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Le pneumocoque



Rappel 

• Vaccin polysaccharidique 23 valences PPV (Pneumovax ®): ce vaccin est 
disponible depuis 1983 en France. Uniquement recommandé chez les 
personnes à risques d’IIP.  La répétition rapprochée des vaccinations induit 
un phénomène d’hypo-réponse immunitaire.

• Pas immunogénique chez les enfants <2 ans

• Sérotypes: 1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 
19A, 19F, 20, 22F, 23F, 33F 

• Vaccin conjugué 13 valences PCV (Prevenar 13®): ce vaccin est 
recommandé en France depuis 2006 chez les nourrissons et depuis 
2013 chez les adultes immunodéprimés puis  2017 chez tous les 
adultes à risque d’infections pneumococciques

• Sérotypes:1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F
+



https://www.has-sante.fr/upload/docs/evamed/CT-19827_APEXXNAR_PIC_INS_AvisDef_CT19827.pdf

Impact PCV sur le portage muqueux
nasopharyngé



Pour avoir la meilleure efficacité l’association PCV13+ PPSV23 
était nécessaire  (>PPSV23 seul, PCV13 seul) 

Vs 18.5 (–38.6 to 52.0) PPSV23
Vs 66.4 (.8–88.6) PCV13 

Etude prospective multicentrique réalisée chez les adultes ≥65 ans hospitalisés pour PAC entre 09.2015 et 08.2017. 
Estimation de l’efficacité vaccinale contre les PAC à pneumocoque.

Heo JY, et al., J Infect Dis. 2022 Mar 2;225(5):836-845.



Personnes immunodéprimées

• Aspléniques ou hypospléniques (incluant les 
drépanocytaires majeurs)

• Patients atteints de déficits immunitaires 
héréditaires

• Patients infectés par le VIH quel que soit le statut 
immunologique

• Patients sous chimiothérapie pour tumeur solide 
ou hémopathie maligne

• Transplantés d’organe solide
• Greffés de cellules souches hémato
• Patients traités par immunosuppresseurs, 

biothérapies et/ou corticothérapie pour maladie 
auto-immune ou inflammatoire chronique

• Patients atteints de syndrome néphrotique

Personnes avec comorbidités à risque d’une infection à 
pneumocoque

• Insuffisance respiratoire chronique : bronchopneumopathie 
obstructive, emphysème

• Asthme sévère sous traitement continu
• Cardiopathie congénitale cyanogène
• Insuffisance cardiaque chronique
• Insuffisance rénale chronique terminale
• Hépatopathie chronique d’origine alcoolique ou non
• Diabète non équilibré par le simple régime
• Patients présentant une brèche ostéoméningée
• Porteurs d’un implant cochléaire

Population à risque d’infection à pneumocoque= éligible à la vaccination

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

Age≥65 ans ???????????



https://www.has-sante.fr/upload/docs/evamed/CT-19827_APEXXNAR_PIC_INS_AvisDef_CT19827.pdf

Mais…

* *



Moindre représentation des sérotypes vaccinaux (PCV 13) dans 
les IIP

Rapport CNRP 2023



Evolution de l’incidence des IIP chez les 65 ans et +

• Chez les adultes on observe une décroissance dans le temps des infections invasives à sérotypes compris dans le PCV13, 
excepté les infections liées au sérotype 3. 

• Parmi les sérotypes non vaccinaux émergeants, le sérotype 8 progresse au file du temps, une stabilité est quant à elle 
observée pour les sérotypes 22F et 9N. Aucun sérotype non vaccinal prédomine

Rapport CNRP 2023

PCV20
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Proportion des pneumonies aigües communautaires à 
serotypes compris dans PCV20 en Europe

11

PCV20 = 20-valent pneumococcal conjugate vaccine; PPSV23 = 23-valent pneumococcal polysaccharide vaccine; PCV13 = 13-valent pneumococcal conjugate vaccine; PCV15 = 15-valent pneumococcal conjugate vaccine; PAC = ; 

1. Hansen et al, Radiographically confirmed community-acquired pneumonia in hospitalized adults due to pneumococcal vaccine serotypes in Sweden, 2016–2018—The ECAPS study. Front. Public Health 11:1086648. doi: 10.3389/fpubh.2023.1086648. 

2. Bahrs et al. Pneumococcal serotype distribution in German adults with community-acquired pneumonia and coverage of a potential 20-valent vaccine: a longitudinal analysis from the CAPNETZ cohort. European Respiratory Journal in press 2021. 3. 

Torres et al, Clinical Infectious Disease. 2021; 4. Pick H, et al. Thorax. 2020;75(1):38-49.  5. Liapikou A., et al. 2021 https://doi.org/10.1080/21645515.2022.2079923. 6. Orsi A. et al. Microorganisms 2022; 11(1) 

https://doi.org/10.3390/microorganisms11010070.   7. L. Binh Luong Nguyen et al., soumis ECCMID 2024
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Les PAC à serotypes couverts par PCV20 représentent 7,5 à 23,8% des PAC toute cause chez l’adulte

en Europe2,3,4,5

Données françaises CAP HOSPI7:
260 PAC, 31 test U Ag pneumocoque
PCV13: 5,8%
PCV15:7,3%
PCV20:11,5%

https://doi.org/10.1080/21645515.2022.2079923


Couverture sérotypique dans les infections invasives à pneumocoque 
chez l’adulte en France

Près de 65% des IIP chez les adultes sont causées par des sérotypes couverts par le PCV20
La couverture supplémentaire par le PPV23 est limitée (8 % chez les + 65 ans)

Rapport CNRP 2023
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Méningite chez l’adulte et sensibilité à la céfotaxime, 
2021

10,4 % des isolats de méningite sont de sensibilité diminuée à la céfotaxime (CMI > 
0,5 mg/L)

Rapport CNRP 2023



https://www.has-sante.fr/upload/docs/evamed/CT-19827_APEXXNAR_PIC_INS_AvisDef_CT19827.pdf

Besoin d’élargir les sérotypes couverts+++



Par ailleurs le schéma avec 2 vaccins distincts est complexe

Cohort of 224132 patients, 51% des patients ont été
vaccinés et 49% n’ont pas été vaccinés

15,3%

Yang X, et al.,  Vaccine. 2018 Nov 26;36(49):7574-7579 



*Dans cette cohorte de 570 035 patients immunodéprimés, 37% des patients ont reçu au moins 1 vaccin.
†Les patients immunodéprimés comprenaient ceux qui souffraient d’asplénie ou d’hyposplénie, d’immunodéficience héréditaire, d’infection par le virus de l’immunodéficience humaine, de greffe d’organe solide ou en 
attente d’une greffe, de greffe de cellules souches hématopoïétiques, de maladie auto-immune ou inflammatoire chronique traitée par des médicaments immunosuppresseurs ou biologiques, de syndrome néphrotique, 
ou qui ont été traités par chimiothérapie pour une tumeur solide ou une hémopathie maligne. 
Wyplosz B, et al. Vaccin. 2022;40:4911-4921.

Réalisation du schéma séquentiel – France 2018

16

Respect des recommandations de vaccination 
antipneumococcique chez les adultes immunodéprimés de ≥18 
ans ayant reçu au moins 1 dose de vaccin*†
N = 210 913
(Population immunodéprimée identifiée N = 570 035)

40%

9%

25%

4%

22%

PPV23 
uniquement

PPV23 PCV13
Séquence inversée

Seulement 25% des patients vaccinés
ont correctement reçu la séquence PCV13-

PPV23

PCV13 
uniquement

≥3 doses de 2 

vaccins différents

Données SNDS Pfizer



Couverture vaccinale antipneumococcique faible chez les adultes en 
France 

Wyplosz et al, Pneumococcal and influenza vaccination coverage among at risk adult patients:a 5-year nationwide 
observational study in France, Vaccine 2022

Proportion de patients adultes à risque d’infections à pneumocoque à jour de leur vaccination, selon les recommandations en vigueur 1

Pourtant, 98% des adultes à risque et éligibles à la vaccination avaient consulté un médecin généraliste, et 36% 
d’entre eux un spécialiste hospitalier

En 2018, seulement 4,5% en moyenne des adultes vulnérables et éligibles à la vaccination 
étaient à jour de leur vaccination
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L’objectif: faire mieux



VPC20 a été développé sur la base des résultats du VPC7 et du VPC13

19

• Data on file. Pfizer Inc., New York, NY.

CRM197

Données en vie réelle

Données d’impact

Efficacité clinique

VPC7

Immunogénicité & Tolérance

VPC13

VPC7

Données en vie réelle

Données d’impact

VPC13

Immunogénicité & Tolérance

Immunobridging

Données disponibles après commercialisation

VPC20

Immunogénicité & Tolérance

Immunobridging

Données en vie réelle

Données d’impact

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

VPC20

Données en vie réelle

Données d’impact

Efficacité clinique

• VPC20 est produit et formulé de la même manière que VPC13

• Mêmes indications attendues que le VPC13 dans la population adultes (IIP, pneumonie)

• Le PCV20 s'appuie sur l'héritage de 20 ans de PCV et contient des composants PCV13 + conjugués pour 7 sérotypes 
supplémentaires pour élargir la couverture de la maladie pour les maladies à pneumocoque chez les enfants 

• Les 7 conjugués supplémentaires ont été modélisés sur la plate-forme PCV13 Pfizer



GMFRs in Functional Antibody From Baseline 1 Month After Vaccination

Serotype 1 3 4 5 6A 6B 7F 9V 14 18C 19A 19F 23F 

PCV20 21.1 6.1 37.1 8.2 57.4 29.0 12.3 7.7 8.3 26.4 22.6 11.5 32.9

PCV13 33.5 7.1 51.0 11.6 68.6 38.8 15.8 10.1 9.6 35.2 30.9 18.4 39.8

Clin Inf Dis 2020

GMFRs in Functional Antibody From Baseline 1 Month After Vaccination

Serotype 8 10A 11A 12F 15B 22F 33F

PCV20 36.7 47.5 11.0 112.2 56.7 54.4 14.0

PPSV23 56.4 17.0 9.7 76.1 20.8 20.0 9.0

Au moins 1 ES: PCV20= 7%  95% IC 4-11,3% vs PCV13+PPSV23= 18,7% 95% IC (13,7-24,6%)



https://www.fda.gov/media/150388/download
https://www.ema.europa.eu/en/documents/overview/apexxnar-epar-medicine-overview_en.pdf

https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/2023-08/strategie_de_vaccination_contre_les_infections_a_pneumocoque_place_du_vaccin_pneumococcique_polyosidique_conjugue_20-valent_.pdf

Obtention de l’AMM grâce à des études d’« Immunobridging » 
SSI vaccin précédent, basé sur la même plateforme et ayant démontré son efficacité clinique:



JO du 1er mars 2024 remboursement aux assurés



PCV20

• Elargir les sérotypes couverts par les vaccins

• Efficacitée basée sur le PCV13

• Simplification schéma vaccinal

• Amélioration de la CV ?

• Elargir les populations à risque?



Sérotypes 1 3 4 5 6A 6B 7F 9V 14 18C 19A 19F 23F 8 10A 11A 12F 15B 22F 33F 2 9N 17F 20

Vaccin polysaccharidique

PPSV23 (Merck)                       

Vaccins conjugués

PCV13 (Pfizer)             

PCV15 (Merck)               

PCV20 (Pfizer)                    

PCV21 (Merck)

Sérotypes ciblés par les vaccins antipneumococciques

• Les 7 sérotypes additionnels de PCV20 ont été choisis pour leur contribution aux infections invasives de par le monde. 
• 6 de ces 7 sérotypes (8, 10A, 11A, 15BC, 22F and 33F) sont associés à un fort taux de mortalité
• 4 de ces sérotypes (11A,15B/C, 22F and 33F) ont une sensibilité diminuée aux antibiotiques et/ou à des méningites (10A, 

15B/C, 22F and 33F).

PCV13=13-valent pneumococcal conjugate vaccine; PCV15=15-valent pneumococcal conjugate vaccine PCV20=20-valent pneumococcal conjugate vaccine; PCV21= 20-valent pneumococcal conjugate vaccine,

PPSV23=23-valent pneumococcal polysaccharide vaccine. 

+ 9N, 15A, 16F, 17, 20A, 23A, 23B, 24F, 31, 35B



Pour les nourrissons 



Le zona



Rappel

Vaccin Vivant  Atténué (LZV) 

Type Souche Oka/Merck 19400 PFU

Composition
Souche Oka atténuée par passages 

dans des cellules épithéliales 
Environ 15x plus que Vaccin Varicelle

Schéma 1 injection SC / IM

Persistance 
Protection

8-11 ans1

RCP
Prévention du zona et NPZ
Adultes de 50 ans et plus 

PFU : Plaque-forming units; SC : Sous-Cutanée; IM: Intra-Musculaire; NPZ : Névralgies Post-Zostériennes, RCP : Résumé des Caractéristiques du Produit
1. Harbecke R, Cohen JI, Oxman MN. Herpes Zoster Vaccines. J Infect Dis. 2021 Sep 30;224(12 Suppl 2):S429-S442.

2. De Oliveira J et al. doi: 10.1002/14651858.CD008858.pub5



Kaiser Permanente Northern California, an integrated healthcare delivery system in the US, 1 January 
2007 to 31 December 2018
More than 1.5 million people aged 50 years and older followed for almost 9.4-million-person years. 
Of 1505647 people, 507444 (34%) were vaccinated with live zoster vaccine. 

Klein NP et al., BMJ2023;383:e076321



Efficacité du vaccin vivant atténué dépend aussi de l’outcome
Klein NP et al., BMJ2023;383:e076321



Tolérance vaccin vivant : étude post-marketing 
sur 10 ans

Post-marketing

Etude SDS & ZEST

Willis et al, 2017



• Couverture vaccinale <5%.... Certains disent 1%

• Peu de doses délivrées chaque année:
• 2021 : 7833 unités vendues en officine sur les 6 premiers mois de l’année.

• 2022 : 14349 unités vendues en officine sur les 6 premiers mois de l’année.

• Les raisons?
• Vaccin vivant atténué, non utilisable chez l’immunodéprimé

• Cout à charge élevé

• acceptabilité

Couverture vaccinale vaccin zona (ZLV) en 
France

https://assurance-maladie.ameli.fr/etudes-et-donnees/entree-par-theme/medicaments-et-dispositifs-medicaux/medicaments/medicaments#text_147243
http://sante.gouv.fr/prevention-en-sante/preserver-sa-sante/vaccination/calendrier-vaccinal

https://assurance-maladie.ameli.fr/etudes-et-donnees/entree-par-theme/medicaments-et-dispositifs-medicaux/medicaments/medicaments#text_147243


Couverture vaccinale vaccin zona (ZLV) en 
France

• Globalement un vaccin (ZVL) considéré peu efficace, un impact 
mal connu donc non recommandé

• Peu connu par les patients dans les entretiens qualitatifs

• « J’ai lu des choses comme quoi il existait un vaccin [contre le zona] et qu’il avait 
maintenant été mis sur le marché en France après avoir été expérimenté aux Etats-
Unis […] j’ai demandé au médecin, il m’a dit : oh non c’est pas encore au point, c’est 
pas nécessaire. Figurez-vous que le zona j’étais partante. » (Margot, 69 ans)

• Le principal frein identifié auprès des MG est la perception de l’insuffisance 
d’efficacité du vaccin pour réduire l’incidence du zona…… 

Addario A et al. « Vaccination des sujets âgés : quels leviers pour améliorer l’observance ? Étude qualitative. Soumis. Thèse Vaccingo  ; 
Le saint J thèse de Medecine: https://dumas.ccsd.cnrs.fr/dumas-01760489/document ;

 Silvonen T,  et al Vaccines (Basel). 2023 Apr 20;11(4):870.;
 Wennekes MD, et al., VITAL Consortium. Geroscience. 2023 Apr;45(2):871-887.

https://dumas.ccsd.cnrs.fr/dumas-01760489/document


Comment mieux répondre au besoin?

https://www.has-sante.fr/jcms/p_3394236/fr/recommandation-vaccinale-contre-le-zona-note-de-cadrage
Harbecke R, Cohen JI, Oxman MN. Herpes Zoster Vaccines. J Infect Dis. 2021 Sep 30;224(12 Suppl 2):S429-S442. 

 European Medicine Agency Annexe I RCP RZV
doi: 10.1002/14651858.CD008858.pub5. 

Vaccin Recombinant (RZV)

Type Glycoprotéine E recombinante + Adjuvant AS01B

Composition

Schéma 2 injections IM, schéma : M0 – M2/M6

Persistance 
Protection

≥ 10 ans1

RCP

Prévention du zona et NPZ
Adultes de 50 ans ou plus

Adultes de 18 ans ou plus présentant un risque accru de 
zona 

Glycoprotéine E

+

Avoir à disposition un vaccin utilisable chez tous, avec une efficacité supérieure pour réduire le zona  



Vaccin 
recombinant 
(RZV)

Efficacité / Efficacy Efficacité vie réelle / Effectiveness

Lal ZOE-50 Cunningham ZOE-
70

Iziureta Sun

Age (années) ≥ 50 ≥ 70 ≥ 65 ≥ 50

Efficacité contre 
Zona

Tous patients
50-59
60-69
70-79
≥ 80

97,2 (93,7-99)
96,6 (89,6-99,3)
97,4 (90,1-99,7)
97,9 (87,9-100)

- - -

89,8 (84,2-93,7)
- - -
- - -

90 (83,5-94,4)
89,1 (74,6-96,2)

70,1 (68,6-71,5)
- - -

70,6 (68,9-71,2)
70,6 (68,9-71,2)
68,5 (65,1-71,6)

68,3 (64,4-71,7)
85,6 (53,3-95,6)
87,7 (82,5-91,4)
86,5 (40,7-51,9)
80,3 (75,1-84,3)

Efficacité contre 
NPZ

50-59
60-69
≥70

91,2 (75,9-97,7)
- - -

88,8 (68,1-97,1)

- - -
- - -

88,8 (68,1-97,1)

76 (68,4-81,8)
- - -
- - -

- - -
- - -
- - -

Efficacité maintenue avec l’âge
Modifié de Marra et al 2022, 1. Lal et al, 2015, 2. Cunnigham et al, 2016, 3.  Izurieta et al,  2021,  4. Sun et al, 2021 



Tolérance : Réaction locale sollicitée
• Réactions locales transitoires

• Durée médiane de 3 jours ou moins pour tous les grades

1. Lal H, et al. N Engl J Med. 2015 May;372(22):2087-96. 2. Cunningham AL, et al. N Engl J Med. 2016 Sep;375(11):1019-32. 3. US Food and Drug Administration; 
Vaccines and Related Biological Products Advisory Committee. Briefing document: Shingrix (Zoster Vaccine Recombinant, Adjuvanted). 2017 [accessed December 2019].



Tolérance : réaction indésirable systémique sollicitée de 
tout grade et de grade 3 signalée après la vaccination

Lal H, et al. N Engl J Med 2015;372:2087‒96; 2.Cunningham AL, et al. N Engl J Med 2016;75:1019‒32; 3. Study 110390: GSK Clinical Study Report 2016. Available at:  https://www.gsk-
studyregister.com/study/3283; 4. Study 113077: GSK Clinical Study Report 2016. Available at: https://www.gsk-studyregister.com/en/trial-details/?id=113077

*Subgroup of age stratified subjects recorded injection-site reactions and systemic reactions on diary cards for 7 days after each injection; †Grade 3: temperature >39°C (preferred route: oral); all other symptoms were scored as 3 for preventing normal activity. 
‡Fever (≥37.5°C/≥99.5°F); §GI symptoms included nausea, vomiting, diarrhea, and/or abdominal pain; GI, gastrointestinal; N, number of subjects with at least 1 documented dose; %, percentage of subjects reporting the symptom at least once when the intensity 
is maximuma



deux doses, avec un intervalle de deux mois entre chaque dose. Si besoin, l’intervalle peut être compris entre deux et six mois



La HAS recommande pour les personnes ciblées par cette recommandation et ayant des antécédents 
de zona ou de vaccination par Zostavax, un schéma complet avec le vaccin Shingrix, après un délai d’au 
moins un an.

Dans des situations particulières (induction prochaine 
d’une immunosuppression ou des épisodes de zona à 
répétition), le vaccin Shingrix peut être administré dès la 
guérison du zona

La HAS recommande la vaccination avec le vaccin Shingrix avant 
d’initier une thérapie immunosuppressive. Il est recommandé de 
l’administrer le plus en amont possible, pour que la vaccination soit 
terminée idéalement 14 jours avant l’initiation du traitement. Dans 
cette situation, l’intervalle entre les deux doses de vaccin peut être 
réduit à un mois.

À ce jour, la nécessité de dose de rappel après la 
primovaccination avec Shingrix n’a pas été établie.

https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/2024-03/recommandation_vaccinales_contre_le_zona._place_du_vaccin_shingrix_2024-03-04_11-26-41_450.pdf



Au total 

• Evolution des vaccins anti-pneumococciques au vue de l’évolution 
sérotypique: besoin de surveillance++++

• Simplification du schéma chez l’adulte

• Besoin d’études d’efficacité en vie réelle sur IIP

• Vaccination sur critère d'âge???

• Reste à présent à vacciner+++ et à lutter contre les OMV

• Vaccin avec efficacité supérieure, caractéristiques différentes, 
utilisable dans toutes les populations

• Reste à présent à vacciner+++
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