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Introduction

Les prématurés nés & < 37 semaines et les enfants dont le poids de naissance
est < 2500g présentent un risque accru d'infections (coqueluche, influenza,
Haemophilus influenzae, pneumocogques) ainsi qu'une morbidité et une mortalité
plus élevées que les enfants nés a terme (Red Book 2012). La cause réside dans la
présence d'une moindre quantité d'anticorps maternels, limmaturité du systéme
immunitaire (Davis et al. 1999) et la présence de formes de comorbidité qui
rendent ces enfants plus sensibles aux infections. Il est possible de prévenir un
grand nombre de ces infections grce a une vaccination administrée en temps
utile. Comparés aux enfants nés a terme, les prématurés présentent souvent une
réponse immunitaire plus faible aprés vaccination. En outre, leur réponse en anti-
corps diminue plus rapidement aprés une primovaccination. Par dilleurs, la réponse
immunitaire apres vaccination de rappel est tres bonne, méme chez les prématurés
dont la réponse immunitaire apres primovaccination n'était pas optimale (Davis et
al. 1999). Le palivizumab (Synagis®) contient des anticorps monoclonaux administrés
chaqgue mois aux prématurés & titre préventif contre les infections & VRS mais
n'exerce pas d'influence sur la réponse aux vaccins (Red Book 2012).

Une vaccination administrée en temps utile selon I'dge chronologique et non
selon I'dge corrigé est trés importante pour les prématurés.

Les différences suivantes par rapport au calendrier vaccinal de base sont
recommandées pour les prématurés:

= Une dose supplémentaire du vaccin anti-pneumococcique conjugué
est administrée a I'dge de 12 semaines

= Lesvaccinsnormalementadministrés al'dge de 15 mois sontadministrés
a ces enfants de maniére anticipée a I'adge de 13 mois (4é™ dose du
vaccin hexavalent et vaccin contre le méningocoque C).

= Pour les prématurés (< 2000 g) de méres porteuses de l'antigéne de
surface du virus de I'hépatite B, une dose de vaccin supplémentaire
contre I'hépatite B est administrée a I'dge de 4 semaines (outre la dose
de vaccin donnée a la naissance).

Sécurité

Les prématurés supportent généralement bien les vaccins (Faldella et al. 2007).
Chez les prématurés instables, des cas d'apnée et de bradycardie sont toutefois
décrits apres administration du vaccin hexavalent (Schulzke et al. 2005; Ellison-et
al. 2005; Carbone et al. 2008; Flatz-Jequier et al. 2008; Buijs and Boersma 2012).
Le risque de récidive se situe aux environs de 20 % lors de la 2¢m dose’ (Faldella et
al. 2007; Flatz-Jequier et al. 2008). Le CSS recommande que les prématurés hospitalisés,
vaccinés pour la premiére fois, soient placés sous monitoring cardiorespiratoire lors
de I'administration du vaccin et ce durant au moins 48h avant de quitter I'hopital,
d'autant plus si leur poids est encore < 2000g au moment de la vaccination.
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Les ex-prématurés qui ont présenté un incident cardiorespiratoire tel que apnée

et bradycardie aprés I'administration de leur premiére dose de vaccin doivent de
préférence étre placés en observation cardiorespiratoire durant 24 a 48 heures
aprés I'administration de la 2°™ dose de vaccin. Aucune mesure particuliére ne doit
étre prise chez les prématurés n'ayant pas manifesté de probléme lors de la
premiére administration du vaccin ou ayant déja quitté I'hépital au moment de la
premiére vaccination.

Immunogénicité

Vaccin hexavalent (DTaP-IPV-Hib-Hep B).

Le CSS recommande d'avancer I'administration de la dose de rappel du vaccin
hexavalent de 15 mois a 13 mois chez les prématurés.

Aprés une primovaccination (schéma 8-12-16 semaines), tous les titres géométriques
des anticorps contre la diphtérie, le tétanos, 'népatite B et en particulier les titres
contre la polio-3 sont plus bas chez les nourrissons nés avant terme par rapport d
ceux nés a terme |l ressort toutefois d'études que les titres atteints sont suffisamment
élevés pour obtenir une protection (séroprotection) (Slack et al. 2004; Omenaca
et al. 2007).

Haemophilus influenzae type b (Hib)

Le CSS recommande d'avancer I'administration de la dose de rappel du vaccin Hib
(faisant partie du vaccin hexavalent) de 15 mois a 13 mois chez les prématurés.

Laréponse en anticorps Hib est plus faible chez les prématurés, méme aprées 3 doses
selon le schéma a 8-12-16 semaines. Ce sont principalement les enfants de trés
faible poids de naissance (< 1000g) et les grands prématurés (< 28 semaines) qui
présentent une réponse non optimale (seulement 60 % de séroprotection) apres
primovaccination. Outre la prématurité en soi, d'autres facteurs jouent également
un réle dans la réponse immunitaire contre Hib chez les prématurés. Ainsi, un retard
de croissance postnatal ou le poids & I'dge de é mois reste inférieur au 10°™ percentile,
semble constituer le principal facteur négatif qui interfére avec la réponse immuno-
logique aprés la vaccination contre Hib.

En outre, les anticorps protecteurs disparaissent plus rapidement chez les prématurés
gue chez les nourrissons nés & terme, de sorte que plus de 20% des prématurés
vaccinés ne sont plus protégés au moment de la dose de rappel a I'adge de 15 mois.
Cependant, la réponse immunitaire est comparable d celle des enfants nés a
terme (100 %) aprés la (4°m¢) dose de rappel (Heath et al. 2003; Omenaca et al. 2007).
Ceciillustre limportance de la dose de rappel et de son administration anticipée.

Hépatite B (Hep B)

Pour les prématurés dont le poids & la naissance est < 2000g et nés de meres porteuses
de 'antigéne de surface du virus de 'hépatite B, il faut prévoir, outre la dose de vaccin
Hep B et des immunoglobulines hyperimmunes (300Ul) dans les 12h suivant la naissance;
une dose complémentaire de vaccin contre I'népatite B a I'age de 4 semaines.
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A l'ége de 8 semaines débutera le calendrier vaccinal classique au moyen du vaccin
hexavalent (schéma: 8-12-16 semaines et 13 mois). Dans ce groupe, un contréle
sérologique des Ag HBs et des anticorps HBs doit étre réalisé un mois apres la
demiére dose de vaccin d 13 mois (Lau et al. 1992; Belloni et al. 1998; Mast et al. 2005).:

- les nourrissons HBsAg-négatifs avec un taux d'anticorps anti- HBs >10 miU/mL
sont protégés

- les nourrissons HBsAg-négatifs avec un taux d'anticorps anti- HB <10 miU/mL
doivent étfre revaccinés par une 2¢ série de 3-doses avec un contrble
sérologique 1-2 mois apres la derniere dose de la 2¢ série.

(voir également fiche spécifique pour les enfants de meéres porteuses de I'antigéne
de surface du virus de I'népatite B).

Méningocoques du sérogroupe C.

Le CSS recommande de ne pas différer la vaccination anti-méningococcique.
Cette vaccination sera dés lors administrée en méme temps que le vaccin hexa-
valent a I'adge de 13 mois (Collins et al. 2005).

Vaccin antipneumococcique conjugué (PCV)

Le CSS recommande un schéma vaccinal contre le pneumocoque en 3+1 al'age
de 8-12-16 semaines et 12 mois pour les prématurés plutét qu'un schéma en 2+1
afin d'obtenir une réponse immunitaire maximale aprés la primovaccination.
Apres une vaccination au moyen du PCV selon le schéma 8-12-16 semaines,
les prématurés présentent une réponse immunitaire moindre mais néanmoins
satisfaisante pour la plupart des sérotypes présents dans le vaccin antipneumo-
coccique. Les titres d'anticorps diminuent toutefois rapidement chez les prématurés
de sorte qu'a I'Gdge de 12 mois, ils ne possedent plus qu'une protection modérée
contre la plupart des sérotypes (variant de 44 % & 70 %) (Shinefield et al. 2002;
Ruggeberg et al. 2007). Une étude allemande n'a toutefois pas pu démontrer
d'incidence accrue des infections invasives & pneumocoques chez les prématurés
vaccinés selon le schéma 3+1 (Ruckinger et al. 2010). Il existe suffisamment de
données pour dire que les prématurés possedent une bonne mémoire immunitaire
malgré une réponse moindre aprés la premiere série de vaccinations.

Rougeole-Rubéole-Oreillons (RRO)

Tout comme pour les enfants nés a terme, le CSS recommande d'administrer une
dose supplémentaire de vaccin (a partir de I'age é mois) de RRO en cas d'expo-
sition accrue a la rougeole. Cette dose supplémentaire doit en tout cas étre suivie
du schéma compléte recommandé classiquement a 12 mois et entre 10 et-12 ans.

Ala naissance, 62 % des prématurés n'ont déja plus d'anticorps mdternelsetles
prématurés nés a moins de 28 semaines de grossesse ne possedent généralement
plus d'anticorps antirougeoleux d I'age de 3 mois (Linder et al. 2004; Leineweber
et al. 2004). De ce fait, les prématurés sont protégés moins longtemps contrela
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rougeole. Par dilleurs, le manque de protection passive fait en sorte que linterférence
avec la réponse immunitaire au vaccin contre la rougeole est moindre (Ichikawa et
al. 2013). On devrait donc pouvoir vacciner les prématurés plus tét que les enfants
nés & terme contre la rougeole. Les données récentes en matiére dimmunogénicité
du vaccin contre larougeole chez les prématurés montrent qu'une premiere
administration & é mois peut constituer une option pour la vaccination antirou-
geoleuse, certainement sil'enfant peut étre exposé a la rougeole (Cherry et al.
1973; Gans et al. 2004). On ne dispose toutefois d'aucune donnée encore au sujet
de limmunogénicité a long terme de ce schéma anticipé chez les prématurés.

Rotavirus

Tout comme pour les enfants nés a terme, le CSS recommande de vacciner le
nourrisson prématuré au moyen du vaccin contre le rotavirus (vaccin pentavalent
ou monovalent) a partir de I'dge de 6 semaines mais avant 16 semaines afin de
pouvoir cléturer la vaccination compléte (2 doses de vaccin monovalent ou 3 doses
de pentavalent) respectivement avant I'Gge de 24 semaines (vaccin monovalent)
ou de 32 semaines (vaccin pentavalent).

(voir fiche vaccination contre le rotavirus/fiche vaccination de rattrapage).

Les prématurés courent un risque accru de complications associées au rotavirus,
comme la déshydratation. Le tableau clinique peut en outre étre différent. Une
dilatation intestinale, du sang dans les féces et une entérocolite nécrotisante,
avec ou sans perforation, se manifestent plus souvent chez les prématurés présentant
une gastro-entérite & rotavirus (Johansen et al. 2008; Shim et al. 2012).

Actuellement, lasécurité et l'efficacité tant du vaccin monovalent que du vaccin
pentavalent contre le rotavirus chez les prématurés sont étayées par des données
suffisantes (Goveia et al. 2007; Omenaca et al. 2012). Il ne semble pas exister d'inter-
férence entre l'dllaitement et limmunogénicité du vaccin vivant contre le rotavirus.
Apres administration d'immunoglobulines ou transfusions sanguines, il n'est pas
nécessaire de reporter la vaccination contre le rotavirus comme c'est le cas pour
les autres vaccins vivants. Vu le risque théorique de transmission horizontale du
virus vivant contenu dans le vaccin a des patients immunodéprimés de l'unité,
I'nygiene des mains durant la vaccination et la semaine suivante est d'une
importance capitale.
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Schéma vaccinal pour les prématurés

0 4 8 12 16 6-9 12 13
semaine | semaines | semaines | semaines | semaines | mois | mois mois

Diphtérie /X\ /X\

Tétanos X X
Coqueluche X X
Haemophilus

influenzae type b

Polio X X

Hépatite B

x
x
X{XXXX}

Eréeiymocoques X X
Méningocoques C

Rougeole

Oreillons 3 X3
Rubéole _3 X3
Rota X4 X X 3 X3

il 1 Sila mere est porteuse d'Ag HBs: administrer toujours a la naissance des immunoglobulines

Si I'enfant pése > 2000g et que la mére est porteuse d'Ag HBs:
une dose supplémentaire du vaccin Hep B a la naissance suffit.

[~ P

i 3 Dose RRO anticipée. En cas d'exposition accrue, une dose supplémentaire du vaccin RRO
a partir de I'age de 6 mois, suivie du schéma complet recommandé classiquement avec
une dose a 12 mois et 'une dose de rappel entre 10 et 12 ans.

4 Administrer la premiére dose de vaccin contre le rotavirus au plus t6t a I'age de 6 semaines.
Toujours avant I'age de 16 semaines. Pas d'interférence avec une transfusion de sang ou
d'immunoglobulines. L'allaitement n'est pas une contre-indication.
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