A7

eeeeeeeeeeeeeee

en onco-gériatrie
Dr Isabelle COUTURIER-BEREDER

Gériatre
Pole Réhabilitation-Autonomie-Vieillissement

@73 Centre
' Hospitalier

= == E¥Universitaire

~ = "de Nice #INice

UNIVERSITE COTE D’AZUR ::#::



e Conflits d’ intéret:
. PFIZER
. SANOFI-MSD-PASTEUR




Pourquoi protéger ces patients ?

7 . N 7’
* Parce qu ils sont agés ?:
raisons liées au terrain

e Parce qu’ils ont un
cancer ?: le cancer et
ses traitements




Raisons immunologiques liées au terrain




Immunosénescence+++

=) Lerisque infectieux et plus encore le risque
d’ infections graves augmente avec |’ ge

e aggrave par la dénutrition
== |[imite la capacité de réponse vaccinale.

*Gavazzi G, Krause KH. Ageing and infection. Lancet Infect Dis. 2002; 2: 659-66.

*Goronzy JJ, Weyand CM. Understanding immunosenescence to improve responses to vaccines. Nat Immunol. 2013; 14: 428-36.
*Lang PO, et al. Inmunosenescence: Implications for vaccination programmes in adults. Maturitas 2011, 68(4): 322-30.

*Lang PO, et al. Inmune senescence and vaccination in the elderly. Curr Top Med Chem. 2013; 13: 2541-50.



Les sujets agés font des infections plus
graves
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Statut fonctionnel et infection
Facteurs de Risque

Nosocomialinfection
level of ADL, 85y, 214 patients
N Functional status = A prevalence NI

Non adjusted Adjusted
OR (C195 %) p OR (C195 %) p

Urinary tract indwelling 58(25-139) <001 4,4(1,6123) <001
- 65(24-17.3) <001 44(18111) <001
New functional decline 2,3(1,1-4,7) 0,02
Pressure sore 3,3(1,4-7,7) <0,01
Pneumonia 3,3 (1,6-7,2) <0,01
Life threatening diagnosis 3,1(1,3-71) <0,01 2,7(1,1-6,8) 0,03

Maziere S, Gavazzi G, JNHA soumis



L’ immunité a médiation cellulaire
lymphocytes T

Immunite a Dénutrition Sujets ages Sujets agés
médiation protéique dénutris
cellulaire
CD3 \ \ N\
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Mécanismes de défense contre les bactéries intracellulaires moins efficaces



L’ immunité 3 médiation humorale
lymphocytes B+++

* Diminution des anticorps spécifiques (apres
stimulation antigénique)
e Vaccinations moins efficaces:
— Moins d’AC
— AC moins spécifiques
— Réactions plus lentes et de moins longue durée
 Augmentation des auto anticorps

Moins bonne défense contre les bactéries extra cellulaires
Vaccins moins efficaces



I’AGE : premier facteur de risque
pneumonie a pneumocoque

332114/ 1000

22 a 44 /1000
X4

Incidence / 1000
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<65 ans > 65 ans institutionnalisés

Janssens Lancet Infect Dis 2004;4:112-124
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La grippe

Ofrancetvinfo.fr

9000 déces sont imputables a la grippe chaque année en
France chez les plus de 65 ans entre 2000 et 2009

500 000/an dans le monde

* 90% des déces concernent les > 65 ans

 Epidémie 2014-2015: surmortalité toutes causes confondues
18 000 a 24 000 personnes

*  Bonmarin |, et al. Impact of influenza vaccination on mortality in the French elderly population during the
2000-2009 period. Vaccine 2015; 33(9): 1099-101.
*  Grippe 2014-2015 : une épidémie de forte intensité. BEH 2015; 32-33: 591-616. Disponible sur
http://www.invs.sante.fr/beh/2015/32-33/pdf/2015_32-33.pdf
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La grippe

e Hospitalisation pour la grippe
< 65 ans avec FDR: 0,4/100 000

» 65 ans avec FDR: 185/100 000

> 75 ans risque d’ hospitalisation: 7,3%
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La dénutrition est un facteur de risque
indépendant d'infection nosocomiale chez un
malade hospitalisé

46—
Evaluation de la dénutrition par le NRI :

P=0,009
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Non Dénutris (203) Dénutrition Dénutrition sévére
modérée (290) (137)

Schneider et Hébuterne Br J Nutr 2004




Les commorbidités

©Le Quotidien du Médecin

— Diabete,
— insuffisance cardiaque,
— BPCO....



Augmentation du risque relatif de faire une
infection a pneumocoque selon le nombre de
co-morbidités

Dans 'étude CAPAMIS, l'incidence des infections a pneumocoque augmente en
fonction du nombre de comorbidités

12 - 10,77
Augmentation
taux incidence ? :
/1000 patients-années 10 - . L augmentgtlon O,le . 8,89
|” incidence des infections a
8 - pneumocoque est associée au
nombre de comorbidités chez
6 les sujets de plus de 60 ans
4 3,1
| 1,52
2 0,8
O T T T T
sans comorbidité 1 comorbidité = 2 comorbidités 3 comorbidités 4 ou +

comorbidités

Vila-Corcoles et al. Infection 2015 — published online June 2015.



La polymédication

* Antibiotiques: pression de sélection++

— Patients agés porteurs de BMR

* |PP: augmentation du risque de présenter une
infection a CD, et BLSE



IPP et risque de pneumonie

Omeprazole | 68 (14,3%) 470 (9,5%) 1.74.(1.28.2.35)
Pantoprazole |25 (5,3%) 132 (2,7%) 2,29 ( 1,43-3,68)

Lansoprazole |5 (1,1%) 70 (1,4%) 0,91 (0,35 -2,34)
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Raisons immunologiques liées au cancer
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Raisons immunologiques liées au
cancer

* Risque sepsis X 10/ population générale
o Hématologie: 66,4/1000

o Tumeurs solides: 7,6/1000

P.Loulergue: risque infectieux et prévention en oncologie groupe prévention hdopital Cochin paris Mars 2016
Angus Crit Care Med 2001 jul;29(7):1303-10

Taccone Crit Care 2009;13(1):R15. doi: 10.1186/cc7713. Epub 2009 Feb 6.



Micro organismes en causes

BACTERIES VIRUS CHAMPIGNONS PARASITES

S.aureus Pneumocystis Toxoplasma Gondii
Jiroveci

S.Epidermidis HSV Candida sp. Cryptosporidium

P.aeruginosa CMV Aspergillus sp.

K.pneumoniae Grippe Cryptococcus

E.Coli VRS Histoplama

C.difficile VHB Coccidioides

Steptoccus sp.
S.pneumoniae
Enterococcus

Salmonelle

P.Loulergue: risque infectieux et prévention en oncologie groupe prévention hopital Cochin paris Mars 2016



Raisons immunologiques liées aux traitements

©maladiedecrohn.com
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* VWC
* PICCLINE
* DVI


http://www.nashvillevascularandveininstitute.com/port-a-cath-placement

Déficits Immunitaires

Liés au traitement

Chimiothérapie pour tumeur solide ou hémopathie maligne

Corticothérapie (10 mg /j eq. Pred.)
Immunosuppresseur

Biothérapie

Patients transplantés d’ organe solide
Splénectomisés

Greffés cellules souches hématopoiétiques



Comment prévenir le risque
infectieux?

©socia|busi ssssss dels



‘;f Mesures de prévention
ea générales

* Précautions standards++

* Prévention des infections endogenes

* Formation des soignants a la gestion de VVC,etc...




? Mesures de prévention
3 | spécifiques

* Maintien de 'autonomie ++: Activité Physique
adaptée

* Prise en charge de la dénutrition

www.asco.org/guidelines/outpatientfn

©American Society of Clinical Oncology 2012



Chimiothérapie: Facteurs
de croissance

* Risque de Neutropénie variable selon les
molécules utilisées mais prise en compte de
I” Age +++ pour les G-CSF

* Augmentation du risque des 65 ans

Flowers CR, Jclin Oncol 2013 Feb 20;31(6):794-810

* Risque pour 50 % des patients recevant un
traitement myélo suppresseur



Vaccination et
Chimiothérapie

e Baisse du nombre et de la fonctionnalité
des Ly T CD4 pendant et plusieurs mois
apres le traitement

 Mise a jour vaccins avant la chimio +++
Si possible
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Ne pas oublier les vaccins
« classiques »

Rappels contre la Diphtérie a dose réduite, le Tétanos
et la Poliomyélite (dTP) +/- coqueluche acellulaire se
font a age FIXE
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Chimiothérapie

© swagactu.com

e Vaccins vivants atténués Cl pendant la chimio
et pendant 6 mois apres arrét du TRT:

— BCG: Contre Indiqué ++

— Varicelle: si non immunisé, 1 an apres la chimio

— 17 pts vaccinés, 3 a 6 mois apres arrét de la chimio

— Séroconversion 94% ap 2 doses
Leung et al. Eur ] Haematol, 2004

— Zona: selon criteres d’age (65-74 ans)

30



Vaccination et £
Chimiothérapie

* Vaccins Inactivés

P

© swagactu.com

_ En cours de chimio apres la chimio

dTPca

Pneumocoque

Grippe
saisonniere

Non indiqué Tumeur solide: M3
Hémopathie maligne: M6

MO: PCV13+ M2:PPV23 M3: PCV13+ > M2 PPV23

Enfants>5ans et adultes non vaccinés Rappel souhaitable si FDR d’infection sévere a
pneumocoque

ANNUELLE + rappel M1 ANNUELLE

Si vaccination en début de saison et
période épidémique

31



Immunosuppresseurs,
biothérapies et/ou
Corticothérapie

(>10 mg/j plus de 15 jours ou Bolus)

e Vaccins vivants atténués Cl
— Apres arrét des traitements attendre 3 mois
— si Rituximab: attendre 6 mois

32



Immunosuppresseurs,
biothérapies et/ou
Corticothérapie

Oinstitut-biotherapies.fr

(>10 mg/j plus de 15 jours ou Bolus)

Vaccins inactivés Schéma

.
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Patients splenectomisés

* Antibioprophylaxie:

ORACILLINE 1 000 000 UlI,

e cpr par voie orale 1cp matin et soir, QSP 30 jours, a
prendrequotidiennement pendant 2ans

e Siallergie vraie a la pénicilline:ROXITHROMYCINE 150mg :1cp
matin et soir pendant 2 ans.



Patients splénectomisés

©gezondheid.be

 Aucune contre indication vaccinale

splénectomie programmeée: vacciner 2 semaines avant
intervention

schéma

Méningocoque B MO + M1
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Patients greffés de
cellules souches f
hématopoiétiques

* Schéma de primo vaccination: pneumocoque
+++ M3/ autres M6

* Vaccins vivants atténués: Cl pendant 2 ans
apres la greffe
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Conclusion

* Prévention des risques infectieux en onco-
gériatrie:
1. Prise en charge de la dénutrition ou du risque
Prévention de la perte d’autonomie
Prise en charge du risque de neutropénie induite

s W N

Vaccination avant/pendant/apres +++




