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1 - ENSEIGNANTS-CHERCHEURS MEDECINS ET PHARMACIENS  

PROFESSEURS DE LôENSEIGNEMENT SUPERIEUR : 

Décembre 1984 

Pr. MAAOUNI Abdelaziz   Médecine Interne - Clinique Royale 
Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajdi   Anesthésie -Réanimation 
Pr. SETTAF Abdellatif    Pathologie Chirurgicale 
 
Décembre 1989 
Pr. ADNAOUI Mohamed   Médecine Interne ïDoyen de la FMPR 
Pr. OUAZZANI Taïbi Mohamed Réda  Neurologie 
 
Janvier et Novembre 1990 
Pr. KHARBACH  Aîcha   Gynécologie -Obstétrique 
Pr. TAZI Saoud Anas    Anesthésie Réanimation 
 
Février Avril Ju illet et Décembre 1991 
Pr. AZZOUZI Abderrahim   Anesthésie  Réanimation 
Pr. BAYAHIA Rabéa    Néphrologie 
Pr. BELKOUCHI  Abdelkader   Chirurgie Générale 
Pr. BENSOUDA  Yahia   Pharmacie galénique 
Pr. BERRAHO Amina    Ophtalmologie 
Pr. BEZAD Rachid    Gynécologie Obstétrique Méd. Chef Maternité des Orangers 
Pr. CHERRAH  Yahia    Pharmacologie 
Pr. CHOKAIRI Omar    Histologie Embryologie 
Pr. KHATTAB Mohamed   Pédiatrie 
Pr. SOULAYMANI Rachida        Pharmacologie- Dir. du Centre National PV Rabat 
Pr. TAOUFIK Jamal    Chimie thérapeutique 
 
Décembre  1992 
Pr. AHALLAT Mohamed   Chirurgie Générale Doyen de FMPT 
Pr. BENSOUDA  Adil    Anesthésie Réanimation 
Pr. CHAHED OUAZZANI Laaziza  Gastro-Entérologie 
Pr. CHRAIBI  Chafiq    Gynécologie Obstétrique 
Pr. EL OUAHABI Abdessamad   Neurochirurgie 
Pr. FELLAT Rokaya    Cardiologie 
Pr. JIDDANE Mohamed   Anatomie 
Pr. ZOUHDI Mimoun    Microbiologie 
 
Mars 1994 
Pr. BENJAAFAR Noureddine   Radiothérapie 
Pr. BEN RAIS Nozha    Biophysique 
Pr. CAOUI Malika    Biophysique 
Pr. CHRAIBI  Abdelmjid   Endocrinologie et Maladies Métaboliques Doyen de la FMPA 
Pr. EL AMRANI Sabah     Gynécologie Obstétrique 
Pr. ERROUGANI Abdelkader   Chirurgie Générale ï Directeur du CHIS 
Pr. ESSAKALI Malika    Immunologie 
Pr. ETTAYEBI Fouad    Chirurgie Pédiatrique 
Pr. IFRINE Lahssan    Chirurgie Générale 
Pr. RHRAB Brahim    Gynécologie ïObstétrique 
Pr. SENOUCI Karima    Dermatologie 
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Mars 1994 
Pr. ABBAR Mohamed*    Urologie Inspecteur du SSM 
Pr. BENTAHILA  Abdelali   Pédiatrie 
Pr. BERRADA Mohamed Saleh  Traumatologie ï Orthopédie 
Pr. CHERKAOUI Lalla Ouafae   Ophtalmologie 
Pr. LAKHDAR Amina    Gynécologie Obstétrique 
Pr. MOUANE Nezha    Pédiatrie 
 
Mars 1995 
Pr. ABOUQUAL Redouane   Réanimation Médicale 
Pr. AMRAOUI Mohamed   Chirurgie Générale 
Pr. BAIDADA Abdelaziz   Gynécologie Obstétrique 
Pr. BARGACH Samir    Gynécologie Obstétrique 
Pr. EL MESNAOUI Abbes   Chirurgie Générale 
Pr. ESSAKALI  HOUSSYNI Leila  Oto-Rhino-Laryngologie 
Pr. IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed Urologie 
Pr. OUAZZANI CHAHDI Bahia  Ophtalmologie 
Pr. SEFIANI Abdelaziz    Génétique 
Pr. ZEGGWAGH Amine Ali   Réanimation Médicale 
 
Décembre 1996 
Pr. BELKACEM Rachid   Chirurgie Pédiatrie 
Pr. BOULANOUAR Abdelkrim  Ophtalmologie 
Pr. EL  ALAMI EL FARICHA EL Hassan Chirurgie Générale 
Pr. GAOUZI Ahmed    Pédiatrie 
Pr. OUZEDDOUN Naima   Néphrologie 
Pr. ZBIR EL Mehdi*    Cardiologie Directeur HMI Mohammed V     
 
Novembre 1997 
Pr. ALAMI Mohamed Hassan   Gynécologie-Obstétrique 
Pr. BIROUK Nazha    Neurologie 
Pr. FELLAT Nadia    Cardiologie 
Pr. KADDOURI Noureddine            Chirurgie Pédiatrique 
Pr. KOUTANI Abdellatif   Urologie 
Pr. LAHLOU Mohamed Khalid   Chirurgie Générale 
Pr. MAHRAOUI CHAFIQ   Pédiatrie 
Pr. TOUFIQ Jallal    Psychiatrie Directeur Hôp.Ar -razi Salé 
Pr. YOUSFI MALKI  Mounia   Gynécologie Obstétrique 
 
Novembre 1998 
Pr. BENOMAR  ALI    Neurologie  Doyen de la FMP Abulcassis 
Pr. BOUGTAB   Abdesslam   Chirurgie Générale 
Pr. ER RIHANI  Hassan    Oncologie Médicale 
Pr. BENKIRANE  Majid*   Hématologie 
Janvier 2000 
Pr. ABID Ahmed*    Pneumo-phtisiologie 
Pr. AIT OUAMAR Hassan   Pédiatrie 
Pr. BENJELLOUN Dakhama Badr Sououd Pédiatrie 
Pr. BOURKADI Jamal-Eddine   Pneumo-phtisiologie 
Pr. CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer Chirurgie Générale 
Pr. ECHARRAB El Mahjoub   Chirurgie Générale 
Pr. EL FTOUH Mustapha   Pneumo-phtisiologie 
Pr. EL MOSTARCHID Brahim*  Neurochirurgie 
Pr. TACHINANTE Rajae   Anesthésie-Réanimation 
Pr. TAZI MEZALEK Zoubida   Médecine Interne 
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Novembre 2000 
Pr. AIDI Saadia     Neurologie 
Pr. AJANA  Fatima Zohra   Gastro-Entérologie 
Pr. BENAMR Said    Chirurgie Générale 
Pr. CHERTI Mohammed   Cardiologie 
Pr. ECH-CHERIF EL KETTANI Selma  Anesthésie-Réanimation 
Pr. EL HASSANI Amine   Pédiatrie - Directeur Hôp.Cheikh  Zaid 
Pr. EL KHADER Khalid   Urologie 
Pr. GHARBI Mohamed El Hassan  Endocrinologie et Maladies Métaboliques 
Pr. MDAGHRI  ALAOUI Asmae  Pédiatrie 
 
Décembre 2001 
Pr. BALKHI Hicham*    Anesthésie-Réanimation 
Pr. BENABDELJLIL Maria   Neurologie 
Pr. BENAMAR Loubna   Néphrologie 
Pr. BENAMOR Jouda    Pneumo-phtisiologie 
Pr. BENELBARHDADI Imane   Gastro-Entérologie 
Pr. BENNANI Rajae    Cardiologie 
Pr. BENOUACHANE Thami   Pédiatrie 
Pr. BEZZA Ahmed*    Rhumatologie 
Pr. BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi  Anatomie 
Pr. BOUMDIN El Hassane*   Radiologie 
Pr. CHAT Latifa    Radiologie 
Pr. EL HIJRI Ahmed    Anesthésie-Réanimation 
Pr. EL MAAQILI Moulay Rachid  Neuro-Chirurgie 
Pr. EL MADHI Tarik    Chirurgie-Pédiatrique Directeur Hôp. Des Enfants  Rabat 
Pr. EL OUNANI Mohamed   Chirurgie Générale 
Pr. ETTAIR Said    Pédiatrie - Directeur Hôp. Univ. International (Cheikh Khalifa)  
Pr. GAZZAZ Miloudi*     Neuro-Chirurgie 
Pr. HRORA Abdelmalek   Chirurgie Générale  Directeur Hôpital Ibn Sina 
Pr. KABIRI EL Hassane*   Chirurgie Thoracique 
Pr. LAMRANI Moulay Omar   Traumatologie Orthopédie 
Pr. LEKEHAL Brahim    Chirurgie Vasculaire Périphérique V-D chargé Aff Acad. Est. 
Pr. MEDARHRI Jalil    Chirurgie Générale 
Pr. MIKDAME Mohammed*   Hématologie Clinique 
Pr. MOHSINE Raouf    Chirurgie Générale 
Pr. NOUINI Yassine    Urologie 
Pr. SABBAH Farid    Chirurgie Générale 
Pr. SEFIANI Yasser    Chirurgie Vasculaire Périphérique 
Pr. TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia Pédiatrie 
 
Décembre 2002 
Pr. AMEUR Ahmed *    Urologie 
Pr. AMRI Rachida    Cardiologie 
Pr. AOURARH Aziz*    Gastro-Entérologie 
Pr. BAMOU  Youssef *    Biochimie-Chimie 
Pr. BELMEJDOUB  Ghizlene*   Endocrinologie et Maladies Métaboliques 
Pr. BENZEKRI Laila    Dermatologie 
Pr. BENZZOUBEIR Nadia   Gastro-Entérologie 
Pr. BERNOUSSI  Zakiya   Anatomie Pathologique 
Pr. CHOHO Abdelkrim  *   Chirurgie Générale 
Pr. CHKIRATE Bouchra   Pédiatrie 
Pr. EL ALAMI EL Fellous Sidi Zouhair  Chirurgie Pédiatrique 
Pr. FILALI ADIB Abdelhai   Gynécologie Obstétrique 
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Pr. HAJJI  Zakia    Ophtalmologie 
Pr. KRIOUILE Yamina    Pédiatrie 
Pr. OUJILAL Abdelilah   Oto-Rhino-Laryngologie 
Pr. RAISS  Mohamed    Chirurgie Générale 
Pr. SIAH  Samir *    Anesthésie Réanimation 
Pr. THIMOU Amal    Pédiatrie 
Pr. ZENTAR Aziz*    Chirurgie Générale 
 
Janvier 2004 
Pr. ABDELLAH El Hassan   Ophtalmologie 
Pr. AMRANI Mariam     Anatomie Pathologique 
Pr. BENBOUZID Mohammed Anas   Oto-Rhino-Laryngologie 
Pr. BENKIRANE Ahmed*   Gastro-Entérologie 
Pr. BOULAADAS  Malik   Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale 
Pr. BOURAZZA  Ahmed*    Neurologie 
Pr. CHAGAR Belkacem*   Traumatologie Orthopédie 
Pr. CHERRADI Nadia     Anatomie Pathologique 
Pr. EL FENNI Jamal*    Radiologie 
Pr. EL HANCHI  ZAKI    Gynécologie Obstétrique 
Pr. EL KHORASSANI Mohamed   Pédiatrie 
Pr. HACHI Hafid     Chirurgie Générale 
Pr. JABOUIRIK Fatima    Pédiatrie 
Pr. KHARMAZ Mohamed    Traumatologie Orthopédie 
Pr. MOUGHIL  Said     Chirurgie Cardio-Vasculaire 
Pr. OUBAAZ Abdelbarre *               Ophtalmologie 
Pr. TARIB Abdelilah*    Pharmacie Clinique 
Pr. TIJAMI  Fouad     Chirurgie Générale 
Pr. ZARZUR  Jamila     Cardiologie   
 
Janvier 2005 
Pr. ABBASSI Abdellah    Chirurgie Réparatrice et Plastique 
Pr. AL KANDRY Sif Eddine*   Chirurgie Générale 
Pr. ALLALI Fadoua    Rhumatologie 
Pr. AMAZOUZI  Abdellah   Ophtalmologie 
Pr. BAHIRI Rachid    Rhumatologie Directeur Hôp. Al Ayachi Salé 
Pr. BARKAT Amina    Pédiatrie 
Pr. BENYASS Aatif*    Cardiologie 
Pr. DOUDOUH Abderrahim*   Biophysique 
Pr. HAJJI Leila     Cardiologie       (mise en disponibilité) 
Pr. HESSISSEN Leila    Pédiatrie 
Pr. JIDAL Mohamed*    Radiologie 
Pr. LAAROUSSI Mohamed   Chirurgie Cardio-vasculaire 
Pr. LYAGOUBI Mohammed   Parasitologie 
Pr. SBIHI Souad    Histo-Embryologie Cytogénétique 
Pr. ZERAIDI Najia    Gynécologie Obstétrique 
 
Avril 2006 
Pr. ACHEMLAL Lahsen*   Rhumatologie 
Pr. BELMEKKI Abdelkader*   Hématologie 
Pr. BENCHEIKH Razika   O.R. L 
Pr. BOUHAFS Mohamed El Amine  Chirurgie - Pédiatrique 
Pr. BOULAHYA Abdellatif*   Chirurgie Cardio ï Vasculaire. Directeur Hôpital Ibn Sina Marr.  
Pr. CHENGUETI ANSARI Anas  Gynécologie Obstétrique 
Pr. DOGHMI Nawal    Cardiologie 
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Pr. FELLAT Ibtissam    Cardiologie 
Pr. FAROUDY Mamoun   Anesthésie Réanimation 
Pr. HARMOUCHE Hicham   Médecine Interne 
Pr. IDRISS LAHLOU Amine*   Microbiologie 
Pr. JROUNDI Laila    Radiologie 
Pr. KARMOUNI Tariq    Urologie 
Pr. KILI Amina     Pédiatrie 
Pr. KISRA Hassan    Psychiatrie 
Pr. KISRA Mounir    Chirurgie ï Pédiatrique 
Pr. LAATIRIS  Abdelkader*   Pharmacie Galénique 
Pr. LMIMOUNI Badreddine*   Parasitologie 
Pr. MANSOURI Hamid*   Radiothérapie 
Pr. OUANASS Abderrazzak   Psychiatrie 
Pr. SAFI Soumaya*    Endocrinologie 
Pr. SOUALHI Mouna    Pneumo ï Phtisiologie 
Pr. TELLAL Saida*    Biochimie 
Pr. ZAHRAOUI Rachida   Pneumo ï Phtisiologie 
 
Octobre 2007 
Pr. ABIDI Khalid    Réanimation médicale 
Pr. ACHACHI Leila    Pneumo phtisiologie 
Pr. AMHAJJI Larbi *    Traumatologie orthopédie 
Pr. AOUFI Sarra    Parasitologie 
Pr. BAITE Abdelouahed *   Anesthésie réanimation 
Pr. BALOUCH Lhousaine *   Biochimie-chimie 
Pr. BENZIANE Hamid *   Pharmacie clinique 
Pr. BOUTIMZINE Nourdine   Ophtalmologie 
Pr. CHERKAOUI Naoual *   Pharmacie galénique 
Pr. EL BEKKALI  Youssef *             Chirurgie cardio-vasculaire 
Pr. EL ABSI Mohamed    Chirurgie générale 
Pr. EL MOUSSAOUI Rachid   Anesthésie réanimation 
Pr. EL OMARI Fatima    Psychiatrie 
Pr. GHARIB Noureddine   Chirurgie plastique et réparatrice 
Pr. HADADI Khalid *    Radiothérapie 
Pr. ICHOU Mohamed *    Oncologie médicale 
Pr. ISMAILI Nadia    Dermatologie 
Pr. KEBDANI Tayeb    Radiothérapie 
Pr. LOUZI Lhoussain *    Microbiologie 
Pr. MADANI Naoufel    Réanimation médicale 
Pr. MARC Karima    Pneumo phtisiologie 
Pr. MASRAR Azlarab    Hématologie biologique 
Pr. OUZZIF Ez zohra *    Biochimie-chimie 
Pr. SEFFAR Myriame    Microbiologie 
Pr. SEKHSOKH Yessine *   Microbiologie 
Pr. SIFAT Hassan *    Radiothérapie 
Pr. TACHFOUTI Samira   Ophtalmologie 
Pr. TAJDINE Mohammed Tariq*  Chirurgie générale 
Pr. TANANE Mansour *   Traumatologie-orthopédie 
Pr. TLIGUI Houssain    Parasitologie 
Pr. TOUATI Zakia    Cardiologie 
 
Mars 2009 
Pr. ABOUZAHIR Ali *    Médecine interne 
Pr. AGADR Aomar *    Pédiatrie 
Pr. AIT ALI Abdelmounaim *   Chirurgie Générale 
Pr. AKHADDAR Ali  *    Neuro-chirurgie 
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Pr. ALLALI Nazik     Radiologie 
Pr. AMINE Bouchra    Rhumatologie 
Pr. ARKHA Yassir                      Neuro-chirurgie     Directeur Hôp.des Spécialités 
Pr. BELYAMANI Lahcen *   Anesthésie Réanimation 
Pr. BJIJOU Younes            Anatomie 
Pr. BOUHSAIN Sanae *    Biochimie-chimie 
Pr. BOUI Mohammed *   Dermatologie 
Pr. BOUNAIM Ahmed *   Chirurgie Générale 
Pr. BOUSSOUGA Mostapha *   Traumatologie-orthopédie 
Pr. CHTATA Hassan Toufik *   Chirurgie Vasculaire Périphérique 
Pr. DOGHMI Kamal *    Hématologie clinique 
Pr. EL MALKI Hadj Omar   Chirurgie Générale 
Pr. EL OUENNASS Mostapha*  Microbiologie 
Pr. ENNIBI Khalid *    Médecine interne 
Pr. FATHI Khalid    Gynécologie obstétrique 
Pr. HASSIKOU Hasna *   Rhumatologie 
Pr. KABBAJ Nawal    Gastro-entérologie 
Pr. KABIRI Meryem    Pédiatrie 
Pr. KARBOUBI Lamya    Pédiatrie 
Pr. LAMSAOURI Jamal *   Chimie Thérapeutique 
Pr. MARMADE Lahcen    Chirurgie Cardio-vasculaire 
Pr. MESKINI Toufik    Pédiatrie 
Pr. MESSAOUDI Nezha *   Hématologie biologique 
Pr. MSSROURI Rahal     Chirurgie Générale 
Pr. NASSAR Ittimade    Radiologie 
Pr. OUKERRAJ Latifa    Cardiologie 
Pr. RHORFI Ismail Abderrahmani *   Pneumo-Phtisiologie 
 
Octobre 2010 
Pr. ALILOU Mustapha    Anesthésie réanimation 
Pr. AMEZIANE Taoufiq*   Médecine Interne     Directeur ERSSM 
Pr. BELAGUID  Abdelaziz   Physiologie 
Pr. CHADLI Mariama*    Microbiologie 
Pr. CHEMSI Mohamed*   Médecine Aéronautique 
Pr. DAMI Abdellah*    Biochimie- Chimie 
Pr. DARBI Abdellatif*    Radiologie 
Pr. DENDANE Mohammed Anouar  Chirurgie Pédiatrique 
Pr. EL HAFIDI Naima    Pédiatrie 
Pr. EL KHARRAS Abdennasser*  Radiologie 
Pr. EL MAZOUZ  Samir   Chirurgie Plastique et Réparatrice 
Pr. EL SAYEGH Hachem   Urologie 
Pr. ERRABIH Ikram    Gastro-Entérologie 
Pr. LAMALMI Najat    Anatomie Pathologique 
Pr. MOSADIK Ahlam    Anesthésie Réanimation 
Pr. MOUJAHID Mountassir*   Chirurgie Générale 
Pr. ZOUAIDIA Fouad    Anatomie Pathologique 
 
Decembre 2010 
Pr.ZNATI Kaoutar                           Anatomie Pathologique 
 
Mai 2012 
Pr. AMRANI Abdelouahed              Chirurgie pédiatrique 
Pr. ABOUELALAA Khalil *                Anesthésie Réanimation 
Pr. BENCHEBBA Driss  *                   Traumatologie-orthopédie 
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Pr. DRISSI Mohamed *                            Anesthésie Réanimation 
Pr. EL ALAOUI MHAMDI Mouna         Chirurgie Générale 
Pr. EL OUAZZANI Hanane   *                Pneumophtisiologie 
Pr. ER-RAJI Mounir                              Chirurgie Pédiatrique 
Pr. JAHID Ahmed                                 Anatomie Pathologique 
 
Février 2013 
Pr.AHID Samir                                           Pharmacologie 
Pr.AIT EL CADI Mina                            Toxicologie 
Pr.AMRANI HANCHI Laila                   Gastro-Entérologie 
Pr.AMOR Mourad                                     Anesthésie-Réanimation 
Pr.AWAB Almahdi                                    Anesthésie-Réanimation 
Pr.BELAYACHI Jihane                            Réanimation Médicale 
Pr.BELKHADIR Zakaria Houssain          Anesthésie-Réanimation 
Pr.BENCHEKROUN Laila                       Biochimie-Chimie 
Pr.BENKIRANE Souad                           Hématologie 
Pr.BENSGHIR Mustapha *                        Anesthésie Réanimation 
Pr.BENYAHIA Mohammed *                  Néphrologie 
Pr.BOUATIA Mustapha                             Chimie Analytique et Bromatologie 
Pr.BOUABID Ahmed Salim*                   Traumatologie orthopédie 
Pr BOUTARBOUCH Mahjouba              Anatomie 
Pr.CHAIB Ali  *                                   Cardiologie 
Pr.DENDANE Tarek                            Réanimation Médicale 
Pr.DINI Nouzha   *                                 Pédiatrie 
Pr.ECH-CHERIF EL KETTANI Mohamed Ali   Anesthésie Réanimation 
Pr.ECH-CHERIF EL KETTANI Najwa       Radiologie 
Pr.ELFATEMI NIZARE                       Neuro-chirurgie 
Pr.EL GUERROUJ Hasnae             Médecine Nucléaire 
Pr.EL HARTI  Jaouad                                Chimie Thérapeutique 
Pr.EL JAOUDI Rachid *                          Toxicologie 
Pr.EL KABABRI Maria                           Pédiatrie 
Pr.EL KHANNOUSSI Basma                 Anatomie Pathologique 
Pr.EL KHLOUFI Samir                              Anatomie 
Pr.EL KORAICHI Alae                            Anesthésie Réanimation 
Pr.EN-NOUALI Hassane *                         Radiologie 
Pr.ERRGUIG Laila                                    Physiologie 
Pr.FIKRI Meryem                                           Radiologie 
Pr.GHFIR Imade                                              Médecine Nucléaire 
Pr.IMANE Zineb                                            Pédiatrie 
Pr.IRAQI Hind                                                 Endocrinologie et maladies métaboliques 
Pr.KABBAJ Hakima                                        Microbiologie 
Pr.KADIRI Mohamed *                                    Psychiatrie 
Pr.LATIB Rachida                                          Radiologie 
Pr.MAAMAR Mouna Fatima Zahra               Médecine Interne 
Pr.MEDDAH Bouchra                                     Pharmacologie 
Pr.MELHAOUI Adyl                                       Neuro-chirurgie 
Pr.MRABTI Hind                                             Oncologie Médicale 
Pr.NEJJARI Rachid                                         Pharmacognosie 
Pr.OUBEJJA Houda                                         Chirugie Pédiatrique 
Pr.OUKABLI Mohamed *                                Anatomie Pathologique 
Pr.RAHALI Younes                                         Pharmacie Galénique  Vice-Doyen à la Pharmacie 
Pr.RATBI Ilham                                               Génétique 
Pr.RAHMANI Mounia                                     Neurologie 
Pr.REDA Karim  *                                           Ophtalmologie 
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Pr.REGRAGUI Wafa                                      Neurologie 
Pr.RKAIN Hanan                                            Physiologie 
Pr.ROSTOM Samira                                  Rhumatologie 
Pr.ROUAS Lamiaa                                       Anatomie Pathologique 
Pr.ROUIBAA Fedoua  *                                Gastro-Entérologie 
Pr SALIHOUN Mouna                                 Gastro-Entérologie 
Pr.SAYAH Rochde                                         Chirurgie Cardio-Vasculaire 
Pr.SEDDIK Hassan   *                                   Gastro-Entérologie 
Pr.ZERHOUNI Hicham                                Chirurgie Pédiatrique 
Pr.ZINE Ali      *                                            Traumatologie Orthopédie 
 
Avril 2013 
Pr.EL KHATIB MOHAMED KARIM *      Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale 
 
Mai  2013 
Pr. BOUSLIMAN Yassir*                           Toxicologie 
 
Mars  2014  
Pr. ACHIR Abdellah                                    Chirurgie Thoracique 
Pr.BENCHAKROUN Mohammed *           Traumatologie- Orthopédie 
Pr.BOUCHIKH Mohammed                      Chirurgie Thoracique 
Pr. EL KABBAJ Driss *                               Néphrologie 
Pr. EL MACHTANI IDRISSI Samira *      Biochimie-Chimie 
Pr. HARDIZI Houyam                                 Histologie- Embryologie-Cytogénétique 
Pr. HASSANI Amale *                           Pédiatrie 
Pr. HERRAK Laila                                    Pneumologie 
Pr. JEAIDI Anass  *                                  Hématologie  Biologique 
Pr. KOUACH Jaouad*                                Gynécologie-Obstétrique 
Pr. MAKRAM Sanaa *                             Pharmacologie 
Pr. RHISSASSI Mohamed Jaafar              CCV 
Pr. SEKKACH Youssef*                         Médecine  Interne 
Pr. TAZI MOUKHA Zakia                       Gynécologie-Obstétrique 
 
Décembre 2014 
Pr. ABILKACEM  Rachid*                             Pédiatrie 
Pr. AIT BOUGHIMA  Fadila                       Médecine Légale 
Pr. BEKKALI  Hicham *                                Anesthésie-Réanimation 
Pr. BENAZZOU  Salma                                 Chirurgie Maxillo-Faciale 
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1. STREPTOCOCCUS PNEUMONIAE : HISTOIRE  DôUNE RESISTANCE 

AUX ANTIBIOTIQUE S :  

Streptococcus pneumoniae, est une bactérie encapsulée à Gram positif qui est 

considérée comme l'un des principaux agents pathogènes infectieux incriminés dans les 

formes sévères infectant la population pédiatrique âgée de moins de 5 ans, telles que la 

pneumonie, la méningite et la bactériémie.(1) 

 

Figure 1: Chronologie des événements clés après la découverte de Streptococcus 

pneumoniae. (2ï4) 

 Edwin Klebs, un médecin allemand, fut probablement le premier en 1875 à reconnaître 

les germes du pneumocoque dans les expectorations et les tissus pulmonaires infectés de 

provenance de patients décédés, quelques années avant qu'ils ne soient isolés et identifiés en 

1881 par George M. Sternberg et Louis Pasteur séparément. Pasteur appelait son isolat le 

«microbe septicémique de la salive », et Sternberg appela son isolat «Micrococcus pasteuri». 

Dôautres termes ont surgi comme «pneumoniekokken» et «pneumokokkus» avant de lôappeler 

officiellement en 1886 «Diplococcus pneumoniae», qui a été maintenue pendant plusieurs 

décennies jusqu'à ce que l'organisme soit reclassé comme Streptococcus pneumoniae de la 

famille Streptococcaceae en 1974 sur la base de son mode de croissance en forme de 

chaînettes dans les milieux liquides.(2ï4) 
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La résistance des souches pneumococciques aux antimicrobiens a été documentée pour 

la première fois en 1912 lorsquôune résistance à l'Optochine a été découverte chez des souris 

de laboratoire. Cinq ans plus tard, cette résistance a ®t® observ®e chez lôhomme. (5) Par la 

suite, en 1939 une résistance aux sulfamides a été signalée pour la première fois chez un 

patient atteint dôune méningite à pneumocoque.(6)  

Parallèlement, dès 1911 plusieurs efforts ont été entrepris pour développer des vaccins 

qui peuvent être utilisés en prophylaxie et en curative afin de contrôler le caractère invasif des 

souches pneumococciques causant des flambées qui ravageaient les communautés, 

notamment ciblant les individus les plus vulnérables. Ceci a été le cas pour des travailleurs 

Sud-africains dans les mines dôor au début du 20
ème

 siècle (7).  

En 1944, Tillett et ses collègues ont rapporté que l'administration parentérale 

quotidienne de 40 000 à 100 000 unités de pénicilline G sôest avérée efficace contre les 

pneumonies bactériennes dont le pneumocoque. Conséquemment, le pronostic des patients 

atteints d'infections ¨ pneumocoque sôest consid®rablement am®lior®. L'efficacit® 

apparemment miraculeuse de la pénicilline a conduit à la croyance largement répandue que 

les infections à pneumocoques étaient entièrement guérissables. Ainsi, les cliniciens, les 

épidémiologistes et les chercheurs concernés ont perdu tout intérêt pour la prévention contre 

ce pathogène.(8,9) En conséquence, dans les années 1950, les vaccins antipneumocoque 

avaient été retirés du marché.  

En 1964, une réévaluation épidémiologique du caractère invasif des infections à 

pneumocoque a toutefois suggéré que malgré les progr¯s marqu®s de lôantibioth®rapie, des 

problèmes significatifs et identifiables subsistaient. En effet, Robert Austrian et Jerome Gold 

ont présenté des descriptions cliniques de 2 000 cas de pneumonie à pneumocoque 

diagnostiqués à l'hôpital du comté de Kings à Brooklyn, Etats-Unis entre 1952 et 1962. Les 

deux cliniciens ont constaté que malgré l'impact considérable que les antimicrobiens aient sur 

la réduction de la mortalité et la morbidité liées au pneumocoque, néanmoins, près d'un 

patient sur 4 admis pour une bactériémie à pneumocoque aurait été décédé.(10) En 

conséquence, Austrian et ses collègues ont repris leur travaux de recherche centrés sur la 

prévention par moyen de vaccination, ce qui a aboutit au d®veloppement dôun vaccin 

polyosidique polyvalent.(10) 

Un an plus tard, En 1965, fut la déclaration du premier isolat clinique présentant une 
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sensibilité réduite à la pénicilline.(11) Subséquemment, une série de cas dôinfections 

pneumococciques résistants à la pénicilline et à dôautres familles antimicrobiens ont été 

rapportés mondialement au fil des années.(5) 
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2. Streptococcus Pneumoniae : STRUCTURE MORPHOLOGIQUE  

S.pneumoniae se présente ¨ lôexamen microscopique comme une bactérie cocci à Gram positif 

dôenviron 0,5 à 1,25 ɛm de longueur, généralement capsulée, dôallure lancéolée (en flamme 

de bougie), typiquement groupé en diplocoque ou sous forme de courtes chaînettes (figure 

1,2). S.pneumoniae ne forme pas de spores et nôest pas une bactérie mobile, bien que la 

présence de pili ait été rapportée.(12) 

 

Figure 2                                                                      Figure 3 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 3: Streptococcus pneumoniae : 

Microscopie électronique à transmission, 

coloration négative. Barre = 1 µm.  

Source: Hans R. Gelderblom, Rolf Reissbrodt/RKI - 

Consultant Laboratory for Diagnostic Electron Microscopy 

of Infectious Pathogens - Streptococcus pneumoniae 

[Internet]. [cited 2021 May 7]. Available from: 

https://www.rki.de/EN/Content/infections/Diagnostics/Nat

RefCentresConsultantLab/CONSULAB/EM-

images/EM_Tab_StreptococcusPneumoniae_en.html (13) 

 

Figure 2: Streptococcus pneumonia :. 

Microscopie électronique à balayage. Barre = 

500 nm 

Source: Muhsin Özel, Gudrun Holland, Rolf 

Reissbrodt/RKI- Consultant Laboratory for Diagnostic 

Electron Microscopy of Infectious Pathogens - 

Streptococcus pneumoniae [Internet]. [cited 2021 May 7]. 

Available from: 

https://www.rki.de/EN/Content/infections/Diagnostics/Nat

RefCentresConsultantLab/CONSULAB/EM-

images/EM_Tab_StreptococcusPneumoniae_en.html (13) 
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La capsule polysaccharidique est probablement le facteur de virulence le plus important 

du pneumocoque (13) ; elle est la cible des vaccins antipneumococciques conjugués 

actuellement utilisés chez les enfants. (14) À ce jour il existe approximativement 100 

sérotypes pneumococciques reconnus ;  le VCP-10 et le VCP-13 procurent une protection 

uniquement contre 10-13% des sérotypes pneumococciques existant dans la nature. Le VCP-

10 protège contre les sérotypes : 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F 

  1, 5 et 7F, quant au VCP-13, il confère davantage une protection plus élargie contre les 

sérotypes pneumococciques : les sérotypes inclus dans le VCP-10, ¨ lôaddition de trois 

sérotypes hautement invasifs, à savoir le 19A, 6B et 3.(1) 
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3. Streptococcus pneumoniae : RESISTANCE A LA PENICILLINE  :  

3.1 Seuils dôinterpr®tation du profil de sensibilit® du pneumocoque ¨ la 

Pénicilline :  

 La vaccination de masse par les VCP et la consommation des antibiotiques entraînent 

des changements dans lôenvironnement des souches pneumococciques comme étant des 

sources exerçant une pression sélective où uniquement les sérotypes les plus virulents 

subsistent en développant une résistance.(14) La définition de la résistance à la pénicilline, 

régulièrement mise à jour par le Clinical Laboratory Standards Institute (CLSI), a changé au 

fil des années et dépend désormais du site de l'infection (méningé ou non méningé) et de la 

voie dôadministration (orale ou parentérale)(15).  

 Sensible Intermédiaire  Résistant 

Seuils épidémiologiques : 

Pénicilline Ò 0.06 0.12-1.0 Ó 2.0 

Seuils cliniques : 

Méningite :  

Voie parentérale 

Ò 0.06 - Ó0.12 

Non-Méningite : 

Voie parentérale 

Ò 2.0 4.0 Ó 8.0 

Pénicilline V : 

Voie Orale 

Ò 0.06 0.12-1.0 Ó 2.0 

Amoxicilline : 

 Voie Orale 

Ò 2.0 4.0 Ó 8.0 

Tableau  1: Seuils dôinterpr®tation du profil de sensibilit® des souches S.pneumoniae selon les 

nouvelles recommandations du CLSI 2008 par origine du prélèvement (méningée ou non-méningée) et 

par voie dôadministration. CMI en ɛg/ml. (15). 

 

Ces nouvelles recommandations ont une utilité en santé publique en permettant une 
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continuité dans la notification des données de résistance à la pénicilline à long terme et une 

utilité en clinique en incitant les cliniciens à la prescription appropriée de la pénicilline par 

voie parentérale pour la prise en charge de cas de pneumonies à pneumocoque pour lesquelles 

les nouveaux seuils de sensibilité sont désormais plus élevés.(15) 

3.2 Mécanisme de résistance du pneumocoque à la pénicilline : 

L'expression phénotypique de la résistance à la pénicilline est le résultat d'une 

modification structurelle génétique dans une ou plusieurs protéines de liaison à la pénicilline 

(PBP), enzymes impliquées dans la dernière étape de la synthèse de la paroi cellulaire 

bactérienne et élément-cl® dans le m®canisme dôaction des antimicrobiens de la famille des 

béta-lactamines. 

Le noyau béta-lactame entre en compétition avec le substrat naturel des transpeptidases 

et carboxypeptidases  bactériennes, à savoir le dipeptide d'alanine (D-ALA -D-ALA ), en se 

liant aux PBP inhibant ainsi lô®tape de transpeptidation des peptidoglycanes, ce qui affaiblit à 

son tour l'intégrité de la paroi cellulaire bactérienne, entraînant une inhibition  de la croissance 

bactérienne et une lyse bactérienne (16)   
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Figure 4: Voie de biosynthèse des peptioglycanes chez S.pneumoniae. Les béta-

lactamines inhibent la dernière étape de transpeptidatsion des PBP, empêchant ainsi la 

formation des peptidoglycanes nécessaire au maintien de la paroi bactérienne. Créée le 

06/05/2021 via Biorender.com 

Le mécanisme classique de résistance à la pénicilline et aux autres bêta-lactamines chez 

S. pneumoniae est la modification des protéines de liaison à la pénicilline (PBP). Ainsi, 

lôacquisition  de gènes de PBP en mosaïque mène au développement dôune affinité réduite à 

la pénicilline. (17) Six variations de la protéine PBP ont été décrites chez S. pneumoniae: 1a, 

1b, 2x, 2a et 2b de haut poids moléculaire et le PBP3 de bas poids moléculaire. La majorité de 

la résistance aux bêta-lactamines semble être associée à des mutations au niveau  PBP1a, 2x 

et 2b.(18)  

Le pneumocoque est capable également d'acquérir horizontalement de nouveaux 

caractères, y compris des informations génétiques qui lui confèrent une résistance aux 

antibiotiques en provenance d'autres espèces bactériennes commensales du nasopharynx 

notamment Streptococcus mitis et Streptococcus oralis.(16)  
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3.3 Lôeffet des antibiotiques et de la vaccination sur lô®mergence de 

souches pneumococciques résistantes : 

S.pneumoniae fait partie de la flore commensale des voies respiratoires. Bien que la 

colonisation par les pneumocoques soit pour la plupart asymptomatique, elle peut évoluer 

vers une maladie respiratoire ou m°me syst®mique. Cons®quemment, lô®tude de la 

colonisation nasopharyngée du S.pneumoniae est dôune importance ®pid®miologique majeure 

en raison de son rôle-clé dans la physiopathologie des infections invasives à pneumocoque 

(IIP) et la propagation du pneumocoque dans les communautés. (Figure 5) (19)  

Le nasopharynx agit comme le réservoir principal à partir duquel les bactéries se 

propagent entre les individus et agit comme l'environnement o½ sôexerce la pression s®lective 

des antibiotiques et/ou des vaccins. En effet, les vaccins et les antimicrobiens peuvent 

modifier la dynamique des souches bactériennes en déstabilisant le système immunitaire de 

l'hôte qui pourrait probablement conduire à l'émergence de nouvelles souches dominantes. 

(19) 

Le phénomène de remplacement des sérotypes pneumococciques a été décrit pour 

la première fois apr¯s lôintroduction du VCP-7. Bien quôune ®radication des s®rotypes 

vaccinaux ait  été observée après la vaccination de masse par le VCP-7, une émergence 

de sérotypes non-vaccinaux virulents et résistants, a été notifiée par les sites de 

surveillance des IIP ¨ lô®chelle mondiale. (20,21) 
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Hypothèses expliquant le phénomène de remplacement des sérotypes 

pneumococciques : 

 

-Les pneumocoques sensibles aux antimicrobiens entrent en compétition avec les 

pneumocoques résistants; lô®radication des souches pneumococciques sensibles aux 

antibiotiques offre un avantage sélectif aux souches résistantes favorisant ainsi leur 

propagation. (22) 

-Les réponses immunitaires induites par les vaccins conjugués à pneumocoque réduisent 

le portage nasopharyngé des sérotypes vaccinaux, ce qui semble offrir  un avantage 

sélectif à la propagation des sérotypes non-vaccinaux. (22) 

 

 

 

 

Figure 5: Pathogénicité du S. pneumonie. Les organes infectés par les voies aériennes et 

hématogènes sont représentés respectivement en bleu et en rouge. Bogaert D, De Groot R, 

Hermans PW. Streptococcus pneumoniae colonisation: the key to pneumococcal disease. 

Lancet Infect Dis. 2004 Mar;4(3):144-54. doi: 10.1016/S1473-3099(04)00938-7. PMID: 

14998500. (19) 
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4. SURVEILLANCE DES IIP ET DE LA RESISTANCE DE 

S.PNEUMONIAE AUX ANTIBIOTIQUES  :  

4.1 Les types de surveillance des IIP recommand®s par lôOMS :  

Afin dô®clairer lô®volution de lô®pid®miologie de S.pneumoniae apr¯s lôintroduction des 

VCP, et de fournir des données pertinentes pour déterminer si des changements dans la 

politique des vaccins sont nécessaires, lôOMS recommande une surveillance continue des IIP 

chez les enfants âgés de 0 à 59 mois. Ceci nécessite une description de la distribution des 

s®rotypes avant et apr¯s lôintroduction de la vaccination de m°me quôune surveillance 

continue de la résistance aux antibiotiques. (23)  La surveillance sentinelle pourrait fournir 

des informations utiles sur lôimpact des VCP sur  lô®pid®miologie locale en fonction du 

temps. Cependant, en tenant compte du fait que les bassins démographiques des sites 

sentinelles sont g®n®ralement plus complexes ¨ d®finir avec lô®volution temporelle, il est donc 

difficile  de conna´tre la population totale (d®nominateur) n®cessaire pour calculer lôincidence 

des IIP.(24)  

LôOMS d®finit ainsi deux types de surveillance renforcée des IIP à savoir : une 

surveillance sentinelle renforcée en milieu hospitalier et une surveillance basée sur la 

population. ( Figure 6)  
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Figure 6: Les types de surveillance des IIP recommand®s par lôOMS. 

Les caractéristiques de la surveillance sentinelle renforcée en milieu hospitalier des IIP 

sont similaires à celles de la surveillance sentinelle des méningites pneumococciques en 

incluant la surveillance active et prospective des cas des IIP identifiés dans dôautres sites 

invasifs que ceux prélèves des méninges. (23) 

La surveillance des IIP basée sur la population nécessite un bassin démographique bien 

d®finit afin de calculer lôincidence de mani¯re moins biais®e. Ce type de surveillance de la 

population peut être entrepris dans un h¹pital de capacit® dôaccueil importante au niveau 

régional, et/ou en combinant les données de laboratoire de plusieurs hôpitaux. Ces cas 

peuvent être suivis dans le temps pour recueillir plus dôinformations ®pid®miologiques et 

cliniques. Ainsi, la surveillance basée sur la population  permet une mesure plus précise des 

taux dôincidence par groupe dô©ge et par s®rotype (23) 

Types de surveillance des IIP 

 

Surveillance sentinelle en 

milieu hospitalier des 

méningites 

penumococciques. 

Surveillance minimale Surveillance renforcée 

Surveillance des IIP 

basée sur la population 

et des données 

démographiques 

Surveillance sentinelle 

renforcée en milieu 

hospitalier de tous les cas 

définis comme  IIP 
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3.2 D®finition dôun cas des IIP selon lôOMS : 

Un cas conform® dôIIP est d®fini comme lôidentification de S. pneumoniae dans un 

isolat provenant dôun site normalement st®rile (sang, LCR, liquide pleural, liquide articulaire) 

chez une personne symptomatique par culture ou/et par d®tection dôantig¯ne, 

immunochromatographie ou PCR. Il est indispensable à noter que pour le sang, seule la 

culture confirme lôIIP, car les autres m®thodes de d®tection nôont pas d®montré une spécificité 

suffisante pour diagnostiquer une IIP, particulièrement chez les enfants. En outre, Le LCR 

devrait être recueilli en amont du traitement antibiotique, car dans le cas contraire, le 

biologiste serait dans lôincapacit® de d®finir lôagent pathogène à la culture et donc, de fournir 

des informations sur la sensibilité antimicrobienne (23)  

3.3 Signalement dôun cas dôIIP :  

LôOMS exige le signalement des cas des IIP par des formulaires de signalement ainsi 

quôun suivi minutieux et m®ticuleux du dossier m®dical doit °tre respect® pour recueillir des 

éléments de données clés. (23) 

3.4 Surveillance de la résistance des souches S.pneumoniae aux 

antibiotiques : 

Les sites de surveillance de la résistance au pneumocoque doivent être équipés par des 

laboratoires capables dôeffectuer des tests de sensibilit® aux antimicrobiens pour tous les 

isolats de pneumocoques et évaluer ces données en tenant compte des données 

démographiques, le mode dôadministration des antibiotiques, la prise dôantimicrobiens avant 

la culture et le volume de fluide en culture et le s®rotype .  LôOMS recommande de tester  la 

sensibilité aux pénicillines, aux sulfonamides et triméthoprim, et aux céphalosporines de 

troisième génération pour les isolats pneumococciques. (23) 
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5. MORBIDITE MONDIAL E DUE AUX INFECTIONS INVASIVES AU 

STREPTOCOQUE PNEUMONIAE : 

Au cours de la dernière décennie, des progrès importants ont été accomplis dans la 

pr®vention de la maladie pneumococcique invasive. Avec lôassistance financi¯re et/ou 

technique du GAVI, UNICEF et PAHO,(25) plusieurs pays à revenu faible et moyen (LMIC) 

ont pu introduire les VCP à valence ®lev®e dans leur programme national dôimmunisation, 

réduisant ainsi le fardeau de la morbidité et de la mortalité liée au Streptococcus pneumoniae, 

notamment chez les enfants de moins de 5 ans. (1,2,100,101,195). 

5.1 Epidémiologie des infections invasives à pneumocoque avant 

lôintroduction des vaccins conjugu®s ¨ pneumocoque (VCP) :  

OôBrien et ses collègues de l'étude du fardeau mondial de la morbidité du Hæmophilus 

influenzæ de type b  et du pneumocoque, ont estim® quôen 2000, environ 14,5 millions 

d'®pisodes dôinfection ¨ pneumocoque grave (IC 95% : 11,1ï18,0 millions) ont eu lieu, avec 

un total de 826 000 décès recensés chez les enfants âgés de 1 à 59 mois (IC95% : 582 000ï

926 000)  dont 735 000 (IC 95% : 519 000ï825 000) chez les enfants séronégatifs. (27)  En 

effet, plus de 61% des décès rapportés chez les enfants séronégatifs sont survenus dans dix 

pays africains et asiatiques. Sur les 14,5 millions de cas de pneumocoque recensés, 95,6% 

étaient des cas de pneumonies et 0,7% de méningites. (27)   

Selon lôOMS, l'incidence en Afrique semble généralement plus élevée qu'en Europe ou 

en Amérique du Nord. Les taux d'incidence signalés en Asie et en Amérique latine se situent 

entre ces extrêmes.(1)  

En moyenne, environ 75% des cas des infections invasives à pneumocoque et 83% des 

cas de méningites pneumococciques concernent des enfants de <2 ans et le taux de  mortalité 

due aux méningites à pneumocoque peut atteindre les 50% dans les pays à faible et moyen 

revenu.(1,27)  

En outre, des s®quelles neurologiques de longue dur®e, telles quôune perte auditive, un 

retard mental, des troubles moteurs et des convulsions, ont été observées chez 24,7% (IC 

95%: 16,2-35,3%) des sujets ayant survécu à une méningite pneumococcique pendant 

lôenfance; le risque de s®quelles chez les survivants est 3 fois plus important en Afrique et en 
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Asie quôen Europe.(28) 

5.2 Epidémiologie en Europe avant lôintroduction des VCP :  

Avant lôintroduction des vaccins conjugu®s au pneumocoque (VCP) dans les 

programmes de vaccination nationaux, le taux dôincidence moyen annuel des infections 

invasives à pneumocoque (IIP) chez les enfants de <2 ans était estimé de 44,4 cas pour 100 

000 dans la population européenne en 2008. Le taux moyen de létalité des IIP était de 3,5% et 

les taux de résistance à la pénicilline G ont atteint les 23 % (concentration inhibitrice 

minimale 2 mg / l). (29) Chez les enfants de moins de 5 ans, les moyennes d'incidence 

annuelles globales d®clar®es des IIP diff®raient largement dôun pays europ®en ¨ un 

autre, allant de 3,1/100000 au Portugal (2001) (30) à atteindre un chiffre plus haut de 

110,2/100000 en Espagne(2001)(31). Les études ciblant les enfants de moins de 2 ans ont 

d®montr® un taux dôincidence de 40.8/100000 en Angleterre (32) (2000-2006), 54.8 /100000 

au Danemark(33) (2000-2007), 43.3/100000 en Norvège(34) (2007) et 104.4/100000 en 

Belgique(35,36) (2002-2003). 

Les taux de létalité imputables aux IIP chez les enfants âgés de moins de 5 ans variaient 

de 0,7% en Pologne à 36,4% en Slovaquie illustrant ainsi le fardeau lourd que présentaient les 

IIP sur quelques syst¯mes de sant® europ®ens avant lôintroduction des VCP.(29,37) 

5.3 Epidémiologie en Afrique avant lôintroduction des VCP : 

En Afrique, malgré la rareté des données sur la maladie pneumococcique et lôabsence 

dôune surveillance continue des IIP (38), les chiffres ®taient bien plus alarmants quôen 

Europe. Le taux dôincidence des IIP chez les enfants de moins de 5 ans estim® par lôOMS ®tait 

de 3627 (2708ï4518) entre 2000 et 2003, le taux de mortalit® ®tait plus ample de lôordre de 

399/ 100000 (275ï441) (27,39) En outre, lôAfrique pr®sentait des taux dô incidence des 

méningites à pneumocoque les plus élevées au monde 38/100000 (11ï48)(27)  

Une étude prospective en Mozambique rurale menée par le ministère de santé en 

collaboration avec le centre international de la santé de lôhôpital Clinique IDIBAPS à 

Barcelone, a abouti au résultat que le pneumocoque a été la bactérie la plus isolée entre 2001 

et 2003. Le taux d'incidence estimé des IIP chez les enfants de moins de 5 ans était de 

416/100 000 par enfant-année à risque. Par ailleurs, les enfants de moins de <3 mois avait 

l'incidence la plus ®lev®e dôordre de 779/100 000.  Le taux global de l®talit® ®tait de 10%, ce 
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taux représentait 56% chez  les enfants atteints de méningite à pneumocoque.(40)  

     En Afrique du Sud, une étude rétrospective menée par des chercheurs de lôhôpital Chris 

Hani Baragwanath et de lôInstitut sud-africain de recherche médicale de lôuniversité de 

Witwatersrand à Johannesburg, a estimé lôincidence ®lev®e de bactériémie à pneumocoque 

chez les enfants de moins de 5ans qui a doublé entre 1986 et 1996, principalement due à 

lôimpact de lô®pid®mie du VIH. L'incidence annuelle minimale pour les enfants de moins de 5 

ans est passée de 61 pour 100000 (179/ 100000 pour les enfants <12 mois) de 1986/1987 à 

130/100000 (349/ 100000 pour les <12 mois) en 1996 / 1997.(41) En outre, une étude de 

surveillance au Kenya, réalisée dans le cadre du programme de recherche KEMRI-Wellcome 

Trust, a colligé une incidence de 81.6 (IC95% : 73·8ï89·9) auprès des enfants <5 ans pendant 

la période pré-vaccinale (1999-2010). (42,43) 

5.4 Epidémiologie en Amérique avant lôintroduction des VCP :  

Au continent Américain, les taux d'incidence globaux des IIP chez les enfants âgés de 

28 jours à moins de 3 ans étaient de 33,7 / 100 000 et 54.9/100,000 par an pour les années 

2007-2009 en Costa-Rica et Brésil, respectivement; et de 76.4/100,000  par an pour les années 

2006-2008 en Colombie. La non-susceptibilité aux Pénicillines des isolats invasifs à 

pneumocoque était de 42.9 % en Costa- Rica,  45.2% en Colombie et 13.3% en Brésil.  (44ï

46) Aux Etats-Unis, l'incidence globale des IIP chez les enfants âgés de moins de 5 ans  a été 

estimée à 98,7/100 000 en 1998-1999 dôapr¯s un rapport du CDC Am®ricain. (47) 

5.5 Epidémiologie en Asie avant lôintroduction des VCP:  

Une revue de la littérature des études publiées entre 1999 et 2010 menée par des experts 

en pédiatrie décrivant l'épidémiologie des IIP chez les enfants de la région Asie-Pacifique, a 

conclu quôen Asie lôampleur des IIP est apparemment plus accentuée en Inde. (48) En effet,  

une étude rétrospective menée en part par un groupe de chercheurs de lôInstitut international 

de la vaccination Sud Coréen en 2006 à Bangalore City, Inde, a estimé que l'incidence des IIP 

était de 1 500 pour 100000 enfants âgés de <5 ans, avec un taux de mortalité de 8%.(49) Une 

autre étude prospective de surveillance hospitalière menée de 1993 à 1997 dans six centres à 

travers l'Inde par « le Groupe de surveillance des infections bactériennes invasives (IBIS), 

Réseau international d'épidémiologie clinique (INCLEN) » a rapporté des taux de létalité des 
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IIP de 22% chez les enfants âgés de <2 ans.(48,50)  

Similairement, le Bangladesh affiche des taux dôincidence des IIP ®lev®s chez les 

enfants de moins de 5 ans. Entre 2004 et 2007, une étude de surveillance de la population de 

la communauté bangladaise de Mirzapur menée par des chercheurs et cliniciens du 

Bangladesh en collaboration avec lô®cole de santé publique de Johns Hopkins Bloomberg et le 

CDC Américain, a conclu que l'incidence des IIP chez les enfants âgés de moins de 5 ans 

estimée pour le Bangladesh rural et urbain était de 86 et 447 cas pour 100 000, 

respectivement.(23,26) 

De même en Indonésie, une étude rétrospective chez les enfants âgés de moins de 5 ans 

a été réalisée en 2006 à Surabaya et Denpasar. L'incidence des hospitalisations pour IIP était 

de 283 et 347 cas pour 100000 pour Surabaya et Denpasar, respectivement, et le taux de 

létalité était de 17% à Surabaya. (48) En Vietnam, une étude de surveillance prospective 

menée de 2005 à 2006 chez les enfants hospitalisés dans la province de Khanh Hoa, a estimé 

l'incidence des IIP ¨ 193 cas pour 100 000 enfants ©g®s de Ò 11 mois et 48,7 cas pour 100 000 

enfants âgés de <5 ans. (48,52)   

En outre, en Nouvelle-Zélande, la surveillance passive des IIP  dans diverses régions du 

pays en 2001-2002 a dévoilé une incidence de 102,4 cas pour 100 000 chez les enfants âgés 

de moins de 2 ans.(53) 
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Figure 7: Estimations de lôincidence /100.000 des IIP chez les enfants de moins de 5 ans 

selon les six régions géographiques d®finies par lôOMS en an 2000. Données extraites de 

lô®tude OôBrien et coll¯gues 2009. O'Brien KL, et al, Hib and Pneumococcal Global Burden 

of Disease Study Team. Burden of disease caused by Streptococcus pneumoniae in children 

younger than 5 years: global estimates. Lancet. 2009 Sep 12;374(9693):893-902. doi: 

10.1016/S0140-6736(09)61204-6. PMID: 19748398. (27) 

 

Point clé du chapitre  : 
 

Ainsi, le taux d'incidence des IIP et le taux de la mortalité qui y est associé, mettent en 

évidence un besoin mondial accru en vaccins anti-pneumocoques qui pourraient être 

efficaces chez les sujets à risque, à savoir les nourrissons et les jeunes enfants. 
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6. INTRODUCTION DU VACCIN CONJUGUE AU PNEUMOCOQUE 7 -

VALENT  (VCP-7) ET EMERGENCE DES SEROTYPES NON-

VACCINAUX:  

 En 2000, afin de prévenir les complications graves des IIP, un vaccin conjugué à 

pneumocoque sept  valent (VCP-7) a été homologué pour la première fois aux États-Unis.(1)  

Il comprend un polysaccharide capsulaire purifié de sept sérotypes de S. pneumoniae (4, 9V, 

14, 19F, 23F, 18C et 6B) conjugué à un variant non toxique de la toxine diphtérique connue 

sous le nom de CRM-197 (Cross-reactive material ).(54)  Par la suite, plusieurs pays à revenu 

élevé et intermédiaire (35,37) ont introduit le VCP-7 dans leurs calendriers vaccinaux. 

Subséquemment, Le VCP-7 a considérablement réduit le fardeau de la maladie invasive au 

pneumocoque dans de nombreuses populations où il a été largement utilisé (33,37,55ï60). 

Lôefficacit® et la protection quôoffre ce vaccin ont ®t® bien d®montr®es aussi bien par des 

essais cliniques randomisés que par des méta-analyses (20,61ï65).  

Point clé du chapitre  : 

Après une utilisation systématique du VCP-7, plusieurs études ont confirmé que ce 

vaccin réduit le portage nasopharyngé des sérotypes vaccinaux (VT) et peut alors 

réduire la prévalence des pneumocoques résistants car les souches VT représentées, 

avant lôintroduction du VCP7, la grande majorit® des souches r®sistantes aux 

antibiotiques.(66ï71). Cependant, des inquiétudes ont été soulevées concernant le 

remplacement des sérotypes vaccinaux (VT) par des sérotypes non-vaccinaux (NVT) qui 

pourraient être plus virulents et / ou moins sensibles aux antibiotiques.(72,73)   

 

En effet, l'accroissement des sérotypes NVT a été décrit pour la première fois en 1993 

chez des enfants gambiens 18 mois après la vaccination par un vaccin anti-pneumococcique 

5-valent.(74) Similairement, ce phénomène de remplacement a été confirmé chez les enfants 

de moins de 5 ans  par des études cliniques randomisées (20,21) ainsi que par une multitude 

dô®tudes de surveillance ®pid®miologique de provenance de pays à revenu élevé et moyen qui 

ont pu introduire le VCP-7 dans leur calendrier vaccinal (37,60). Ceci, principalement aux 
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États-Unis (55,75ï83), le Canada (56,84) et les 26 pays de lôEurope (32,35,85ï90) , en 

Afrique du Sud (91), Amérique Latine (92ï94), le Japon (95) et finalement en Australie 

(96,97). 

Il a été démontré dès les premières études dô®valuation de lôefficacit® des VCP que ces 

derniers ont un impact sur le portage des sérotypes pneumococciques par la favorisation du 

remplacement du sérotype (98). En effet, un essai contrôlé randomisé communautaire de 

lô®valuation de lôefficacit® du VCP-7 chez les enfants Indiens Navajo et White Mountain 

Apache, connus pour °tre une  population ¨ haut risque dôIIP, avait comme objectif dô®valuer 

l'effet du vaccin sur le risque d'acquisition, la densité et la durée du portage pneumococcique 

chez les enfants vaccinés et non vaccinés entre 1997 et 2000. Les r®sultats de lô®tude confirme 

lôexistence dôun ph®nom¯ne de remplacement de s®rotype avec le VCP-7. Les enfants 

vaccinés contre le VCP-7 étaient moins susceptibles d'être colonisés par les sérotypes 

vaccinaux (rapport de cotes [OR], 0,40 [IC à 95% : 0,23-0,67]) mais étaient plus 

susceptibles d'être colonisés par des sérotypes non vaccinaux (OR, 1,67 [IC à 95% , 1.02-

2.78]). (99)  

En outre, à lôAlaska ,o½ la pr®valence des IIP est tr¯s ®lev®e,  le phénomène de 

remplacement a presque complètement annulé l'effet bénéfique du vaccin conjugué 

heptavalent chez les enfants de moins de 5 ans .(78) En effet 4 à 5 ans après que le VCP-7 ait 

été introduit pour la première fois, le bénéfice a été compromis par l'émergence de plusieurs 

sérotypes non-VCP7, en particulier 19A et 7F chez les jeunes enfants et les sujets âgés. (100)  

Ce phénomène de  remplacement du sérotype a été également observé dans des études 

de portage nasopharyngé menées dans plusieurs pays. (67,101ï104) En Norvège, deux études 

ponctuelles de prévalence ont démontré bien que le portage des sérotypes de VCP-7 ait 

diminué chez les enfants vaccinés et non vaccinés entre la période pré et post VCP-7 (2006-

2008), la prévalence globale du portage nasopharyngé du pneumocoque est restée élevée 

(80,4%) après l'introduction du vaccin.(34)  
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Par ailleurs, une étude de surveillance menée par le centre de surveillance active 

bactérienne  « Active Bacterial Core Surveillance (ABCs) » du CDC Américain a rapporté 

une augmentation du taux d'incidence annuelle des IIP due aux sérotypes non-vaccinaux qui 

est passé d'une moyenne de 16,3 cas / 100 000 (1998-1999) à 19,9 cas / 100 000 habitants en 

2004 pour les enfants de moins de 5 ans (p = 0,01). Des augmentations significatives de 

l'incidence des IIP dues aux sérotypes non-vaccinaux : 3, 15, 19A, 22F et 33F ont été 

observées chez les enfants pendant cette période (p <0,05 pour chaque sérotype); en effet, le 

sérotype 19A est devenu la principale cause de maladie invasive chez les enfants de 

moins de 5 ans selon le CDC.(76) 

Une autre étude transversale (2000-2007) auprès d'enfants âgés de 3 mois à moins de 7 

ans du Massachusetts, aux États-Unis, a rapporté  qu'au cours des sept premières années après 

lôintroduction du VCP-7, les sérotypes vaccinaux (VT) ont été pratiquement éliminés du 

portage nasopharyngé chez les jeunes enfants. Néanmoins, le portage nasopharyngé des 

sérotypes non VCP-7 est passé de 15% à  29% (P <0,001). En 2007, le sérotype le plus 

communément porté était le 19A (16%), ce qui a reflété un remplacement rapide par des NVT 

non sensibles à la pénicilline. Conséquemment, la prévalence globale du portage naso-

pharyngé des souches pneumococciques était comparable entre les ères pré- et post-

vaccinales.(83) 

Une analyse approfondie de 21 séries de données de sites de surveillance au niveau 

mondial,  publi®es entre 1994 et 2010, a r®v®l® que lôincidence globale des IIP  chez les 

enfants avait reculé 1 an apr¯s lôintroduction du VCP-7 (risque relatif [RR]: 0,55, IC à 95%: 

0,46-0,65), et ®tait ensuite rest®e stable jusquô¨ 7 ans apr¯s lôintroduction du vaccin (RR: 

0,49, IC à 95%: 0,35- 0,68), par rapport à la période antérieure à la vaccination. Une 

accession de lôincidence des IIP due aux s®rotypes non vaccinaux  a ®t® observ®e (RR: 2,81; 

IC à 95%: 2,12-3,71), ce phénomène de remplacement étant principalement attribuable à un 

sérotype unique, le 19A.(100) Dans cette analyse, les données provenant des pays à revenu 

faible ou intermédiaire étaient limitées. 
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6.1. Lôantibior®sistance pr® et post VCP-7 et accroissement de la 

résistance des souches non-VCP-7 : 

Le niveau de résistance aux antibiotiques dans une population est fonction de la 

sélection et de la dissémination réussie de bactéries résistantes dans lôenvironnement. La 

résistance aux antimicrobiens de Streptococcus pneumoniae s'est révélée être cyclique, avec 

une résistance croissante pendant les mois d'hiver, qui sôest av®r®e °tre ®lev®e avec un taux de 

consommation dôantibiotique plus accrue.(5,14,105) En effet, Il a été décrit que la sélection 

des souches résistantes a eu lieu principalement chez les souches qui colonisent ou infectent 

les enfants (14,106).  

La population pédiatrique a les taux les plus élevés de portage nasopharyngé du S. 

pneumoniae comme étant le réservoir le plus important de propagation du pneumocoque dans 

la communauté. (68,107) De plus, les enfants âgés de moins de 5 ans consomment 

apparemment le plus d'antibiotiques en comparaison avec la population générale (108,109); 

par cons®quent, leur nasopharynx est constamment sous pression s®lective de lôeffet 

bactéricide et bactériostatique des antibiotiques et est donc un milieu favorable pour la 

sélection de souches pneumococciques résistantes. (5) 

 La résistance aux pénicillines a été principalement associée à sept sérotypes 

couramment identifiés dans le nasopharynx des enfants de moins de 5 ans: 6A, 6B, 9V, 

14,19A, 19F et 23F (souches VCP-7). (5,110) Avant lôintroduction des VCP-7 dans les 

programmes de vaccination, plusieurs sites de surveillances de S penumoniae ¨ lô®chelle 

mondiale ont notifi® lôascension des taux de résistance des souches S.pneumoniae chez la 

population pédiatrique.(66,90ï92).  

Point clé du chapitre  : 
 

Apr¯s lôintroduction du VCP-7 la résistance aux pénicillines des souches VCP-7 a été 

réduite, en contrepartie une émergence de la résistance des souches non vaccinales 

incriminées dans les IIP chez les enfants de moins de 5ans a été notifiée ¨ lô®chelle 

mondiale (14,76,77,79,81,82,86,88,90,114,115) 
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Le sérotype 19A figurait parmi les sérotypes non-vaccinaux responsables des IIP 

résistantes les plus couramment isolés chez les enfants moins de 5 ans durant lô®poque  

du VCP-7 (32,55,76,77,81,82,88,89,115,115) 

 

6.2. Hypoth¯ses expliquant lô®mergence du st®rotype 19A apr¯s 

vaccination par le VCP-7. 

Il existe de nombreuses explications possibles pour lesquelles le sérotype 19A est 

devenu le sérotype de remplacement le plus prédominant provoquant les IIP chez les enfants 

de moins de 5ans. Ce sérotype était le sérotype non vaccinal le plus couramment porté avant 

l'introduction du VCP-7, et il est également fréquemment résistant aux antibiotiques; ces deux 

facteurs auraient pu lui permettre de combler le cr®neau ®cologique caus® par lô®radication 

des sérotypes VCP7 par la vaccination. (116)  

Une autre explication possible est que la nature biochimique de la capsule du sérotype 

19A le rend plus invasif que d'autres sérotypes non vaccinaux. (116,117). Enfin, il a été aussi 

décrit que les pneumocoques de sérotype VCP-7 peuvent, par commutation capsulaire, 

acquérir une capsule 19A afin d'échapper aux effets du vaccin (118). Afin de confirmer cette 

hypothèse, une étude de surveillance menée par lôABC américain a performé le typage de 

séquences multi-focales des isolats IIP chez les enfants de moins 5 ans entre 1999 et 2004 

pour identifier la parenté génétique des isolats invasifs de sérotype 19A obtenus. 

Intéressement, depuis l'introduction du VCP-7, les clones généralement trouvés avec les 

sérotypes VCP-7 présentent désormais des capsules de sérotype 19A.(81).  
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Point clé du chapitre  : 
 

Devant lô®mergence des sérotypes non-vaccinaux et lôaccroissement du pouvoir invasif 

de ces souches et leur résistance aux antimicrobiens deux vaccins à valence plus élevée 

on était développés, à savoir le VCP-10 et VCP-13.(1) (Tableau 2)  

 

 

Le Vaccin 

conjugué 

 

Année de 

commercialisation 

 

Sérotypes inclus 

 

Protéine conjuguée 

 

Spécialité 

(Fabricant) 

VCP-7  

 

2000 4, 6B, 9V, 14, 

18C, 19F et 23F.  

Anatoxine diphtérique mutante 

(CRM 197)  

 

Prevnar © 

(Pfizer)  

 

VCP-10  

 

2008 4, 6B*, 9V, 14, 

18C, 19F** et 

23F(VCP-7)+ 

  1, 5 et 7F 

Protéine D HiNT. 

Anatoxine tétanique* et 

diphtérique**  

 

Synflorix © 

(GSK)  

 

VCP-13  

 

2009  

VCP-10+ 6A, 

19A et  3.  

 

Anatoxine diphtérique mutante 

Protéine CRM 197  

 

Prevnar-13 © 

(Pfizer)  

 

Tableau  2: Présentation des vaccins conjugués à pneumocoque.(26) 
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7. EPIDEMIOLOGIE MONDIALE DES IIP DURANT LôERE DES VCP 

(2000-2015) : 

Selon une étude robuste englobant des données épidémiologiques de plusieurs pays 

ainsi que des données de lôOMS, effectuée par des experts en vaccination anti-pneumocoque 

entre 2000-2015, il a été estimé qu'il y avait 294000 décès en 2015 imputables au 

pneumocoque (I 192000ï366000) chez les enfants non infectés par le VIH âgés de 1 à 59 

mois. (119) Cette étude a rapporté que les décès dus au pneumocoque ont diminué de 51% 

(7ï74) de 2000 à 2015. Environ 50% de tous les décès dus au pneumocoque en 2015 sont 

survenus dans quatre pays d'Afrique et d'Asie, à savoir : lôInde (68 700 décès,  IC : 44 600ï86 

100), le Nigéria (49 000 décès,  IC : 32 400ï59 000), la République démocratique du Congo 

(14 500 décès, IC : 9300ï18 700) et le Pakistan (14 400 décès, IC : 9700ï17 000]). (119)  

De tous les décès imputables au pneumocoque chez les enfants non infectés par le VIH 

en 2015, 81%  étaient dus aux pneumonies, 12% dus aux  méningites et 7% dus aux infections 

invasives autres que les pneumonies et les méningites. Le taux de mortalité mondial du 

pneumocoque en 2015 était de 45 décès (29 à 56) pour 100 000 enfants âgés de 1 à 59 mois. 

(119)  
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 Figure 8: Taux de mortalité /100000 chez les enfants âgés de moins de 5ans atteints 

dôIPP selon les six r®gions g®ographiques d®finies par lôOMS en an 2000.  (27) 

 

 

Figure 9: Taux de mortalité /100000 chez les enfants âgés de moins de 5ans atteints 

dôIPP selon les six r®gions g®ographiques d®finies par lôOMS en an 2015. (119) 
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Figure 10: Estimations de lôincidence /100.000 des IIP chez les enfants de moins de 5 ans 

selon les six régions géographiques d®finies par lôOMS en an 2000. (27) 

 

Figure 11: Estimations de lôincidence /100.000 des IIP chez les enfants de moins de 5 ans  
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selon les six régions géographiques d®finies par lôOMS en an 2015  (119).. 

 

Parmi les pays à faible revenu et à revenu intermédiaire, le Rwanda (93%), le Pérou 

(90%), El Salvador (89%) et le Brésil (88%) ont enregistré les plus fortes réductions relatives 

des décès imputables au pneumocoque de 2000 à 2015. Le Rwanda et le Pérou ont introduit le 

VCP-7 en 2009 et El Salvador et le Brésil ont introduit le VCP-10 en 2010. Le Tchad (296, IC 

193ï367), la Somalie (294, IC 184ï386) et l'Angola (216, IC 148ï248) avaient la mortalité le 

pneumocoque la plus élevée (taux pour 100 000 enfants âgés de 1 à 59 mois). (119)   

En an 2000 lôincidence global des IIP enregistrée chez les enfants de moins de 5 ans a 

été de 2331 /100.000 (1785ï2904). En Afrique la morbidité de S.pneumoniae a été plus 

accentu®e avec un taux dôincidence de lôordre de 3627/100.000 (2708ï4518), suivie par 

lôAsie de Sud-Est 2991/100.000 (2329ï3717), la Méditerranée Orientale 2358 (1826ï2932) et 

la région du Pacifique Occidental 1842/100.000 (1401ï2307). Par ailleurs, lôEurope et les 

Am®riques affichaient des taux dôincidence moins élevés que les autres régions du monde 

(504 (395ï632) et 920 (711ï1154) respectivement) (27).(Figure 1)  

Quinze ans plus tard et apr¯s lôintroduction des diff®rents VCP dans les programmes de 

vaccination, lôincidence globale des IIP a diminu® entre 2000 et 2015 chez les enfants de 

moins de 5 ans et a atteint un chiffre de 1419/100.000 (1197ï1737) en 2015. LôAsie du Sud-

est affichait cette fois-ci le taux dôincidence le plus ®lev® en 2015 (2509/100.000 (2132ï

3048)) avec une baisse relativement faible entre 2000 et 2015 en comparant avec les autres 

régions. 

Le taux dôincidence des IIP en Afrique, Méditerranée Orientale et Pacifique Occidental  

ont baissé de plus de 50% dans un laps de temps de 15 ans (1603/100.000 (1337ï1997) et 

1261/100.000 (1066ï1542) et 881/100.000 (745ï1067), respectivement en 2015).  

En Europe et aux Am®riques o½ les taux dôincidence ont ®t® d®j¨ considérablement plus 

faibles en comparant avec les autres régions, la vaste implémentation des VCP a diminué 

davantage lôincidence des IIP chez les enfants de moins de 5 ans dans ces deux continents 

(taux dôincidence /100.000 en 2015 : 207 (170ï261) et 358 (301ï441) respectivement). 

(Figure 4) 



  

30 
 

8. INTRODUCTION DES VCP -10 ET VCP-13 DANS LES 

PROGRAMMES DôIMMUNISATION AU NIVEAU MONDIAL: 

En juin 2020, 146 pays avaient introduit la vaccination anti-pneumocoque dans leur 

programme national dôimmunisation (PNI), dont 138 programmes universels, 5 sous-

nationaux et 3 pour les sujets à risque.(120) (Figure 12, 13, 14) 

Sur ces 146 pays, plus de  30 pays ont introduit le VCP-10 dans leurs PNI (Figure 4), 

dont plusieurs ont démontré une efficacité chez les populations pédiatriques,  notamment la 

Finlande, lôAutriche, lôIslande, le Kenya, le Maroc, le Br®sil et le Chili (pays naµfs de VCP-7- 

c.à.d. aucune utilisation du VCP-7 avant le VCP-10) ainsi que la Nouvelle-Zélande, le 

Québec, la Colombie, La Suède et les Pays-Bas (utilisation du VCP-7 avant l'introduction du 

VCP-10). (121ï133) 

 

Figure 12: Les pays qui ont introduit les VCP dans leur PNI. Johns Hopkins Bloomberg 

School of Public Health International: Vaccine Access Center (IVAC) Editée VIEW-

hub_Report_Jun2020_1.pdf [Internet]. [cited 2021 Mar 6]. Available from: https://view-

hub.org/sites/default/files/2020-08/VIEW-hub_Report_Jun2020_1.pdf (120) 
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Figure 13: Les types de vaccin anti-pneumocoque utilisés ou planifi és pour être implémentés 

dans chaque pays. Johns Hopkins Bloomberg School of Public Health International: Vaccine 

Access Center (IVAC) VIEW-hub_Report_Jun2020_1.pdf [Internet]. [cited 2021 Mar 6]. 

Available from: https://view-hub.org/sites/default/files/2020-08/VIEW 

hub_Report_Jun2020_1.pdf (120) 

 

Figure 14: Les différents schémas vaccinaux utilisés sur le plan mondial. Johns Hopkins 

Bloomberg School of Public Health International: Vaccine Access Center (IVAC) Editée 

VIEW-hub_Report_Jun2020_1.pdf [Internet]. [cited 2021 Mar 6]. Available from: 

https://view-hub.org/sites/default/files/2020-08/VIEW-hub_Report_Jun2020_1.pdf (120) 

https://view-hub.org/sites/default/files/2020-08/VIEW
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8.1 Efficacité vaccinal des VCP-10 et VCP-13 sur la morbidité des IIP 

chez les enfants moins de 5 ans:  

Une revue systématique canadienne (126) a publié en 2020 leur travail analysant 

lôefficacit® des VCP-10 et VCP1-13 contre la morbidité des IIP en se basant sur 19 études 

publiées entre 2009 et 2016 en provenance de différents pays ayant implémenté les VCP dans 

leur calendrier vaccinal. En effet, une efficacité significative contre les IIP imputables aux 

s®rotypes vaccinaux chez les enfants de 5 ans a ®t® rapport®e pour Ó une dose de VCP-13 sous 

le cadre du schéma vaccinal 3+1 (86% -96%) et du schéma  2+1 (67,2% -86%). 

 Chez les enfants âgés de <12 mois, le VCP-13 lôefficacit® vaccinal par rapport ¨ la s®rie 

post-primaire du sérotype 19A était significatif pour le schéma 3+ 1 mais pas pour le schéma 

2+1.  

 Concernant le VCP-10 une efficacité a été établie pour le schéma 3+1 (72,8% ï100%) 

et le schéma 2+1 (92% ï97%). La protection croisée du VCP-10 contre le 19A était 

significative chez les enfants de moins de 5 ans qui ont re­u Ó une dose (82,2% et71%). 

Intéressement, aucun des deux VCP ne s'est avéré efficace contre le sérotype 3. 

Une autre revue systématique(43) a ®valu® lôefficacit® des VCP-10 et VCP-13 chez les 

enfants africains de moins de 5ans  dans 6  pays africains qui ont pu introduire la vaccination 

anti-pneumocoque dans leur PNI (Maroc, Afrique de Sud, Gambie, Kenya, Burkina Faso et 

le Mozambique). En effet, les IIP imputables aux sérotypes vaccinaux ont diminué de manière 

significative, la baisse allant de 35,0 à 92,0%. Quant aux sérotypes VCP-7, les taux de baisse 

étaient de 56.1% à 91.7% chez les enfants de moins de 24 mois et de 53,7 à 74,0% chez les de 

plus de 24 mois.  

Deux études ont estimé le pourcentage de réduction du risque relatif associé aux 

sérotypes VCP-10 qui était de 84,2% en Mozambique (134) et 92,0% au Kenya (42). Pour les 

trois sérotypes spécifiques du vaccin 10-valent supplémentaires (1, 5 et 7F), des réductions 

significatives allant de 28,1% au Maroc (128) à 77,7% au Mozambique (42) ont été 

enregistrées chez les enfants âgés moins de 24 mois.  
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Cependant, chez les enfants âgés de 24 à 59 mois, la baisse des IIP imputables à ces 

sérotypes n'était pas significative au Maroc.(128) Par ailleurs une réduction des IIP causées 

par les sérotypes VCP-13 allant de 58,0 à 82,0% , a été rapportée dans les pays utilisant le 

VCP-13 ¨ savoir la Gambie et lôAfrique de Sud (135,136) Cette baisse a été de 68% pour les 

enfants de plus de deux ans (135). 

Une troisième revue systématique (137) menée par la compagnie pharmaceutique GSK, 

avait collig® des donn®es ®pid®miologiques concernant lôeffet des VCP sur la morbidit® des 

IIP ainsi que la distribution des sérotypes dans les pays à revenu élevé uniquement. 

Lôincidence globale des IIP chez les enfants de moins de 5 ans avant lô¯re des VCP ®tait tr¯s 

variable, allant de 17,1 à 94,7 cas / 100000 enfants-années, avec l'incidence la plus élevée en 

Amérique du Nord et la plus basse dans les pays européens. Après l'introduction des VCP, le 

taux incidence des IIP était plus faible dans tous les pays et la fourchette est devenue plus 

étroite, avec 9,6ï33,0 et 6,9ï 18,8 cas / 100000 enfants-années dans les périodes de VCP-7 et 

de VCP de valence plus élevée, respectivement. 

 Durant la période pré-VCP l'incidence des IIP dues aux sérotypes vaccinaux (VT) 

variait de 15,4 à 87,4 cas / 100 000 enfants-années dans les pays analysés, et représentait ainsi 

85 à 94% de la morbidité globale. Le fardeau résiduel des IIP imputables aux sérotypes VT a 

baissé de 5,5 à 24,9 cas / 100 000 enfants-ann®es apr¯s lôintroduction du VCP-7 et a encore 

d®clin® davantage apr¯s lôimpl®mentation des VCP-10 et VCP-13 (0,8 à 7,1 cas / 100 000 

enfants-années).  

Point clé du chapitre  : 

 
Une augmentation des IIP dues aux sérotypes non-vaccinaux (NVT) a été observée dans 

la plupart des pays allant de 1,6 à 7,2 cas / 100 000 personnes-années durant la période 

pré-VCP, jusquô¨ attendre les 3,8 ¨ 12,4 cas / 100 000 personnes-ann®es durant lô¯re des 

VCP-7 et 2,2 à 12,9 cas / 100 000 personnesans après introduction des VCP à valence 

plus élevé. Les IIP imputables aux NVT représentaient  26 à 90% des IIP après 

implémentation du VCP-13 et VCP-10. (137) 
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8.2 Le  phénomène de remplacement des sérotypes vaccinaux : 

Lô®mergence des s®rotypes 19A, 3 et 6A et leur r®sistance aux antibiotiques dans 

plusieurs pays a rendu le fardeau des IIP encore plus lourd. En effet selon une revue 

systématique qui a analysé les études publiées entre 2000 et 2015 examinant la distribution 

des sérotypes pneumococciques chez les enfants apr¯s  lôintroduction des VCP : 

 Le sérotype VCP-13 le plus fréquent était le 19A, suivi du 3, puis du 6A. Le sérotype 3 

représentait 5 à 6% des cas des IIP infantile après l'introduction des VCP, tandis que 6A 

était associé à environ 3% de tous les cas. Dans les études menées dans des pays où le 

VCP-10 ou le VCP-13 ont été introduits, le sérotype 19A représentait 14,2% (IC à 95% 

11,1 18,3%) des cas de IIP infantile dans toutes les régions étudiées.(138)  

 

Selon une large revue systématique(139), englobant des données des sites de 

surveillance des IIP à travers le monde, publi®es entre lôan 2000 et 2015 a r®v®l® quôen 

comparaison avec le sérotype 19A, les sérotypes 1, 7F et 12F avaient un potentiel de maladie 

invasive significativement plus élevé chez les enfants âgés de 0 à 23 ans et de 0 à 59 mois 

pour toutes les IIP et les syndromes cliniques y associés (OR> 5). Toutefois, plusieurs 

sérotypes NVT (6C, 15A, 15BC, 16F, 23B, dans ces deux groupes d'âge) avaient un potentiel 

de maladie invasive plus faible que le 19A (OR 0,1-0,3). Par ailleurs, les NVT : 8, 12F, 24F et 

33F se situaient à l'extrémité supérieure du spectre de morbidité. 
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8.3 Efficacité du VCP-10 contre le sérotype invasif 19A :Sérotype le plus 

incriminé dans le phénomène de remplacement : 

S. pneumoniae est une bactérie encapsulée pour laquelle une protection induite par le 

vaccin peut être conférée par des anticorps dirigés contre la capsule de polysaccharide (Figure 

15). Ces anticorps facilitent la phagocytose par opsonisation du pathogène. Il est 

généralement admis que la protection contre les IIP est obtenue lorsque les anticorps 

fonctionnels en circulation atteignent un niveau minimal(140ï142) Les études 

dôimmunog®nicit® pr®alables à l'homologation du VCP-10 ont suggéré que le VCP-10 

pourrait fournir une protection croisée contre le sérotype 19A (122,141,143,144) Pour 

confirmer cette hypothèse, plusieurs études de surveillance épidémiologique des IIP et 

lôestimation de lôefficacité vaccinale du VCP-10 contre les sérotypes S.pneumoniae ont été 

réalisées dans les pays qui lôont introduit. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 15: Sch®matisation de lôopsonisation de Streptococcus pneumoniae par les 

anticorps induits par la vaccination VCP. Créée par biorender.com 20 Avril 2021 
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En Brésil, le VCP-10 a été homologué en 2010 sous un schéma 2+1 (2,6 et12 mois). 

Dans une étude cas-témoins appariée (130) menée entre 2010 et 2012 chez les enfants 

vaccinés, l'efficacité vaccinale contre les sérotypes 19A a été de 82.2% (10.7ï96.4). 

Cependant, lôestimation ponctuelle de l'efficacit® contre les IIP de s®rotype 19A est plus 

élevée que les estimations immunologiques et l'IC à 95% était très large pour montrer une 

justesse des résultats.  

La Finlande a été parmi les pays pionniers à introduire le VCP-10 dans leur PNI sous un 

schéma 2+1 (3,5 et 12 mois). Selon une étude de surveillance à long terme (121) de lôimpact 

de la vaccination VCP sur les IIP  chez les enfants en Finlande (2002-2016), la réduction de 

lôincidence du s®rotype 19A n'était pas significative et l'incidence du 19A a augmenté vers la 

fin de la période d'étude chez les enfants plus âgés éligibles au vaccin. 

 En effet, l'incidence des IIP causées par les VCP-10 a diminué de 6,3 à 3,8 pour 100 

000 personnes-années, cela était principalement dû à une diminution de l'incidence de 6A 

avec une réduction relative de 95% (IC à 95% 75-100%). Certes il y avait une réduction de 

26% (IC à 95% 13 à 51%) des IIP imputables au sérotype 19A, or cette réduction était 

statistiquement non significative. 

Aux Pays-Bas, le VCP-10 a été introduit en an 2011 environ 5 ans après le VCP-7 avec 

un calendrier 3+ 1. L'efficacité contre les IIP imputables au sérotype 19A  n'était pas 

significative avec une estimation de 28% (IC à 95%: -179; 81) chez les enfants de moins de 

5ans selon les donn®es dôune ®tude de surveillance ®pid®miologique de S.pneumoniae aux 

Pays-Bas menée entre 2009 et 2019. (131) .  

En Suède, où le VCP-7 a été introduit pour la première fois entre 2007 et 2009 selon les 

comtés, puis remplacé par le VCP-10 ou le VCP-13 en 2009-2010, aucune protection 

croisée directe contre le 19A n'a été signalée dans les zones VCP-10 chez les enfants de 

moins de 5 ans selon une étude de cohorte nationale réalisée entre 2005ï2016. (145) 

En Autriche, le VCP-10 a été introduit dans le PNI autrichien en 2012, et selon une 

étude interventionnelle de population conduite entre 2009-2017, les résultats chez les 

enfants de moins de 5 ans ne soutiennent pas lôhypoth¯se de protection crois®e du VCP-

10 contre le sérotype 19A.[ IRR 1.63 (0.62; 4.23)] et [IRD+0.03 (ī0.02; +0.08)] (146) 
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Au Québec, la vaccination VCP-10 a été implémentée en 2011 sous un schéma 2+1  (2, 

4, et 12 mois). Depuis le 1er janvier 2005, les cas des IIP chez les enfants de moins de 5 ans 

sont collig®s de mani¯re prospective dans le cadre dôune ®tude cas-témoin à l'échelle de la 

province. Les données recueillies entre 2005-2013 ont démontré que le sérotype le plus 

fréquemment isolé était le 19A (32%). Intéressement, le  VCP-10  a montré un niveau élevé 

de protection crois®e contre les IIP caus®es par le s®rotype 19A  de lôordre de 71% (16ï

90%).(129) 

8.4 Efficacité du VCP-13 contre le sérotype 3 invasif: 

Plusieurs pays qui ont introduit le VCP-13 dans leur PNI, ont rapporté une difficulté à 

contrôler les IIP imputables au sérotype 3 chez les enfants de moins de 5 ans, notamment en 

Angleterre et la Suède, à cause de la faible immunogénicité que provoque le VCP-13 ¨ lô®gard 

du sérotype 3 (128,130ï133)  En effet, un essai randomisé en double aveugle(151) a conclu 

que dans l'ensemble, le sérotype 3 a suscité la réponse immunitaire la plus faible des sérotypes 

VCP-13. Ceci a été confirmé par une revue systématique canadienne qui investiguait 

lôefficacit® vaccinale des VCP-13 et VCP-10. Lôefficacité vaccinale du VCP-13 contre le 

s®rotype 3 nôa pas pu °tre ®tablie dû à des résultats non statistiquement significatifs.(126) En 

outre, dans des séries de cas et des rapports du monde entier, les chercheurs ont décrit 

plusieurs patients qui ont développé une IIP sévère imputable au sérotype 3 alors qu'ils 

avaient re­u au moins 2 doses de VCP13 ¨ lô©ge recommand®.(152ï159) . 

Cependant, une méta-analyse réalisée par Sings et ses collègues de la compagnie 

pharmaceutique Pfizer (160) ®valuant lôefficacit® du VCP-13 contre les IIP causées par le 

sérotype 3 chez les enfants de moins de 5 ans de provenance de pays à revenu élevé, a montré 

que le lôefficacit® vaccinale du VCP-13 contre le sérotype 3 en ensemble a été de 63,5% (IC à 

95%: 37,3-89,7), soutenant lôhypoth¯se que le VCP-13 confère une protection contre les IIP 

imputables au sérotype 3 chez les enfants.  

Il est important à noter que, contrairement aux autres sérotypes VCP-13, le 

sérotype 3 est capable de libérer son polysaccharide capsulaire car il n'est pas lié de 

manière covalente à la paroi cellulaire bactérienne. Cette caractéristique inhabituelle 

interfère avec la réponse immunitaire induite par les anticorps anti-sérotype 3 .(161) 
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8.5 Emergence des sérotypes non-vaccinaux : 

Point clé du chapitre  : 

 

 Comme implications de toutes les preuves disponibles, le VCP-13 et le VCP-10  ont 

considérablement réduit le fardeau des IIP chez les enfants, mais le bénéfice de ces 

vaccins est maintenant compromis par l'augmentation récente des IIP  causées par des 

sérotypes non-vaccinaux. Le plus souvent, ces sérotypes résistants à la pénicilline ont de 

plus forts potentiels dôinduction de maladie invasive et pourraient donc devenir une 

pr®occupation majeure ¨ l'avenir n®cessitant lôintroduction de nouveaux vaccins anti-

pneumocoque. 

  

Ceci a été confirmé par deux  revues systématiques et méta-analyses  conduites par 

Balsells et ses collègues qui ont pu mettre en évidence l'émergence de sérotypes nonï

vaccinaux dans le monde.(138,139) Durant lô¯re du VCP-13/10, les sérotypes nonïvaccinaux 

ont contribué à 42,2% (IC à 95% 36,1 49,5%) des cas des IIP chez l'enfant; cela avec des 

variations régionales (57,8% en Amérique du Nord, 71,9% en Europe, 45,9% dans le 

Pacifique  occidental, 28,5% en Amérique latine).  

Les sérotypes non-vaccinaux les plus prédominants dans l'ensemble étaient 22F, 12F, 

33F, 24F, 15C, 15B, 23B, 10A et 38 (ordre décroissant), mais leur ordre de classement variait 

selon la région. 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 16: Chronologie des dates cl® dans lô®pid®miologie mondiale du S.pneuomonaie 
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9. IMPACT DE LA VACCINATION ANTI -PNEUMOCOQUE AU 

MAROC SUR LES IIP ET LôANTIBIORESISTANCE CHEZ LES 

ENFANTS DE MOINS DE 5 ANS. 

Les infections pneumococciques représentent un problème majeur de santé publique 

pédiatrique au Maroc. (128,162ï165) De ce fait, le Maroc a introduit le VCP-13 pour la 

première fois en 2011 dans son programme national dôimmunisation (PNI) sous un sch®ma de 

2 + 1 (¨ lô©ge de  2,4 et 12 mois), cependant pour des raisons ®conomiques ce dernier fut 

remplacé par le VCP-10 en octobre 2012.(128).  

Les données sur la sensibilité aux antibiotiques au Maroc sont limitées et désagrégées, 

bien qu'elles aient suggéré des tendances croissantes de résistance ou même de multirésistance 

des isolats de S. pneumoniae à la pénicilline ou à d'autres antibiotiques couramment utilisés. 

Les données sur l'utilisation d'antibiotiques pour les infections respiratoires sont également 

rares, bien qu'une enquête menée par le service de santé publique ait indiqué que 56,5% des 

130 000 enfants reçus avec des infections des voies respiratoires dans les établissements de 

soins de santé primaires ont reçu des antibiotiques. (166) 

Comme les antibiotiques sont disponibles en vente libre et que les patients n'ont pas 

systématiquement besoin d'une ordonnance dôun médecin pour obtenir ces médicaments, il est 

probable que l'utilisation réelle des antibiotiques soit encore plus élevée.(166) 

9.1 Epid®miologie des IIP et de lôantibior®sistance au Maroc avant 

lôintroduction des VCP, Etudes au CHU Casablanca: 

La surveillance active de la résistance aux antibiotiques du pneumocoque  est assurée 

depuis 1994 par le laboratoire de Microbiologie du Centre Hospitalier Universitaire  (CHU) 

Ibn Rochd de Casablanca à titre individuel ou à travers la participation du laboratoire à 

plusieurs réseaux panafricains (PALM Project), méditerranéen (ARMED) et Afrique-Moyen-

Orient (SOAR)(167) La première étude marocaine qui a publié des données sur les IIP chez 

les enfants, a été menée entre janvier 1994 à décembre 1997 au  CHU de Casablanca. En 

effet, lô®quipe du laboratoire de Microbiologie a isolé 200 souches de pneumocoque dont 45 

isolats ont été colligés de chez des enfants de moins de 2 ans, et 32 en provenance dôenfants 

âgés de 2 à 15 ans. Chez les enfants de moins de 2 ans, les sérogroupes les plus fréquemment 

isolés étaient  respectivement: 1(6 isolats), 6(6 isolats),  7 (7 isolats),  5( 5 isolats) et 19( 4 

isolats).(168)  
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Dans une deuxième publication,  El mdaghri et ses collègues(164) du laboratoire de 

microbiologie au CHU de Casablanca ont pu décrire l'évolution dans le temps des sérotypes et 

de la résistance aux antimicrobiens des isolats de Streptococcus pneumoniae responsables des 

IIP chez les enfants Ò 5 ans entre deux p®riodes : Période 1 entre 1994-2001 et Période 2 entre 

2006-2010 à l'hôpital des enfants Abderrahim Harrouchi de Casablanca . Les isolats récupérés 

de cas des IIP chez des enfants de Ò 5 ans au cours de deux périodes d'étude ont été comparés 

en termes de s®rotypes et de sensibilit® aux antimicrobiens. Durant la p®riode de lô®tude, 85 et 

102 cas dôIIP ont ®t® identifi®s chez les enfants Ò5 ans de 1994 ¨ 2001 et de 2006 ¨ 2010, 

respectivement. Intéressement, la majorit® des isolats (85%) provenaient d'enfants de Ò 2 ans. 

(164)   

Au cours de la première période, les sérogroupes les plus répandus étaient 

respectivement : 5, 7, 1, 14, 6, 23, 19, 2, 15 et 18, tandis que pendant la deuxième période 

d'étude, les sérogroupes plus fréquents étaient respectivement : 19, 14, 6, 23, 5, 1 et 18.  De 

2006 à 2010, le sérotype 19A représentait 7,8% des isolats, alors que les sérogroupes 33 et 22 

étaient rarement isolés (1% chacun). 

 En comparant le période 1 et période 2, la prévalence de la non-sensibilité à la 

pénicilline (PNSP) a augmenté (22,4% contre 48,5% p = 0.0002) ainsi que les niveaux de 

r®sistance ¨ la p®nicilline (5,9% contre 15,8%). Lô®volution des souches PNSP entre la 

période 1 et période 2 a été comme suivant par ordre décroissant: 14 (87,5% vs 100%), 19 

(60% vs 61,1%) et 23 (57,1% vs 54,5%). Ces 3 sérogroupes représentaient 73,6%  en période 

1 contre 69,4% des isolats non sensibles à la pénicilline en période 2. En outre, la résistance 

intermédiaire à l'amoxicilline a augmenté de manière significative (0% contre 4,1%). 

Une étude de 11 ans  de surveillance (163)  menée au  CHU Ibn Rochd de Casablanca 

avait pour but dôanalyser les tendances des taux de r®sistance aux antibiotiques chez 

Streptococcus pneumoniae de 1998 à 2008 à Casablanca. 315 isolats récupérés ont été de 

provenance de patients ©g®s de Ò 14 ans  et ont ®t® consid®r®s comme des isolats p®diatriques. 

Les taux de PSNP ont doubl® dans un laps de temps de 11 ans et dôune mani¯re significative p 

= 0,001. En effet les taux de PSNP ont passé de 21,4%  en période 1 (1998ï2001), 25,5% en 

période 2 (2002-2005)  et à attendre 43,3%; en période 3 ( 2006-2008). 



  

41 
 

Une étude prospective (165) menée par El Mdaghri et ses collègues au  CHU Ibn Rochd 

de Casablanca entre septembre 2007 ¨ ao¾t 2008, a rapport® que 238 enfants ©g®s de Ò 5 ans 

pr®sentant des sympt¹mes cliniques de maladies invasives ont ®t® hospitalis®s ¨ lôh¹pital des 

enfants à Casablanca. Parmi eux, 185 ont été diagnostiqués avec une infection bactérienne 

invasive, tuberculose exclut: 76 avec une pneumonie confirmée par Radio de thorax, 59 avec 

une méningite et 50 avec une septicémie, selon les définitions de cas de l'OMS. Streptococcus 

pneumoniae entait l'agent pathogène le plus fréquemment  identifié (n = 24), suivi par 

Neisseria meningitidis (n = 18, ensemble du groupe B) puis par Haemophilus influenzae (n = 

11). 

 Par ailleurs, le taux de non-sensibilité à la pénicilline était de 62,5 % pour les isolats de 

S. Pneumoniae. Tous les 24 isolats pneumococciques étaient sensibles à la ceftriaxone et 15 

(62,5%) ®taient non sensibles ¨ la p®nicilline avec une CMI Ó 2 ɛg / mL dans 2 cas. Les taux 

de non-sensibilité à l'amoxicilline, à l'érythromycine et au triméthoprime-sulfaméthoxazole 

étaient respectivement de 4,2%, 16,6% et 33,3%.  

En outre, les cinq stéréotypes prédominants de Str. pneumoniae étaient 19F, 14, 23F, 6B 

et 19A. En effet, parmi les 23 isolats pneumococciques sérotypés, 9 sérotypes ont pu être 

identifiés ;  le sérotype 19F (17,4%) était le plus fréquent, suivi des sérotypes 23F, 14, 6B et 

19A (13,0% chacun). Les autres sérotypes identifiés étaient 1 (8,7%), 3, 5 et 18C (4,3% 

chacun) et  2 isolats (8,7%) étaient des sérotypes non vaccinaux.  

9.2 Epid®miologie des IIP au Maroc apr¯s lôintroduction des VCP, 

Etudes au CHU Casablanca : 

À Casablanca, Diawara et ses collègues (128) ont mené une surveillance des IIP à partir 

du laboratoire de Microbiologie du CHU Ibn Rochd de Casablanca et ont rapporté une baisse 

de 61% de lôincidence des IIP entre les p®riodes pr®-vaccination (2007-10) et post-vaccination 

(2011-2014) chez les enfants de moins de 2 ans.  

Un total de 136 isolats de S. pneumoniae ont été récupérés sur 136 enfants: il y en avait 

91 cas recensés pendant la période pré-vaccinale (79 isolats en provenance des enfants moins 

de 2 ans et 12 isolats en provenance des enfants> 2-5 ans) et 45 pendant la période post-

vaccinale (32 isolats recueillis de chez les enfants de moins de 2 ans et 13 isolats de chez les 
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enfants> 2-5 ans). Le taux d'incidence annuel global des IIP a diminué de manière 

significative, passant de 34,6 (IC à 95%, 27,8 - 43,1) à 13,5 (IC à 95%, 9,6 - 19,1; RRR = - 

60,9%; p <0,0001) pour 100000 populations chez les enfants de 2 ans l'âge avant et après la 

vaccination, respectivement. Le taux d'IPP pour la période pré- et post-vaccination a montré 

un changement non significatif pour les enfants> 2 à 5 ans. Le taux d'incidence global des IIP 

causée par les sérotypes VCP-7, sérotypes VCP-10 additionnels (1, 5 et 7F) et sérotypes VCP-

13 (6A, 19A et  3) a diminué de manière significative chez les enfants de 2 ans de 18,0 à 4,6 

(p <0,0001); de 5,7 à 1,3 (p = 0,02) et de 5,7 à 0,8 (p = 0,003) pour 100 000 personnes, 

respectivement. Dans le même groupe d'âge, il a été observé une légère augmentation mais 

non significative des sérotypes non-vaccinaux de 5,3 à 6,8 pour 100 000 personnes (RRR = + 

28,6%).  

En outre, les principaux sérotypes responsables des IIP chez les enfants de moins de 2 

ans avant la période pré-vaccinal étaient par ordre décroissant : 14 (16,1%), 6B (13,9%), 19A 

(11,4%), 19F (8,9%), 23F (8,9%) et 5 (7,6%). Seuls les sérotypes 6B (18,7), 14 (12,5) et 1 

(6,25) persistaient pendant la période post-vaccinale pour la même tranche d'âge.  

Les principaux sérotypes isolés chez les enfants de plus de 2 à 5 ans étaient: 19F (25%) 

et 1 (8,33%). Il n'y a pas eu de changement majeur dans le taux d'incidence des sérotypes 

vaccinaux  et non-vaccinaux avant et apr¯s lôintroduction du vaccin dans le PNI.  

Concernant le statut vaccinal des patients pendant la période post-vaccinale, lô®tude a 

montr® quôuniquement 40% (10/25) des enfants de moins cinq ont reçu au moins une dose de 

VCP et 60% ne sont pas vaccinés. La couverture vaccinale VCP chez les enfants de moins de 

2 ans a été estimée à 88% au Grand Casablanca en 2014 comme le déclare l'observatoire 

régional d'épidémiologie et de services de santé de Casablanca. En effet, la vaccination a été 

incomplète pour tous les enfants inclus dans cette étude. Les sérotypes isolés de chez les 

enfants vaccinés étaient: 6B (3 cas), 14 (2 cas), 1 (2 cas), 7F (1 cas), 3 (1 cas) et 9 V (1 cas). 

Le diagnostic clinique de ces sérotypes vaccinaux concernait principalement la méningite (3 

cas), la bactériémie (3 cas) et la pneumonie (2 cas).  
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Relativement au taux lôantibior®sistance entre les p®riodes pr® et post-vaccination, une 

réduction significative du taux des souches non sensibles à la pénicilline (PNSP) et à la 

Cotrimoxazol a été rapportée, qui est passée de 50,6% à 21,9% (p = 0,005) et de 39,2% à 

6,3% (p = 0,0004) respectivement. Par ailleurs, toutes les souches étaient sensibles à la 

ceftriaxone. 

Une autre étude (169) menée par le laboratoire de Microbiologie au CHU Casablanca 

qui avait pour objectif la détermination de la prévalence des souches S. pneumoniae 

résistantes à l'érythromycine (ERSP) entre les périodes pré (2007-2010) et post vaccinale 

(2011-2014) a rapporté que les sérotypes vaccinaux et non vaccinaux représentaient 80% et 

20% des ERSP isol®s chez les enfantsÒ 14 ans avant vaccination; apr¯s, ils repr®sentaient 

respectivement 76% et 24%. La distribution des sérotypes S.pneumoniae parmi les ERSP 

isol®s de provenance dôenfantsÒ 14 ans a montr® qu'avant la vaccination, les sérotypes 

spécifiques du VCP-7 (6B, 14, 19F et 23F) représentaient 76% de tous les ERSP isolés, leur 

taux a diminué à 52% (p = 0,07). Les sérotypes vaccinaux encore isolés après vaccination à 

savoir 6A et 19A (sérotypes spécifiques du VCP-13) ont vu leur prévalence augmentée avant 

et après l'introduction du VCP-13 / VCP-10 de 4% et 24% (0,09) chez les enfants Ò 14 ans.  

Point clé du chapitre  : 
 

Diawara et ses collègues ont suggéré que l'augmentation des taux de résistance aux 

antibiotiques est probablement due à une consommation accrue de ces derniers à 

Casablanca car les macrolides sont les antibiotiques principalement utilisés 

empiriquement en association avec les ß-lactamines dans le traitement des infections des 

voies respiratoires au Maroc.(164,169)  
 

Un troisième article (170) publié par Diawara et son équipe visait à décrire l'évolution 

moléculaire des isolats S. pneumoniae non sensible à la pénicilline (PNSP), isolés des patients 

hospitalisés pour IIP avant(2007-2010) et après (2011-2014) lôimpl®mentation du VCP à 

Casablanca, a rapporté que les sérotypes vaccinaux (VT) et les sérotypes non vaccinaux 

(NVT) repr®sentaient 90 et 10% des  PNSP isol® chez les enfantsÒ 14 ans avant la 

vaccination; apr¯s lôintroduction des VCP dans le PNI, ils repr®sentaient respectivement 85,7 

et 14,3% des isolats colligés. Les principaux sérotypes recensés avant et après la vaccination 

chez les enfants étaient le sérotype 14 (33 % vs 57%) et le sérotype 19A (18 vs 14%). 
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Référence 

 

Type de lô®tude Lieu P®riode de lô®tude Nombre des isolats 

IIP confirmés 

Age Distribution des sérotypes % PNSP 

Belabbes et 

al.(168) 

Etude descriptive basée 

sur des données 

microbiologiques 

CHU 

CASA 

Janvier 1994-1997 45/200 souches 

isolées 

 

Ò 2 ans 1(6 isolats), 6(6 isolats),  7 (7 

isolats),  5(5 isolats) et 19( 4 

isolats) 

Données non 

spécifiques aux 

enfantsÒ 2 ans 

Elmdaghri et al. 

(164) 

Etude descriptive basée 

sur des données 

microbiologiques 

CHU 

CASA 

P1 : 1994-2001 

P2 :2006-2010 

85 

102 

Total : 187 

 

Ò 5 ans 

5, 7, 1, 14, 6, 23, 19, 2, 15 et 18 

19, 14, 6, 23 , 5, 1 et 18 

22,4%  (P1) contre 

48,5%  (P2)  

p = 0.0002 

Benbachir et al. 

(163)   

Etude descriptive basée 

sur des données 

microbiologiques 

CHU 

CASA 

P1 : 1998-2001 

P 2 : 2002-2005 

P3 : 2006-2008 

 

315 

 

Ò 14 ans 

 

N/A 

21,4%  (P1) 

25,5% (P 2) 

43,3%;  (P3)  

Elmdaghri et 

al.(165) 

Etude prospective 

basée sur des données 

microbiologiques  

CHU 

CASA 

Septembre 2007 à Août 

2008 

24 Ò 5 ans 19F (17,4%)  23F, 14, 6B et 19A 

(13,0% chacun) 1 (8,7%)3, 5 et 

18C (4,3% chacun)  (8,7%) NVT 

Taux souches PNSP 

62,5 % 

 

Diawara  et 

al.(128) 

Etude descriptive basée 

sur des données 

microbiologiques 

CHU 

CASA 

Pré-vaccination 

(P1)(2007-10)  

 Post vaccination (P2) 

(2011-2014) 

91 

45 

Total : 136 

 

 

Ò 5 ans 

P1 : 14 (16,1%), 6B (13,9%), 

19A (11,4%), 19F (8,9%), 23F 

(8,9%) et 5 (7,6%). 

P2 :6B (18,7), 14 (12,5) et 1 

(6,25) 

50,6%  (P1) 

à 21,9% (P2) 

(p = 0,005) 

Jroundi et al. 

(162) 

Etude prospective de 

survaillance hospitalère 

CHU 

Rabat 

Novembre 2010 à 

Décembre 2011 

10 2 mois-5ans 6A (2 isolats) 

6B (2 isolats 

N/A 

 

Tableau  3: Distribution des sérotypes S.pneumoniae invasifs chez les enfants au Maroc et le taux de souches PNSP. 
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9.3  Etudes ¨ lôh¹pital des enfants (HER) de Rabat CHU Avicenne :  

À Rabat, des données de 700 enfants ©g®s de Ó 2 mois et <5 ans, prospectivement 

recueillies ¨ lôh¹pital dôenfants (HER) durant la période entre Novembre 2010 et Décembre 

2011, ont montré que le portage nasopharyngé de S.pneumoniae a été fréquent (23%) chez les 

enfants admis pour pneumonie sévère et que 20% des isolats avaient une sensibilité 

intermédiaire à la pénicilline avec 10.3% des souches considérées comme des souches 

résistantes. (162,166) 

Par ailleurs, 14.6%  (8/55) des isolats ®taient r®sistants ¨  lôAmoxicilline et 29%  16/55 

avaient une sensibilité intermédiaire. 20/98 (20,4%) des souches étaient résistantes à 

l'érythromycine, et 38/154 (24,7%) à la triméthoprime / sulfaméthoxazole (cotrimoxazole).  

 Parmi les 118 isolats nasopharyngés typés, les sérotypes 6A, 19F / B / C et 6B 

représentaient près des deux tiers de la totalité des sérotypes en circulation. Néanmoins Les 

IIP étaient peu fréquentes avec seulement 10 isolats confirmés dont deux étaient de sérotype 

6A et deux de sérotype 6B.  

Selon l'entretien d'admission avec les gardiens des enfants, 29,4% (206/700) ont référé 

leur enfant aux antibiotiques dans les deux semaines précédant l'hospitalisation. Les 

antibiotiques étaient principalement prescrits par un médecin (166/192; 86,5%), ou obtenus 

directement à la pharmacie (21/192; 10,9%), et dans 5 cas (2,6%) pris en automédication 

(utilisation des réserves personnelles obtenues de parents / amis).  

L'amoxicilline / acide clavulanique (73/206; 35,4%) et l'amoxicilline orale (50/206; 

24,3%) étaient les deux antibiotiques les plus fréquemment utilisés au niveau communautaire, 

suivis des macrolides (principalement la josamycine, 47/206; 22,8%) et céphalosporines 

(principalement de deuxième génération, parfois de troisième génération; 20/206; 9,7%). 

Dans 5 cas (2,4%), les patients ont pris de la cotrimoxazole et une association de deux 

antibiotiques a été utilisée chez 11 patients (5,3%). 

Dans une seconde étude de cohorte rétrospective menée par Jroundi (171) et ses 

collègues entre 2009 et 2013, qui avait pour objectif de décrire les caractéristiques 

sociodémographiques, cliniques, biologiques et épidémiologiques des cas de méningites 



  

46 
 

bact®riennes et identifier les facteurs associ®s ¨ la mortalit® chez les enfants Ò 5 ans admis 

dans l´Hôpital d´Enfants de Rabat (HER) ; lô®quipe a collig® 12 isolats dôh®mocultures   

S.pneumoniae positif, dont deux étaient des PNSP et un seul a été désigné comme résistant à 

la Pénicilline G. Par ailleurs le taux de mortalité chez les enfants de moins de 5ans 

diagnostiqués par IIP a ®t® de 16.7% durant la p®riode de lô®tude (2/12). 

9.4 Etude du portage naso-pharyngé de S.pneumoniae au CHU 

Marrakech :  

À Marrakech une étude descriptive (172) menée chez 660 enfants en bonne santé âgés 

de moins de 2ans entre 2008 et 2009 pour déterminer la prévalence et les facteurs de risque du 

portage rhinopharyngé de S. pneumoniae chez les enfants de moins de 2ans au niveau de la 

r®gion de Marrakech, et dô®valuer la sensibilit® aux antibiotiques des souches isol®es ainsi que 

la distribution des s®rotypes circulants avant lôintroduction du vaccin pneumococcique 

conjugué. En effet,  45,8 % des enfants ont été porteurs de S.pneumoniae  dans leur naso-

pharynx. Parmi ces souches de S. pneumoniae, 34,7 % avaient une sensibilité diminuée à la 

pénicilline(PNSP) (CMI 0,06ï2 mg/L) : 12,9 % dôentre elles ®taient de haut niveau de 

résistance à la pénicilline (CMI > 2 mg/L) et 87,1 % étaient de bas niveau de résistance à la 

p®nicilline. La r®sistance ¨ lôamoxicilline concernait 3,3 % des souches. Les sérotypes et 

sérogroupes les plus fréquemment isolés et leurs distributions respectives étaient comme 

suivant : 6 (16.6%), 19F (12.6%), 23 (10.6%), 14(8.6%), 19A (7.3%), 18(5.1%), 9 (3.3%), 

1(.5%), 4 (0.7%). 

Une étude prospective transversale (173) visant à mesurer le taux de portage 

nasopharyngé des souches S.pneumonae chez les enfants âgés entre 2-18 mois entre février et 

juin 2017, au service des urgences pédiatriques de l'hôpital mère-enfant du CHU Mohammed 

VI à Marrakech, a rapporté que la prévalence du portage de Streptococcus pneumoniae était 

de 68,3%. Sur les 183 nourrissons inclus dans cette étude, 111 avaient reçu au moins une dose 

de VCP-10. Les auteurs ont conclu que la colonisation du nasopharynx par les sérotypes 

vaccinaux chez les enfants fébriles était liée à un statut vaccinal incomplet. 
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Au total, les sérotypes vaccinaux représentaient  au total 6,4% (n = 8) des souches 

identifiées : 19F (n = 2), 1 (n = 2) et 14, 23F, 6B et 9 V (n=1 chacun). Les souches non 

vaccinales (NVT) et non typables présentaient respectivement 63,2% et 23,2%, avec une 

dominance des sérotypes 6A (6,4%), 15A / 15F (5,6%), 20, 22F / 22A, 23B et 11A / 11D  

(3,2 % chacun). Le taux de souches de pneumocoques présentant une sensibilité réduite à la 

pénicilline (PNSP) était de 33,6%, dont 90,2% étaient des sérotypes non vaccinaux et des 

souches non typables. La diversité des sérotypes a augmenté au cours de la période post-

vaccinale et l'efficacité du VCP-10 contre les sérotypes vaccinaux a été estimée à 89,6%. 
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Référence 

 

 

Type de lô®tude 

 

Lieu 

 

 Période 

de lô®tude 

 

Nombre de 

participants  

 

Age 

 

% des enfants 

porteurs de 

S.pneumoniae 

 

% des 

souches 

PNSP 

 

Distribution des sérotypes 

Bouskraoui 

et al. (172) 

Etude 

descriptive 

CHU 

Marrakech 

2008-

2009 

660 Ò 2 ans 45.8% 34,7 % 6 (16.6%), 19F (12.6%), 23 (10.6%), 

14(8.6%), 19A (7.3%), 18(5.1%), 9 

(3.3%), 1(.5%), 4 (0.7%). 

Dilagui et al 

 (173) 

Etude 

prospective 

transversale 

CHU 

Marrakech 

Février- 

Juin 2017 

183 2-18 

mois 

68.3% 33.6% 6A (6,4%), 15A / 15F (5,6%), 20, 

22F / 22A, 23B et 11A / 11D (3,2 % 

chacun) 

Jroundi et 

al. 

(162,166) 

Etude 

prospective de 

surveillance 

hospitalière 

CHU Rabat 

 

Nov. 

2010 à 

déce. 

2011 

700 2 mois-

5 ans 

22,8%  30.3% 6A (28.81%), 19F / B / C 

(18.64%)et 6B (17.79%) 

Tableau  4: portage naso-pharyngé de S.pneumoniae par de la population pédiatrique au Maroc en amont et en aval de 

lôintroduction du vaccin anti pneumococcique dans le calendrier national dôimmunisation.
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9.5  Données sur les IIP et le taux des PNSP au Maroc (thèses et 

conférences non publiées) : 

Des études rétrospectives à partir de la base des données informatisées des laboratoires 

de Microbiologie des sites du CHU de Marrakech, Fès et Casablanca effectuées entre 2015-

2017 (donn®es non publi®es) pr®sent®es lors dôun congr¯s de la SOMIPEV (Soci®t® 

Marocaine d'Infectologie Pédiatrqiue et de Vaccinologie) à Marrakech en 2018(174) ont 

collig® 115 cas dôIIP, affectant dans 32% des cas les enfants âgés de moins de 2 ans dont 87% 

étaient des méningites. Près dôun tiers de ces isolats (32%) étaient résistants à la pénicilline, 

13% avaient une sensibilité diminuée à la pénicilline et 2% étaient résistants à la ceftriaxone.  

Une étude rétrospective (175) réalisée au laboratoire de Microbiologie au Centre 

Hospitalier Universitaire Mohammed VI de Marrakech sur une durée de 8 ans (de Janvier 

2010 à Décembre 2018) chez des enfants de moins de 15 ans a colligé que sur les 248 isolats 

des infections invasives bactériennes recensées, 55% (204) sont imputables au pneumocoque.  

En effet, le pneumocoque a été responsable de 84% des bactériémies, 54% des méningites et 

100 % des pleurésies. Les IIP ont été fréquemment isolées chez les enfants entre 0-4 ans 

(66%) avec une fréquence de 48% chez les enfants de moins dôun an et 18% chez les enfants 

entre 1-4 ans. En outre, 52 cas de méningite à pneumocoque ont été colligés tout au long de 

lô®tude. Les s®rotypes pr®dominants dans les m®ningites étaient les 35A (6cas), 15 B/C (6cas), 

23F (6cas), 5 (4cas), 6A (3cas), 10 (3cas), 4(2 cas), 18 C (2 cas). 

 Lôanalyse des s®rotypes pr®dominants dans les méningites à pneumocoque a montré 

une régression importante des méningites imputables aux sérotypes vaccinaux entre 2010 et 

2018 et lôaccroissement des méningites à sérotype non vaccinal à partir de 2015.  

Les souches de sensibilité diminuée aux pénicillines (PNSP) ont représenté 23% de 

lôensemble des isolats m®ning®s et 18% dans les bact®ri®mies, ces souches ont été retrouvées 

principalement au sein des sérotypes non vaccinaux, de plus,  22%  des  PNSP étaient 

également résistantes aux macrolides.  
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10. PROBLEMATIQUES, Q UESTIONS ET HYPOTHESES DE 

RECHERCHE :  

10.1 Problématiques : 

        Depuis lôintroduction du VCP-7, VCP-10 et VCP-13 dans les PNI des pays autour du 

monde, une régression des sérotypes inclus dans ces vaccins a été notifiée dans différentes 

populations notamment chez les enfants de moins de 5 ans. Cependant, en compte tenu des 

variations régionales de S.pneumoniae, une émergence de sérotypes invasifs et résistants 

en occurrence le sérotype 19A, 3 et les sérotypes non-vaccinaux a été rapporté. 

Cons®quemment, lôOMS recommande la mise en place dôun syst¯me de surveillance continue 

de lô®pid®miologie de S.pneumoniae, ainsi que la distribution de ses sérotypes et leur 

sensibilité aux antimicrobiens. Dix-ans apr¯s lôintroduction du VCP-10/13 dans les PNI dans 

le monde entier, il sôest av®r® primordial en mati¯re de sant® publique de suivre lô®volution 

temporelle de lôimpact de ces vaccins sur le taux de lôincidence des IIP chez la population 

pédiatrique âgée entre 2 mois et 5 ans ainsi que sur la résistance des souches 

pneumococciques aux antibiotiques. 

 

10.2 Questions de recherche :  

Á Est-ce que il y a eu une r®duction de lôincidence des IIP et de lôantibiorésistance 

après introduction du VCP-13/10 dans les PNI chez les enfants de moins de 5 ans? 

Á Est-ce que le VCP-13 a pu r®duire lôincidence des IIP imputables au s®rotype 3 

chez les enfants de moins de 5 ans ? 

Á Est-ce que le VCP-10 confère une protection croisée  contre le sérotype 19A chez 

les enfants de moins de 5 ans? 

10.3 Hypothèses de recherche : 

Á Il y a eu une réduction de lôincidence des IIP apr¯s lôintroduction du VCP-10/13 

dans les PNI. 

Á Le VCP-13 semble ne pas réduire le fardeau lié aux IPP imputables au sérotype 3. 
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Á Le VCP-10 semble ne pas conférer de protection croisée contre le sérotype 19A. 

 

11. OBJECTIF DE LA REVUE SYSTEMATIQUE  : 

Lôobjectif de cette revue est dôeffectuer une synthèse des résultats des études de 

surveillance épidémiologique de S.pneumoniae  afin de comprendre à quel point les VCP 

actuellement utilisés sont toujours efficaces contre les formes invasives induites par le 

pneumocoque et à quel point ces vaccins ont un impact sur la réduction du taux des souches 

PNSP. 

Lôobjectif principal ®tait dô®tudier lôeffet des vaccins VCP-10 et VCP-13 sur lôincidence 

des IIP et le taux de lôantibior®sistance ¨ la P®nicilline chez les enfants de moins de 5 ans dix 

ans après leur introduction en comparant les ratios de taux dôincidence ç Incidence rate ratio 

IRR »  et le taux de souches PNSP.  

Les objectifs spécifiques étaient de comparer : 

1. Impact des vaccins VCP-10 et VCP-13 sur lôincidence des IIP tout type et sur 

lôantibior®sistance ¨ la Pénicilline. 

2. les ratios des taux dôincidence des s®rotypes appartenant  aux vaccins VCP-7 (4, 

6B, 9V, 14, 18C, 19F et 23F), VCP-10 (sérotypes VCP-7 + sérotypes 1, 5 et 7F, 

), VCP-13 (3, 6B et 19A) et les sérotypes non inclus dans ces vaccins avant et 

après introduction des vaccins VCP-13 et/ou VCP-10. 

3. Le % PNSP des sérotypes spécifiques avant et après vaccination par VCP-13/10. 

 

 

 

 

 

 

 




































































































































































































