de 11 ans en 2008

ROR D2 R >93% Dose 2 enfants âgés de 11 ans en 2015

Méningo C R ~50%**
Echec du programme en place depuis 2010 
Augmentation des IIMC dont les NRS < 1 an

PVH R ~30% Filles seulement

Grippe R 50-60% ≥ 65 ans et individus à risque (objectif 75%)
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*O = obligatoire; R = recommandé; ** fin 2017



L’hésitation 
vaccinale 

reflette un 
processus 

de décision 
qui repose 

sur des 
perceptions 

de risque
04/10/2021
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Le vacciné n’est pas un patient
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Vacciné Patient

• En bonne santé

• Faible demande

• Malade

• Forte demande

Bénéfice
• Hypothétique

• Non perçu

• Certain

• Perçu

Effets indésirables • Très perceptibles • Peu perceptibles

Bénéfice/risque perçu Faible Élevé
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Perception d’une 
vaccination
inefficace

Possiblement
à raison



Facteurs de variabilité de l’efficacité des vaccins
La définition d’un cas, ex : vaccin Rotavirus
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Gravité de la 
maladie

Nombres de cas

Efficacité
%

IC à 95%Vaccin Placebo

(N=2834) (N=2839)

Toutes formes 82 315 74 66,8 ;79,9

Cas sévères 1 51 98 88,3 ;100

Efficacité clinique d’un vaccin rotavirus selon le critère
de gravité de la maladie retenu pour l’évaluation



Causes possibles d’une efficacité vaccinale 
inférieure à celle attendue

d’après Fine PEM and Zell ER American Journal of Epidemiology, 1994
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Les causes d’échec à la vaccination
Facteurs liés au vaccin Facteurs liés au vacciné

• Mauvais antigène
• Antigène de mauvaise qualité
• Problèmes de reproductibilité de la production

o Structuraux 
o Inopinés (« mauvais lot »)

• Contrôles qualité défaillants

• Non répondeur (génotype - CMH)
• Non répondeur (phénotype)

o Age inadapté
o Malnutrition
o Infection intercurrente
o Vaccin vivant atténué récent
o Traitement immunosuppresseur
o Immunodépression congénitale ou acquise
o Anticorps maternels ou exogènes
o Délai depuis la vaccination

• Perte de l’immunité

Facteurs liés à la délivrance/manipulation Facteurs environnementaux
• Rupture de la chaine du froid
• Exposition aux UV
• Date de péremption dépassée
• Diluant inadapté
• Reconstitution avec un diluant chaud
• Délai prolongé reconstitution et administration
• Désinfectant dans la seringue

• Mutation du pathogène
• Exposition intense
• Absence de rappels naturels

Facteurs liés à l’administration Facteurs liés à l’évaluation
• Quantité injectée insuffisante
• Site d’administration inadapté
• Administration avec des immunoglobulines

• Erreurs ou biais dans le design ou l’analyse des études 
(échec apparent non réel)



Aucun vaccin ne peut-être efficace chez 100% des vaccinés car notre 
système immunitaire est distribué pour partie dans la population

Vaccines VE % Vaccines VE %

BCG ~ 50-70 Papillomavirus (Kc du col) ≥ 95

Diphtérie ≥ 80 Hépatite A ≥ 95

Typhoide Vi ~ 70 Hépatite B ≥ 90

Coqueluche ~ 85 Oreillons ~ 75

Tetanos ≥ 95 Vaccin polio oral ~ 80

Pneumo PS ~ 70 Vaccin polio injectable ~ 90

Pneumo PCV ~ 95 Rage ~ 95

Meningo C C ~ 95 Rotavirus ~ 70-90

Hib C onjugué ~ 95 Rougeole ~ 90-95

Dengue ~ 60-90 Rubéole ≥ 95

Encéphalite japonaise ~ 95 Varicelle ~ 70-90

Fièvre jaune ≥ 95 Zona ~ 50/90

Grippe ~ 50

21UELC Pharmacien - B. Soubeyrand

Ordre de grandeur de l'efficacité « intrinsèque, attendue» de différents vaccins
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Perception d’une 
vaccination
inefficace

A tort…
mais pour de
« bonnes » raisons



L’effet
Lewis Carroll

Autoportrait de
Lewis Carroll, 1895
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L’effet Lewis Carroll « fort » : une couverture vaccinale 
élevée fait croire que le vaccin est la cause de la maladie
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L’effet Lewis Carroll « faible »: une couverture 
vaccinale élevée jette le doute sur l’efficacité du vaccin
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Augmentation paradoxale des cas de rougeole chez les vaccinés 
2 doses liée à l’augmentation de la couverture vaccinale
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D’après Antona D et al. BEH 13| 23 avril 2019

Statut vaccinal des cas de rougeole par groupes d’âges 
France, (01/10/11-30/09/18)



…ça marche aussi pour la COVID-19 !
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Public Health of England - NHS



…ça marche aussi pour la COVID-19 !
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Public Health of England -NHS



L’effet 
post lune de miel
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« On croyait la maladie disparue », résurgence 
des cas due à l’effet « post lune de miel »
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Effet cratères : les trous dans la couverture vaccinale 
sont la cause d’une recrudescence relative des cas

Réduction rapide du nombre absolu des cas de rougeole suite à l’introduction de la vaccination, suivie 
d’augmentation relative des cas chez les adolescents et les jeunes adultes après deux décennies (France)
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Rougeole (cas) 1986 (A) 2000 (B) B/A

Total 500 000 1 000 ÷ 500

>10 ans 50 000 500 ÷ 100

>10 ans/total 10% 50% x 5

ROR



Le changement d'âge de survenue de la rougeole pose un 
problème car la maladie est plus grave chez les adultes et les 
adolescents que chez les enfants

Ramsay M. et al. The epidemiology of measles in England and Wales : rationale for the 1994
national vaccination campaign. Communicable Disease Report 1994;4:R141-6.
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L’effet de groupe 
ou troupeau…
Se vacciner pour 
protéger les 
autres ?
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L'effet « de groupe » peut augmenter l'impact des 
vaccins au-delà de leur efficacité intrinsèque
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Utilisation délibérée de la protection indirecte pour 
optimiser un programme organisé (Pays-Bas)

35

De Greeff SC PIDJ 2005
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Utilisation a priori de la protection de groupe de l’immunité de 
groupe induite par le vaccin méningocoque C conjugué aux Pays-Bas



Echec de l’utilisation délibérée de la protection 
indirecte pour optimiser un programme 
opportuniste (France)
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L’effet « immunité de groupe » peut être 
une épée à double-tranchant

Panagiotopoulos T., BMJ ; vol 319

Epidémie de rubéole congénitale par absence de 
maîtrise du programme de vaccination Grèce, 1993.
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Diminution suite à l’introduction de la 
vaccination en 1995 de la mortalité par 
varicelle chez les vaccinés et les NON 
vaccinés (≤ 1 an), conséquence d'une 
politique de vaccination contrôlée (US)

Huong Q., N Engl J Med 2005



Perception d’une 
vaccination
mal tolérée

Possiblement
à raison

James Gillray, 1802. 
Une nouvelle race de Minotaure : 
Edwards Jenner (1749-1823) parmi 
les vaccinés de  l’hôpital Saint 
Pancras « De la variole et de 
l’Inoculation ou le merveilleux effet 
de la nouvelle inoculation ».



Tolérance générale de Comirnaty essais
cliniques (n = ~ 35 000)

D
o

se
 1

D
o

se
 2

Assessment report Procedure No. EMEA/H/C/005735/0000

16-55 ans >55 ans
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Les vaccins inactivés sont responsables de 
réactions locales et de fièvre (adjuvant)

Vaccin HPV
Gardasil (n =1165)

Placebo
Sérum ϕ (n=584)

Au moins un EI 82,7% 67,1%‡

Réaction locale 75,3% 50,0%‡

Fièvre

• < 37°8°C 92,8% 93,4%

• ≥ 37,8°C 7,2% 6,6%§

Reisinger KS et al. PIDJ 2007

† Evènements indésirables rapportés entre le 1er et 5ème jour suivant la vaccination, toutes injections
‡ p< 0,001, pour la comparaison des groupes de vaccination, toutes injections
§ p = 0,638, pour la comparaison des groupes de vaccination, toutes injections
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Les vaccins vivants atténués peuvent être 
responsables d’effets indésirables graves
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Vaccin Effet indésirable Fréquence*

• Oreillons (Urabe) • Méningite lymphocytaire ~ 1/10 000

• Rotavirus (Rotashield®) • Invagination intestinale aigue ~ 1/11 000

• Rougeole • Purpura thrombocytopénique ~ 1/22 000

• Fièvre jaune • Défaillance multiviscérale ~ 1/100 000

• Tout vaccin • Anaphylaxie ~ 1/1 000 000

• BCG • BCGites disséminées idiopathiques > 1/2 000 000 

• Polio oral • Poliomyélite paralytique ~ 1/2 500 000

* Pour n vaccinés; limite inférieure de fréquence de détection d’un effet indésirable dans les essais cliniques ~ 1/10 000

B. Soubeyrand



Les vaccins vivants atténués peuvent donner 
les symptômes de la maladie visée 

Peltola H. et al. Lancet, 1986 
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Principe de la surveillance de la tolérance des vaccins : 
Les évènements indésirables sont colligés dans des bases de 
données pour recherche d’un « signal »
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Zanardi LR et al. Pediatrics 2001;107:e97

• Exemple de détection d’un signal :



Les vaccins non vivants ne mettent pas à l’abri 
de rares EI indésirables graves

23 April 2021 Corr1 EMA/234525/2021 European Medicines Agency
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Risque de thrombose post vaccinal Vaxzevria vs. décès par COVID-19 
en fonction de l’âge (faible exposition)



Les vaccins non vivants ne mettent pas à l’abri 
de rares EI indésirables graves
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John R. Su, Vaccine 
Safety Team CDC 

COVID-19 Vaccine 
Task Force Aug 30, 

2021

Taux de déclaration de myopéricardite (par million de doses de Comirnaty administrées), 
par sexe, numéro de dose, sur une période de risque de 7 jours au 18/08/21



Perception d’une 
vaccination
mal tolérée

A tort…
mais pour de
« bonnes » raisons

James Gillray, 1802. 
Une nouvelle race de Minotaure : 
Edwards Jenner (1749-1823) parmi 
les vaccinés de  l’hôpital Saint 
Pancras « De la variole et de 
l’Inoculation ou le merveilleux effet 
de la nouvelle inoculation ».



Les coïncidences

posent le 
problème de 
l'évaluation de la 
causalité entre 
des événements 
rares 
et 
une exposition 
élevée
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Notification spontanée et biais lié à l’âge et à 
l’état de santé (vaccin COVID-19)
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L’effet nocebo
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Effet nocébo - vaccin HPV
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Sur-notification de désordres de l'appareil reproducteur après 
vaccination HPV par rapport autres vaccins (n=33 275)
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L’effet nocebo génère de faux signaux de 
pharmacovigilance utilisés par les anti-vaccins
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Effet nocebo : symptômes grippaux sur-notifiés 
après vaccination par vaccins grippaux inactivés 
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Vaccin grippal inactivé Odds Ratio [IC à 95%]

Saisonnier1 2,1 [1,8–2,5]

Saisonnier2 2,4 [2,3–2,5]

Pandémique H1N12 12,8 [5,0–33,8]

1Okaïs C.et al. Vaccine 2011
2Robertoa G etal. Vaccine 2014 



Ça marche pour la vaccination COVID-19 !
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Comirnaty

Vaxzevria

Synthèse ANSM et rapports CRPV période 19 - 25 mars 2021
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L’effet
bonne santé

5
6

Adolphe Quetelet
07/02/1796 – 17/02/1874 



Presque tous les MG repoussent la vaccination 
d’un enfant présentant une rhinopharyngite 
fébrile non compliquée1

• Parmi les 1582 participants, seuls 6 % ont recommandé la vaccination de 
l’enfant le jour même. 

• Cette décision était plus fréquente quand la température était de 38◦C 
plutôt que 39◦C (10 % contre 3 %, p < 0,001). 

• Les MG qui se sentaient à l’aise pour donner des explications concernant 
la sécurité des vaccins étaient plus enclins à vacciner l’enfant le jour 
même (p = 0,045).

• NB : Contrairement à ce que certains peuvent penser, les épisodes 
infectieux mineurs, l’asthme, l’eczéma,…ne constituent pas des contre-
indications aux vaccinations.2

1. Le Maréchal M. et al Médecine et maladies infectieuses, 2018 
2. http://professionnels.vaccination-info-service.fr/Aspects-pratiques/Allergies-et-autres-contre-indications/Fausses-contre-indications-a-la-vaccination
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Les vaccinés ne sont pas des patients : ils sont en meilleurs
santé que la population générale…et donc tombent plus
souvent malades juste après vaccination [1/2]

Symptômes respiratoires après le ROR vaccination ou placebo au jour 0

Placebo
MMR D1

N = 1162 twins

Virtanen M. Pediatrics Vol. 106 No. 5 Nov 2000

04/10/2021 UELC Pharmacien - B. Soubeyrand 58



Les vaccinés ne sont pas des patients : ils sont en meilleurs
santé que la population générale…et donc tombent plus
souvent malades juste après vaccination [2/2]

Griffin et al.  NEJM 1988;319:618-23. 
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Le vacciné se doit d’être « Galieniste » en s’appuyant
sur ses deux jambes : la raison et l’expérience*

“Preuve” d’efficacité apportées par 

Intervention de santé
Expérimentation*
Raison - logique

Témoignage
Sentiment - Croyance

Médecines alternatives Non Oui

Médicine conventionnelle Oui Oui

Vaccination Oui Non**
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*Preuves tirées d'essais randomisés contrôlés à double insu
**Le vacciné ne peut faire que l’expérience des effets indésirables. Il ne fait jamais l'expérience de la protection.

04/10/2021

*Galien, Commentaire au traité d’Hippocrate  sur  les  humeurs 7  ;  Kühn  XVI, 80-81



Des temps révolus !
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https://www.sanofi.fr/fr/nos-domaines-therapeutiques/vaccins

https://www.sanofi.fr/fr/nos-domaines-therapeutiques/vaccins
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(278) COVID-19 : L'obligation vaccinale des soignants - YouTube

https://www.youtube.com/watch?v=SjhsTZuWBN0

