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Recommandations pour la vaccination universelle des nourrissons et des

enfants contre les infections invasives a Streptococcus pneumoniae
Mise a jour juin 2025

Le CSMI recommande la mise a jour de la vaccination pédiatrique contre le

pneumocogque par du PCV 20.

a)

b)

c)

Pour les nourrissons (y compris enfants nés prématurément et nourrissons a
risque d’infections invasives a pneumocoques), la vaccination par PCV20 est
réalisée dans le cadre du programme de vaccination des nourrissons selon un
schéma d’administration de 3+1, cad a 2 mois, 3 mois et 4 mois, suivi d’un
rappel a 11 mois). Il reste important de ne pas retarder la dose de rappel au-
dela de 12 mois.

Pour les enfants et adolescents a risque d’infections séveéres a pneumocoques
(voir annexe) antérieurement vaccinés par PCV13 ou PCV15 (schéma complet),
une dose de rattrapage par PCV20 est a recommander.

Pour les enfants en bonne santé, ayant recu un schéma complet de vaccination
par PCV13 ou PCV15, aucun rattrapage n’est recommandé a I’heure actuelle.

En cas d’initiation d’un schéma de vaccination par PCV13 ou PCV15, la vaccination

peut étre poursuivie par le PCV 20 sans recommencer la série de PCV.

- Sil'enfant est 4gé de moins de 6 mois, les doses totales a administrer sont
de 3 en primovaccination, en comptant les doses déja administrées,
complétées par une dose de rappel aprés I’age de 11 mois ( minimum de 8
semaines par rapport a la derniére dose).

- Sil’enfant est 4gé de plus de 7 mois, les doses totales de primovaccination
a administrer sont de 2 doses en comptant les doses déja administrées,
suivies d’une dose de rappel vers 12-13 mois (minimum de 8 semaines par
rapport a la derniére dose).

Le CSMI rappelle également I'importance de ne pas retarder le début de la

vaccination contre le PCV20, que ce soit pour la primovaccination ainsi que pour le

rappel.




Introduction :

Streptococcus pneumoniae provoque des infections bactériennes graves se manifestant soit sous forme
d’infections pneumococciques invasives (IIP) (telles que la pneumonie compliquée, la bactériémie/sepsis et
la méningite), soit sous forme d’infections pneumococciques non invasives (telles que I'otite moyenne
aigué, la sinusite et la pneumonie non compliquée). Les maladies pneumococciques sont une cause majeure
de morbidité et de mortalité dans le monde. La charge de morbidité est la plus importante chez les enfants
de moins de 5 ans et les adultes de plus de 65 ans, ainsi que chez les personnes présentant des
comorbidités, telles qu'une immunosuppression ou des affections médicales chroniques.

Vaccins et sérotypes circulants

Le polysaccharide capsulaire du pneumocoque est un important facteur de virulence, et il existe plus de 90
sérotypes capsulaires différents. Ces sérotypes different non seulement par leur structure, mais aussi par
la gravité de la maladie et la létalité qui leur sont associées, ainsi que par leur potentiel d’invasion, leur
sensibilité aux antimicrobiens, leur transmissibilité, les zones géographiques et les groupes d'age qu'ils
touchent. Certains sérotypes sont également a la base des vaccins antipneumococciques actuels. La
vaccination contre les infections a pneumocoques est la mesure de santé publique la plus efficace en termes
de prévention. A ce titre, elle fait partie de nombreux programmes nationaux de vaccination destinés aux
enfants mais également a certains groupes d’adultes en Europe. En particulier la vaccination pédiatrique
réduit le portage nasopharyngé des sérotypes vaccinaux, empéchant ainsi la transmission aux enfants et
aux adultes non immunisés ou insuffisamment immunisés, ce qui se traduit par une protection collective et
une réduction globale de la maladie a tous les ages.

La répartition des sérotypes les plus répandus (vaccinaux et non vaccinaux) differe entre les populations
infantiles et adultes. La vaccination antipneumococcique des adultes et des enfants constitue donc une
stratégie préventive importante contre les maladies pneumococciques.

Vaccins

Le premier vaccin antipneumococcique a été le vaccin conjugué 7-valent PCV7 (Prevenar7®, voir tableau 1).
Il a permis chez I'enfant de prévenir les maladies pneumococciques causées par les principaux sérotypes
vaccinaux responsables des infections invasives ainsi que la colonisation et la transmission aux adultes,
entrainant une réduction globale de la charge de morbidité dans toutes les tranches d'age. Néanmoins
certains sérotypes comme le 1 et le 3 responsables de pneumonies sévéres compliquées n’étaient pas inclus
dans ce vaccin. Quelques années aprés introduction de PCV7, I'épidémiologie des maladies
pneumococciques a changé et des sérotypes non couverts par le vaccin ont émergé selon un phénomene
appelé « remplacement de sérotypes », méme si le bénéfice de la vaccination est resté bien présent de par
la réduction drastique de circulation des sérotypes les plus virulents et résistants. Deux PCV a valence plus
élevée, le PCV10 (Synflorix®) et le PCV13 (Prevenar13®), ont remplacé le PCV7 dans la vaccination
pédiatrique en Europe entre 2009 et 2011. Les données recueillies au cours de la derniére décennie
suggerent que le remplacement des sérotypes s'est reproduit avec une augmentation relative de cas d’lIP
causées par des sérotypes émergents, tels que 8, 12F et 22F, méme si l'incidence globale des infections
invasives est restée réduite. Compte tenu de cette augmentation de la prévalence des sérotypes non
vaccinaux, les nouveaux vaccins PCV15 (Vaxneuvance®) et PCV20 (Prevenar20®, anc. Apexxnar®) ont
récemment été approuvés pour la prévention des maladies pneumococciques.



Tableau 1 : Vaccins antipneumococciques
Vaccin Valences Sérotypes couverts

Prevenar7® 7 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F

1, 4,5, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19F,
Synflorix® 10

23F
1,3,4,5,6A, 6B, 7F, 9V, 14,

Prevenar1l3® 13
¥ 18C, 19A, 19F, 23F

1,3,4,5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14,

v ® 15
SXAEUNANCE 18C, 19A, 19F, 22F, 23F, 33F

1,3,4,5,6A, 6B, 7F, 8,9V, 10A,
Prevenar20® (anc. Apexxnar®) 20 11A, 12F, 14, 15B, 18C, 19A,
19F, 22F, 23F, 33F

Actuellement, le PCV20 (qui comprend tous les sérotypes inclus dans les PCV récents en particulier les
sérotypes 8, 10A, 11A, 12F et 15B), s'est révélé sir, bien toléré et capable d’induire des réponses
immunologiques robustes (y compris des réponses OPA - anticorps opsonophagocytaires) pour ses 20
sérotypes un mois apres la vaccination, chez les adultes dgés de 18 a 49 ans, de 50 a 59 ans et de 60 ans et
plus, et chez les personnes agées de plus de 65 ans précédemment vaccinées avec d'autres schémas
vaccinaux contre le pneumocoque. Les 7 sérotypes supplémentaires du PCV20 ont été sélectionnés en
fonction de leur prévalence élevée en tant que cause de maladie et de pneumonie, de leur répartition
géographique généralisée et/ou d'autres facteurs, tels que l'association avec une non-sensibilité aux
antibiotiques (sérotypes : 11A, 15B), les épidémies (sérotypes : 8, 12F) et les formes plus graves de la
maladie ou I'augmentation du taux de mortalité (sérotypes : 10A, 11A, 22F).

Epidémiologie et sérotypes circulants

Les infections pneumococciques restent donc une cause majeure de morbidité et de mortalité en particulier
chez les adultes de plus de 65 ans et/ou présentant des facteurs de risque, une proportion importante des
infections étant causée par des sérotypes vaccinaux.
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En comparaison, selon le rapport épidémiologique de 2022 et 2023 de la Direction de la santé, un total de
61 cas d’infections invasives a pneumocoques ont été déclarés en 2022 et 94 en 2023. En ce qui concerne
les caractéristiques démographiques, I'age moyen des cas déclarés est de respectivement 55,3 ans et 57
ans en 2022 et 2023, avec seulement 3 cas pédiatriques d’enfants agés de moins de 4 ans pour chaque
année de déclarations.

Les sérotypes incriminés dans les infections invasives a pneumocoques sont différents en fonction de I'age
de survenue. Sur base des données recensées par 'lECDC pour les années 2020-2023, les sérotypes 19A et
3 sont responsables pour 24.6% des cas chez les moins de 1 an, et jusqu’a 34.7% pour les enfants agés de
1-4 ans. En revanche en se focalisant sur les sérotypes couverts par le Prevenar20® par rapport au
Vaxneuvancel5®, les sérotypes 8, 10A, 15 B et 12F sont respectivement en 3¢, 4¢, 6° et 15° position de
fréquence dans le groupe des <1 an (respectivement 8.8%, 7.3%, 4.3% et 2 %). Dans le groupe 1-4 ans, la
distribution est différente avec le sérotype 10 A, 15B et 11 A en 4%, 8° et 13° position (respectivement 5.7%,
3.8% et 2.0%).

Distribution des 15 sérotypes les plus frequents pour les infectionsinvasives a
pneumocoques pour les <1 an, période 2020-2023 en Europe
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Au niveau national, le Laboratoire national de la santé analyse les souches de pneumocoques qui lui sont
transmises par les différents hopitaux afin de définir le sérotype causant I'infection. Basés sur les données
de 2022-2024, sur 119 souches de pneumocoques analysées, 13 étaient du sérotype 8 (dont 2 chez des
enfants de moins de 15 ans), 4 du sérotype 12 F, 4 du sérotype 11A et 2 du sérotype 10A (tous agés de
moins de 15 ans). Si on ne prend en compte que les souches isolées chez les enfants de moins de 15ans
(n=13), plus de la moitié (n=7) appartenaient a des sérotypes uniquement couverts par le PCV20. Il faut
noter que malheureusement certains diagnostics positifs d’lIP se font par PCR sur des prélevements de
liquide pleural et le sérotypage n’est pas toujours réalisable au LNS. La distribution de sérotypes en réel ne
peut étre donc objectivée (le nombre de déclarations d’lIP est supérieur a celui des souches avec sérotypes
identifiés).



Nombre de sérotypes identifiés dans le cadre d'infections invasives a

pheumocoques (> 4), tout 4ge confondu, période 2022-2024 (données nationales,
prélévements transmis et analysés par le LNS)

Nombre de souches analysées
@

o

4 3 8 19A 24 SA 23F 12F 1A 23A aN NT

Sérotypes identifiés

NT = non typé ; En rouge : souches couvertes par le PCV20

Sur une étude réalisée en Espagne étudiant le taux de mortalité associé au sérotype dans les cas de
pneumonie invasive (Pl) dans la région espagnole de Madrid entre 2007 et 2020, les sérotypes 8, 3, 19A, 1,
7F, 22F, 12F et 11A étaient les plus prévalents (= 3 % chacun). Les sérotypes 31, 11A et 19F étaient
significativement associés a des taux de létalité élevés (> 20 % chacun). Les taux de létalité?
significativement plus faibles (< 10 % chacun) ont été observés pour les sérotypes 5, 1, 12B, 7F, 12F, 8, 33
et 10A. Les sérotypes présentant les taux de mortalité les plus élevés (= 0,04 pour 100 000 habitants) étaient
les sérotypes 11A (mortalité de 24,0 %), 3 (mortalité de 18,7 %), 19A (mortalité de 12,5 %) et 8 (mortalité
de 7,2 %). Le sérotype 11A présentait également une mortalité élevée avec des taux d'incidence et de
mortalité marqués. Quelques sérotypes fréquents, tels que 31, 19F et 15A, présentaient une mortalité
faible malgré leur taux de Iétalité élevé. En revanche, d'autres sérotypes, tels que le 8, présentaient une
mortalité faible mais des taux de |étalité élevés en raison de leur large distribution.

Nombre de doses nécessaires

En mars 2024, I'EMA a enregistré le PCV 20 chez enfants agés de 6 semaines et plus, avec un schéma de
vaccination primaire basé sur une série de 4 doses (3+1) administrées a intervalles d'au moins 4 semaines
entre les 3 premiéres doses et un rappel entre 11 et 15 mois. Depuis lors, certains pays (ont recommandé
le PCV20 selon un schéma 3+1 (USA, Espagne, Slovénie, Italie, Belgique ....Jou 2+1 (Portugal, Argentine..),
ou les deux (Israél 2+1 pour enfants sans comorbidités; 3+1 si comorbidité associée). Ces différentes
recommandations sont basées sur 3 études randomisées (un essai de phase 2 et deux essais de phase 3)
évaluant I'immunogénicité et la sécurité du PCV 20 par rapport au PCV 13 dans le contexte de la vaccination
de nourrissons en bonne santé.

Selon une des études de phase 3, une immunogénicité plus faible pour tous les sérotypes communs a été
observée apres administration du PCV20 par rapport au PCV13 basé sur les criteres émis par I'EMA. Cette
observation était particulierement pertinente dans la période suivant la série de vaccination primaire (1
mois aprés I'administration de 2 doses ) et aprés un calendrier 2+1, alors qu'une bien meilleure
immunogénicité a été observée apres la dose de rappel, ce qui témoigne d'une bonne réponse de la
mémoire immunitaire. Lorsque I'on compare les deux schémas d'administration, les principales différences
résident dans les réponses d'immunogénicité plus faibles observées pour certains sérotypes aprés la
primovaccination pour le schéma 2+1. Les résultats ont montré que Prevenar20® déclenchait une
augmentation des taux d’anticorps contre I’'ensemble des 20 sérotypes ciblés par le vaccin; toutefois, pour
certains sérotypes principalement les sérotypes 6A, 6B, 9V et 23F, ainsi que les sérotypes supplémentaires

1 Le taux de mortalité correspond aux déces par rapport a une population générale, par contre le taux de létalité représente les
déces dues a une maladie dans une population affectée par cette maladie .
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10A et 12F, les taux d’anticorps (concentrations moyennes d’lgG) observés étaient plus faibles sous
Prevenar20® que sous Prevenar13®, un mois aprés I'administration de 2 doses pour les nourrissons.

Lorsque Prevenar20® a été administré sous la forme d’'un schéma a 4 doses (schéma 3+1), la réponse
immunitaire était plus similaire a celle observée sous Prevenar13® que lorsqu’elle était administrée au
moyen d’un schéma a 3 doses (schéma 2+1).

Aucune différence en matiere de sécurité n'a été signalée entre les deux schémas, et les effets indésirables
apres le PCV20 étaient généralement comparables a ceux obtenus avec le PCV13.

Interchangeabilité :

Actuellement aucune donnée d’interchangeabilité n’a été rapportée dans la littérature scientifique.
Cependant selon les recommandations de I'OMS, Si une série ne peut étre achevée avec le méme type de
vaccin, il convient d'utiliser le produit PCV disponible, méme s'il s'agit d'une primovaccination.

Administration concomitante :

Chez les nourrissons et les enfants 4gés de 6 semaines a moins de 5 ans, PCV20 peut étre administré
concomitamment avec les vaccins combinés comme le vaccin hexavalent Di-Te-aP-IPV-HiB-HepB, MMRY,
ainsi que le vaccin contre les rotavirus et aucun probléme de sécurité n'a été observé. Il n’existe
actuellement aucune donnée sur la co-administration du PCV20 avec le vaccin anti-méningocoque B
(4CMenB), hormis une étude clinique qui a démontré que les réponses immunitaires des vaccins PCV
antérieurs n’étaient pas affectées de facon importante par I'administration concomitante de 4CMenB.

Les différents vaccins injectables doivent toujours étre administrés dans des sites de vaccination différents.

Conclusion :

Sur base

— des sérotypes identifiés circulants au niveau européen ainsi que national, dans un souci d’offrir une
protection individuelle contre les sérotypes inclus dans le PCV20

— du phénomeéne de remplacement de sérotypes circulants, en partie secondaire a I'introduction des
différents vaccins antipneumococciques ;

— d’une couverture vaccinale qui pourrait concerner au moins 50% des sérotypes de pneumocoques en
plus, chez les enfants

— d’une estimation de réduction supplémentaire de 24-51% des infections invasives pour les autres
sérotypes pneumococciques non couverts par la vaccination actuelle ;

— d’une réduction attendue des infections dans les autres groupes d’age en agissant sur le portage des
enfants et la transmission secondaire vers d’autres groupes d’ages, notamment les 65ans et plus ;

— d’une recommandation déja existante pour le PCV 20 pour les adultes au Luxembourg ;

Pour ces raisons, et suite a I'accord récent favorable de 'EMA pour I'indication de la vaccination par PCV20
chez les enfants, le CSMI recommande la mise a jour de la vaccination pédiatrique contre le pneumocoque
par du PCV 20.

a) Pour les nourrissons (y compris enfants nés prématurément et nourrissons a risque d’infections
invasives a pneumocoques), la vaccination par PCV20 est réalisée dans le cadre du programme de
vaccination des nourrissons selon un schéma d’administration de 3+1, cad a 2 mois, 3 mois et 4 mois,
suivi d’un rappel a 11 mois). Il reste important de ne pas retarder la dose de rappel au-dela de 12 mois.



Il est laissé a la discrétion du médecin de la possibilité de coadministrer dans des sites différents les
vaccins contre le 4CMenB, PCV20 et Di-Te-aP-IPV-HiB-HepB lors d’'une méme visite, si cela s’avére
nécessaire, et aprés en avoir discuté avec les parents (correspond a I'avancement de I'administration
du vaccin 4CMenB a 2 mois et a 4 mois au lieu de 3 mois et 5 mois).

b) Pour les enfants et adolescents a risque d’infections sévéres a pneumocoques (voir annexe)
antérieurement vaccinés par PCV13 ou PCV15 (schéma complet), une dose de rattrapage par PCV20 est
a recommander.

c) Pour les enfants en bonne santé, ayant recu un schéma complet de vaccination par PCV13 ou PCV15,
aucun rattrapage n’est recommandé a I’heure actuelle.

En cas d’initiation d’'un schéma de vaccination par PCV13 ou PCV15, la vaccination peut étre poursuivie par
le PCV 20 sans recommencer la série de PCV.

— Si I'enfant est agé de moins de 6 mois, les doses totales a administrer sont de 3 en
primovaccination, en comptant les doses déja administrées, complétées par une dose de rappel
apres I'age de 11 mois ( minimum de 8 semaines par rapport a la derniere dose).

— Sil'enfant est agé de plus de 7 mois, les doses totales de primovaccination a administrer sont
de 2 doses en comptant les doses déja administrées, suivies d’'une dose de rappel vers 12-13
mois (minimum de 8 semaines par rapport a la derniére dose).

Le CSMI rappelle également I'importance de ne pas retarder le début de la vaccination contre le PCV20,
gue ce soit pour la primovaccination ainsi que pour le rappel.

Le Conseil se réserve le droit de pouvoir apporter, a tout moment, des corrections typographiques mineures a ce document.

Par contre, les corrections de sens sont d’office reprises dans un erratum et donnent lieu a une nouvelle version de I'avis.

Cette recommandation a été adaptée a partir de la recommandation datant de février 2011 selon les données les plus récentes et
rédigée par la Direction de la santé. Elle a été discutée et validée électroniquement par les membres du CSMI a la date du 6 juin2025.
Cette recommandation est sujette a étre revue en fonction de I’évolution des connaissances, des données de pharmacovigilance
européennes et des données observationnelles en vie réelle.
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Annexe : Patients pédiatriques a risque spécifique :

a. Patients immunocompétents ayant un risque accru de développer une infection a
pneumocoque :

o patients avec une affection pulmonaire chronique,

o patients avec une maladie cardiaque chronique, patients avec une atteinte rénale
chronique, patients avec une breche méningée ou un implant cochléaire ;

b. Patients immunodéprimés :
o absence congénitale de rate ou splénectomie ou asplénie fonctionnelle,
o drépanocytose et autres hémoglobinopathies,

o immunodéficience congénitale, néoplasies, transplantation d’organe, infection a HIV,
traitement immunosuppresseur



