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ENJEUX

= Infections a pneumocoque (IP)
= Infections non-nvasives et invasives (IIP) (bactériémies, méningites, ...)

= La morbidité et la mortalité pour les IIP sont les plus élevées chez les enfants et les personnes agées =» Fardeau des
infection a pneumocoque !!!! =» risque plus élevé si facteurs de risque (1D, ....)

= En 2016, une surveillance des Pneumonies a pneumocoque dans 195 pays = Sp cause la plus fréquente d’Inf Pulm, 1.2
million déces dont 490,000 des adultes >70 ans (Reiner RC et al. Lancet Infect Dis 2018; 18: 1191-210)
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S. PNEUMONIAE EN TUNISIE : DONNEES LART 2019

Souches invasives 28,4 LCS :40,7% ; HC :43%
Souches non invasives 71,6

80 ° r e M
Evolution de la résistance de Sp aux beta-lactamines

70 R+l (N=282)

60

< 15ans 37,2

> 15ans 62,8 s0 3l

}‘,“'}‘ ) 4: ,7
: : 33/] A i g >
- Patients > |5 ans | Patients < |5 ans 30 PN ’ 0
% R % R+l % R % R+l 20 g y FETe 95—+
Oy 1 | St o ’ .

Penicilline G 4,2 58,8 2,9 81 0 ] ' ’ \ Bt 1
Amoxicilline 7,3 31,5 13,5 56,7 61 ’ ety 7
Céfotaxime 0,6 7,3 1 1,9 0
Erythromycine 59,2 59.2 76.5 76.5 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Pénicilline G = ===Amoxicilline ===Céfotaxime



s Research article EMH]J - Vol. 25 No. 12 - 2019

COUT DES IIP : TUNISIE Cott hospitalier des pathologies invasives a pneumocoque chez les
' enfants agés de moins de 15 ans en Tunisie

ENFANT

Arwa Ben Salah,'? Sana El Mhamdi,” Manel Ben Fredj,! Chebil Ben Meriem,?* Jihen Bouguila,* Khaled Ben Helel,” Lamia Sfaihi,® Ratiaa Mustapha,’
Mohamed Sfar ® et Mohamed Soltani 2

Juin 2014 - mai 2015, enfants <15 ans

: e . " Le taux d’incidence hospitaliere dans les 10 gouvernorats
= |5 services de pédiatrie en Tunisie / 10 gouvernorats

= des pneumonies/ pleuropneumonie a pneumocoque chez les
enfants < |5 ans:41,3 /100 000 enfants < |5 ans

60 : méningite bactérienne, dont 35 % (n = 21) M a = des méningites 3 pneumocoque confirmées : 9 / | 000 000
pneumocoque enfants < |5 ans

727 : pneumonie ou Pleuro-P a pneumocoque.

Tableau 5 Extrapolation des donnees de lI'etude a I'ensemble des enfants tunisiens ages de moins de 15 ans

Pneumonie a Meéningite a Total
pneumocoque pneumocoque
Nombre annuel d'hospitalisations 1091 69 1160
Cotuit annuel occasionné par les hospitalisions (DT) 386 115,800 115 963,608 502 079,408
Nombre annuel des séquelles liées aux cas 18 1,7% 16 23,2% 34
hospitaliers
Nombre de décés annuels liés aux cas hospitaliers 16 1,4% 10 14,5% 26

Dinar tunisien (TND) = USD 0,51 (moyenne pour l'année 201 5).



Aging Population and Future
Purden of Pneumococcal
Pneumonia in thhe United States

BRIEF REPORT « JID 2012:205 (15 May) = 1589

Peter C. Wrne_"" Jomatham A Finkelstein_"‘z G. Thomas Hav?
Jeffrey A. Linder.? Kristen WM. Johnson™® Sheryl Rifas-Shiman,”
Mattheww R. Moore,” and Susan S. Huang®

USA : en absence de toute intervention préventive,
I’hospitalisation pour pneumonie a pneumocoque augmenterais

de 96% (2004-2040)
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Figure 1. Estimated pneumococcal pneumonia hospitalizations by
year, stratified by age. Age-specific incidence was held constant for all Figure 2. Direct costs by age of outpatient and inpatient pneumococ-
years studied. Numbers over each bar represent all-age incidence of cal pneumonia, 2004 and 2040. All costs are held constant in 2007
pneumococcal pneumonia hospitalization per 1000 persons in the popu-
lation. Incidence is projected to increase from 1.37 per 1000 persons to dollars.

1.94 per 1000 persons between 2004 and 2040.



VIRULENCE DU PNEUMOCOQUE

Pneumocoque : Pathogéne majeur A .
= Reésistance croissante aux antibiotiques N .
= Virulence =» Capsule ++ ._,_-. ' AN
= 100 sérotypes distincts ont été identifiés yo o R
= < 30 sérotypes causent la majorité (> 90 %) des infections invasives e e SE '
Lo iad —_——

= Les anticorps dirigés contre les polysaccharides capsulaires ont un effet protecteur

= Capsule => cible de la vaccination

Jansen AG et al. Clin Infect Dis. 2009;49:23-e29.



VACCINS ANTI-PNEUMOCOCCIQUE

= Trois vaccins disponibles dont 2 destinés a I'adulte sont enregistrés :|* Un nouveau PCV 10 autorisé en juillet

_ L . 2020:1,5,6A,6B,7F 9V, 14, 19A, 19F, 23F
= |e vaccin polysaccharidique a 23 valences (PPV23)
= =» |es principaux sérotypes responsables

= le vaccin conjugué a |0 valences (PCVI10) d'IP en Afrique, Asie et Amérique latine

= |e vaccin conjugué a |3 valences (PCVI3). = Adultes et enfants
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PCVT

. sérotypes additionnels PCV10 & PCV13/PCV 7



INTERETS DES VACCINS CONJUGUE ?

La conjugaison genere une reponse T-dépendante ‘
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® |nduit une mémoire immunitaire

" [nduit un effet booster (démontré chez I'enfant)

Polysaccharide Immunogenic Conjugated

" Produit des Ac IgG de plus haute affinité anfigens CATICE kA woe

= Réduit le portage rhinopharyngé™* =» immunité de troupe ou indirecte

= Une réduction par 10 de la quantité d’AG utilisée dans le vaccin™

Pneumovax SmPC; 2. Prevenar Summary of Product Characteristics; 3. Lazarus R et al. Clin Infect Dis 201 1;52(6):736-42; 4. Pollard AJ et al. Nature Reviews Immunology. 2009;9(3):213-20; 5. Ada G. N Engl |
Med. 2001;345:1042-1053

* Exemple, pour 25ug d’antigéne polysaccharidique par sérotype nécessaire pour PPV, 2.2 ug d’antigéne polysaccharidique par serotype est nécessaire pour PCV (sauf 6B qui nécessite 4.4 ug d’antigéne
polysaccharidique), ** démontré pour I'enfant



LA CONJUGAISON GENERE UNE REPONSE T-DEPENDANTE

Réponse primaire apres
injection #1

5 —
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Janeway C, et al. Immunobiology: The Immune System in Health and Disease. New York, NY: Garland Science Publishing; 2005.



7VCICCHJ&
Vaccine Vaccine

journa I homepage: www.elsevier.com/locate/vaccine

L.A. Jackson et al. / Vaccine 31 (2013) 3577-3584 — . LA Jackson et al. f Vaccine 31 (2013) 3585-3593
7chcin&

journa Il homepage: www.elsevier.com/locate/vaccine

Immunogenicity and safety of a 13-valent pneumococcal conjugate vaccine
compared to a 23-valent pneumococcal polysaccharide vaccine in
pneumococcal vaccine-naive adults

icity and safety of a 13-valent pneumococcal conjugate vaccine in
—— . .
ars of age and older previously vaccinated with 23-valent

cal polysaccharide vaccine
Lisa A. Jackson®*, Alejandra GurtmanP, Martin van Cleeff<, Kathrin U. JansenP,

Deepthi JayawardeneP, Carmel Devlin®, Daniel A. ScottP, Emilio A. EminiP *, Alejandra GurtmanP®, Kathryn Rice, Karlis Pauksens, Richard N. Greenberg®,

William C. GruberP, Beate Schmoele-Thomad s Daniel A. ScottP?, Emilio A. Emini®, William C. Gruber®, Beate Schmoele-Thomaf

Sujets naifs de PPV23 Sujets > 70 ans déja vacciné par PPV23 (> 5ans)

Cohorte | (sujet 60-64 ans) :Vaccination PCV |3 |" groupe : vaccination PP23 puis a | an PCV13
PPV23 ‘

ot 2¢Me groupe : vaccination PCVI3 puis a | an

Cohorte 2 (sujets 50 -59 ans) :Vaccination PCV |3 PCVI3

Les Ac induits par PCV 3 sont non inférieurs a ceux induits par VPS23/ mémes sérotypes
PCV13 :La réeponse est supérieure pour 8 des 12 sérotypes en commun et pour le 6A

PCV13 n'a pas influencé négativement les réponses a une seconde dose de PCV 13,
PPV23 a entrainé des réponses plus faibles a une dose ultérieure de PCV13




CONSEQUENCES DES ETUDES D’IMMUNOGENICITE

Le benéfices > risques du PCV 13 pour la prevention des |IP

Extension AMM fin 2011 :adulte > 50 ans =» PCV 13 approuvé pour la prévention des
pneumonies et des |IP causees par les serotypes inclus dans le PCV13.

Interet PPV23 : élargissement de la couverture serotypique mais phénomene d’hypo-
réeponse ++

Differents comités techniques de vaccination de differents pays retiennent I'indication
PCV |3+ PPV23 chez les personnes a risque / immunodeprimeés

1 MMR Junel, 2012 / 61(21);394-395, 2 pneumococcalpolysaccharide conjugatevaccine (13-valent, adsorbed) Procedure No.: EMEA/H/C/001104/11/0028



VACCINATION ANTIPNEUMOCOCCIQUE : FRANCE

4.1 Tableau des vaccinations chez les enfants et les adolescents - 2021

Pour toute personne ayant déja regu un ou des vaccins avant la mise en place du calendrier vaccinal en 2013, se référer aux chapitres comrespondants et/ou tableaux 4.8

Naissance | 2 mois 4 mois Gmois | fimois | 12mois | 16-18 mois mmm 16-18 ans

DTCaP

DTCaP

2+1
Prématureés et les nourrissons a risque éleve d’IP 3 + 1

=z anénérales

4.2 Tableau des vaccinations recommandées chez les adultes — 2021 [en dehors des vaccinations réalisées en milieu

professionnel) Hors Covid-19

Capcooning? @ parsonnes non vaccindes deapuis Menfance ou powr les adolescants ou adultes de moinas de 25 ans dont la demiére njection remonts a

el T e e e s [T ST S plus de S5 ane @ 1 dose de dTocaP'. Powr les personnies antérisuremsant vaccinsas a Fage adult= et 8 nouveau an situation de cocooning. mevaccination si la
dermigra dose de vaccin coquelucheux date da plus de 10 ans (délai minimal d*un mois entre 1 dose de dTP et 1 dose de dTcaP®

1 dose annuslle s risqus particulier®
2 doses selon lea schéma - 0, & mois si exposition & un risqus particulier

H&patite A
H épatite B 3 doses selon le schéma : 0, 1, & mois si expositicn & un Nsquse particulier®. Powr certains cas particuliers, cf. infra®

MG e ACYW 1 doss au contact d’un cas™
ngoong 2 doses a un mois dintervalle chaez les personnes ayant un déficit an complameant ouw an properdina, recevant un traitemeant anti- G5 ow asplaniguas
fconjugLes) et chez les parsonnes ayant regu une greffe de cellules souches hématopoatigueas

Populations
particulidgroas
2 du-aaaaun rnmad’lntenrallenhaz IBE peranrmaayart un daﬁnrtan c:mrq:nlérneuim.l mpﬂ:lpﬂrdlna, I'EH:'.E".I'E-'ItI.II'I trarl:almﬂ

et a risque

1 dosa powr les résidents du départemeant de la Guyans ou les pearsonnes issuses de la méetropols qui vy sSjouwmeant ou souhaitant 8"y rendre sauf cas
particuliers cf. chap 2.4

Hommes ayant des relations sexuelles avec des hommes (H5H) jusqu'a 26 ans




CALENDRIER VACCINATION : BELGIQUE

CALENDRIER DE VACCINATION

2021-2022 ... ... ...

12
2 mois) (3 mwis) (& mois) mois

Enfants et adolescents | Adultes
15‘:D 55 ?—B 1F-14 15-14& Fomimos Tous les &5

mois ans ans ans ans ancaintese 10 ans ans

Poliomyeélite

Ce calendrier est

) i —— 5 < susceptible d’ étre
Diphtérie = 0 modifié au fil des ans_
Tétanos g e Q Q o 0 o b Voitre médecin pourra
Co luch ] T sventuellement

queluche = e l'ada 5
- - = pter 8 voifre
Haemophilus influenza de type b enfant, n'hésitez pas
Hepatite B a discuter v.ilt:f:inaﬁnn
avec lui.
Rougesole
S o F e
7 yd - \ - Vd Vd ,
Prématurés et les nourrissons a risque eleve d’IP 3 + 1 ___

Meningoocogqoe

o

Pneumocoque

Rotavirus (vaccin oral)

o~

Papillomawvirus {(HPWV)

Pour plus dinfos :
Consultez votre médecin

Y M

[}

Grippe (Influenza)

traitant ou le site

|\Y

5>

<@
]

Recommandé a tous et gratuit

Recommandé a tous

Vaccin combiné (une seule injection)

M Pour les bébés nés avant 37 semaines de grossesse, unea
dose supplémentaire de waccin contre le pneumocoque
est recommandés 2 3 mois et les vaccins prévus a 15
mois seront administrés &4 13 mois (hexavalent et ménin-
gocogue C).

Hexawvalent : Vaccin qui confére une protection contre & maladies

www._vaccination-info.be

2l Depuis septembre 2020. la deuxiéme dose du waccin RRO
est administrée a 7-8 ans. Les enfants plus Sgés qui n‘ont
pas encore recu la waccination peuvent étre waccinés a
117-12 ans.

En 2 ou 3 doses en fonction du vaccin administra.

Vaccination en 2 doses & & mois d'intervalle
(minimum & mois d'écart).

A partir de 24 semaines et idéalement avant 32 semaines

de grossesse. (
Pendant la saison grippale. quel que soit le stade de la grossesse.

CNONG]Y

https://www.vaccination-info.be/calendrier-de-vaccination/



CALENDRIER VACCINATION : USA

Table 2. Recommended child and adolescent immunization schedule for ages 18 years or younger, United States, 2020

Hepatitis B {HepB} 1* dose 2™ dose - 3= dose [

Rotavirus (RVE: RV1 (2-dose

series), RY'S (3-dose series) T"dose  2™dose See Motes

Diphtheria, tetanus, acellular -

pertussis (DTaP <7 yrs) I R - e - e

Haemophilus influenzae type b -

(Hib) ! Touslesenfants3+1 *

Pneumococcal conjugate .

|lH'A"IHI T"dosa JI™dose 3I™dose - a— 4t dpse —

Inactivated poliovirus u

(IPV <18 yrs) Tdose 2™dose 4 3 dose

Pneumacoccal polysaccharide

(PPSVII)
Range of recommended ages Range of recormmended ages Range of recommended ages for Racommended basad on shared clinical No recommendation
fior all children for catch-up immunization certain high-risk growps diecision-making or niot applicable

*can be used in this age group
Source: www.cdc.gov/vaccines/schedules/index.html.



CALENDRIER VACCINATION : USA

Table 1. Recommended adult immunization schedule by age group, United States, 2020

Influenza inactivated (IIV) or - -
Influenza recombinant (RIV) 9595'"'“-'3 ¥

Influenza live, attenuated 1 dose annually

(LAY
B 1 dose Tdap, then Td or Tdap booster 10 rs
(Tdap or Td) P P every 10 yea
Measles, mumps, rubealla 1 or 2 doses depending on indication
(MMER) (if born in 1957 or later)
E’::E‘E“a 2 doses (if born in 1280 or later) 2 doses
Zostar recombinant
2dos
(RZV) (preferred) o 9“
Zoster live
1 dosa
(ZVL)
2 or 3 doses depending on age at
Human papillomavirus (HFV) initial ination or lition 27 through 45 years
Pneumococcal conjugate
1 dosa
(PCV13) 65 years and older
{I’Prllje;:r?;cﬂccal polysaccharide 1or2d i Ning on indicati 1 dose
Ramge of recomimended ages Range of recommended ages Ranmge of recommended ages for Recommendad based on shared clinical Mo recommendation’
for all children fior catch-up immunization certain high-risk growps diecision-making or niot applicable

*can be usad in this age group
Source: www.cdc.gov/vaccines/schedules/index.himl.



INDICATIONS DE LASSOCIATION VPP23 / PCVI 3

> France

= Pour les enfants a risque élevé d’IP agés de 2 ans a moins de 5 ans :

= non vaccinés par PCV |3 : deux doses PCV 13 a deux mois d’intervalle, puis une dose VPP23 au moins deux mois

= vaccinés avant I'age de 24 mois avec le PCV13 : une dose de VPP 23

= Pour les personnes (adultes et enfants) agées de 5 ans et plus, a risque élevé d’IP :
® non antérieurement vaccinées : primo-vaccination par PCV 13 suivie d’'une dose de VPP23

= antérieurement vaccinés par le VPP23 uniquement : | dose PCV 13 (siVPP23 >1 an) ; puis VPP23 aprés 5 ans de la ¢ VPP23
= vaccinées par PCV 13 -VPP23 =» VPP23 en respectant un délai de 5 ans (si indication)

» USA (CDCQC) _ _ _
What is already known about this topic?

In 2014, the Advisory Committee on Immunization Practices PCVI3 puis PPV23 ++
(ACIP) recommended 13-valent pneumococcal conjugate

vaccine (PCV13) in series with 23-valent polysaccharide vaccine

(PPSV23) for all adults aged =65 years.

https://solidarites-sante.gouv.fr//prevention-en-sante/preserver-sa-sante/vaccination/calendrier-vaccinal  ; IMIMVVK / November Z2Z, ZU1Y / VOI. 68 / INO. 46


https://solidarites-sante.gouv.fr/prevention-en-sante/preserver-sa-sante/vaccination/calendrier-vaccinal

LE CALENDRIERVACCINAL

TUNISIEN 2020

= Comporte les vaccins obligatoires!!!
= Enfant +++

= Et I'adulte ??

Pélerins :

- Vaccin conjugue A CWY :Une seule
injection, 2 a 3 semaines avant le depart
(Validité : 5 ans) =» IPT

- Vaccin pneumococcique : lequel ? =
circulaire pelerinage

http://www.santetunisie.rns.tn/fr/toutes-les-actualites/ | 242-calendrier-national-de-vaccination-novembre-2020

http://www.pasteur.tn/index.php?option=com_content&view=article&id=1 | 6&Itemid=180

REPUBLIQUE TUNISIENNE

MINISTERE DE LA SANTE

Direction des Soins de Santé de Base

Le calendrier national de vaccination- Novembre 2020

dTl Des le premuer contact avec ls structure de sante
VACCINATION Mise a jour de la dT2 1 mois aprés dT1
vaccination dT3 | an aprés 412
DES FEMMES antitétanique dT4 S ans aprés 4T3
EN AGEDE dTs Tous les 10 an= apres dT4
PROCREATION Mére eni po%;n v “m'. d; la Pour les femmes non immumisées contre |z rubéole
- Vaccn de 1z tuberculose : 1 seule dose le plus tot
BCG possible aprés la naiszance. Ne zont plus indiquées
dana la suite de cette 1°* mjection ni la pratique de
I'IDR i la tuberculine ni l= rappel par le BCG
A la naissance - Vaccin de I'hépatite B : cette prise est 2 administrer
VHB.0 durant les 24 heures qui smvent la naissance quel que
sait |z résultat de la sérologie de I'hépatite B chez la
mére
Pentavalent-1 | - 1°* mjection du vaccin Pentavalent qu melut les
A 2 mois vaccns de [hépatite B, du DTC (vaccns de la
VACCINATION + diphtérie, du tétanos, de la coqueluche) et le vaccin Hib
(de Uhaemophilus type b) .
DE L’ENFANT - 1°* prize du vacom de la poliomyelite (injectable)
. - 1¢* prize du vaccin pneumococcigue
EN AGE - 2%* prise du vaccin pentavalent
A J mois 2 s Z g AN
- 29 prize du vaccin de la poliomvélite (injectabls)
PRESCOLAIRE A 4 mois - 2¢% prise du vaccin pnalmococcique
A 6 mois - 3“* prise du vaccin pantavalent
v - 3¢ price du vaccin d Is poliomvalits (oral)
A 11 mois 3™ prise du vaccin pnaumococcique
A 12 mois - 1* prise du vacom de la rougeols — rubeole
FoSsin +VHA - Une prise du vaccin de 'hépatite virale 4
DICH - Rappel par les vaccins DTC
A 18 mois +VPO - Rappel par le vacom de la poliomyélits (oral)
+RR-2 - Rappel par le vaccin de la rougeole - mibéols
AGuns . VPO - Rappel par le vaccin oral de la poliomyelite
(&léves en 1** année ; ; G
daT'acale de aas) +VHA - Une prise du vaccin de I'hépatite virale A
VACCINATION [A7ans
, (&léves an 2™ ammée dT. - Rappe! par les vaccins de ia diphtérie et du tétanos
DE L'ENFANT | g 1"acole de base)
Al2ans dr - Rappe! par les vaccins de la diphtérie et du tétanos
ENAGE | (gleyeson 6 amée e e
de ’dcole de base) +VPO - Rappel par le vaccin oral de la poliomyelite
i\le Jéme gy dT, - Rappel par les vaccms de la diphténz et du tétanos
(Obses = wnie +VPO | - Rappel par le vaccin oral dé la poliomyelite




ENTUNISIE A3uaigal) 435 sgantt

28 JAN 2019
t;zmg “mbigi : -’-‘-‘D.i-“' PN S O

Aisal 35,
L) Laal) ke ,h 5504)

]

.2 1440 [ 22019 35l zall ause alae) Jsa 1€ 9=ia gall
B TCo i R |
A0 DL WL el alt el 3508
Ml pgagili 2y ol cpdll €40 dall ) 1a AdCYcWI135 g5 el i) (e saaly dejn i . ]
5aY) Sy LD & yayall |a

Vaccination payante

ZBG e oy (il A8lay) dian; Cilacal 1aliie) el siell Zpa@hl Alall Jaslye o5 2 55SN, Losdall s sk L2
-zl Anda 5l ALl Bada 51SH, Lynaal) o
s gall yuds B (Sallll @Bl Hlie) 90 Cpasnd L0 A8ISY 304050 A3 3aaly Ac ja  aas W3
| -3 35 ., " pneumocoque’ 1= Tl Oya B2aly Aoy himsS 4 |
Cuta 25 Sl asw e UL Ao il Gaas (DA Al A5G0 5 cpolaed)) pasall oSl Alee masS .5
2019 st 03 Aaandl a5 S ) 2019 S8
Al L A58 5l s all pllas e 3530 C_Q\_AL, agxal 35 .6
ZES s Ciaa d3aally FBEN G mdas ped e IS ity 7
1zl dAaa 580 .8




CONTEXTE VACCINAL, IMPACT EPIDEMIOLOGIQUE

Vaccination enfant : lIP N de 56 % et de 60% des

. - 3 . . . . 14 . \
Figure 3: Incidence of PCV7 and PCV13 by age group hospitalisations pour pneumonies et septicémies a Sp
-=PCV7,0-4 -+-PCV7,5-64 =0=PCV7,>65
-®-PCV13,0-4 * —%-PCV13, 5-64 «0-PCV13, >65* Incidence des infections invasives a pneumocoque,
enfants de 0-4 ans, Queébec, 2001-2011
40.0 258
35.0 3 " Débutduprogrammede | e 05 mois
vaccination chez les nourrissons | )
30.0 E 200 4 {ddcambre 2004} | T 8-11 mois
; - - 12-23 mois
g
8‘ 25.0 2 ~C 24-59 mois
Lo : i —e - Total 0-4 ans
a., 20.0 PCV13 licensed §
o =1}
o % 1(.'ID N
o 15.0 =
= =
< 3
B 100 2 s
£
5.0
0 r - . T : - : : -
0.0 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011
1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014
USA * Only includes the six additional strains covered by PCV13 and not PCV7 Source | Figure réalisée par le Bureau de surveillance et de vigie du ministére de la Santé et des

Services sociaux a partic de données extraites du fichier MADO le 25[fal 20712

Queébec

Streptococcus pneumoniae Surveillance Report 2014 Oregon . . , . . . , -
Oregon Active Bacterial Core Surveillance (ABCs) H ealt I i Utilisation systématique du vaccin conjugué heptavalent (Pneu-C-7) en 2004 remplacé par le

Center for Public Health Practice

Oregon Health Authority vaccin Pneu-C-10 en 2009, puis par le vaccin Pneu-C-13 en 201 1.

Updated: July 2015



CONTEXTE VACCINAL, IMPACT EPIDEMIOLOGIQUE

Enfants et adultes non vaccinés

-------------
_____________
-----
-
S~
S
-

Indirect Effacts of Vaccination "

Reduced transmission results in
protection of unvaccinated populations
(31]

Population* [36]
# of individuals

021M
| |

Vot X V'Lh ‘f‘@'s“’ o \ngf* o ‘f’ %’Q@’Q& thf \Y%b'v@ o * \
Age (years)

0.0M

Figure 1. Example illustration of herd protection among unvaccinated individuals.
* lllustrative using population data from Germany [36]. M, million.

Adultes vaccinés et non vaccineés

Number Needed to

Vaccinate [75]
Range of outcomes averted '

/1 ,016 47,888 - 141,796 Cases averted

68 715508-2,118,597 Hospital days averted :

' // 797 61,047 — 180,759 ICU days averted
~>
Range of outcomes averted *
798 60,971 -180,532 Cases averted
b e 56 868,831 - 2,572,581 Hospital days averted
797 61,047 — 180,759 ICU days averted
-~
/ Range of outcomes averted *
/ / 2117 175,648 - 520,089 Cases averted

Clinical CAP /
/

22 2,211,570-6,548,389 Hospital days averted
145 335,549 - 993,549 ICU days averted

Figure 3. Estimated public health impact of PCV13 vaccination among adults globally, 2010-2019.

Emily K H et al. EXPERT REVIEW OF VACCINES 2021
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USA : étude de 'impact du PCYV sur la résistance du Sp aux antibiotiques

Children <5 years of age Adults =65 years of age

Vaccinés par PCV |3

&
=
>

Vaccinés et non vaccinés

IPD cases per 100,000 persons g
w 5 R

IPD cases per 100,000 persons g
o O M~

All serotypes Serotypesinciuded n Non-PCV13 serotypes

All serotypes Serotypes included in Non-PCV13 serotypes PCV13 but not PCV7

PCV13 but not PCV7

= Diminution des IIP 2 PSDP = Diminution des IIP a2 PSDP

= de65305/ IO0,000 enfant < 5 ans ’ = ded44al4/ IO0,000 adulte > ou = 65 ans

Tomczyk et al. CID 2016; Kathrin U et al. Environmental Chemistry Letters 2021
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= Geénéralisation des PCV dans le monde : début
2000

= Reduction des IP de sérotypes vaccinaux
® Chez 'enfant

= Chez l'adulte +++ => effet de
vaccination de groupe

= Mais .... expansion des sérotypes non
vaccinaux...

http://cnr-pneumo.com; CNRP - Rapport d’activité 2018

Sérotypes 6 + PCV 13

Sérotypes non vaccinaux

2010 —
2011 we=

35,0
W Non vaccinaux
30,0 I M Pn23 seul
250 6+PCV13
r
mPCV7
8 20,0
o 15,0
Q r
a
—
w 10,0 1
8 1
50 ] |||||
IR UL
00 I--l--l-l 2 B BB | | - LB AR R s = - 4 | - .
r
NOOe-NMTUNNORARNOO - NOURNOIO - NNMNMTSTUNNORMNOO-NMTNONNG
AO'OHHHHHHHH'_"OBHHHHH-—M—!-—I‘_"&'HH-—IHHHH-—I'O'OHHHHHHHHAO'O
d8cocococococogB8cocoococoocodBcooocococogi8ocococoococoog®
DDNNNNNNNNDDNNNNNNNNDDNNNNNNNNDDNNNNNNNNDD
o~ N 0~ N ~ o~
0-23 mois 24-59 mois 5-15 ans 16-64 ans

2012 =
2013 ==
2014 =

> 64 ans

2015 =
2016 w=
2017 =

Figure 11 - Evolution de Vincidence des infections invasives & pneumocoque de sérotype vaccinal PCV7 (4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F et 23F),

6+PCV13 (1, 3, 5, 6A, 7F et 19A,) ou non vaccinal (non PCV13) selon le groupe d’dges.

Deébut vaccination PCV France :
PCV7 :2003/PCVI13:2010



http://cnr-pneumo.com/
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Cas / 100000

30.0 M Non vaccinaux
’ M Pn23 seul
25,0 6+PCV13 l
20,0 m PCV/
15,0
10,0
5,0 I
’ d 5 3 v e~ oy =t Ly D e e o T e e e B T O R o
_-_.c'!:"ll.—l'-—|ll.—l-—|-.—l'-.—l1—|1,—l .mﬁﬂ—'-.—"-.—.E-_—.E-,—l
L |

DEEm% :-Eﬂan{
de 2001-2002 a 2017 : - - e - e - = .

» diminution d’incidence des IIP par diminution significative des infections a sérotype vaccinal.
» |IP a sérotypes non vaccinaux (Non PCV13) a progressé par rapport a 2014 ( enfants de moins de 2
ans et adultes, en particulier chez les plus de 64 ans) http://cnr-pneumo.com; CNRP - Rapport d’activité 2018
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Article

Global Landscape Review of Serotype-Specific Invasive
Pneumococcal Disease Surveillance among Countries Using

PCV10/13: The Pneumococcal Serotyp

e Replacement and

Distribution Estimation (PSERENADE) Project

Surveillance des IIP (en 2018) dans 62 pays avec

PCVI10/13 immunisation depuis > | an
Couverture vaccinale :87.9%

> 240 000 IIP chez des enfants et adultes

Total IPD Cases Reported to
PSERENADE®
- =150
@ 150 — <500
@ 500 - <2000
@D 2000 — <10,000
@ =z10000

A Children < 18 years of age

B. Adults = 18 years of age

~
Total IPD Cases Reported to
PSERENADE®

. =S00

@ 500 — <2000

@ 2000 — <5000

@5 5000 — <10,000
<1) =10,000

T ] POV not used®
] POV used, no surveillance data identified
| PCV used, ineligible surveillance data®
77 POV used, eligible surveillance data®
Bl POV used, included in PSERENADE

Figure 1. Awailability of IPD surveillance data for countries with universal recommendations for PCV in the infant
immunization program. ! Cases from multiple surveillance sites within the same country were aggregated.? PCV not
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Article

Serotype Distribution of Remaining Pneumococcal Meningitis
in the Mature PCV10/13 Period: Findings from the
PSERENADE Project

= Description des sérotypes des méningites restantes a pneumocoque dans les pays utilisant le PCV10/13 pendant
au moins 5 a 7 ans =» 32 pays utilisent le PCV 3 et 8 utilisent le PCVI0

<5 yaars =5 years <5 years =5 years
ope 100 (
u P&)’S utlllsant PCVIO . o %m Other PCVA0 sites Al Other PCV10 sites B
E E (N=T) ' (N=T) I
= PCVIO sérotypes :5 % des cas chez < 5 ans et de |5 % chez > § g
ou =5 ans ] 5
e g 50
= les principaux sérotypes : |9A, 6C et 3 : 42 % des cas <5 ans et :
37 % > ou= 5 ans. & 5
= Pays utilisant PCV3 : : --. -'I il ||| | i
o i}
= PCVI3 sérotypes : 14 % pour <5 ans et 26 % > ou = 5 ans —— — — 2PPPRINRPORSD POERAEN2DERES
sz ¢ g g £ o2 o2 848 3111111111 8 1111 1AL
= 4%etl3 %, respectivement, étaient du sérotype 3. s Eurmﬁl andtpmmfng pn.,.]‘mmgw vaccines Current and upcoming pneumococcal vaceines
B Les Principaux sérotypes, - SBC, 8’ | 2E | OA, 22E 24E 23 B’ et Serotypes | stec [JJ] oterstaincucea [ 513 serotypes | stec [ omersteincudes [ 73
23A .
(A) PCV13using sites (B) PCV10-using sites

Prise de conscience que la protection indirecte conférée par la génération actuelle de PCV (PCV7,PCVI0 et
PCV13) a atteint un plafond dans de nombreux pays
=» Développement de nouveaux vaccins devient une nécessité
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Serotype Coverage

PCVWs
1 4 5 (] :3 TF o 14 18C 19F 23F 3 BA 19a 22F 3I3F a2 10A 11A 12F 15B
=
o
=
: [
=
£E A I (I
E s
R I I I I e

Fig. 1 Scrotypes included in current and invesl:igal:iﬂn:i.[ PCVs. PCF pneumococcal conjugate vaccine

Nouveaux vaccins conjugués
= PCV |5 :contient les sérotypes du PCV |3 plus 22F and 33F (phase 2)
= PCV 20 :sérotypes 1,3,4,5, 6A,6B,7F 8,9V, 10A, | | A, 12F, 14, 15B, I8C, I19F, 19A,22F 23F, 33F

A phase 3, randomized, double-blind study to evaluate the

4 )
immunogenicity and safety of 3 lots of 20-valent pneumococcal ‘w]
conjugate vaccine in pneumococcal vaccine—-naive adults 18 through 49

vears of age Vaccine 39 (2021)

Nicola P. Klein @, Paula Peyrani?, Kari Yacisin <™, Nicole Caldwell <, Xia Xu “, Ingrid L. Scully ¢, Daniel A. Scott <,
L ~theriee TT Tasmemae Ad XAZillines  Cevshard YATA Awr VATt e ©

= Essais phase 3 =» immunogénicité robuste et constante et innocuité et la tolérance du PCV20 acceptables et

similaires a celles du PCV 3.
Matt D.Wasserman et al. Infect Dis Ther (2021)




Fig. 4 Proportion of PCV20-type disease burden covered
]:l-}T PCV10, PCV13, PCV1S, and PCV20 in children << 5

years in 13 selected countries. Figure represents the relative

L]
80% 7%

TR

5T%

A

30%

Ll et

Incremental serotype coverage by PCV ("

10°%

o
Austria Finland HNetherlands MNew Sweden Australia Canada France Germary Italy South Karea Spain LK

; Zealand i |

POV 10 NIPs PCWV13 NIPs
EPCYI0 mPCY1S mpCYLS spPCYID

Parmi ces pays utilisant PCV10/13, la couverture cumulée du PCV?20 varie de 46 a 77% pour toutes le IP restantes
Dans tous les pays, les sérotypes du PCV20 ont causé | 234 000 cas d’IP

PNI : programme national d’immunisation Matt D.Wasserman et al. Infect Dis Ther (2021)
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Review
Multi-Valent Protein Hybrid Pneumococcal Vaccines: A
Strategy for the Next Generation of Vaccines

Vaccins protéiques

=  Plusieurs études/auteurs supposent que le remplacement des
sérotypes se produira chaque fois qu'un nouveau PCV est
développé = il faut une stratégie vaccinale qui contourne ce
phénomene

=» Vaccins basés sur des antigenes protéiques hautement conservés
et immunogenes

=» Aticorps neutralisants dirigés contre ces protéines sont
protecteurs chez I'animal

= Design de vaccins pour essais cliniques commele vaccin present in the extracellular environment of the bacteria. Pneumolysin (white star) is a pore forming
Pneumo lYSI n/Cb P A H)’b rid (YLN) toxin that is localized within the cytoplasm, but is released during cell lysis. Pneumococcal surface
protein A (PspA), choline binding protein (CbpA), pneumococcal choline binding protein (PcpA) and

histidine triad protein D (PhtD) are surface proteins that have domains conserved across serotypes

and contribute to pneumococcal pathogenesis. Antibodies (pink and red Y shapes) targeting each of

these proteins have been shown to convey protection to animals against experimental disease. Thus,
Ninecia R. Scott et al.Vaccines 2021

ot bhavroa hanm forrst1latod imdkn vvacrrimoe for hitasy ~limieal fiale
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Review
Multi-Valent Protein Hybrid Pneumococcal Vaccines: A
Strategy for the Next Generation of Vaccines

Vaccins basés sur la combinaison des antigénes protéiques recombinants avec des PCYV,

= Les PCV sont alternativement conjugués a une protéine hybride telle que Pneumolysin/CbpA Hybrid (YLN) au
lieu de la protéine porteuse actuellement utilisee

=>» Protection contre les |IP causées par les sérotypes les plus fréquents/résistants (PCV), tout en suscitant
également une large protection contre tous les autres pneumocoques.

=» production d’anticorps neutralisants en augmentant I'opsonisation

. 7 e . Leucine-rich Leucine-rich
= Deux vaccins PCV/protéines recombinantes ont ror (=R (=)
+
atteint la phase 2 d'évaluation PhtD : 3O I3 HllE
+
T65C G293C
PlyD1 ( pneumolysoid ] YLN

Ninecia R. Scott et al.Vaccines 202 |
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A Phase 1 Randomized, Placebo-controlled, Observer-blinded
Trial to Evaluate the Safety and Immunogenicity of Inactivated
Streptococcus pneumoniae Whole-cell Vaccine in Adults

Chervl A. Keech, MD, PhD* ¥, Rovce Morrison, MDY, Porter Anderson, PhDS, Andrea Tate, MBA*, ¥,

9000 - p<.05
Vaccin a cellule entiére : deux en cours | WSp (n=10) or placebo (n = 4).
d’inveStigationZ 7000 4 Il Preumclysoid
Il PscA
= Vaccin a bactérie intacte irradiée aux rayons gamma g €000
_E 5000 A+
® Vaccin a cellule entiere : vaccin dérivé d'une souche non
T 4000 -
proliférante et non encapsulée du pneumocoque (RM200 :
\ . @ 3000 A
RXIE Pdt AlytA) dans laquelle le gene IytA (autolysine) est 5
supprimé et ply (pneumolysine) est inactivé o I
1000
> phase | adultes (1840 ans) :achevée .
n= (8 (5) @ (o) (5} (5) @ (@)
> Actuellement en phase || (en incluant des enfants) Placebo wSp 0.1 mg wSp 0.3 mg wSp 0.6 mg

FIGURE 2. Immunoglobulin G responses following
vaccination with wSP measured by pneumolysoid
and pneumococcal surface protein A enzyme-linked

Ninecia R. Scott et al.Vaccines 2021 ;  Keech CA et al. Pediatr Infect Dis | 2020 .
immunosorbent assays.



CONCLUSION

Vaccination anti-pneumococcique est un besoin réel mais nécessite une surveillance active :
incidence des IP et serotypes impliqués

Tunisie

= Enfant : PCVIO (avril 2019) =¥ il faut suivre I'épidémiologie (sérotypes ++); Remplacement
serotypique ?7?

Dans le monde : généralisation de la vaccination (PCV) =» émergence de sérotypes non
vaccinaux

= Développement de nouveaux vaccins
'éradication ou la maitrise des IP parait illusoire Preumococes

Et I'histoire continue ..... -
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