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RESUME

En Belgique, depuis janvier 2004, un vaccin com-
biné hexavalent offre une protection simultanée
contre 6 pathogenes (poliomyélite, diphtérie, té-
tanos, coqueluche, Haemophilus influenzae de
type b et hépatite B) et permet de limiter I'infla-
tion du nombre d’injections nécessaires pour
protéger l'enfant. La pierre angulaire de cette
nouvelle combinaison vaccinale est le vaccin anti-
coquelucheux acellulaire.

La vaccination de base de I’enfant peut donc étre
réalisée, en théorie, au cours de 5 visites et ne
nécessite plus que 6 injections pour étre com-
plete.

Outre la réduction du nombre d’injections a ad-
ministrer a I'’enfant et par conséquent la garantie
d’'un meilleur confort pour lui, la vaccination
hexavalente permet d’améliorer les couvertures
vaccinales, de diminuer le poids des maladies
évitables par la vaccination, de simplifier la ges-
tion des programmes de vaccination et éventuel-
lement de diminuer les colits de mise en place de
ceux-ci.

L'introduction de cette vaccination doit cependant
s’accompagner d’une surveillance accrue de I'in-
cidence des pathologies infectieuses et plus par-
ticulierement celle de la coqueluche et des infec-
tions invasives a Haemophilus influenzae de type
b. Comme pour toute nouvelle vaccination, la
pharmacovigilance doit étre particulierement at-
tentive pour déceler tout effet indésirable sévere.
L'information des parents devra étre largement
assurée afin de maintenir leur observance des
programmes de vaccination. Enfin, le corps médi-
cal devra adapter sa pratique au vaccin
hexavalent qui diminue la flexibilité de choix indi-
viduels et modifie les régles de pratiques
vaccinales notamment pour les vaccinations de
rattrapage.
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ABSTRACT

Since January 2004, hexavalent combined vacci-
nes are available in Belgium. They protect children
simultaneously against 6 diseases (poliomyelitis,
diphtheria, tetanus, pertussis, invasive infections
with Haemophilus influenzae type b and hepatitis
B) and reduce the number of needed injections.
Acellular pertussis vaccine is the corner-stone of
the combination.

Theoretically, only 5 visits and 6 injections are
needed to complete the vaccination of the
children.

In addition to the reduction of injections and
consequently a better comfort for the child,
Hexavalent vaccination favours an increase of
immunization coverage, alleviation of the burden
of diseases evitable by vaccination, simplification
of immunisation programme and diminution of
their cost.

However an increased surveillance of the inci-
dence of the diseases, particularly for pertussis
and invasive Haemophilus influenzae type b
disease is needed. As always for a new product,
pharmacovigilance has to be able to detect any
severe adverse event. Parent’s information must
be strengthened to maintain confidence in the
immunization programme. Medical practice will
have to adapt to the new vaccine because it
reduces individual flexibility and modifies the
catch-up immunization schedule.
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PREAMBULE

Au cours de la derniére décennie, la mise au
point de nouveaux vaccins combinés et de vaccins
conjugués a permis un élargissement important de la
prévention vaccinale chez I'enfant.

En 1981, le calendrier vaccinal de base de I'en-
fant en Belgique proposait une protection contre
4 maladies (la poliomyélite, la diphtérie, le tétanos et la
coqueluche). Pour étre complet, ce schéma vaccinal
nécessitait 4 injections et 3 prises orales, le tout pou-
vant étre réalisé lors de 4 contacts entre I'enfant et le
vaccinateur.

Depuis, la protection vaccinale s’est élargie a
6 autres maladies, le schéma vaccinal proposé
aujourd’hui a I'enfant couvre 10 maladies : la poliomyé-
lite, la diphtérie, le tétanos, la coqueluche, les infec-
tions invasives a Haemophilus influenzae de type b,
I'hépatite B, la rougeole, la rubéole, les oreillons et

enfin, les infections a méningocoque C.

Depuis janvier 2004, la disponibilité d’'un vaccin
combiné hexavalent induisant une protection simulta-
née contre 6 pathogénes (poliomyélite, DTP, Hib et
hépatite B) a permis de limiter I'inflation du nombre
d’injections nécessaires pour protéger I'enfant contre
ces 6 maladies.

La vaccination de base de I'enfant est réalisée
avant I'dge de 2 ans, elle nécessite au total 6 injections
et 5 contacts entre I'enfant et le vaccinateur.

Aprés avoir décrit les caractéristiques d’'un vac-
cin combiné idéal, les avantages du vaccin hexavalent
ainsi que les interrogations liées a son utilisation seront
passés en revue.

Enfin, quelques conséquences pratiques de |'uti-
lisation généralisée du vaccin hexavalent seront exami-
nées.

LE VACCIN COMBINE “ IDEAL "

Le développement de combinaisons vaccinales
permet d’éviter I'inflation du nombre d’injections a ad-
ministrer aux enfants au cours des 2 premiéres années
de vie. En principe, leur utilisation doit permettre une
meilleure adhésion au calendrier vaccinal recommandé
et 'augmentation des couvertures vaccinales pour I'en-
semble de la population.

Le vaccin combiné associe 2 ou plusieurs antige-
nes vaccinaux dans une méme préparation :

* soit plusieurs sérotypes ou sérogroupes d'un méme
organisme (par exemple : le vaccin contre la polio-
myélite ou le vaccin polysaccharidique contre le
pneumocoque comprenant 23 sérotypes) ;

« soit plusieurs antigénes de pathogénes différents (par
exemple : les vaccins DTP, RRO, DTP__, . -VHB-
IPV-Hib).

Le vaccin combiné idéal doit répondre a plusieurs
critéres en termes de sécurité, d'efficacité et d’adapta-
tion au schéma vaccinal recommandé!2.

Sécurité et efficacité

Les pathologies contre lesquelles un nouveau
vaccin combiné est développé ont déja été, le plus
souvent, efficacement contrélées par des vaccins mo-
novalents ou des vaccins combinés plus simples. C'est
le cas par exemple du vaccin contre I'Haemophilus
influenzae de type (Hib) ou de celui contre la diphtérie,
le tétanos et la coqueluche (DTP).

Pour étre acceptable, le vaccin combiné doit donc
démontrer qu’il ne sera pas plus réactogéne et pas
moins immunogénique ou moins efficace que les vac-
cins précédemment utilisés.

Les études cliniques pré-enregistrement d'un
vaccin combiné démontreront que les réactions non
désirables locales ou systémiques immédiates ne sont
pas augmentées lors de son administration. Toutefois,
une pharmacovigilance particulierement efficace sera
nécessaire apres la mise sur le marché du vaccin afin
de mettre en évidence les éventuelles réactions non
désirables plus rares (< 1/30.000 doses).

Lefficacité potentielle (efficacy) du vaccin com-
biné idéal devra étre au moins égale a celle des vac-
cins séparés et son efficacité réelle (effectiveness)
devra étre supérieured. Laugmentation de I'efficacité
réelle du vaccin combiné peut provenir non seulement
de la qualité intrinséque du vaccin mais également de
I'amélioration de la couverture vaccinale pour I'un ou
I'autre des composants du vaccin en raison de la com-
binaison elle-méme.

La mesure de I'efficacité potentielle ou réelle d’un
nouveau vaccin combiné est plus complexe pour des
raisons épidémiologiques, éthiques ou économiques :
 Si dans une population, les incidences et prévalences

des pathologies sont fortement réduites du fait de
I'utilisation de vaccins non combinés, il faudra, pour
établir statistiquement I'efficacité d’un nouveau vac-
cin combiné par une étude clinique randomisée,
augmenter de fagon trés importante la taille des
échantillons, ce qui rend la réalisation de telles étu-
des plus difficile.

« D’'un point de vue éthique, il peut étre impossible de
constituer un groupe témoin (non vacciné) dans une
population ou la vaccination non combinée est bien
acceptée et atteint un haut taux de protection grace
a des couvertures vaccinales de plus de 90 %.

* Le recours a des études multicentriques dans divers
pays permet de surmonter la difficulté de la taille de
I’échantillon mais augmente fortement le codt de
I'étude.

Pour contourner ces difficultés, une autre mé-
thode consiste a utiliser la réponse immunitaire comme
critére de substitution de I'efficacité*. En effet, lorsqu’une
bonne corrélation existe entre les titres d’anticorps in-
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duits et la protection vaccinale, I'élévation du taux d’an-
ticorps provoquée par un nouveau vaccin peut étre
comparée aux seuils de protection connus. Si les titres
d’anticorps induits par le vaccin combiné sont supé-
rieurs aux seuils de protection, I'efficacité de ce dernier
sera établie, méme si les titres obtenus restent infé-
rieurs a ceux obtenus par certains vaccins non combi-
nés.

La difficulté persiste lorsqu’il n’existe pas de
marqueur sérologique de protection contre la patholo-
gie, comme c'est le cas, par exemple, pour la coquelu-
che.

Adaptation au schéma vaccinal

Lintérét du vaccin combiné idéal est d'intégrer
les composants administrés suivant une méme sé-
quence (par exemple : la diphtérie, le tétanos, la coque-
luche et I'Haemophilus influenzae de type b). Cepen-
dant, tous les schémas d’administration ne concordent
pas toujours. Dans ce cas, la valence qui nécessite le
plus de doses de vaccin déterminera la séquence d'uti-
lisation du vaccin combiné. Ainsi, 'administration d’'une
dose supplémentaire pour certaines valences peut ré-
sulter de la combinaison vaccinale (par exemple pour
la poliomyélite dans la combinaison vaccinale DTP-
polio). Cette administration d’une dose supplémentaire
ne doit pas avoir d’effet défavorable sur la vaccination®.

LE VACCIN HEXAVALENT DIPHTERIE, TETANOS,
COQUELUCHE, HEPATITE B, POLIOMYELITE ET
HAEMOPHILUS INFLUENZAE DE TYPE B (DTPA-
VHB-IPV-HIB)

La combinaison vaccinale diphtérie, tétanos et
coqueluche (DTP) fut mise au point dans les années
1940. Elle devint rapidement I'un des piliers de la
protection vaccinale du jeune enfant. Les vaccins DTP
a germes entiers (DTPw) ont joué un r6le important
dans le contréle de la coqueluche. Au cours des an-
nées 1970, I'arrét de la vaccination anti-coquelucheuse
dans plusieurs pays industrialisés a fourni la preuve
quasi expérimentale de I'efficacité de cette vaccination®.
Dans ces pays, le rejet de cette vaccination, en raison
de craintes liées a la réactogénicité du vaccin anti-
coquelucheux a germes entiers et des effets secondai-
res neurologiques potentiels, fut suivi d’'une augmenta-
tion trés nette de la morbidité et de la mortalité liées
aux affections coquelucheuses. Ce rejet eut également
pour effet de stimuler la recherche sur la maladie et
son épidémiologie ainsi que celle du développement
d’'un vaccin moins réactogene.

Le vaccin anti-coquelucheux acellulaire devint
ainsi rapidement la pierre angulaire des nouvelles com-
binaisons vaccinales composées d’antigénes de patho-
genes différents’.

Fin des années 80, début des années 90, le
développement du vaccin conjugué contre
I'Haemophilus influenzae de type b (Hib) souleva la
question de la multiplication des injections vaccinales a
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réaliser chez le nourrisson au cours de la premiére
année de vie®®,

Puisque les schémas vaccinaux de ces deux
vaccins coincidaient, des études sur les combinaisons
vaccinales entre les vaccins DTPw et Hib d’abord et
DTPa/Hib ensuite furent rapidement réalisées'®,

Lélimination de la poliomyélite du continent amé-
ricain en 1994, de la région O.M.S. du pacifique occi-
dental en 1997 et de I'Europe en 2000, remit a I'ordre
du jour le débat entre les tenants du vaccin polio oral
vivant atténué (Sabin) et ceux du vaccin polio injectable
tué inactivé renforcé (Salk)t. Face a I'absence de po-
liomyélite autochtone, le risque faible de paralysie flas-
que vaccinale lié au vaccin oral (1/750.000 premiéeres
doses) n’était plus acceptable. Toutefois, le passage au
vaccin injectable augmentait a nouveau le nombre d’in-
jections a administrer a I'enfant, au risque de voir
s'écrouler les couvertures vaccinales.

Enfin, I'introduction de la vaccination contre I'hé-
patite B dans le schéma vaccinal du nourrisson a partir
de 1996 imposait, selon le schéma proposé, I'injection
simultanée de vaccins lors de mémes visites.

En Belgique, I'année 2001 marque un tournant
essentiel pour les programmes de vaccination. Cons-
cients des enjeux en terme de couvertures et de I'ap-
port des nouvelles combinaisons vaccinales en terme
de sécurité, les autorités mettent en place les condi-
tions pour assurer simultanément le passage du vaccin
polio oral au vaccin polio injectable et I'introduction des
combinaisons vaccinales basées sur le vaccin anti-
coquelucheux acellulaire. Depuis 2001, les vaccins té-
travalents DTPa-IPV et depuis 2004, le vaccin
hexavalent (DTPa-VHB-IPV-Hib), sont utilisés dans les
programmes de vaccination des 3 communautés lin-
guistiques du pays.

Les avantages du vaccin hexavalent
DTPa-VHB-IPB-Hib

Parmi les avantages du vaccin hexavalent, on
retiendra.

La réduction du nombre d’injections a administrer par
visite et du nombre total de visites nécessaires pour
compléter le calendrier vaccinal de I'enfant

» Gréce a l'introduction du vaccin hexavalent en 2004,
le schéma vaccinal de base complet de I'enfant ne
nécessite plus que 6 injections, au lieu de 9 en 2002,
et, en théorie, 5 contacts entre I'enfant et le
vaccinateur. En 2003, 95 % des enfants vaccinés
contre I'Hib, la diphtérie, le tétanos, la coqueluche et
la poliomyélite en Communauté francaise de Belgi-
gue ont recu les vaccins DTPa-IPV+Hib le méme
jour. Cependant moins de 38 % des enfants qui ont
également été vaccinés contre I'hépatite B, ont recu
ce dernier vaccin simultanément!?. La réticence des
vaccinateurs a réaliser 2 injections simultanément a
I'enfant explique en partie la multiplication des con-



tacts nécessaires pour compléter le schéma vaccinal
de base de I'enfant. Lutilisation du vaccin hexavalent
permettra certainement de réduire le nombre de
contacts avec le vaccinateur.

* Le confort de I'enfant sera amélioré car il subira moins
d’injections (6 au lieu de 9).

 L'acte technique étant simplifié, la consultation pourra
plus largement étre consacrée a l'information des
parents.

 La sécurité des injections sera améliorée du fait de la
réduction des manipulations, qui sont sources d’er-
reurs potentielles, et du nombre de seringues a éli-
miner.

e La diminution du nombre de contacts permettra de
limiter les codts pour les structures préventives de
la petite enfance, pour la sécurité sociale et pour les
parents qui font vacciner leur enfant par le pédiatre
de ville ou le médecin généraliste®.

L’'amélioration de la sécurité vaccinale

e La faible réactogénicité et la diminution des effets
indésirables liés au vaccin anti-coquelucheux
acellulaire par rapport a ceux liés au vaccin anti-
coquelucheux a germes entiers sont clairement éta-
blies'#15, Par rapport aux vaccins DTPa-IPV/Hib et
VHB administrés simultanément en 2 sites, la fré-
quence des effets indésirables du vaccin hexavalent
est du méme ordrel®e,

» L'exposition de I'enfant au thiomersal contenu dans
certains vaccins monovalents sera évitée car le vac-
cin hexavalent n’en contient pas.

L'amélioration des couvertures vaccinales et de la qua-
lité de la vaccination

« Depuis 2001, le recours a la vaccination tétravalente
DTPa-IPV associée a Hib a permis un gain de 8 %
pour la couverture vaccinale compléte de la vacci-
nation DTP en Communauté francaise. Il a égale-
ment été associé a I'amélioration de la qualité de la
vaccination Hib: 96 % des enfants vaccinés ont a
présent recu les 3 doses de vaccin recommandées
au cours de la premiére année de vie contre 65 %
seulement en 19992,

* Lladhésion a la vaccination se trouve renforcée et
améliorée par la diminution du risque de fausses
contre-indications et des occasions vaccinales man-
quées.

La diminution du poids des maladies évitables par la
vaccination

« Lintroduction du vaccin contre I'hépatite B dans la
combinaison vaccinale hexavalente devrait faciliter
I'acceptation par les parents et les médecins de cette
vaccination chez le nourrisson et donc, a terme, la
diminution de l'incidence de la pathologie dans la
population.

« En simplifiant le schéma vaccinal, le vaccin combiné
facilite la possibilité d’introduire de nouvelles vacci-
nations dés la premiére année de vie. Le vaccin
hexavalent facilitera, par exemple, I'introduction de

la vaccination contre les pneumocoques.

La simplification de la gestion des programmes de
vaccination

 L'utilisation du seul vaccin hexavalent plutdt que
3 vaccins différents facilite toutes les procédures de
gestion du programme (commande, gestion des
stocks, etc.) et le colt de celles-ci.

« La notification des dates de vaccination dans le dos-
sier médical et sur la carte de vaccination de I'en-
fant est simplifié¢e de méme que la vérification de
I’état vaccinal d’un enfant.

Les questions en suspens et les craintes concer-
nant l'utilisation du vaccin hexavalent

Quelques interrogations concernant l'utilisation du
vaccin hexavalent a grande échelle persistent. Elles
concernent l'efficacité et la sécurité vaccinales ainsi que
I'acceptation de cette combinaison par le public et les
médecins.

Modification de [I’efficacité vaccinale pour certaines
valences

« Pour la coqueluche, I'efficacité des vaccins a germes
entiers vis-a-vis des formes typiques avec plus de
21 jours de toux est estimée a 95 % aprés 3 injec-
tions. Celle des vaccins acellulaires est de I'ordre de
85 %'%2°, Le rappel a 15 mois est donc trés impor-
tant pour le maintien d'une protection maximale.
L'amélioration des couvertures pour cette 4°™ dose
enregistrée grace a l'utilisation du vaccin combiné
tétravalent devrait étre maintenue avec le vaccin
hexavalent. Chez des sujets vaccinés par un vaccin
acellulaire, une modification du profil clinique de la
coqueluche, notamment la diminution de la durée
moyenne de la toux paroxystique a été enregistrée.
Il faut tenir compte de cette modification pour la
surveillance épidémiologique de cette pathologie,
particulierement dans une population ou le taux de
vaccination est élevé, ainsi que pour mesurer |'effi-
cacité vaccinale lors d’études cliniques?. En effet la
définition clinique du cas proposée par I'O.M.S. qui
retient 21 jours de toux paroxystique n’est plus as-
sez sensible dans ce cas#?%,

» Pour I'Haemophilus influenzae de type b, une diminu-
tion systématique de la réponse en anticorps anti-
PRP (polyribosyl phosphate) lors de la combinaison
des vaccins conjugués Hib avec le DTP,_, .~ est
enregistrée?t. Pour les experts, malgré cette diminu-
tion de la production d'anticorps avec les vaccins
combinés, les taux enregistrés restent cependant
toujours inclus dans le large spectre de titres d’'an-
ticorps rapportés dans les études des vaccins Hib
conjugués administrés séparément. Cette diminution
n'aurait pas de signification clinique®. Laugmenta-
tion d’incidence des infections invasives Hib enre-
gistrée en Angleterre, a partir de 1999, doit cepen-
dant faire réfléchir®®. Dans le schéma vaccinal an-
glais, la vaccination Hib repose uniquement sur les
3 doses administrées au cours de la premiére an-
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née de vie simultanément a la vaccination DTPw.
Aucune dose de rappel n'est prévue a 15 mois. En
raison d'une rupture d’approvisionnement en vac-
cins DTPw, le vaccin combiné DTPa-Hib fut introduit
de fagon temporaire dans le programme de vaccina-
tion?. Cette introduction temporaire du vaccin DTPa-
Hib semble bien associée a l'augmentation d’inci-
dence des infections invasives au cours des années
suivantes. La diminution de la réponse Hib enregis-
trée lors de l'introduction du vaccin combiné DTPa-
Hib a donc eu ici un impact clinique important®,
Depuis, une campagne de rattrapage a été organi-
sée et une dose de rappel Hib a 15 mois a été
introduite?®. Ce fait souligne la nécessité de mainte-
nir une surveillance de qualité pour les maladies
évitables par la vaccination méme longtemps aprés
leur contréle et surtout lors de changement majeur
dans la politique vaccinale?,

« Pour I'hépatite B, la proportion d’enfants avec un taux
séroprotecteur a été statistiquement plus faible avec
I'un des vaccins hexavalents (94 % versus 99 %).
Toutefois cette diminution ne concerne pas lI'immu-
nité cellulaire et n'aurait aucune signification clini-
que’s,

Sécurité  vaccinale et
pharmacovigilance

importance de la

Les essais randomisés mais non aveugles ont
démontré la diminution des effets indésirables locaux
des vaccins hexavalents par rapport aux vaccins admi-
nistrés simultanément. Cependant I'expérience a grande
échelle est nécessaire pour mettre en évidence d’éven-
tuels effets indésirables rares. Seule une pharmaco-
vigilance efficace permettra d’évaluer la sécurité
vaccinale. En 2003, le Comité des Spécialités Pharma-
ceutiques (CPS) de l'agence européenne (EMEA) a
réévalué la sécurité d’emploi des vaccins hexavalents a
la suite de la déclaration, en Allemagne, de 3 décés
survenus au décours d’une vaccination hexavalente. Ce
signal a été confirmé par une étude “ cas attendus, cas
observés ", qui a montré que le nombre de décés inex-
pligués au décours de la 2°™ année de vie et dans les
48 heures suivant I'administration d’un vaccin
hexavalent (Hexavac®) était supérieur au nombre de
cas attendus. Cependant, en raison du trés faible
nombre de cas recensés (3 cas sur une cohorte de
700.000 enfants) et de limites méthodologiques sérieu-
ses, cette analyse ne permettait pas d’'établir une quel-
conque relation de cause a effet entre ces déces et la
vaccination hexavalente. Dés lors, I'agence européenne
a estimé qu’aucune modification des conditions d’utili-
sation des vaccins ne se justifie et que la balance ris-
que/bénéfice reste favorable a I'utilisation des vaccins
hexavalents. Depuis 2004, des études plus approfon-
dies de surveillance sont néanmoins mises en place en
Allemagne et en ltalie, a la demande de 'EMEA, pour
infirmer ou non une causalité éventuelle®.

Information et adhésion des parents a la vaccination
hexavalente

Le vaccin hexavalent contient a la fois le vaccin
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contre la poliomyélite, seule vaccination obligatoire dans
notre pays et le vaccin contre I'hépatite B, vaccination
pour laquelle le taux de refus des parents a été estimé
a 7 % dans I'enquéte de couverture vaccinale en 2003
en Communauté francaise. Par ailleurs, 31 % des pa-
rents de nourrissons estiment manquer d’information
sur cette vaccination. Jusqu'a présent, moins de 3 %
des parents considérent la poliomyélite comme une
maladie peu sévére contre laquelle on vaccine. Lim-
pact a priori favorable du vaccin hexavalent sur les
couvertures vaccinales pourrait néanmoins étre mis en
péril si la perception du public devenait trés défavorable
a I'un des composants du vaccin. C’est pourquoi, il est
indispensable de poursuivre les efforts d’information des
parents et de surveiller I'’évolution des couvertures
vaccinales.

Diminution de la flexibilité des programmes

La simplification du programme de vaccination
gu’induit le recours au vaccin hexavalent a comme
corollaire une moins grande flexibilité individuelle dans
les choix vaccinaux. La diversité des vaccins disponi-
bles sur le marché tend a diminuer. Ainsi, depuis I'intro-
duction des combinaisons vaccinales basées sur le
vaccin anti-coquelucheux acellulaire, les producteurs
ont retiré du marché belge non seulement les combi-
naisons contenant les vaccins anti-coquelucheux a
germes entiers mais également toutes les combinai-
sons pédiatriques du vaccin combiné diphtérie-tétanos.
Les programmes de vaccination dépendent donc tota-
lement de la disponibilité continue du vaccin hexavalent.
Le nombre de producteurs de vaccins hexavalents étant
restreint, une rupture sévére de production remettrait
en cause I'ensemble de la prophylaxie vaccinale. Les
conséquences de telles ruptures d’approvisionnement
pourraient étre dramatiques pour les infections invasi-
ves a Haemophilus influenzae de type b et la coquelu-
che, infections particulierement sévéeres au cours de la
premiére année de vie de I'enfant.

QUELQUES IMPLICATIONS PRATIQUES LIEES A
L'INTRODUCTION DU VACCIN HEXAVALENT

Lintroduction du vaccin hexavalent dans le pro-
gramme de vaccination nécessite d’adapter quelques
recommandations vaccinales notamment pour la vacci-
nation de nouveau-né de méres porteuses d’antigénes
HBs et pour les vaccinations de rattrapage.

Le schéma vaccinal contre I'hépatite B générale-
ment proposé au nouveau-né de meres porteuses d’'an-
tigénes HBs comporte 3 doses de vaccin Hépatite B
administrées respectivement a la naissance, a 1, et
6 mois d’'age. Le vaccin hexavalent ne peut étre admi-
nistré avant 'age de 6 semaines et ne convient donc
pas pour réaliser un tel schéma vaccinal. C'est pour-
quoi, le Conseil Supérieur d’'Hygiéne recommande pour
ces enfants d'appliquer le schéma vaccinal suivant :

* Dans les 12 heures qui suivent la naissance : admi-
nistration en 2 sites différents d’'une dose de vaccin
hépatite B (HBVaxPro® ou Engérix B junior®) ainsi
gu’une dose de 300 Ul d'immunoglobulines spécifi-



ques hépatite B (HBIg).

« Ensuite, application du méme schéma vaccinal que
celui recommandé a tous les enfants, a partir de
I'’dge de 2 mois, a savoir : vaccin hexavalent a 2, 3,
4 et 15 mois.

« Un contrble sérologique de I'AgHBs et des anticorps
anti-HBs doit étre réalisé un mois aprés la derniére
dose de vaccin hexavalent, afin de s’assurer de I'ef-
ficacité de la vaccination

Pour les enfants prématurés de moins de
2.000 g a la naissance, en plus de la dose de vaccin
contre I'hépatite B prévue a la naissance, une dose
supplémentaire de vaccin contre I'hépatite B leur sera
administrée a I'age d'l mois. A I'age de 2 mois, le
schéma vaccinal classique sera initié : vaccin hexavalent
a 2, 3, 4 et 15 mois. Le contrdle sérologique mentionné
ci-dessus sera également effectué dans ce cas®.

Le schéma ainsi proposé repose sur les vaccins
disponibles gratuitement dans le circuit de distribution
des vaccins des Communautés. Il facilite I'acces aux
vaccins et permet une meilleure observance. A noter
cependant que l'intervalle de 2 mois entre les 2 pre-
miéres doses de vaccin contre I'hépatite B prévu dans
ce schéma n’est acceptable que pour autant qu’'une
dose d'immunoglobulines HBIg ait été administrée a la
naissance.

D’autres difficultés peuvent étre rencontrées pour
I'utilisation des vaccins hexavalents lors de vaccination
de rattrapage chez des enfants venant de pays étran-
gers ou n'ayant pas complété leur schéma vaccinal
dans les délais conseillés. Il existe peu de données
concernant I'interchangeabilité des vaccins de produc-
teurs différents notamment pour les vaccins anti-
coquelucheux acellulaires®2. Il est donc conseillé d'uti-
liser de préférence les vaccins d’'un méme producteur
pour la primo-vaccination. Toutefois, une vaccination ne
doit pas étre retardée si le vaccin utilisé précédemment
n'est pas connu ou est indisponible.

On retiendra également que si un vaccin
hexavalent est utilisé en vaccination de rattrapage, I'in-
tervalle minimum a respecter entre les doses sera égal
au plus grand intervalle nécessaire pour I'un des anti-
genes présents dans le vaccin. Le vaccin hexavalent ne
sera plus indiqué au-dela de I'age de 5 ans car la
vaccination Hib, n’est plus recommandée a partir de
cet age.

CONCLUSION

La vaccination hexavalente permet de protéger
I’enfant contre 6 maladies tout en limitant le nombre
d’injections a administrer. Les bénéfices attendus en
termes de couvertures vaccinales et de bénéfice direct
pour I'enfant dépendront du maintien de I'observance
des parents a I'ensemble du programme de vaccina-
tion. L' information des parents ainsi que leur collabora-
tion restent indispensables. Par ailleurs, une sur-
veillance épidémiologique a long terme de l'incidence

des maladies de méme qu’une pharmacovigilance effi-

cace doivent étre assurées.
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