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- Pas de lien d’intérét



Vous voyez pour la premiere fois en consultation Quentin, 16
ans. Il vous interroge sur la vaccination anti HPV. Que lul
expliguez-vous ?

T Que la vaccination des garcons permet de proteger leur(s)
future(s) partenaire(s) féminine(s) contre le cancer de l'utérus

Que la vaccination des garcons permet aussi de les proteger
= contre lésions précancereuses et cancers liés au
papillomavirus

Qu'il peut étre vaccineé avec un vaccin a 9 valences avec 2
doses a 6 mois d’intervalle

Que la vaccination des garcons est reserves aux personnes

B 2 risque (immunodépression, relation sexuelle avec des
hommes)
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Soutenir encore et toujours une
politique vaccinale engagée
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Aprés avoir consulté les professionnels et associations concernés’, la Haute Autorité de santé
(HAS) confirme sa recommandation d'élargissement de la vaccination contre les papillomavirus
humains a tous les adolescents de 11 a 14 ans révolus.

Les papillomavirus humains (HPV) sont des virus sexuellement transmissibles tres frequents,
contractés genéralement au début de la vie sexuelle. Ils sont responsables chez la femme comme
chez lhomme de verrues anogenitales, de papillomatoses respiratoires recurrentes et de lesions,
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= i HZF-
Les Papillomavirus

= La majorité des adultes sont infectés dans les 1¢'es
années suivant le debut de I'activité sexuelle

- Les HPV a haut risque oncogene : 16, 18, 31, 33, 35, 39,
45, 51, 52, 56, 58 et 59

= HPV peu oncogene (6 et 11) : verrues ano-genitales,
papillomatose respiratoire



Fardeau

Cancer du pénis
Cancers de la vulve et du vagin

AR R -

Lésions précancéreuses de la vulve (VIN2/3), du

Lésions précancéreuses du col de 'utérus (CIN 2+)

250000 50 000 ~ Verrues anogénitales
B Hommes M Femmes
https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/2019-

12/fiche_synthese de la recommandation_vaccinale vaccination_contr
e les papillomavirus_chez_les garcons.pdf



L
| a vaccination

= 9 valences : Garsadil 9® : 6-11-16-18-31-33-45-52-58
= 3 doses : MO-M2-M8
= 2 doses entre 11 et 14 ans : MO-M6
= Couverture vaccinale insuffisante chez les filles
= 40,7% chez les filles de 15 ans née en 2005 versus 34,9% né en 2004
= =>Pour tous les enfants et ado a partir de 11 ans, jusqu’a 19
ans



Vaccination With Moderate Coverage Eradicates
Oncogenic Human Papillomaviruses If a Gender-Neutral
Strategy Is Applied 1D 2020

Simopekka Vanska,'*" Tapio Luostarinen,’ lacopo Baussano,' Dan Apter,” Tiina Eriksson.” Kari Natunen,” Pekka Nieminen,’ Jorma Paavonen,’
Ville N. Pimenoff,>** Eero Pukkala,"~ Anna Sdderlund-Strand,® Gary Dubin,'® Geoff Garnett,” Joakim Dillner,? and Matti Lehtinen5"

Herd effects between girls and boys = Vaccination chez les 12-15 ans,
Girls only vaccination Girls and boys vaccination randomis ation en CIUSter
Non HPV - fille uniguement
Vaccinated - Fi”e + gargon
individual <— nd - Contrble VUB
HPV ’ = Prélévement cervicaux chez les filles a

vaccinate 1Sy 0 .
ndividuals 18,5 ar_ls vaccinées ou non

Girls Boys Girls Boys = |mmunité de troupeau et effet

protecteur x 150% et 40% filles +
garcons vs fille uniguement

= Estimation éradication HPV16 dans 20
ans si couverture 75%




L
Efficacité de la vaccination

= Méta —analyse sur reduction infection, verrues anogénitales et Iésions
précancéreuses

= 65 articles dans 14 pays a hauts revenus

= Reéduction verrues ano-geénitales
= Chez les femmes : 67% (RR 0-33, 95% CI 0-24-0-46 ) 15-19 ans , 54% (RR 0-46,
95% CI 0.36-0.60) chez les 20-24 ans, 31% (RR 0:69, 95% CI 0-53-0-89) chez les
25-29 years.
= Chez les hommes : 48% (RR 0-52, 95% CI 0-37-0-75) de 15 a 19 ans et 32% (RR
0-68, 95% CI 0-47-0-98) chez les 20-24 ans
= Lésions précancereuses du col

= 51% (RR 0-49, 95% CI 0-42-0-58) chez les 15-19 ans et 31% (RR 0-69, 95% CI
0-57-0-84) chez les 20-24 ans



Efficacité de la vaccination

= Efficacité sur les lésions pré-cancéreuses anales chez les HSH

= Réduction de 77,5% [39,6%-93,3%] si non infectés par des virus HPV au
préalable

= 50,3% [25,7%-67,2%] si infectés ou non avant la vaccination et/ou qui
n'ont pas recu 'ensemble des trois doses

= Pas de données sur les autres cancers notamment ORL



Vous voyez en consultation, Sami, age de 2 mois, son pere a
entendu parlé de la vaccination anti-méningocogue B. Que lui
dites-vous a ce sujet ?

I Il est recommandé mais pas encore rembourse en
population générale
B Lavaccination peut étre débutée dés 2 mois

Le schéma de primo-vaccination comporte 2 doses a 2
mois d’intervalle pour les prématures

— Le schéma de primo-vaccinations comporte 3 doses a
1 mois d’intervalle
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=111l -
Recommandations HAS juin 2021

- Vacciner tous les nourrissons de moins de 2 ans, au vu
- De la fréequence des IIM = 70% des IMM du nourrissons
- De la morbimortalité de I'infection :
- Létalité 9-12%
- Séquelles a court terme 6%, séquelles a long terme mal évaluée
- Des inegalités sociales de santé
- Population précaire plus a risque (données CNR Méningo)
- Mais une vaccination colteuse non remboursée
- De l'efficacité individuelle de la vaccination
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Epidemiologie des [IM en 2019
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L
Efficacitée en population de la vaccination 4CMenB
- Pas d’effet sur le portage = bénéfice uniqguement

Individuel

- Reduction des infections invasives de 75% (donnees UK)
: 0,25 [I1C95%: 0,19-0,36]

Ladhani NEJM 2020
McMillan CID 2021



e vaccin antl MenB

- 4CMenB, Vaccin conjugué quadrivalent (4
protéines differentes) Bexsero®

- Vaccin recombinant (vaccinologie inverse : gene
candidat->protéine)

- Des 2 mois



L
e vaccin antl MenB

- Schéma de vaccination
- Primo vaccination = 2 doses a 2 mois d’intervalle
- Rappel
+ 2-5 mois: entre 12 et 15 mois
- 6-11 mois : au moins 6 mois apres 2¢Me dose
- 12-23 mois: 12 a 23 mois apres 2¢Me dose
- > 2 ans : rappel a discuter selon I'exposition

- Reactogene +++

=> Paracétamol en prophylaxie (3 doses, OK avec ce
vaccin)



L
Henri, 14 ans, mineur isole, arrivé de Centrafrique,

cicatrice de BCG, 1€ consultation, aucune notion sur
les vaccinations antérieures , quel bilan ?

B séro ogie Rougeole

B Sérologie Hépatite B
Sérologie VIH

B Serologie vaccinale tetanos
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A .~ P
Quelle(s) vaccination(s) avant tout bilan ?

gg Hepatite B
m ROR
DTPCoqg
B Méningocoque C



A .~ P
Quelle(s) vaccination(s) avant tout bilan ?

g Heépatite B : selon suivi possible

m ROR : séro VIH selon contexte
DTPCoqg

B Méningocoque C



RECOMMANDATION VACCINALE

Rattrapage vaccinal
chez les migrants primo-arrivants

En cas de statut vaccinal inconnu,
incomplet ou incompletement connu

Décembre 2019



Les grands principes

- On reprend la vaccination la ou elle s’est arrétée

- Mattention aux intervalles :
- au moins 4 a 6 semaines entre 2 doses de primo-vaccination

- Au moins 4 mois (voire 6) entre 2¢me dose et dose de rappel
- Pas besoin de sérologie prealable
- On peut faire plusieurs vaccins le méme jour (jusqu’a 4)

- Aucun danger a vacciner un sujet déja immun,
possibilité de reactogénicité accrue



A .~ P
Les serologies utiles pour la vaccination

- VIH : mais on peut vacciner ROR avant le résultat
si pas de contexte clinique

- Sérologie Hepatite B : statut /maladie et
vaccination

- Sérologie varicelle si age >11 ans
- Sérologie tétanos : a 1 mois de la 1° dose



L
11- 14 ans

DTPCa Dosage Ac DTPCa 2 DTPCa 2 (selon

tétanos (selon sérologie)
sérologie)

Méningo C

ROR 1 ROR 2

HPV 1 HPV 2

Sérologie VHB  Hépatite B1 Hépatite B2

+ VIH et autre (jusqu’a 15 ans) (jusqu'a 15 ans)

« bilan santés (vaccin adulte) (vaccin adulte)

Sérologie VZV Varicelle (selon Varicelle
sérologie) (selon

sérologie)



L
15-19 ans

DTPCa

Méningo C
ROR 1
HPV 1

Sérologie VHB  Hépatite B 1

+ VIH et autre
« bilan santé »

Sérologie VZV

(selon risque)

Dosage Ac
tétanos

ROR 2

Varicelle
(selon
sérologie)

DTPCa 2
(selon
sérologie)

HPV2

Hépatite B 2
(selon risque)

Varicelle
(selon
sérologie)

HPV 3

DTPCa 2 (selon
sérologie)

Hépatite B3
(selon risque)



Sérologie tetanos

- 4 a 8 semaines apres 1¢ dose de rattrapage

Taux d’anticorps

Conduite a tenir

Modalites de poursuite du calendrier vaccinal

antitetanique

>=1 Ul/ml Réponse anamnestique. Pas de dose supplémentaire
0121 Ul/ml Schéma ar_1ter|eur possiblement incomplet. Refaire une
dose 6 mois plus tard
<0,1 Uliml N'a p‘robablgmen‘t jamais _ete vacciné. Refaire une
dose a 2 mois et a 8-12 mois

Reprise du calendrier vaccinal selon I'dge avec un
intervalle minimal de 2 ans pour la prochaine dose
(DTCaP/dTcaP) pour les 6-13 ans et de 5 ans pour
les 14 ans et plus. Chaque fois que possible, recaler
sur le calendrier francgais en vigueur pour les doses
ultérieures (2, 4, 11 mois, 6 ans, 11-13 ans, 25-45-
65 ans puis tous les 10 ans)




Camille 4 ans, arecu 2 DTPCoqgHib a 2 et 7 mois, 1 PCV13a 2
mois, pas d’'antecédent. Quelle proposition vaccinale ?

MO

M1

M2

M3
M4
M5
M6
M7
M8

Hexavalent + 1 PCV13

Méningo C + ROR 1

Hexavalent + ROR 2

Hexavalent

Pentavalent + Pentavalent + ROR1 Hexavalent +

hepB1
hepB2 + RORL1 hepB1l + meningoC

ROR2 + ROR2 + hepB2
meningo C
hepB3

hepB3

ROR1
hepB 2 + ROR2

Meningo B

hepB3




Camille 4 ans, arecu 2 DTPCoqgHib a 2 et 7 mais, 1 PCV13, pas
d’'antécedent. Quelle proposition vaccinale ?

MO

M1

M2

M3
M4
M5
M6
M7
M8

Hexavalent + 1 PCV13

Méningo C + ROR 1

Hexavalent + ROR 2

Hexavalent

Pentavalent + Pentavalent + ROR1 Hexavalent +

hepB1
hepB2 + ROR1 hepB1l + meningoC

ROR2 + ROR2 + hepB2
meningo C
hepB3

hepB3

ROR1
hepB 2 + ROR2

Meningo C

HepB3




A .~ P
Pour tout savolr sur le rattrapage vaccinal

Tableau 2. Nombre de doses de vaccins selon I'age de ° https //WWW | nfovaCfr/d Ocm

début de la vaccination

Age début Vaccins Nombre de doses an-marC/pu bIIC/fICheS/1569_
vaccination nécessaires
o m— 3 2-rattrapage-des-
mois - 1 an i 3 . .
Hops (HB) ; vaccinations-chez-I-enfant-
1an-5ans [H);Ik')CaP ? et'l'adUItE'ZO].g/flle
HepB 3
DTCaP 3
6 ans-10ans HepB 3
DTCaP 3
11ans-15ans ou dtcaP
HepB 2
DTCaP 3
2 16ans ou dtcaP
HepB 3




Vous voyez en consultation Maxime, 9 ans, asthmatique sévere.
Les parents vous interrogent sur la vaccination anti-COVID. Que
leur répondez-vous ?

B |l n’y a pas d’indication vaccinale pour lui

Il y a une indication vu son antécedent
Bl dasthme severe, le mettant tres a risque de
forme sévéere de COVID

Une seule dose suffit chez les garcons de
moins de 25 ans



Vous voyez en consultation Maxime, 9 ans, asthmatique sévere.
Les parents vous interrogent sur la vaccination anti-COVID. Que
leur répondez-vous ?

B |l n’y apas d’indication vaccinale pour lui

Il y a une indication vu son antécedent
Bl dasthme severe, le mettant tres a risque de
forme sévéere de COVID

Une seule dose suffit chez les garcons de
moins de 25 ans



Les études

- BNT16b2 (Cominarty®)
- 2260 Ado de 12 a 15 ans: 1131 avec vaccin 2 doses a 21 |, 1129 placebo
- Objectif immunogénicité de non infériorité/reponse 16-25 ans : 1,76 (ratio)

- Efficacité a partir de 7 jours post 2¢me dose (symptomatique): 100% [75,3-
100]

- Réaction locale, céphalées, asthénie tres fréquentes

- MRNA-1273 (TeenCOVE)
- 3732 aso de 12 a 18 ans, randomisation 2/1
- Non inféeriorité réponse immuno/adulte
- Efficacité 93%



A .~ P
Vaccinations des ado et myo(péri)cardite

- Lien averé mais evenement rare
- Surtout garcons de 16-25 ans, 2 a 3 j apres 2¢Me dose

- Données pharmacovigilance US

- 9246 notifications d’effets secondaires, 863 El sérieux dont 397 cas
de myocardite, 14 déces sans lien évident (6 causes inexpliquées)



L
Indications chez I'enfant/ado

- Tous les ados a partir de 12 ans

- Avant 12 ans : indications exceptionnelles pour les
enfants a tres haut risque

- Patients atteints de mutations de AIRE (polyendocrinoptahie auto-
iImmune, APECED) avec autoa AC iFN 1

- Déficits immunitaires spécifiques de la voie de I'iFN 1,
prédisposition aux encéphalopathies virales



Ines, née a 31 SA, prématurité consentie sur pré-eclampsie, 48h
CPAP, sortie a 37 SA. Vous la voyez en consultation a 39 SA (8
semaines de vie), quelles vaccinations proposez-vous pour cette
consultation ?

B Vaccination orale anti-rotavirus
— Vaccination hexavalente DTPcogHib-VHB

Vaccination conjuguée antipneumococcique 13-
Valences (PCV13)

— Aucune, vous attendez les 8 semaines d'age
corrige
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Vaccination
HBV 2

HBV 3
DTaP-IPV-Hib |
DTaP-IPV-Hib 2
DTaP-IPV-Hib 3
DTaP-IPV-Hib 4

2500 grams cutoff 2000 grams cutoff 1500 grams cutofl
Crude OR Crude OR Crude OR
1.74 [1.67: 1.81) S 5.77 [540:6.17) 40.19 [32.93; 49.05]
1.34 [1.29; 1.39) - 400 [3.69;4.34] 2385 [18.02:31.57]

1.26 [1.19; 1.33]
107 [1.02; 1.11)
106 [1.02: 1.10]
1.09 [1.05; 1.13]
119 [1.13: 1.26]
106 [1.02; 1.11]

2,16 [1.99: 235])
1.52[1.42; 1.63]
1.50 [1.40; 1.60]
1.60 [1.48; 1.73]
201 [1.86:2.18]
1.55 [1.44; 1.66)

403 [ 357; 4.55)
263 [235; 2.94|
217 1.94; 242)
2.15[ 1.86; 248
373[331; 4,19]
2.72[ 243; 303]

1.01 [0.97; 1.05] .- 114 [1.07;1.22) - 1251 1.12; 1.39]
1.22[1.16: 1.29] .- 20011.93:227) 450 1401; 504)
107 [1.03; 1.12) —-— 1.55|1.44; 1.66) 290 2.60; 324|
1.0S[1.01; 1.09] . 146 (1.37; 1.56] 2221 1.98; 248)
0.96 [0.92; 0.99] S 1031097, 1,10} ¥ 1021091 1.14]
092 0.88;095] (193 [0.87;0.99] =~ 099 0.88; 1.10]

r ! 1 I T 1 [

0.75 | 1.5 02 05 I 0.1 05 1
Odds Ratio (95% CI) Odds Rutio (95% CI) Odds Ratio (95% CI)
[ [
<2500 g at risk < 2000 g at risk < 1500 g at risk

Bary-Weisberg Hum Vaccine Immunother 2021.




Maturation par contact avec antigene extérieur des la

naissance
> vaccination selon I'age chronologique

Maternal Immune System

Microbial Colonisation

Key Environmental
Modulators

Birth Season, Mode of Delivery & Feeding

Infection & Vaccination

Goenka J infect 2015
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Susceptibilité accrue aux infections

= SGB y compris pour infection tres tardive
= Pneumocoque Romain PIDJ 2017
o RR 2,6 et 9,1 pour LBW et préma < 32 SA
: ~ \ Shinefield PIDJ 2002
o Sur-risque méme a 5 ans alRR 1,83 Riise et al PIDJ 2018

o Observatoire des méningites: 13,7 % prématuré (vs 6% en 2016
selon Enquéte périnatale)

= Haemophilus b
o Part important de prématuré parmi les enfants avec méningite

Arfi Acta Paediatrica 2017

Pop-Jora Arch Pediatr 2008
Heath PIDJ 2001
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Susceptibilité accrue aux infections

= Coqueluche
= Risque accru d’apnée aOR 1,8 [1-2,3 ]et de ventilation 2,8 [1,3-6.0]
Van der Mass BMC infect Dis 2019
= Grippe :
= aHR 4.07 [2.63, 6.31] < 32SA versus >=37
Hauge Influenza Other Resp Viruses 2021
= Rotavirus
= Forme plus sévere Newmann Pediatrics 1999
- 2,6 fois plus de risque d’hospitalisation si infecte ~ =0ue Clin vaccine immunol 2014
= Efficacité de la vaccination sur la réduction des hospitalisations  pan piDg 2018
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Réduction taux hospitalisation pour rotavirus chez les moins de 5 ans (2014-15 versus 2001-06)

91% [90-92]NBW, 98% [93-100] LBW, 93 [70-98%] VLBW
Réduction taux hospitalisation pour GEA chez les moins de 5 ans (2014-15 versus 2001-06) :
62 %[51-71]NBW, 72% [44-86] LBW, 71% [7-91]VLBW

Dahl PIDJ 2018



Proposition schéma vaccinal < 33 SA (mere AgHbS-)

Vaccinations
recommandées

(obligatoires)

En attente
remboursement
(et position dans
calendrier)

Reco suspendue mais
pas ’'AMM

2 mois

3 mois
4 mois
5 mois
11 mois
12 mois

13-15 mois

Hexavalent et PCV 13
(BCG si a risque)

Hexavalent et PCV 13
Hexavalent et PCV 13
Méningo C
Hexavalent et PCV 13
ROR et Méningo C
ROR

+ BCG a 2 mois si facteurs de risque

MenB

MenB

MenB

Rotavirus (RV1/RV5)

(Rotavirus 5)

Rotavirus (RV1/RV5)






