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Pleuro-pneumopathies:
guels changements depuis le vaccin
pneumococcique conjugué
a 13 valences?

RESUME: La vaccination anti-pneumococcique des nourrissons avec le vaccin conjugué PCV-13, re-
commandée en France depuis 2010 a partir de ’age de 2 mois, a diminué drastiquement I'incidence
des pneumonies graves et des pleurésies a pneumocoques de I’enfant.

Ce vaccin est efficace sur les souches de pneumocoque de portage oropharyngé résistantes aux an-
tibiotiques et, actuellement, la résistance des pneumocoques a I’amoxicilline est trés faible, de 2 %.
Il n’y a, 6 ans aprés I'introduction du PCV-13 en France, aucun signe de remplacement des sérotypes
de pneumocoque du PCV-13 mais la surveillance épidémiologique des souches de pneumocoque reste

nécessaire.
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ment, dans moins de 5 %, les

pneumonies communautaires de
I’enfant nécessitant une hospitalisa-
tion [1]. Ces infections séveres, poten-
tiellement mortelles, sont associées a
une morbidité importante. Leur traite-
ment nécessite une hospitalisation et
comporte une antibiothérapie intra-
veineuse initialement probabiliste
puis adaptée au germe retrouvé [2]. Les
indications du drainage pleural sonten
diminution chez ’enfant [3].

I es pleurésies compliquent rare-

Plusieurs études ont montré ’augmen-
tation de I'incidence des pleuro-pneu-
mopathies en France et dans le monde
a partir des années 1990 [4-7]. Cette
augmentation n’est pas liée a ’émer-
gence de bactéries résistantes aux anti-
biotiques ou a la sélection de souches
de pneumocoque particulieres. Il été
démontré récemment, dans une étude
francaise, que l'utilisation d’anti-in-
flammatoires dans les infections
virales est associée a un risque accru

de développer une pleuro-pneumopa-
thie [8].

Diagnostic des pleuro-
pneumopathies

Le diagnostic de pleurésie doit étre sus-
pecté chez un enfant présentant une
fievre et une détresse respiratoire avec
des signes de gravité (altération de 1’état
général avec importance de la détresse
respiratoire, hypoxémie) et souvent
devant I’échec de 48-72 heures de I’an-
tibiothérapie adaptée d’une pneumo-
nie avec la persistance de la fievre et/
ou ’aggravation de la détresse respira-
toire. Laréalisation d’une radiographie
du thorax de face confirme le diagnostic
de pleurésie en montrant un épanche-
ment pleural associé au foyer pulmo-
naire (fig. 1).

L'identification du germe est essentielle

car elle permet d’adapter secondaire-
ment ’antibiothérapie et d’effectuerle
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Fig. 1: Radiographie de thorax de pleuro-pneumo-
pathie gauche avec ligne bordante pleurale.

relais antibiotique par voie orale quand
I'infection est controlée [2]. Il faut faire
2 hémocultures rapprochées et une
ponction pleurale diagnostique méme
en cas d’antibiothérapie préalable. En
effet, si la culture du liquide pleural
revient stérile, larecherche d’antigénes
solubles du pneumocoque (Binax) ou
labiologie moléculaire (PCR ARN 16 S
ou PCR spécifiques) dans le liquide
pleural pourront identifier le germe
causal [9].

Ainsi, la ponction pleurale diagnos-
tique doit étre réalisée des que 1’épan-
chement pleural est supérieur ou égal a
1 cm d’épaisseur. Le repérage du point
de ponction parl’échographie facilite ce
geste. La ponction pleurale diagnostique
est effectuée au calme, sous anesthésie
locale (lidocaine ou xylocaine et inhala-
tion de protoxyde d’azote).

Le pneumocoque: germe
maijoritaire des pleuro-
pneumopathies bactériennes
de I’enfant

Le pneumocoque est le germe majori-
tairement responsable (> 70-80 % des
germes identifiés) des pleuro-pneumo-
pathies bactériennes de ’enfant. Les
autres germes, comme Staphylococcus
aureus et le streptocoque de groupe A,
sont moins fréquents, retrouvés dans
environ 10 % des cas [5, 7, 8, 10].

1. Sérotypes du pneumocoque:
pouvoir pathogéne et résistance aux
antibiotiques

Le pneumocoque est un pathogéne
majeur chez I’enfant. La capsule poly-
saccharidique du pneumocoque est
responsable du pouvoir pathogéne
du germe avec plus de 90 sérotypes
capsulaires identifiés. Les sérotypes
de pneumocoque virulents (1,5,7-
12,14,18,45,46) sont responsables de
pathologies invasives (bactériémies,
méningites, pneumonies, pleurésies,
infections ostéo-articulaires) chez les
enfants de tout 4ge et ne sont pas retrou-
vés en portage rhinopharyngé.

D’autres sérotypes de pneumocoque
moins virulents (6,14,19,23) sont com-
mensales du rhinopharynx des enfants
jusqu’a I’age de 6 ans. Ges sérotypes de
portage entrainent des infections de
contiguité comme les otites moyennes
aigués ou les mastoidites. Ils peuvent
aussi entrainer des infections invasives
chez desjeunes enfants 4gés de moins de
3 ansou chez des patients présentant des
terrains médicaux particuliers (immu-
nodéprimés dont drépanocytose) [11].
Ces sérotypes de portage représentent
80 % des pneumocoques de sensibilité
diminuée aux antibiotiques (pénicil-
line, amoxicilline, béta-lactamines,
macrolides). Dans de nombreux pays, les
années 1990 ont été marquées par I’émer-
gence de souches de pneumocoque de
sensibilité diminuée a la pénicilline.
Ainsi, en 2002, lamoitié des souches de
pneumocoques isolées dans les infec-
tions invasives en France étaient de sen-
sibilité diminuée a la pénicilline [12].

L’'importance de la pathologie infec-
tieuse du jeune enfant I’enfant due au
pneumocoque et de la résistance de ce
germe aux béta-lactamines a motivé le
développement des vaccins anti-pneu-
mococciques efficaces dés les premiers
mois de vie.

Les vaccins anti-pneumococciques
conjugués ciblent les sérotypes majo-

ritairement responsables des infec-
tions invasives de I’enfant. Avec la
production d’anticorps protecteurs
spécifiques contre les sérotypes vacci-
naux, ces vaccins font disparaitre les
infections et le portage rhinopharyngé
dus a ces sérotypes. Leur action sur les
souches de pneumocoque de portage
rhinopharyngé, souvent résistants aux
antibiotiques, diminue les infections a
ces souches résistantes. La vaccination
permet également d’avoir un effet pro-
tecteur indirect du vaccin sur I’entourage
des enfants vaccinés [13-14].

2. Introduction des vaccins
pneumococciques conjugués dans le
calendrier vaccinal des nourrissons en
France: le PCV-7 dés 2003 puis le PCV-
13 depuis 2010

Le vaccin pneumococcique conjugué
heptavalent, PCV-7 [4, 6B, 9V, 14, 18C,
19 F, 23 F] a été introduit en France en
2003. 1] a été recommandé chez tous les
nourrissons a partir de 2006. En 2008, il
couvrait 70 % des sérotypes rencontrés
dans les infections invasives a pneumo-
coques de I’enfant en France [12-14].

Le vaccin PCV-7 a permis, chez les
enfants 4gés de moins de 2 ans, de dimi-
nuer de 80 % les infections invasives
dues aux sérotypes vaccinaux mais
seulement de 30 % de I’ensemble des
infections invasives & pneumocoque.
En effet, I’efficacité de ce vaccin a été
limitée car les sérotypes vaccinaux du
PCV-7 ont été rapidement remplacés
par des sérotypes non vaccinaux de
pneumocoque, comme les sérotypes
19A et 7 F responsables de pathologies
invasives telles que les méningites ou
les pleurésies [14].

Depuis 2010, le PCV-7 est remplacé par
le vaccin pneumococcique conjugué
13 valences PCV-13 qui contient les
saccharides antigéniques des sérotypes
[1,3,5,6A,19A et 7 Fl en plus des séro-
types du PCV-7. Ce vaccin est admi-
nistré en 3 injections: la premiere est
réalisée des I’age de 2 mois, la seconde
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Antibiotiques
Préférentiels

Alternatives en cas
d’allergie prouvée

Remarques

Avant identification
microbiologique
Sans éléments de gravité

Bactéries cibles
Streptococcus pneumoniae

Amoxicilline
ac.clavulanique
150 mg/kg/j
en 3IVL

Céfotaxime
200 mg/kg /j

La ponction pleurale est nécessaire a visée
de documentation bactériologique.

Du fait de la généralisation du PCV-

13, le pourcentage de résistance des
pneumocoques a 'amoxicilline est inférieur a
2 % justifiant la non utilisation des C3G.

Staphylococcus aureus meti-R
(SARM)

Clindamycine
40 mg/kg/jen 3 IVL
Ou
Rifampicine
20 mg/kg/jen 2 IVL

Relais oral et durée totale en 3IVL La persistance de la fiévre au-dela du
Streptococcus pyogenes . L . o , - e
(SGA) en fonction de l'évolution 3¢ jour n’est pas un signe d’échec du
, clinique traitement antibiotique.
Staphylococcus aureus meti-S N . I .
(2 a 6 semaines) Avant un changement antibiotique éventuel,

(SASM) L . . .
un avis infectiologique est recommandé.

Identification de: Amoxicilline Céfotaxime . . .

. . . Relais oral et durée totale en fonction de

Streptococcus pneumoniae 150-200 mg/kg/j 150-200 mg/kg/j Uévolution clinique (2 3 6 semaines)

Streptococcus pyogenes (SGA) en 3 IVL en 3 IVL q '
Relais oral et durée totale en fonction de

Indentification de: - Céfamandole 'évolution clinique (2 a 6 semaines).

. Cloxacilline . . L .

Staphylococcus aureus meti-S 200 ma/ka/i en 4 IVL 150 mg/kg/j Relai oral par Amoxicilline-acide

(SASM) grka’l en 3 IVL clavulanique (80 mg/kg/j)
ou Céfadroxil (150 mg/kg/j).

Vancomycine
60 mg/kglj en 4 IVL Linézolide
Indentification de: (hors AMM)

30 mg/kgen 2 IVL
Avis infectiologue

Avis infectiologique

Présence de signes de gravité
Avant documentation
bactériologique

Bactéries cibles:
Staphylococcus aureus meti S ou
R (30 %)

ou Streptococcus pyogénes (SGA)

Amoxicilline-acide
clavulanique
150 mg/kg/j en 3 IVL
+
Vancomycine
60 mg/kg/jen 4 IVL
+
Clindamycine
40 mg/kg/j en 3 IVL

Céfotaxime
200 mg/kg /j
en 31VL
+
Vancomycine
60 mg/kg/jen 4 IVL
+
Clindamycine
40 mg/kg/j en 3 IVL

Les signes de gravité sont:

- U'hémoptysie;

- la leucopénie;

- les signes toxiniques (éruption cutanée);
— le choc septique.

Association a un antibiotique a action anti-
toxinique impérative

Drainage indispensable si épanchement
pleural.

Avis infectiologique

Tableau I: Antibiothérapie des pleuro-pneumopathies de l'enfant: recommandations du GPIP [2].

a 4 mois et un rappel est effectué a

11 mois [15].

Effet des vaccins

pheumococciques conjugués
sur les pleuro-pneumopathies

La généralisation de I'utilisation du
vaccin PCV-13 chez I’enfant a drasti-
quement diminué les infections séveres
a pneumocoque de ’enfant. Entre les
années pré-vaccinales 2001-2002 et
2013, on observe une diminution des
infections invasives a pneumocoque
de 55 % chez les enfants de moins de
2 ans. Cette diminution est également
observée dans les autres groupes d’age,
témoignant de I’effet protecteur indi-
rect du vaccin [14].

de I’enfant en France

1. Années PCV-7 (2006-2010):

pas de diminution des pleurésies a
pneumocoque car majoritairement dues
a des sérotypes non vaccinaux

En France, le vaccin PCV-7 n’a pas
permis la diminution des pleurésies a
pneumocoque del’enfant. En effet, avant
I'introduction du PCV-7, les sérotypes
impliqués dans ces infections étaient

majoritairement les sérotypes 19A et 1,
non couverts par le vaccin PCV-7 [16].
L’étude de Le Bourgeois et al., effec-
tuée entre 2006 et 2009, a confirmé ces
craintes retrouvant la prédominance
des sérotypes 1 et 19A du pneumocoque
dans 79 pleurésies de I’enfant [8].

2. Années PCV-13 depuis 2011.:
diminution des infections invasives,
des pneumonies et des pleuro-
pneumopathies a pneumocoque

L'observatoire des pneumonies et pleu-
résies de ’enfant est mené parI’Associa-
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tion Clinique et Thérapeutique Infantile
du Val de Marne (ACTIV) et le Groupe
de Pathologie Infectieuse Pédiatrique
(GPIP) de la Société Frangaise de
Pédiatrie (SFP) depuis juin 2009 dans
8 centres d’urgence pédiatrique. Cet
observatoire amontré I'impact majeur et
rapide, dés 2011, du PCV-13 sur I’épidé-
miologie des pneumonies graves et des
pleurésies de I’enfant.

Durant les 3 premieres années de
I’étude, 5645 enfants ont été pris en
charge pour une pneumonie dont 365
avec une pleurésie. Entre la période pré
PCV-13 (de 2009 a 2010) et la période
post PCV-13 (de 2011 a 2012), on
observe une diminution des consul-
tations pour pneumonies de 16 %, et
jusqu’a 32 % chez les enfants 4gés de
moins de 2 ans.

Durant laméme période, les pleurésies
apneumocoque ont diminué de moitié
et I’isolement des sérotypes addition-
nels [1, 3, 5, 6A, 19A et 7 F] du PCV-
13 a diminué de 74 %. Les sérotypes
1 et 19 A restent les sérotypes les plus
fréquemment isolés mais ils sont en
trés nette diminution. Le sérotype 1
reste le sérotype le plus fréquemment
isolé chez I’enfant 4gé de plus de 5 ans

(50 %) [1].

Cesrésultats tres positifs ont également
été retrouvés dans d’autres pays. En
Israél, I'incidence annuelle (pour 10000
enfants <5 ans) des pneumopathies
communautaires de I’enfant <5 ans
étaitde 13,8 +/- 0,9 avantla vaccination,
elleadiminuéa 11,2 +/-2,7 avec la vac-
cination par le PCV-7 puis tres franche-
ment, a 7,4 (soit 47 % de diminution)
grace au vaccin PCV-13. La diminution
a été observée chez les enfants traités
en ambulatoire et les enfants hospitali-
sés avec un impact plus important chez
les patients traités en ambulatoire [18].
Le PCV-13 a également permis la dimi-
nution des hospitalisations pour pneu-
monie des enfants 4gés de moins de 2
ans de 30 % au Brésil [19] et de presque
40 % en Grande-Bretagne [20].

Simplification de
I’antibiothérapie des pleuro-
pneumopathies de I’enfant
recommandations du GPIP
2016 [2]

Ainsi, les vaccins pneumococciques
conjugués ont profondément modifié
I’épidémiologie des infections a pneu-
mocoque et permettent de simplifier
les traitements antibiotiques. Le GPIP
recommande l’antibiothérapie probabi-
liste des pleuro-pneumopathies par de
I’amoxicilline-acide clavulanique par
voie intraveineuse (150 mg/kg/jour en 3
injections) ciblant le pneumocoque sen-
sible a I’lamoxicilline, Staphylococcus
aureus sensible a la méticilline et le
streptocoque de groupe A (tableau I).
L’actuelle sensibilité aux antibiotiques
des souches de pneumocoques isolés (<
2 % de résistance a I’amoxicilline) rend
inutile l'utilisation en premiére inten-
tion des céphalosporines de 3¢ géné-
ralisation et de la vancomycine dans
I’antibiothérapie des pneumonies et des
pleurésies de I’enfant [2].
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