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ENJEUX 

 Infections à 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 âgées ➔ Fardeau des 

infection à pneumocoque !!!!   ➔ risque plus élevé si facteurs de risque (ID, ….)

 OMS; décès par IP en 2015 :192,000–366,000 enfants < 5 ans !!!!!! Pays en voie de développement ++

 En 2016, une surveillance des Pneumonies à pneumocoque dans 195 pays ➔ Sp cause la plus fréquente d’Inf Pulm, 1.2 

million décès dont 490,000 des adultes >70 ans (Reiner RC et al. Lancet Infect Dis 2018; 18: 1191–210)

Ben Salah A et al; EMHJ – Vol. 25 No. 12 – 2019; E. Varon; DESC Infectiologie 2018

Risque × 2 à 10
Risque × 10 à 50



S. PNEUMONIAE EN TUNISIE : DONNÉES LART 2019
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% R % R+I % R % R+I 

Penicilline G 4,2 58,8 2,9 81

Amoxicilline 7,3 31,5 13,5 56,7

Céfotaxime 0,6 7,3 1 1,9

Erythromycine 59,2 59,2 76,5 76,5

Evolution de la résistance de Sp aux beta-lactamines

R+I (N=282)



COUT DES IIP : TUNISIE

ENFANT 

 Juin 2014 - mai 2015, enfants <15 ans 

 15 services de pédiatrie en Tunisie / 10 gouvernorats 

 727 : pneumonie ou Pleuro-P à pneumocoque. 

 60 : méningite bactérienne, dont 35 % (n = 21) M à 

pneumocoque

 Le taux d’incidence hospitalière dans les 10 gouvernorats 

 des pneumonies/ pleuropneumonie à pneumocoque chez les 

enfants <  15 ans : 41,3 /100 000 enfants < 15 ans

 des méningites à pneumocoque confirmées : 9 / 1 000 000 

enfants < 15 ans

23,2%

14,5%

1,7%

1,4%



USA : en absence de toute intervention préventive, 

l’hospitalisation pour pneumonie à pneumocoque augmenterais 

de 96% (2004-2040)



VIRULENCE DU PNEUMOCOQUE 

Pneumocoque :   Pathogène majeur

 Résistance croissante aux  antibiotiques

 Virulence ➔ Capsule ++

 100  sérotypes distincts ont été identifiés

 < 30 sérotypes causent la majorité (> 90 %) des infections invasives

 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:e23-e29. 

Microscopie électronique PLoS Pathog. 2012 Marc



VACCINS ANTI-PNEUMOCOCCIQUE

 Trois vaccins disponibles dont 2 destinés à l'adulte sont enregistrés :

 le vaccin polysaccharidique à 23 valences (PPV23)

 le vaccin conjugué à 10 valences (PCV10)

 le vaccin conjugué à 13 valences (PCV13). 

 Un nouveau PCV10 autorisé en juillet 

2020 :1, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 19A, 19F, 23F

 ➔ les principaux sérotypes responsables 

d’IP en Afrique,  Asie et Amérique latine 

 Adultes et enfants 



INTÉRÊTS DES VACCINS CONJUGUÉ ?

 Induit une mémoire immunitaire

 Induit un effet booster (démontré chez l’enfant)

 Produit des Ac IgG de plus haute affinité

 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 2011;52(6):736-42; 4. Pollard AJ et al. Nature Reviews Immunology. 2009;9(3):213-20; 5. Ada G. N Engl J 

Med. 2001;345:1042-1053

* Exemple, pour 25μg d’antigène  polysaccharidique par sérotype nécessaire pour PPV, 2.2 μg d’antigène  polysaccharidique par serotype est nécessaire pour PCV (sauf 6B qui nécessite 4.4 μg d’antigène  

polysaccharidique), ** démontré pour l’enfant

La conjugaison génère une réponse T-dépendante



LA CONJUGAISON GÉNÈRE UNE RÉPONSE T-DÉPENDANTE

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

PCV13

PPV23



QUELLES INDICATIONS ?

 Sujets naïfs de PPV23

 Cohorte 1 (sujet 60-64 ans) : Vaccination PCV13 

ou PPV23

 Cohorte 2 (sujets 50 -59 ans) : Vaccination PCV13

 Sujets > 70 ans déjà vacciné par PPV23 (> 5ans)

 1er groupe : vaccination PP23 puis à 1 an PCV13

 2ème groupe : vaccination PCV13 puis à 1 an  

PCV13

Les Ac induits par PCV13 sont non inférieurs à ceux induits par VPS23/ mêmes sérotypes

PCV13 : La réponse est supérieure pour 8 des 12 sérotypes en commun et pour le 6A 

PCV13 n'a pas influencé négativement les réponses à une seconde dose de PCV13, 

PPV23 a entraîné des réponses plus faibles à une dose ultérieure de PCV13



CONSÉQUENCES DES ÉTUDES D’IMMUNOGÉNICITÉ

 Le bénéfices > risques du PCV13 pour la prévention des IIP 

 Extension d’AMM fin 2011 : adulte > 50 ans ➔ PCV13 approuvé pour la prévention des 

pneumonies et des IIP causées par les sérotypes inclus dans le PCV13.

 Intérêt PPV23 : élargissement de la couverture sérotypique mais phénomène d’hypo-

réponse ++

 Différents comités techniques de vaccination de différents pays retiennent l’indication 

PCV 13+ PPV23 chez les personnes à risque / immunodéprimés

1 MMR June1, 2012 / 61(21);394-395, 2 pneumococcalpolysaccharide conjugatevaccine (13-valent, adsorbed) Procedure No.: EMEA/H/C/001104/II/0028



VACCINATION ANTIPNEUMOCOCCIQUE : FRANCE 

2 + 1

Prématurés et les nourrissons à risque élevé d’IP 3 + 1



CALENDRIER VACCINATION : BELGIQUE

http://www.momesensante.be/pdf/momes_en_sante_part_6.pdf https://www.vaccination-info.be/calendrier-de-vaccination/

Prématurés et les nourrissons à risque élevé d’IP 3 + 1



CALENDRIER VACCINATION : USA

Tous les enfants 3 + 1



CALENDRIER VACCINATION : USA



INDICATIONS DE L’ASSOCIATION VPP23 / PCV13

➢ France

 Pour les enfants à risque élevé d’IP âgés de 2 ans à moins de 5 ans :

 non vaccinés par PCV 13 : deux doses PCV13 à deux mois d’intervalle, puis une dose VPP23 au moins deux mois

 vaccinés avant l’âge de 24 mois avec le PCV13 : une dose de VPP 23 

 Pour les personnes (adultes et enfants) âgées de 5 ans et plus, à risque élevé d’IP :

 non antérieurement vaccinées : primo-vaccination par PCV13 suivie d’une dose de VPP23 

 antérieurement vaccinés par le VPP23 uniquement :  1 dose PCV13 (si VPP23 >1 an) ;  puis VPP23 après 5 ans de la 1ère VPP23 

 vaccinées par PCV 13 -VPP23 ➔ VPP23 en respectant un délai de 5 ans (si indication)

➢ USA (CDC)

https://solidarites-sante.gouv.fr//prevention-en-sante/preserver-sa-sante/vaccination/calendrier-vaccinal ; MMWR / November 22, 2019 / Vol. 68 / No. 46

PCV13 puis PPV23 ++

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


LE CALENDRIER VACCINAL 

TUNISIEN 2020 

 Comporte les vaccins obligatoires!!!

 Enfant +++

 Et l’adulte ???

Pèlerins :

- Vaccin conjugué A C W Y : Une seule 

injection, 2 à 3 semaines avant le départ 

(Validité : 5 ans) ➔ IPT

- Vaccin pneumococcique : lequel ? ➔

circulaire pèlerinage 

http://www.pasteur.tn/index.php?option=com_content&view=article&id=116&Itemid=180

http://www.santetunisie.rns.tn/fr/toutes-les-actualites/1242-calendrier-national-de-vaccination-novembre-2020



EN TUNISIE

Vaccination payante 



CONTEXTE VACCINAL, IMPACT ÉPIDÉMIOLOGIQUE

USA

Utilisation systématique du vaccin conjugué heptavalent (Pneu-C-7) en 2004 remplacé par le 

vaccin Pneu-C-10 en 2009, puis par le vaccin Pneu-C-13 en 2011.

Québec

Vaccination enfant : IIP  de 56 % et de 60% des 

hospitalisations pour pneumonies et septicémies à Sp



CONTEXTE VACCINAL, IMPACT ÉPIDÉMIOLOGIQUE

Emily K H et al. EXPERT REVIEW OF VACCINES 2021

Adultes vaccinés et non vaccinésEnfants et adultes non vaccinés



CONTEXTE VACCINAL, IMPACT ÉPIDÉMIOLOGIQUE

 Diminution des IIP à PSDP 

 de 6.5 à 0.5 / 100,000 enfant < 5 ans , 

Vaccinés par PCV 13

Tomczyk et al. CID 2016; Kathrin U et al. Environmental Chemistry Letters 2021

USA : étude de l’impact du PCV sur la résistance du Sp aux antibiotiques 

 Diminution des IIP à PSDP 

 de 4.4 à 1.4 / 100,000 adulte > ou = 65 ans

Vaccinés et non vaccinés



CONTEXTE VACCINAL, IMPACT ÉPIDÉMIOLOGIQUE

 Généralisation des PCV dans le monde : début 

2000

 Réduction des IP de sérotypes vaccinaux

 Chez l’enfant 

 Chez l’adulte +++ ➔ effet de 

vaccination de groupe 

 Mais …. expansion des sérotypes non 

vaccinaux…

Sérotypes 6 + PCV13

Sérotypes non vaccinaux

Début vaccination PCV France : 

PCV7 : 2003/PCV13 : 2010http://cnr-pneumo.com; CNRP - Rapport d’activité 2018

http://cnr-pneumo.com/


CONTEXTE VACCINAL, IMPACT ÉPIDÉMIOLOGIQUE

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

• de 2001-2002 à  2017 : 

• diminution d’incidence des IIP par diminution significative des infections à sérotype vaccinal. 

• IIP à sérotypes non vaccinaux (Non PCV13) a progressé par rapport à 2014 ( enfants de moins de 2 

ans et adultes, en particulier chez les plus de 64 ans) 

http://cnr-pneumo.com/


 Surveillance des IIP (en 2018) dans 62 pays avec 

PCV10/13 immunisation depuis > 1 an

 Couverture vaccinale : 87.9%

 > 240 000 IIP chez des enfants et adultes 



 Pays utilisant PCV10 : 

 PCV10 sérotypes : 5 % des cas chez < 5 ans et de 15 % chez > 
ou = 5 ans

 les principaux sérotypes : 19A, 6C et 3 : 42 % des cas <5 ans et 
37 % > ou= 5 ans. 

 Pays utilisant PCV13 : 

 PCV13 sérotypes : 14 % pour < 5 ans et 26 % > ou = 5 ans

 4 % et 13 %, respectivement, étaient du sérotype 3. 

 Les principaux sérotypes, : 15BC, 8, 12F, 10A, 22F, 24F, 23B, et 
23A

 Description des sérotypes des méningites restantes à pneumocoque dans les pays utilisant le PCV10/13 pendant 

au moins 5 à 7 ans ➔ 32 pays utilisent le PCV13 et 8 utilisent le PCV10

Prise de conscience que la protection indirecte conférée par la génération actuelle de PCV (PCV7, PCV10 et 

PCV13) a atteint un plafond dans de nombreux pays

➔ Développement de nouveaux vaccins devient une nécessité 



NOUVEAUX VACCINS ANTI-PNEUMOCOCCIQUES

Nouveaux vaccins conjugués

 PCV 15 : contient les sérotypes du PCV 13 plus 22F and 33F (phase 2)

 PCV 20 : sérotypes 1,3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 8, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 18C, 19F, 19A, 22F, 23F, 33F 

 sérotypes additionnels : 8, 10A, 11A, 12F, 15 B/C, 22F, and 33F  

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

similaires à celles du PCV13.
Matt D. Wasserman et al. Infect Dis Ther (2021)

Vaccine 39 (2021)



NOUVEAUX VACCINS ANTI-PNEUMOCOCCIQUES

 Etude se basant sur un modèle d'analyse décisionnelle estimant le poids des IP chez l’enfant 

< 5 ans (IIP, Pneumonie et OMA) dans 13 pays avec PNI et des données de surveillance 

solides

PNI : programme national d’immunisation 

Dans tous les pays, les sérotypes du PCV20 ont causé 1 234 000 cas d’IP

Matt D. Wasserman et al. Infect Dis Ther (2021)

Parmi ces pays utilisant PCV10/13, la couverture cumulée du PCV20 varie de 46 à 77% pour toutes le IP restantes



NOUVEAUX VACCINS ANTI-PNEUMOCOCCIQUES

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 

phénomène 

➔ Vaccins basés sur des antigènes protéiques hautement conservés 

et immunogènes 

➔ Aticorps neutralisants dirigés contre ces protéines sont 

protecteurs chez l’animal

 Design de vaccins pour essais cliniques commele vaccin  

Pneumolysin/CbpA Hybrid (YLN) 

Ninecia R. Scott et al. Vaccines 2021 



NOUVEAUX VACCINS ANTI-PNEUMOCOCCIQUES

Vaccins basés sur la combinaison des antigènes protéiques recombinants avec des PCV, 

 Les PCV sont alternativement conjugués à une protéine hybride telle que Pneumolysin/CbpA Hybrid (YLN) au 

lieu de la protéine porteuse actuellement utilisée

➔ Protection contre les IIP 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 l’opsonisation

 Deux vaccins PCV/protéines recombinantes ont 

atteint la phase 2 d'évaluation

YLN

Ninecia R. Scott et al. Vaccines 2021 



NOUVEAUX VACCINS ANTI-PNEUMOCOCCIQUES

Vaccin à cellule entière : deux en cours 

d’investigation: 

 Vaccin à bactérie intacte irradiée aux rayons gamma

 Vaccin à cellule entière : vaccin dérivé d'une souche non 

proliférante et non encapsulée du pneumocoque (RM200 

RXIE Pdt ΔlytA) dans laquelle le gène lytA (autolysine) est 

supprimé et ply (pneumolysine) est inactivé 

➔ phase 1 adultes (18–40 ans) : achevée

➔ Actuellement en phase 11 (en incluant des enfants)

Ninecia R. Scott et al. Vaccines 2021    ;      Keech CA et al. Pediatr Infect Dis J 2020

wSp (n = 10) or placebo (n = 4).



CONCLUSION 

 Vaccination anti-pneumococcique est un besoin réel mais nécessite une surveillance active : 

incidence des IP et sérotypes impliqués

 Tunisie 

 Enfant : PCV10 (avril 2019)  ➔ il faut suivre l’épidémiologie (sérotypes ++); Remplacement 

sérotypique ???

 Dans le monde : généralisation de la vaccination (PCV) ➔ émergence de sérotypes non 

vaccinaux 

 Développement de nouveaux vaccins

 L’éradication ou la maitrise des IP parait illusoire 

 Et l’histoire continue …..



MERCI POUR VOTRE ATTENTION


