Patrick Berche
Professeur émeérite
alUniversité

Paris Cité

patrick.berche
@gmail.com

DECOUVRIR

La variole est un des pires fleaux de I’lhnumanité, ayant provoqué pres
de 300 millions de morts au cours du seul XX siecle. Cette maladie
a été éradiquée en 1980 grace a une campagne mondiale de vaccination
sous I’égide de I'Organisation mondiale de la santé. Cette disparition
est due a la découverte de la vaccine par Edward Jenner en 1798
et aux innovations ayant facilité son utilisation et sa diffusion.

De la vaccination a
I’eradication de la variole

ly a pres de cinquante ans

que la variole (ou petite vé-

role) a disparu. Cette mala-

die due auvirus smallpox et
touchant surtout les jeunes en-
fantsaétéal'origine d’épidémies
meurtrieres avec 30 % de mor-
talité. Les survivants sont épar-
gnés de toute rechute pour le
restant deleurvie, d’oul'idée de
prévenir la maladie par inocula-
tion dupus devariole d’évolution
favorable. Ce procédé appelé
«inoculation » (ouvariolisation)
a été introduit en Angleterre et
en Nouvelle-Angleterre en 1721.

S’il est efficace pour protéger du- Figure 1. Portl’ait d'Edward Jenner (]749']823).

rablement, il n’est pas sans

risque : celui de la contagion nécessitant I'isolement
des inoculés et celui, peu fréquent, de développer une
variole. Accueillie avec réticence parles médecins etla
population, I'inoculation a surtout été pratiquée dans
les milieux aristocratiques au cours du XVIII® siecle.!

La découverte d’Edward Jenner

Peu d’hommes ont permis de sauver autant de vies hu-
maines qu'Edward Jenner (1749-1823) [fig.1], un médecin
de campagne de Berkeley, pres de Gloucester en Angle-
terre, qui pratiquait des inoculations. Al'origine de cette
pratique, il avait remarqué que les personnes ayant
souffert de la maladie des trayeurs étaient résistantes
al'inoculation et épargnées au cours des épidémies.
Apresvingt ans d’'observations cliniques, il a démontré
expérimentalement’effet protecteur du cowpox contre
lavariole. En mai 1796, lors d’une épizootie de cowpox,

unejeunetrayeuse, Sarah Nelmes,
présente des pustules sur les
mains et les bras (fig.2 AetB). A
partir du pus de ces pustules,
Jennerinocule un jeune garcon
en bonne santé, James Phipps,
8 ans. Le 14 mai 1796, avec une
lancette imprégnée de « ma-
tiere », il pratique deux inci-
sions superficielles surl'un des
bras de’enfant. Apres quelques
jours, James présente des vési-
cules au point d’inoculation
ainsi que des signes généraux
(malaise, perte d’appétit et1éger
mal de téte), guérissant en
quelques jours. Le 1° juillet 1796,
Jenner inocule le jeune garcon
avec du pus de varioleux. Il pratique plusieurs piqlres
etincisions superficielles et n’observe aucune réaction.
L'épreuve est réitérée quelques mois plus tard, puis
apres cing ans, a nouveau sans aucune réaction. Il col-
lige ainsi 23 cas similaires, confirmant la protection
conférée parle pus de cowpox contre lavariole. Il publie
ses résultats a compte d’auteur dans un petit livre de
75 pages, intitulé An inquiry into the causes and effects
of the variolee vaccince (17 septembre 1798). Des 1800,
onnomme ce procédé « vaccination » (vacca, vache) et
lalymphe « vaccine » (virus vaccinia).

La vaccination est rapidement acceptée par la po-
pulation et le corps médical, contrairement aux réti-
cences légitimes concernant I'inoculation. En France,
le procédé est diffusé sous1’égide du duc Francgoisde La
Rochefoucauld-Liancourt, qui crée la Société des sous-
cripteurs pour I'inoculation de la vaccine, dans le but
de promouvoir la vaccination des jeunes enfants dans
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Figure 2. Mamelle de vache avec pustules de cowpox (A) ;
pustules de cowpox sur la main de Sarah Nelmes, d'aprés
I'euvre originale de Jenner (1798), gravure de Pearce (B).

lesorphelinats etles hospices. En1823, cette charge est
reprise par I'’Académie royale de médecine. En Europe,
deux médecins, le Suisse Jean de Carro aVienne et'Ita-
lien Luigi Sacco a Milan, ontjoué unréle crucial en four-
nissant la vaccine provenant d’Angleterre et d’Italie a
toute’Europe de 'Ouest jusqu’aux Empires ottoman et
russe. Ainsi, la vaccination s’est rapidement propagée
dans tous les pays d’Europe jusquaux Etats-Unis.

Apartirde1803, grace a 'expédition Balmis-Salvany
(1803-1812), la vaccine est distribuée dans I'immense
Empire espagnol, aux Caraibes, au Mexique, en Amé-
rique du Sud jusquaux Philippines, en utilisant des
enfants «vacciniféres » pour véhiculer le « levain vac-
cinal ».

La vaccination des jeunes enfants devient obliga-
toire en Dalmatie et en Baviere (1807), au Danemark
(1810), a Hanovre, en Norvege et en Suede (1816), puis
en Grande-Bretagne (1853), en Allemagne (1874), en Ita-
lie (1888) et finalement en France (loi du 15 février1902).
Aufuretamesure quele nombre devaccinés augmente,
la fréquence des épidémies diminue et le nombre de

épidémie grave en Europe a été celle de la guerre fran-
co-prussienne de 1870-1871.

La vaccine animale

En dépit de ces succes, la diffusion du procédé est en-
travée parles sources parcimonieuses devaccine et par
la durée de protection qui diminue apres une dizaine
d’années, nécessitant des rappels. Les épizooties de
cowpox sontrares et imprévisibles, ce qui peut entrainer
des pénuries plus ou moins longues. C’est pourquoi
Jenner avait tres tot proposé la vaccination de bras a
bras, seul moyen d’avoir une source continue devaccine,
sans affaiblissement ou perte de la virulence de la
lymphe (fig. 3). Cependant, au cours du XIX® siecle, ce
procédé a été a l'origine de transmission de maladies
comme la syphilis, ’érysipele ou I’hépatite. Comment
éviter cerisque infectieux ? La solution adoptée a été la
«rétrovaccination », c’est-a-direl'inoculation de lavac-
cine a des génisses qui deviennent une source sire et
stable de lymphe. Cette pratique utilisée a Naples depuis
le début du XIX® siecle est amenée en France en 1864
par Gustave Lanoix et Ernest Chambon, qui créent 'Ins-
titut de vaccine animale et diffusent le procédé dansle
monde (fig.4). La production peut désormais étre stan-
dardisée et la conservation améliorée par ’addition de
glycérine, par congélation et par lyophilisation. Ces
progres techniques se sont avérés essentiels pour
conserver partout la vaccine, en particulier dans les
pays tropicaux.

La variole au XX siecle

Le XIX¢siecle s’achéve parun trés fort recul de lavariole
en Europe. Les dernieres épidémies de variole majeure
surviennent a Londres et a Liverpool en 1901-1903. Des
lors,iln’yaplus, nien Europe ni aux Etats-Unis, que des
épidémies limitées d’importation. A cette époque, une
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déces tombe a des niveaux sans précédent, ne concer- | Figure 3. Vaccination de bras a bras : La Vaccine ou Le Préjugé vaincu,
nant plus que des personnes nonvaccinées. Laderniére | peinture de Louis Boilly (1807).
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nouvelle forme clinique atténuée, a faible mortalité
(alastrim ou variole mineure), se répand en Europe a
partir des Etats-Unis et de I'Afrique du Sud. En France,
lavariole majeure adisparual’orée duXX¢siecle du fait
delavaccination obligatoire des jeunes enfants.Iln’ya
eu aucun cas pendant la Premiere Guerre mondiale. En
URSS, la variole disparait officiellement en 1936, a la
suite d'une campagne de vaccination de masse ayant
duré dix ans. De méme, la maladie est éradiquée en
Chine en1965,alasuite d'une campagne devaccination
de masse débutée en 1951. On considére qu'en 1953, la
variole est éradiquée en Europe et dans I'ensemble du
continent américain, a I'’exception de quelques épidé-
mies importées par desvoyageurs et facilement maitri-
sées. Cependant, la situation est demeurée tres préoc-
cupante en Afrique et en Asie, avec de nombreuses
épidémies mortelles. En 1967, plus de 40 pays décla-
raient encore l'existence de nombreux cas de variole
endémique.

Un programme mondial d’éradication
de la variole

La question d’un programme mondial d’éradication de
la variole est discutée en 1958 lors de la Onzieme As-
semblée mondiale de la santé, a Minneapolis. Le PrVik-
tor Zhdanov, vice-ministre de la Santé d’'URSS et chef
de la délégation soviétique, présente un rapport dans
lequel il affirme que I’éradication est réalisable sur la
base des résultats obtenus par certains programmes
nationaux, comme dans son pays et en Chine. Il propose
que des campagnes de vaccination et de revaccination
soient menées dans toutes les régions endémiques du
monde, en instituant la vaccination obligatoire. Selon
lui, l'effort financier considérable exigé est justifié par
lamenace constante d’épidémiesimportées a partir des
paysd’endémie. Léradication delavariole en zone d’en-
démie pourrait étre obtenue en quelques années en
vaccinant ou en revaccinant avec succes 80 % de la po-
pulation. En mai1959,la Douzieme Assemblée mondiale
de la santé adopte al'unanimité la résolution et décide
d’entreprendre un programme d’éradication mondiale
delavariole.

Le programme prévoit de vacciner 80 % de la popu-
lation dansles pays oulavariole est endémique et méme
d’atteindre des taux plus élevés dans les villes densé-
ment peuplées. Une unité d’éradication de la variole,
dirigée par Donald Henderson, un médecin américain
des Centers for Disease Control and Prevention (CDC)
d’Atlanta, est mise en place a Geneve. Samission est de
suivre la situation épidémiologique dans les régions
endémiques en collectant les informations provenant
du terrain. Fondée surl'absence de réservoir animal et
de porteurs sains, la vaccination de masse cherche a
couvrir 80 % de la population, ce qui serait suffisant
pour stopper la circulation du virus. Cette stratégie a
permis d’éliminerlavariole dans certains pays d’Afrique
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Figure 4. Vaccination animale : Ernest Chambon extrait le pus des Iésions de la variole.
lllustration issue du Frank Leslie’s lllustrated Newspaper, 6 avril 1872.

et ’Amérique du Sud, mais le fléau persiste en Inde et
en Afrique de I'Est en dépit de tres forts taux de vacci-
nation. En réalité, ces taux étaient largement suresti-
més, carils ne tenaient pas compte des échecs fréquents
ni de nombreux biais de recrutement des vaccinés.

Un heureux hasard a permis de découvrir une re-
marquable innovation qui s’avérera tres efficace : la
vaccination « en anneau » (ring vaccination). Installé a
Yahé, ville de I'est du Nigeria, William Foege, un jeune
médecin américain de santé publique, est confronté en
1966 a une épidémie débutante de variole qui touche
plusieurs villages. Du fait de I'insuffisance de doses de
vaccins, ilne peut mettre en ceuvre la stratégie de vac-
cination de masse.Il décide devacciner uniquementles
cas contacts desvarioleux, pour prévenirla dissémina-
tion. Il réussit a stopper cette épidémie avec tres peu de
doses de vaccins. Lannée suivante, il met en place avec
succes un programme d’éradication de la variole dans
larégion est du Nigeria en adoptant cette stratégie. Pour
I’Organisation mondiale de la santé (OMS), la question
cruciale devient des lors la détection précoce des cas
pour mettre en ceuvre la vaccination en anneau.

Finalement, apres des années de lutte intensive, le
dernier cas spontané de variole majeure est enregistré
au Bangladesh, dans I'ile de Bhola, le 16 octobre 1975,
chez une petite fille de 2 ans, Rahima Banu (fig.5%). Le
dernierrefuge delavariole auraétéla Corne de I'Afrique,
ou sévissait surtout la variole mineure. Le dernier cas
devariole, un patient nommé Ali Maow Maalin souffrant
d’alastrim, survientle 27 octobre 1977 en Somalie (fig.5B).
Le 8 mai 1980, 'OMS annonce officiellement I'éradi-
cation de lavariole de la surface du globe. Le cott de la
campagne qui a mobilisé 100 000 personnes sur le
terrain n’a été que de 300 millions de dollars !
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Du smallpox au monkeypox

Ala suite d’une contamination accidentelle & Birmin-
gham en aolt 1978 provenant d'un laboratoire de haute
sécurité, 'OMS a demandé la destruction des stocks de
virus smallpox existant un peu partout dansle monde,
al’exception de deux laboratoires officiels de 'OMS, a
Atlanta et a Moscou (aujourd’hui a Koltsovo, Sibérie)
ou sont congelés des centaines devirusviables. L'arrét
de la vaccination dans la plupart des pays a partir de
1980 a entrainé une perte de la résistance de la popu-
lation, quiredevient tres sensible auvirus. Cette baisse
de I'immunité pourrait avoir favorisé '’émergence en
Afrique du virus monkeypox, un virus apparenté au
virus smallpox, qui a frappé d’abord les enfants afri-

cains puis s’est propagé dans le monde parvoie sexuelle / / - ¥ // | 1 /&
en2022. Lavaccine de Jenner obtenue sur génisses est | rigyre 5, Derniers cas de variole : Rahima Banu, atteinte de variole majeure détectée sur I'ile de

aujourd’hui remplacée par un virus vaccinal produit | phola (Bangladesh), le 16 octobre 1975 () ; Ali Maow Maalin, atteint de variole mineure détectée
sur cultures cellulaires ou ceufs de poule (ACAM 2007), | e Somalie, le 27 octobre 1977 (B).

et surtout parlasouche MVA obtenue par 500 passages
sur culture de fibroblastes d’embryons de poule.
Cevaccinvivant non réplicatif est tres bien toléré, uti- iy
lisable chez les femmes enceintes et les immunodé- REFERENCE

primés. Il conféere une tres bonne protection contre le 1. Berche P. Life and death of smallpox. Presse Med 2022;51(3):104-17.
virus monkeypox. ®

ORGANISATION MONDIALE DE LA SANTE.

UN SIECLE ET DEMI DE SOINS PALLIATIFS T

150 ANS DE SOINS PALLIATIFS

Accompagner la vie jusqu'a la fin, c’est la mission de la maison médicale Jeanne-Garnier... depuis 150 ans ! JUSQU'AU BOUT...

Jeanne Garnier était une jeune veuve confrontée trés tot au deuil de son mari et de ses deux enfants. A la suite de ce
drame, en 1842, elle fonde a Lyon une association de veuves qui s'investissent dans 'accompagnement de femmes
incurables rejetées par les hopitaux, posant ainsi les fondements des soins palliatifs. Au fil du temps, elle fait des
émules et Aurélie Jousset crée a son tour, en 1874, I'nospice du Calvaire a Paris, qui prend le nom de maison
médicale Jeanne-Garnier en 1971, Gérée par une association a but non lucratif, celle-ci est devenue la plus grande
unité de soins palliatifs d'Europe avec 81 lits ; elle accueille 1300 personnes chaque année.

. Guimge collscrl 1asba dinetion dioballe Losoge

Depuis 1996, année de sa reconstruction, elle a regu 28 795 patients. En 2023, 42% des personnes hospitalisées

E venaient directement de leur domicile. Agés de 18 a 105 ans, ils ont passé 16 jours en moyenne a Jeanne Garnier et Jusqu'au bout... la vie

2 83% dlentre eux étaient atteints de cancer. Ouvrage collectif sous la

_ N =
A l'occasion de ses 150 ans, un ouvrage collectif brosse le portrait de Jeanne Garnier, de I'CEuvre des dames du d[rEC“IUn d |Sah?”e Lesage,
Calvaire et revient sur I'histoire de la structure. De 'émergence des soins palliatifs 3 la pratique actuelle, ce livre Historien-Conseil, 2024,
décrit aussi l'évolution du cadre juridique et de la prise en soins. Il explique le quotidien des prés de 205 employés 250 pages.

dont 39 médecins et des infirmiers, aide-soignants, kinésithérapeutes, psychologues, psychomotriciens,
orthophoniste, art-thérapeute, assistants sociaux ainsi que des 120 bénévoles. Ces équipes pluridisciplinaires
interviennent de l'accueil du malade et de sa famille jusqu'a son déces avec une prise en compte de toutes ses
dimensions et un soulagement de la douleur et des autres symptomes par tous les moyens, médicamenteux ou
non. Les derniers chapitres ouvrent la réflexion sur le rapport a la mort, a la fin de vie et sur I'avenir des soins
palliatifs dans la société.

Comme le rappelle Jean Leonetti dans la préface, « en soins palliatifs, on ne lutte pas contre le temps, on l'enrichit (...).
On meurt encore trop mal en France. Les Frangais redoutent de souffrir, plus encore que de mourir. » J. S.
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