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Avouac J, et al. Lancet Rheumatol 2021

Rituximab et infections Covid-19 sévère
French RMD cohort : Covid-19 sévère X3 sous RTX vs non RTX (p<0,05)



Etude prospective, 263 PR, 167 Rh Pso, 74 SpA, 102 lupus, 19 myosites, 20 connectivites et 73 vascularites 
et 121 témoins sains vaccinés avec deux doses de vaccin ARNm BNT162b2 Pfizer/BioNTech

Titres moyens des anticorps anti-protéine S selon le traitement de fond chez des patients
atteints de maladie inflammatoire à médiation immune

Vaccin anti-covid-19 et réponse humorale sous 
DMARDs

Furer V et al., Ann Rheum Dis. 2021.
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• Impact significatif en analyse multivariée en comparaison 
au groupe psoriasis qui a le titre d’Ac le plus élevé



L’intervalle de temps entre l’injection de 
rituximab et celle du vaccin jouait un rôle 
très important dans la probabilité de 
séroconversion :  1 % à 90 jours, 18 % à 
180 jours et 52 % à 365 jours 

Séroconversion sous rituximab après vaccination 
avec le vaccin à ARNm BNT162b2 
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Furer V et al., Ann Rheum Dis. 2021.



Réponse cellulaire et humorale sous rituximab 

Egri N et al., Front. Immunol. 14:1146841.

Une réponse cellulaire plus souvent 
obtenue sous RTX

Une réponse humorale sous RTX: 9-68%

Les meilleurs taux de répondeurs observés 
pour les délais les plus longs entre RTX et 
vaccination



Réponse humorale après deux doses de vaccins à ARNm et taux de CD19

Réponse vaccinale anti-SARS-CoV-2 sous rituximab 

Mrak D et al. Ann Rheum Dis 2021;80:1345–1350. 



Réponse cellulaire après deux doses de vaccins à ARNm et taux de CD19

Réponse vaccinale anti-SARS-CoV-2 sous rituximab 

Mrak D et al. Ann Rheum Dis 2021;80:1345–1350. 

N=45 sous RTX

Positive négative Total

Réponse  
cellulaire

26
58%

19
42%

45

Réponse 
humorale +

14/26
54%

6/19
32%

20/45

Réponse 
humorale -

12/26
46%

13/19
68%

25/45



La séroconversion après vaccination est corrélée aux taux de lymphocytes B CD19+ dans le sang!

CD19 et réponse vaccinale sous rituximab 

Mrak D et al. Ann Rheum Dis 2021;80:1345–1350. 



Essai contrôlé randomisé chez les patients sous rituximab sans Ac anti-
SARS-CoV-2 après 2 doses de vaccin ARNm

Troisième dose de vaccin anti-SARS-CoV-2 sous rituximab (1)

ACR 2021 - D’après Bonelli M et al., abstr. L17, actualisé 
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• Réponse humorale
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ACR 2021 - D’après Bonelli M et al., abstr. L17, actualisé 

• Âge moyen : ~60 ans, ~38 % arthrites, ~29 % connectivites, ~14 % vascularites
• Groupe vaccin ARNm : ~57 % csDMARD
• Groupe vaccin vecteur viral : ~37 % csDMARD



• Réponse cellulaire T spécifique

• Une réponse humorale et/ou cellulaire est induite par la 3e dose chez 9/11 patients (82 %) qui 
n’avaient ni séroconverti, ni de réponse cellulaire

• Pas d’effet indésirable sévère rapporté

► Intérêt majeur d’une 3e dose de vaccin anti-SARS-CoV-2
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Intérêt de la 4° dose sous RTX

.
Mrak D et al. Ann Rheum Dis. 2022 doi:10.1136/annrheumdis-2022-222579 

3 mois



Intérêt de la 4° dose sous RTX

.
Mrak D et al. Ann Rheum Dis. 2022 doi:10.1136/annrheumdis-2022-222579 

Réponse humorale Réponse humorale et 
administration du RTX  

Intérêt d’une 4ème dose pour les patients sous RTX
Surtout en l’absence de RTX entre 3° et 4° dose



La réponse vaccinale est d’autant meilleure que:

- le délai entre la dernière injection d’anti-CD20 et la dose de 
vaccin est important
- le taux de CD19 est élevé

En pratique:

- A partir de quel jour post RTX, la vaccination est envisageable 
avec un taux de répondeur >50%?

- A partir de quel taux de CD19, la vaccination est envisageable 
avec un taux de répondeur >50% le taux de CD19 est élevé?



Taux de CD19 et réponse humorale
Etude rétrospective sur 34 patients atteints de néphropathie auto-immune sous anti-CD20

Arnold et al. BMC Infectious Diseases (2022) 22:734



Arnold et al. BMC Infectious Diseases (2022) 22:734

Taux de CD19 et réponse humorale
Réponse humorale après 1 dose de vaccin anti-Covid19
34 patients atteints de néphropathie auto-immune

Seuil 21/uL 197 j



Tolf A et al. JAMA Network Open. 2022;5(5):e2211497 

Intérêt de doser le taux de CD19 pour optimiser l’efficacité vaccinale

Etude de cohorte prospective de 67 patients atteints de SEP (60 sous anti-CD20)
Efficacité de 2 doses de vaccin anti-Covid19 espacées de 3 semaines sous RTX
Recommandation de la réalisation des vaccins si taux de CD19>20/uL ou délai de 6 mois 
entre RTX



Etude de cohorte prospective sur 67 patients atteints de SEP

Tolf A et al. JAMA Network Open. 2022;5(5):e2211497 

Suivi: 7,3 mois (4,3-10) 



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

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



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



En pratique

• Pour les vaccins qui peuvent être programmés sur une période > 6mois: DTPc, 
Pneumocoque, HPV

Avant RTX si 1° cycle de traitement
PROGRAMMER LES VACCINS  A PARTIR DU 5° MOIS, AU MIEUX 4 SEMAINES AVANT 
LE PROCHAIN RTX EN CAS DE RETRAITEMENT
• Pour les vaccins à réaliser sur une période courte (octobre-mars): grippe et Covid-

19
Prendre en considération l’activité et la sévérité de la maladie
Si RTX<5 mois: dosage de B CD19+. Taux de B CD19+ >20/ul : réaliser le vaccin, 
sinon différer la vaccination. Réaliser la sérologie anti-protéine S, 1 mois après
Ne pas oublier la vaccination de l’entourage, et les traitements anti-viraux curatifs 
en cas d’infection (ex: Covid-19)
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