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VACCINS ANTI-SARS-COV-2 :

PREVENTION DE L’INFECTION ET DU DECES ETUDIEE
CHEZ LES VETERANS US (FEVRIER A OCTOBRE 2021)
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Temps de lecture : 10 minutes

Dans cet article, paru le 21 janvier 2021 dans Science, les auteurs rapportent les résultats d’une
étude faite sur une population de 780.225 Vétérans US (2,7% de la population des USA), vaccinés -
ou non - avec les vaccins a ARNm proposés par Moderna et Pfizer-BioN Tech d’une part et avec
le vaccin a vecteur viral de Janssen.

A RETENIR

* L’EFFICACITE DE LA PROTECTION VACCINALE CONTRE L’INFECTION DECLINE AVEC LE TEMPS.

» LE RISQUE DE DECES DIMINUE SELON LE VACCIN, SELON LE STATUT VACCINAL DU SUJET ET
SON EXPOSITION OU NON A UNE INFECTION PAR SARS-C0OV-2 BIEN QU’IL SOIT VACCINE.

e LES 3 VACCINS UTILISES SONT TOUS MOINS EFFICACES SUR LE VARIANT (DELTA)

e LE MAINTIEN DES GESTES BARRIERES S’ IMPOSE AUSSI BIEN CHEZ LES VACCINES QUE CHEZ LES NON-
VACCINES, PUISQU'ON OBSERVE DES INFECTIONS (AVEC TRANSMISSION POSSIBLE) ET DES
EVOLUTIONS LETALES MALGRE LA VACCINATION.

DUREE D’EFFICACITE DE LA PROTECTION CONTRE L’INFECTION

On espérait que les vaccins a ARNm "BNT162b2" (Pfizer-BioNTech), "mRNA-1273" (Moderna) et le
vaccin a vecteur viral "JNJ-78436735" (Janssen) diminueraient les manifestations cliniques de Syndrome
Aigu Respiratoire Sévere (SARS-CoV-2), lors de leur arrivée sur le marché aux USA [1.2]. Leur utilisation
semblait quelque peu corrélée a une diminution de lincidence d’infections asymptomatiques et de la
contagiosité associée. Les rapports initiaux (incluant le suivi des essais de Pfizer et de Moderna) [6-8]
suggéraient une protection vaccinale soutenue [9]. Mais trois rapports du Centre américain de prévention
et Contréle des maladies (CDC) en ao(t 2021 [10,12] ont démontré que la protection contre 'infection
avait décliné au milieu de I'été, alors que le variant Delta devenait dominant ; des infections, maladies,
hospitalisations et décés continuaient a apparaitre chez les vaccinés.

S’est alors posée la question des "boosters"” (injections de rappel) ; utilisées d’abord par Israél, puis 'UK ;
aux USA, la FDA en a autorisé I'utilisation en septembre 2021 pour les plus agés (= 65 ans) et les adultes
arisque [22] puis les autorisations pour les autres vaccins [23] ont suivi. Le débat a propos des "boosters”,
aux Etats-Unis, a dévoilé les limites de linfrastructure de la santé publique dans ce pays : les données
nationales sur la découverte d’infections chez les vaccinés sont mal renseignées. Le CDC a modifié en
mai 2021 sa fagon de surveiller toutes les infections qui apparaissaient pour se focaliser sur I'identification



et I'investigation des seuls cas hospitalisés et a issue fatale attribuable a n’importe quelle cause,
méme non reliée a la CoVid [25].

Voici les résultats marquants que I'on peut retenir de I'article sur les Vétérans américains :

Le pourcentage de tests PCR positifs est plus élevé chez les non-vaccinés (25,8%), les sujets de
moins de 50 ans (19,1%), ceux qui ont un score de comorbidité plus bas (16,2%) (index de
comorbidité de Charlson = 0) [26].

Sur 498.148 sujets pleinement vaccinés, 33.514 (6,7%) avaient un test PCR positif. La distribution
des 3 vaccins dans la population des vaccinés est liée a I'4ge des sujets : les plus jeunes (<50 ans)
ayant une probabilité plus grande d’avoir recu le vaccin Janssen.

Pendant la période d’intérét (1¥février—1°octobre) I'efficacité anti-infectieuse a décliné avec le
temps (P < 0,01) a partir de mars (Fig. 1), et cela avec tous les vaccins : celui de Janssen d’abord,
puis Pfizer-BioNTech (43%) et Moderna (58%).
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Des le début juillet, les risques d’infection (par SARS-CoV-2) s’accéléraient chez les hon-vaccinés
aussi bien que chez les doublement vaccinés (Fig.2). Les vaccinés avec le produit Moderna
avaient le plus faible risque d’infection, suivis de prés par ceux qui avaient eu le produit Pfizer-
BioNTech et, loin derriere, le vaccin Janssen.
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Le risque de déceés apres infection par SARS-CoV-2 était plus élevé chez les non-vaccinés,
indépendamment de I'dge ou des comorbidités [Fig. 3]. Cependant, les infections n’étaient pas
bénignes chez les vaccinés, comme le démontre le risque de déceés plus élevé chez les vaccinés
ayant eu une infection intercurrente que chez les vaccinés indemnes de toute infection.

Des résultats similaires ont été observés dans la période ou le variant Delta est devenu dominant.
Plus spécifiquement, parmi ceux qui avaient un test-RT-PCR positif a partir du 1° juillet 2021, la
vaccination était associée a une diminution du risque de décés, bien qu'avec des différences
selon I'4ge et le vaccin utilisé. Avant 65 ans, ['efficacité contre un déces était 81,7% pour 'ensemble
des vaccins (73% pour Janssen, 81,5% pour Moderna et 84,3% pour Pfizer-BioNTech). Par contre,
apreés 65 ans, la protection n’était plus que de 71,6% pour I'ensemble des vaccins, (52,2% pour
Janssen, 75,5% pour Moderna et 77,1% pour Pfizer-BioNTech).
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Un observateur attentif verra que la courbe de survie des < 65 ans (A) est Iégérement meilleure chez les
non-vaccinés PCR néqgatifs que chez les vaccinés PCR négatifs. Serait-ce di aux effets indésirables
des vaccins ? Une grosse limite méthodologique, soulignée par les auteurs eux-mémes, est que l'on ne
sait pas pourquoi les sujets se font tester en PCR. Il est bien dit que les asymptomatiques ne sont peut-
étre pas testés...
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LES 3 VACCINS UTILISES SONT TOUS MOINS EFFICACES SUR LE VARIANT DELTA

Cette étude, portant sur 780 225 individus, semble en faveur des bénéfices de la vaccination pour la
réduction des risques d’infection (par SARS-CoV-2) et de déces.

Cependant, la protection décline tandis que les risques augmentent a la fois chez les non-vaccinés
et les vaccinés, coincidant avec I'émergence et la dominance du variant Delta aux USA. L'analyse
portant sur 3 types de vaccin suggére un déclin majeur de protection contre I’infection (SARS-
CoV-2) avec le temps pour le vaccin Janssen. Encore que, en dépit du risque d’infection qui
augmentait avec le variant Delta, le risque de décés des non-vaccinés apreés infection restait
éleveé par rapport au risque des vaccinés.

Les modéles d’infection par le SARS-CoV-2 parmi les vaccinés montrent une inquiétante tendance
temporelle, correspondant a I'émergence du variant Delta aux USA en juillet 2021 [27]. Bien que
d’autres auteurs aient rapporté une protection contre l'infection et contre le risque de décés chez les
Vétérans pendant la campagne de vaccination de la mi-mars 2021 [27], les résultats de cette étude
suggerent que les vaccins sont moins efficaces dans la prévention d’infection due au variant
Delta. Ce variant est plus contagieux que d’autres, probablement a cause d’une charge virale
augmentée et donc d’une transmission possible avant l'apparition des symptémes [28]. D’autres
études américaines [29-31], montrent, elles aussi, un déclin de la prévention au moment ou le variant
Delta atteignait la dominance, ce déclin étant notable chez les adultes plus 4gés. Le méme type
d’observation a été fait en Israél [16], au Royaume Uni et au Qatar [32, 33].

La durée d’efficacité de la prévention d’infection face au variant Delta, dans cette population de
780 255 individus, dépendait du type de vaccin et cela était vrai pour tous les groupes d’ages et le
temps écoulé depuis la vaccination. Le produit de Janssen a montré un important déclin d’efficacité :
la prévention des déces n’était que de 50%. Ceci concordait avec la meilleure réponse en anticorps
neutralisants obtenus aprés vaccination avec les vaccins Pfizer-BioNTech et Moderna [34]. De plus,
les différences de réponse immunitaire aux vaccins ARNm sont en faveur d’'une meilleure
prévention contre le risque de déceés (via I'immunité cellulaire qu’ils sont capables de générer)
comparée a la prévention contre I'infection qui dépend plus des anticorps [35].

L' observation d’une augmentation de risque de décés chez les sujets vaccinés infectés de
facon intercurrente par SARS-CoV-2, justifie la poursuite des recherches et la mise a disposition
d’interventions efficaces pour prévenir ces infections. Ceci est valable pour toutes les personnes,
incluant les totalement vaccinées. En effet, les Vétérans pleinement vaccinés, comparés aux
non-vaccinés, ont une plus forte probabilité de survie lorsque ces deux populations subissent la
méme infection intercurrente (SARS-CoV-2) ; ceci est vrai pour les groupes plus 4gés, ceux qui ont
des maladies chroniques et pendant et apres I'’émergence du variant Delta en Juillet 20221.

Il faut aussi noter que ces infections sont un sujet d’inquiétude quant a la transmission. Le variant
Delta, en particulier, se caractérise par une charge virale dans la muqueuse nasale, aussi
importante chez les vaccinés que celle que I'on observe lors d’une infection chez les non-
vaccinés. [36]. Dans la mesure ou la charge virale est un point-clé de la transmissibilité [37], le
bénéfice de la vaccination est moindre pour le variant Delta que pour les variants plus anciens [38].

On ne sait pas encore si ces infections "intercurrentes"” augmentent le risque de "Covid long". Celui-
ci peut s’observer aprés des infections aussi bien légeres que séveéres, ce qui laisse supposer que
les survivants d’une infection intercurrente peuvent étre aussi a risque de Covid long. D'ailleurs une
autre étude sur la cohorte de vétérans devrait étre prochainement publiée sur le Covid long.

La communauté scientifique continue a débattre sur l'intérét des boosters. L'agence américaine du
médicament (FDA) a autorisé les boosters avec Pfizer-BioNTech en septembre puis Moderna et
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Janssen en octobre 2021. Quoique I'étude américaine n’aborde pas directement les bénéfices et
risques des boosters, ses résultats peuvent étre interprétés dans le contexte de ce débat toujours en
cours

1) La prévention d’infection diminue le plus fortement avec le vaccin Janssen, mais cette
protection n'est que de quelgues semaines ; est-il donc judicieux de proposer un vaccin dont
I'efficacité est trés loin des 95% voire 99% annoncés et dont les injections de rappel devraient se faire
tous les deux mois ?

2) Quoique leur risque de déces soit beaucoup plus bas, en raison de leur age, les jeunes (< 65 ans)
avaient la plus importante réduction de risque relatif de décés associé a la vaccination, ce qui
suggérait que ce groupe d’age pouvait tirer bénéfice d’'un booster, comme le groupe des plus agés.
Le récent résultat du premier essai sur les boosters indiquerait qu’un booster avec Pfizer-BioNTech
est efficace a 95,6%, comparé avec 2 injections suivies d’'un placebo [43]. Mais des inconnues
subsistent. Quelle sera I'efficacité des boosters contre le variant Delta et les suivants qui ne vont pas
manquer d’émerger ? Et combien de temps va durer 'immunité obtenue aprés un booster ? De fagon
observationnelle, nous constatons déja des infections massives au variant Omicron chez des
triple- vaccinés.

En conclusion, pouvons-nous dire que le vaccin est le meilleur outil pour la prévention de I'infection
a SARS-CoV-2 et, donc, la prévention du risque de décés ? Les auteurs de I'étude sur les vétérans
américains concluent : "Ce vaccin doit étre accompagné des mesures traditionnelles : port de
masque, lavage fréquent des mains et distanciation physique, chez les vaccinés tout autant que
chez les non-vaccinés"”. Quel est donc son intérét ? En outre, il ne répond pas a deux des
bénéfices attendus d'un vaccin : la protection du sujet vacciné lui-méme, et I'absence de
transmission de la maladie par le sujet vacciné.

De plus, I'utilisation du vaccin, en tant que seul traitement proposé, empéche le recours a des
thérapeutiques précoces qui ont fait leurs preuves - certaines depuis le début de I'épidémie — et qui
permettent d'éviter le passage au stade d'inflammation majeure et d'infections surajoutées, qui
nécessite ensuite hospitalisations et/ou nécessité de recourir a des soins intensifs.

Enfin, on peut souligner, a regret, que rien ne soit dit a propos des effets secondaires consecutifs aux
injections vaccinales anti-Covid. Il serait en effet étonnant qu’il n’y en ait eu aucun chez 498 148
Vétérans vaccinés et trés régulierement surveillés par le Veterans Health Affairs (VA).
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