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La vaccination : Un outil de plus en plus          

frequemment décrié





Methodes
• Etude prospective « Population-based »

• 6 USI dans l’Ouest

• Inclusion:
• 1m-16 ans 

• Admis en réa (ou décédés à l’arrivée SAMU)

• Infection bactérienne communautaire

• Exclusions : coqueluche

• 2009 to 2014



Resultats

• 267 enfants 
• Age médian : 50 mois (IQR 1-204)
• ATCD:25% (CI95 20-30%)

• 28 décès : 10 % (CI95 6-14%) 

• 25 s équelles graves:  9 % (CI95 6-12%)

• Statut vaccinal: 
• 42.7% à jour de leur vaccination pour leur age

 22% enfants >1ans ont recu vaccin anti meningococcal C

 27% enfants >2 mois zero dose de vaccin anti  
pneumococcique



25% des décès et 25% des séquelles 
graves évitables par la simple 
application du calendrier vaccinal
(méningocoque et le pneumocoque)





A propos de la tuberculose

• En cas d’infection tuberculeuse, une progression 
vers la maladie est observée chez 50% des < 1 an

• En cas d’infection tuberculeuse, une progression 
vers la maladie est observée chez 80% des < 1 an

• Lorsque le BCG est indiqué, il doit être fait de 
préférence avant la sortie de maternité

• Lorsque le BCG est indiqué, il doit être fait de 
préférence après l’âge de 1 mois



Critères de vaccination: 
enfant…

 né dans un pays de forte endémie tuberculeuse*

 dont au - l’1 des parents est originaire d’1 de ces pays

 devant séjourner au moins 1 mois d’affilée dans l’un de ces pays

 ayant des ATCD familiaux de tuberculose (collatéraux ou ascendants 
directs)

 Enfant résidant en Île de France, en Guyane, à Mayotte

 placé dans une situation jugée par le médecin à risque d’exposition 
au bacille tuberculeux (l’évaluation du risque sera faite au cas par 
cas, en tenant compte des conditions socio-économiques 
défavorables ou précaires de la famille de l’enfant)

* continent africain dans son ensemble, continent asiatique dans son ensemble (y compris les pays du Proche 
et Moyen-Orient et  à l’exception du Japon), Amériques Centrale et du Sud, pays d’Europe Centrale et de l’Est 
hors Union Européenne (Albanie, Bosnie & Herzégovine, Bulgarie, Croatie, Macédoine, Roumanie, Serbie & 
Monténégro),  pays de l’ancienne Union Soviétique et dans l’Union Européenne (Bulgarie, Estonie, Hongrie, 
Lettonie, Lituanie, Pologne, Portugal, Roumanie) 

« Pour les enfants exposés à un risque élevé de tuberculose, la 
vaccination par le BCG est recommandée dès la naissance »

Calendrier vaccinal 2016



• Ordre de priorité



Intérêt du BCG après 5 ans?
• Principale efficacité du BCG chez l’enfant = prévention de la tuberculose maladie

• Indications du BCG selon risque naturel progression infection        tuberculose maladie

• Ce risque varie avec l’âge

= 50% des < 1 an

= 20-30% des 1-2 ans

= 5% des 2-5 ans

= 2% des 5-10 ans 

• Essai randomisé de primovaccination par le BCG entre 7 et 14 ans au Brésil / 20 622 
enfants vaccinés vs 18 507 enfants non vaccinés / 8-10 années de suivi:

• Incidence tuberculose= 54,9/105 (95% CI 45-66) dans le groupe vacciné

= 72,7/105 (95% CI 62-86) dans le groupe contrôle

• Efficacité vaccinale = 25% (3-43%)  381 vaccinations pour prévenir 1 cas

• Faible intérêt d’une primovaccination après l’âge de 5 ans dans un pays à 
faible incidence

Pereira SM. Lancet Inf Dis 2012;12:300-6



Intérêt du BCG à la naissance?

 Recommandation pour les nouveau-nés à risque élevé de 
tuberculose  car risque +++ de tuberculose maladie et de 
formes graves (méningites et formes disséminées ≈15% 
avant 1 an)

 Proposition de vaccination BCG en maternité bien 
accueillie, perçue comme un service rendu

 Taux faible de refus

 Facilité du geste chez un nouveau-né « calme » pour un 
vaccinateur entraîné

Mais risque de BCGite généralisée si déficit immunitaire

Dommergues MA, et al. Arch Pediatr. 2009 Sep;16(9):1270-5 



Déficit Immmunitaire Combiné Sévère 

• Anomalie quantitative ou qualitative T +/- B, NK

• Age moyen du diagnostic: 4-6 mois 

• Mortalité 100% sans traitement spécifique

• Espérance de vie sans traitement 12 mois

• Infections opportunistes 

dont BCGite 

• Traitement spécifique GMH, thérapie génique

1/ 75 000 naissance 

Photo B.Neven, Necker



Dépistage néonatal
des DICS

TRECs

- Séquences d’ADN excisées lors de la 

maturation des lymphocytes T qui reflètent le 

nombre de LT naïfs matures dans le sang d’un 

individu

- Indétectables chez les enfants atteints de 

DICS

- Dosés par PCR sur échantillon d’ADN extrait 

sur la carte de Guthrie: 1 goutte supplémentaire.



BCG 
avis HCSP 10/02/2017

• Le HCSP recommande que:



• Survenue d’une tuberculose avant vaccination

L’âge moyen des méningites tuberculeuses est 

de 23 à 49 mois avec peu de cas dans la 

littérature avant 6 mois de vie

• Diminution de la couverture vaccinale

CV à 2 mois élevée pour autres vaccins. 

En France, Pb = pénurie BCG

Deux risques potentiels à retarder la vaccination 

Doerr CA. Clinical and public health aspects of tuberculous meningitis in children. J Pediatr 1995;127:27-33. 

Paganini H. Tuberculous meningitis in children: clinical features and outcome in 40 cases. Scand J Infect Dis 

2000;32:41-5.



• Ordre de priorité



BCG 
avis HCSP 10/02/2017

• Le HCSP recommande que:

l’IDR à la tuberculine prévaccinale ne soit plus pratiquée

chez les enfants de moins de 6 ans,

sauf s’ils ont résidé ou effectué un ou des séjours >1 mois

dans un pays de haute incidence de la tuberculose



Conclusions

• BCG après 1 mois de vie limite les risque  de BCGites 

disséminées dans les DICS

• Pas d’indication de BCG en maternité en dehors de la 

Guyane et Mayotte

• Vaccination prioritaire des enfants à risque élevé de 

tuberculose âgés de moins de 5 ans

• Peu d’intérêt de la vaccination BCG après 5 ans dans 

pays de faible incidence de la TB

• Pas d’IDR prévaccinale avant l’âge de 6 ans mais 

importance de l’interrogatoire



Rappel vaccinal : peut-on utiliser
les vaccins faiblement dosés ?

M-A Dommergues

Centre Hospitalier de Versailles



DTPCa dTPca



Titres en Ac
1 mois après le rappel

Titres en Ac anti-D + faibles après dTPa-IPV

Conséquence à long terme???



Modèle mathématique pour prédire l’évolution du taux d’Ac anti-D
après dTca ou DTCa

Taux de séroprotégés
contre la diphtérie

à 10 ans  post rappel

Avec dTca: 98.6%

Avec DTCa: 99,6%



Après rappel par DTPCa



Un 2ème rappel avec un vaccin faiblement dosé est 
immunogène chez l’adolescent

• 415 ado (moy 11,4 ans) 

ayant reçu dTPca entre 4 et 8 ans

• Avant rappel dTPca, taux de séroprotection

= 98.2% (D), 98.5% (T)
= 40.6% (PT), 99.7% (FHA), 97.0% (PRN)

= 98.8% (polio 1), 99.7% (polio 2), 97.0% (polio 3)

• 1 mois après le rappel, taux de séroprotection

= 100% (D, T, P)

= taux Ac ≥2x = 93.3% (PT), 93.4% (FHA), 95.2% (PRN) 

Knuf et al. Hum Vaccine 2010; 6(7): 554-61



Conclusion
• Recommandation actuelle: 

• Vaccin fortement dosé DTPCa à 6 ans 

et rappel dTPca à 11-13 ans

• Si vaccin faiblement dosé (dTP, dTPca) à 6 ans,

faire vaccin fortement dosé DTPCa à 11-13 ans

• En situation de pénurie: dTPca à 6 et 11-13 ans

• Données actuelles: 
• protection assurée pour T et D après rappel avec dTPca

Si vaccin faiblement dosé à 6 et 11-13 ans: 

pas de nécessité de rappel avant l’âge de 25 ans

sauf situation de cocooning (Coq)



Faut-il faire des rappels avec les 
vaccins méningococciques ?

M-A Dommergues

Centre Hospitalier de Versailles



La vaccination contre le méningocoque C 
est recommandée à l’âge de 12 mois.
Quelle est la durée de protection individuelle 
après vaccination à cet âge?

• 2 ans

• 5 ans

• 10 ans

• À vie



Létalité IIMC = 13% (n=16 en 2015)
Létalité IIMB = 8%   (n=24 en 2015)

469 IIM en 2015

Infections invasives à méningocoque en France

invs.santepubliquefrance.fr/content/download/124018/.../Donnees_IIM_2015.pdf



http://invs.santepubliquefrance.fr/Dossiers-thematiques/Maladies-infectieuses/Maladies-a-prevention-vaccinale/Couverture-vaccinale/
Donnees/Meningocoque-C

Vaccination contre méningocoque C recommandée depuis 2009

1 dose à 12 mois / rattrapage jusqu’à 24 ans

Une couverture vaccinale encore insuffisante 

http://invs.santepubliquefrance.fr/Dossiers-thematiques/Maladies-infectieuses/Maladies-a-prevention-vaccinale/Couverture-vaccinale/


Impact épidémiologique durable de la vaccination 
MenC-C au Royaume-Uni

https://www.gov.uk/government/uploads/system/uploads/attachment_data/file/401064/Table_8_
Invasive_meningococcal_C_infections_lab_reports__E_W_by_age_group___epi_year.pdf

Forte immunité de groupe
Quelle séroprotection individuelle?



Diminution rapide du taux d’anticorps après vaccination 
dans la petite enfance

• 5 ans après vaccination: titres d’anticorps protecteur  
• chez 40% des sujets vaccinés avant l’âge de 5 ans
• chez 70% des sujets vaccinés entre 5 et 18 ans

Faible protection à l’adolescence
• 1 dose entre 1 et 4 ans (1999-2000)
• n = 287  n = 90 en 2010 
• Âge moyen 12,2 ans
• Diminution progressive de 2001 à 2010
• rSBA ≥ 1:8 : 15% (11,7-18,9)

Trotter CL, et al. Clinical and Vaccine Immunology 2008 ; 15 : 1694-8- Khatami et al. CVI 2011



MAIS ne recommande pas de rappel à l’adolescence

Tout en insistant sur la nécessité du rattrapage jusqu’à 24 ans



Pourtant…

• En l’absence de rappel vaccinal, les taux d’anticorps diminuent 
rapidement avec le temps, ce d’autant que le sujet a été vacciné avant 
l’âge de 5 ans

• Rappel à l’adolescence programmé dans plusieurs pays: USA, RU, 
Québec, Espagne

• Le GPIP/Infovac conseille également ce rappel à 11-13 ans pour les 
enfants primovaccinés avant l’âge de 5 ans



+ 1 dose 
à 5 mois



Conclusions

• La durée de protection induite pas les vaccins contre 
les 
méningocoques est variable, dépendante des vaccins 
et de 
l’âge  au moment de l’administration

• Objectifs
• Couvrir les pics d’incidence et les périodes où le portage est le plus 

élevé
• Protéger les sujets à risque élevé d’IIM
• Elargir la protection en fonction de l’épidémiologie (voyages)

• MenC
• Protection durable mais rôle de  l’immunité collective (CV)
• Tenir compte de l’âge de la primovaccination
• Schéma « idéal »  ? : D1 4-5 mois, R1 12 mois, R2 11-13 ans



Statut vaccinal et Mort Inattendue
du nourrisson

C. Deschanvres, K. Levieux, E. Launay, M. Hanf, 

C. Gras le Guen, and OMIN Study Group

http://www.inserm.fr/
http://www.inserm.fr/


Who?

Mort survenant brutalement chez un nourrisson < 1 
an alors que rien, dans ses antécédents connus, ne 
pouvait le laisser prévoir

«

»

Fleming et al . ( 2000 )

Mort Inattendue du NR (MIN-SUID)

< 2 years

« décès subit d’un nourrisson non expliqué par l’histoire des faits ni par 
les investigations post-mortem (ex clinique, autopsie, examens 
complémentaires…) »

Mort Subite du Nourrisson (MSN-SIDS) :
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combien ? Mort Inattendue du NR

1ere cause de DC 
entre 1mois et 1 
an

350 cas/an (2014)

Evolution nombre de MIN en France



Causes ? MULTIFACTORIELLLES

SUID

Critical 

developmental

period

Vulnerable

Infant

Exogenous

Stressor

Filiano et al.  (1994) Goldwater et al. (2017)

Prevention
Vaccinale ??





Bibliographie
Univariate
Multivariate

Univariate
Multivariate

Univariate
Multivariate

Univariate
Multivariate

meta-analysis



Bibliographie

Travaux anciens

Statut vaccinal 
« ancien »

Nouveaux vaccins



Objectif
Statut vaccinal et MIN ?



Cas
OMIN

184
cas

91
cas

> 2 mois

April 2015

March 2017

138
cas



334
Témoins

Nés > 
05/01/13

March 2017

June 2017

Témoins

182 
Témoins

Matching 2:1



Immunizationstatus



longesttolerable delaybeyondwhich it was potentially
dangerousfor eachchild individually

«
»

Gras et al. (2016)

Immunizationstatus



2 m 4 m 11 m

Poliomyelitis (P), diphtheria (D),  

tetanus (T), acell pertussis (P).
15 d 15 d 60 d

Haemophilus influenzae type b (Hib) 15 d 15 d 60 d

Pneumococcal Conjugate Vaccine 

(PCV)
15 d 15 d 60 d

Vaccine

Age 

(month)

Dose to be

achieved

potentially dangerous

vaccination delays defined by

Gras et al

Statut vaccinal

60 d



USUAL BINARY DEFINITION

Doses

0

≥ 1

Status

Timely

Untimely

Statut vaccinal



Discussion

Vaccination « untimely » significativement associée à un 
risque augmenté de MIN  (ORa: 1.9 (1.2 - 2.5)



Selection des témoins
Monocentric

Retrospective

Parents reporting

Taille de la population



Sélection des cas
National

Prospective

Définition actualisée du statut vaccinal

Données récentes sur des nouveaux vaccins



Association significative en faveur de la vaccination

Etre vacciné c’est bien, etre vacciné dans les délais c’est mieux !

Takehome message



Nouveautés pour le Nouveau-né prématuré ?



Obligations vaccinales en 2018



Evidences contre croyances ?

• https://www.infovac.ch/fr/les-vaccins/evidences-contre-
croyances/utilite-des-vaccins

https://www.infovac.ch/fr/les-vaccins/evidences-contre-croyances/utilite-des-vaccins
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