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Réponse vaccinale sous traitements immuno-
modulateurs/suppresseurs 

Isaacs JD, Burmester GD. Ann Rheum Dis 2020;79:991-993 



• Le MTX diminue la réponse vaccinale au vaccin contre le 
pneumocoque et la grippe

• Les antiTNFα, le TCZ, les anti-IL17, les JAKi ont peu d’effet sur la 
réponse vaccinale aux vaccins contre le pneumocoque, la grippe, la 
Covid-19.

• Le Rituximab diminue fortement la réponse vaccinale aux vaccins 
contre le pneumocoque, la grippe, la Covid-19 (dans les 2 mois qui 
suivent le RTX)

• L’abatacept: quelques données montrant une diminution de la 
réponse vaccinale (PPV23) et contre la Covid-19 mais des données 
limitées (PCV13)

C. Hua et al. Arthritis Care Research. 2011. 
Fiches CRI-vaccins. Morel J
Furer V et al., Ann Rheum Dis. 2021.

Réponses humorale post vaccinal et traitements



Réponse vaccinale PPV23 sous tocilizumab 

● 190 PR vaccinés avec du PPV23

Le TCZ seul n’influence pas la réponse vaccinale au PPV23
Shunsuke M et al. Ann Rheum Dis 2013.

Contrôles: PR sous SSZ ou bucillamine
(N=54)

(N=62)(N=24)

(N=60)

*TCZ vs MTX
**TCZ vs TCZ +MTX et TCZ vs C

*TCZ vs MTX
**TCZ vs TCZ +MTX et TCZ vs MTX

*** TCZ vs MTX



Réponse vaccinale (grippe) sous tocilizumab 

● 194 PR vaccinés avec 3 souches différentes de virus grippaux sous traitements

Contrôles: PR sous SSZ ou bucillamine

Le TCZ n’influence pas la réponse vaccinal au vaccin contre la grippe

Shunsuke M et al. Ann Rheum Dis 2012.



van Assen S et al., Arthritis Rheum 2010;62;75-81

Vaccination anti-grippale - rituximab

Pourcentage de patients avec un titre
d’anticorps protecteur (≥ 40) sous rituximab
sous MTX et chez les sujets sains avant et 

après vaccination (bleu: avant; vert: après)

Titres moyens des Ac sous
rituximab, sous MTX et chez
les sujets sains



Efficacité entre PPV23 et PCV13 sous abatacept: VACINA

V6 = M6

randomisation

G 1G 2 Groupe PCV/PPVGroupe PPV CTC = corticoïdes MTX = Méthotrexate

Information + 
CI/CNI + CE

V2 = J0 V3 = M1 V4 = M2 V5 = M3 V7 = M12

ELISA + Clinique 
+ vigilance 

ELISA + 
Clinique + 
vigilance

Pneumo 23

V1= J-7

Clinique

MTX + CTCG1

EELISA + 
Clinique + 
vigilance

ELISA + 
Clinique + 
vigilance

ELISA + 
Clinique + 
vigilance

G2

Prevenar 13

Pneumo 23MTX + ABA

La vaccination par le vaccin poylsaccharidique est-elle aussi efficace que la 
vaccination avec le schéma PCV puis PPV en lors de l’introduction d’un 
traitement par abatacept chez un patient insuffisant répondeur à un traitement 
par MTX ou leflunomide ou traitements ciblés (RTX> 1 an)



Variable Modality
All 

population

N=79

Group1
PPSV23

N=40

Group 2
PCV 13

N=39

Age (years)
Mean 
(±SD)

59.61 (± 12.59) 58.08 (± 13.74) 61.18 (± 11.24)

Gender Women 58 (73.42) 33 (82.50) 25 (64.10)

BMI (kg/m²)
Mean 
(±SD)

26.03 (± 5.09) 26.76 (± 6.17) 25.29 (± 3.62)

Previous pneumococcal 
vaccine

Yes/ (%) 17 (21.52) 10 (25.00) 7 (17.95)

DAS28 CRP
Mean 
(±SD)

4.33 (± 0.90) 4.20 (± 0.79) 4.46 (± 1.00)

RF positive Yes/ (%) 55 (70.51) 30 (75.00) 25 (64.10)
ACPA positive Yes/ (%) 55 (70.51) 31 (77.50) 24 (61.54)
Erosive RA Yes/ (%) 47 (61.04) 24 (60.00) 23 (58.97)

Lymphocytes count n/uL
Mean 
(±SD)

1822.31 (±
778.25)

2029.73 (±
886.68)

1603.97 (±
579.90)

MTX Yes/ (%) 63 (79.75) 32 (80.00) 31 (79.49)

MTX dose (mg/w)
Mean 
(±SD)

15.67 (± 4.52) 15.63 (± 5.12) 15.73 (± 3.88)

Leflunomide Yes/ (%) 8 (10.13) 4 (10.00) 4 (10.26)
Steroids Yes/ (%) 33 (41.77) 16 (40.00) 17 (43.59)

Steroid dose (mg/d)
Mean 
(±SD)

7.77 (± 2.42) 7.50 (± 2.58) 8.03 (± 2.30)



Critère de jugement principal

• Définition d’un patient répondeur: doublement du titre des Ac 
pour 3/5 serotypes d’intérêt ((1, 3, 14, 7F, 19A)

• Comparaison des taux de répondeurs entre G1 et G2 (Test du 
Chi-2 (risque alpha de 5% et une puissance de 80%)

Endpoint Total PPSV PCV p RR [95% CI]

ITT: Responders at 1 
month (n (% col))

34/79 
(43.04)

19/40 
(47.50)

15/39 
(38.46) 0.42

1.2350  
[0.7390 ; 
2.0640]

PP: Responders at 1 
month (n (% col))

26/64 
(40.63)

13/32 
(40.63)

13/32 
(40.63) 1.00 1.0000  0.5530 ; 

1.8083]



Réponse vaccinale après arrêt du MTX

Essai randomisé contrôlé coréen comparant 2 stratégies 
vaccinales an5grippales chez des pa5ents a8eints de PR traités 
par MTX

S0
Visite 1

S2 S4
Visite 2

M6
Interview 1

M12
Interview 2

Groupe 1 (n=69)
(MTX continu)

Groupe 2 (n=69)
(arrêt MTX 15 j après le vaccin)

MTX MTX

MTX MTXArrêt MTX

Randomisation  
+ vaccination et titre

Titre

Park JK et al. Ann Rheum Dis. 2017. 76(9):1559-1565



Réponse vaccinale après arrêt du MTX

Poussée de PR dans la période postvaccinale

• 5,1 % (n = 8) groupe arrêt MTX versus 10,6 % (n = 
17) groupe mainIen MTX

• Nécessité de traitement pour 4,5 % du groupe arrêt 
MTX versus 4,3 % du groupe mainIenCe

 q
ue

 l’
on

 c
on

na
ît

Park JK et al. Ann Rheum Dis. 2017. 76(9):1559-1565



Peut-on réduire ce délai à une semaine?

• Essai randomisé contrôlé coréen comparant 2 stratégies vaccinales 
antigrippales chez des patients atteints de PR traités par MTX

S0
Visite 1

S2 S4
Visite 2

M6
Interview 1

M12
Interview 2

Groupe 1 (n=90)
(arrêt MTX 7 j après le vaccin)

Groupe 2 (n=88)
(arrêt MTX 15 j après le vaccin)

MTX MTX

MTX MTXArrêt MTX

Randomisation  : n=240
+ vaccination et titre

Titre

Park et al, Arthritis Rheumatol. 2022 Aug 5. Abstract 0936 

Réponse vaccinale après arrêt du MTX

S1

Arrêt 
MTX



- 85 % de femmes, âges moyens 59 ans, DAS 28 2,2; dose moyenne MTX 12,5 mg/semaine 
- 45 % traités par CTC (dose moyenne 4 mg/jour)
- Co-traitements 25 % HCQ, 20 %  LEF, 15-20 % bDMARDs 
- 62 sujets contrôles

Réponse vaccinale après 1 ou 2 semaines 
d’arrêt du MTX

Park et al, Arthritis Rheumatol. 2022 Aug 5. Abstract 0936 



Faut-il arrêter le MTX pour la vaccination contre la Covid-19 ?

• Essai randomisé contrôlé comparant 2 stratégies vaccinales contre la Covid-19 
(Sinovac: vaccin virus entier inactivé+adjuvant ) chez des patients atteints de PR 
traités par MTX

J0
Visite 1

J15 J28 J42 J69
Visite 2

Groupe 1
(MTX continu)

Groupe 2
(arrêt MTX 15 j après le vaccin)

MTX MTX

MTXArrêt MTX

RandomisaIon  
+ vaccinaIon 1ere dose si Ig Sars-Cov2- 

Titre
2° dose

Réponse vaccinale après arrêt du MTX dans la PR

Scognamiglio Renner Araujo C et al. Ann Rheum Dis. 2022. doi:10.1136/annrheumdis-2021-221916 

Arrêt MTX MTX
N=47

N=55

N=37

Titre



Arrêt du MTX et réponse vaccinale anti-Covid-19 (Sinovac: 
vaccin virus entier inactivé+adjuvant )

Réponse vaccinale après arrêt du MTX 2 semaines suivant le vaccin 

Scognamiglio Renner Araujo C et al. Ann Rheum Dis. 2022. doi:10.1136/annrheumdis-2021-221916 



Arrêt du MTX et activité de la PR (Sinovac)

AcSvité de la PR après arrêt du MTX: évaluaSon en aveugle

Scognamiglio Renner Araujo C et al. Ann Rheum Dis. 2022. doi:10.1136/annrheumdis-2021-221916 



Faut-il arrêter les traitements pour vacciner contre la 
Covid-19?

Landewe R et al. Ann Rheum Dis. 2022; doi: 10.1136/annrheumdis-2021-222006



Arrêt temporaire des traitements conventionnels et vaccins 
anti-Covid-19

Curtis J et al. Arthritis Rheumatology. 2022. 74; ppe21-e36



Arrêt temporaire des traitements ciblés et vaccins anti-Covid-
19

Curtis J et al. Arthritis Rheumatology. 2022. 74; ppe21-e36



Conclusions
• Avant l’initiation des traitements de fond dans le meilleur des cas

•  Si la maladie le permet, arrêt du MTX (LEF, AZA, MMF) 1 à 2 semaines 
après chaque dose de vaccin

• Pas d’arrêt pour les anti-cytokiniques

• Pour le RTX réaliser les vaccins  avant,  ou s’éloigner de la dose de RTX 
(5 mois après) mais à adapter à la circulation virale et ne pas hésiter à 
vacciner si la circulation virale est forte

• Arrêt pour l’abatacept 1 à 2 semaines après la vaccination
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