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Les vaccins vivants atténués sont 
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pendant la grossesse en vertu du 
principe de précaution
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• Vaccination rubéole
• Vaccination amarile



• Risque théorique 

– Tératogénicité = syndrome de rubéole congénitale

– Infection / vaccination à < 20 SA



• Revue systématique de la littérature sur la sécurité de la vaccination rubéole 
en cours de grossesse1 - méthodes
– Vaccination des FE ou dans les 3 mois (période diminuée à 28 jours à partir de 2000) 

précédant la conception

– Vaccins R, RR ou ROR depuis leur commercialisation

1Mangtani P. Safety profile of rubella vaccine… Vaccine 2020



• Revue systématique sur la sécurité de la vaccination rubéole en cours de 
grossesse1 - résultats
– Données issues de registres ou cohortes de FE en Amérique, Europe, en Iran… 

– Informations +++ sur la vaccination R ou RR, provenant des campagnes de vaccination 
d’Amérique latine² 

– Aucun cas de SRC, IC95% du surrisque : 0 à 0,99 pour 1000 FE susceptibles vaccinées

1Mangtani P. Safety profile of rubella vaccine… Vaccine 2020
2Castillo-Solórzano C. Rubella vaccination of unknowingly... J Infect Dis 2011



• « Aucun cas de déclaration de SRC aux systèmes de pharmacovigilance US / 
Europe » 

• … Mais 1 cas décrit en 2022 de SRC d’origine vaccinale
– Tableau d’encéphalopathie + tb ophtalmologiques

– Vaccination à 5 SA, grossesse méconnue

– Patiente jamais vaccinée et séronégative avant vaccination

– Identification de la souche vaccinale

1Mangtani P. Safety profile of rubella vaccine… Vaccine 2020
²Bouthry E. Congenital Rubella Syndrome following… Pediatrics 2023



• Risques théoriques
‒ Absence de tératogénicité décrite avec le virus sauvage
‒ 1 seul cas décrit de fièvre jaune mortelle chez un nné de 3 jours, née de mère infectée
‒ Cas décrits de syndromes viscérotropiques associés au vaccin chez des nourrissons < 1 mois 

dont la mère allaitante avait été vaccinée

• Expérience des campagnes de vaccination de masse
‒ Ex. Trinidad en 19891, Brésil en 20002

‒ Exposition en début de grossesse

‒ rares infections congénitales, asymptomatiques

‒ taux d’événements indésirables obstétricaux et néo-nataux identiques à ce qui est observé en 
population générale

‒ taux de séroconversion discordants entre études

• => Vaccination des FE généralement contre-indiquée ; peut être envisagée en 
fonction de la balance bénéfice-risque

• => Vaccination contre-indiquée au cours de l’allaitement d’un enfant < 6 mois

1Tsai TF. Congenital yellow fever virus infection... J Infect Dis 1993
2Suzano CE. The effects of yellow fever immunization (17DD) inadvertently… Vaccine 2006



• Exposition en fin de grossesse, Nigéria,19861

‒ Taux de séroconversion : 39 % (vs 80 % chez des femmes non enceintes…)

• Mai 2014 : « durée de protection conférée par les vaccins FJ étendue à la vie 
entière »

‒ Parmi les exceptions : primovaccination chez une femme enceinte => rappel 
nécessaire dès que possible²

1Nasidi A. Yellow fever vaccination and pregnancy... Trans R Soc Trop Med Hyg 1993
²Fantinato FFST. Factors associated with yellow fever vaccine failure: A systematic literature review. Vaccine 2023







• Communément réalisée depuis 1960, suite à la pandémie de 19571

• Puis réservée aux FE avec comorbidités (peu de données) 

• A nouveau recommandée, depuis 2009, à T2-T3

• Puis quel que soit le terme de la grossesse, depuis 2012

• Vaccins inertes trivalents puis quadrivalents non adjuvantés

Burney LE. Influenza immunization: statement. Public Health Rep 1960



• Morbi-mortalité maternelle au cours des pandémies grippales
‒ 1918 : mortalité des FE hospitalisées pour grippe = 30-45 % vs 10-15 % en PG

‒ 1957 : RR mortalité = 3-4

‒ 2009 : 6-10 % des hospitalisations et des décès étaient des FE

• Surrisque maternel, fœtal / obstétrical beaucoup moins clair au cours des 
épidémies de grippe saisonnière

Skowronski DM. Is routine influenza immunization warranted in early pregnancy? Vaccine 2009
Meijer WJ. Influenza virus infection in pregnancy: a review. AOGS 2015



• Vaccination efficace sur les épisodes de grippe maternelle documentée
• Vaccination à T2-T3 efficace sur les épisodes de grippe documentée chez les 

nourrissons < 6 mois
‒ EV ERC Bangladesh 2004-2005 = 63 % (IC95%, 5 à 85%)1

‒ 3 ERC 2011-2014 (Népal, Mali, AfSud), supportés par la Fondation Bill et Melinda Gates² 

‒ EV = 56 % [28-73] dans les 2 1ers mois de vie

‒ EV = 39 % [11-58] entre 2 et 4 mois de vie

‒ EV non démontrée au-delà

‒ Mécanismes : effet cocooning, transfert d’IgG transplacentaire, forts taux d’IgA dans le lait 
maternel des FE vaccinées ?

1Zaman K. Effectiveness of maternal influenza immunization in mothers and infants. N Engl J Med 2008
²Omer SB. Efficacy, duration of protection… Lancet Respir Med 2020

3Bratton KN. Maternal influenza immunization and birth outcomes... Clin Infect Dis 2015



• Absence d'effets nocifs significatifs de la TIIV ou de la QIIV sur les 
événements obstétricaux1

‒ FCS, MFIU, prématurité, petit poids pour l’âge

Wolfe DM. Safety of influenza vaccination during pregnancy: a systematic review. BMJ Open 2023



• Absence d'effets bénéfiques significatifs de la TIIV ou de la QIIV sur les 
événements obstétricaux1

‒ FCS, MFIU, prématurité, petit poids pour l’âge

Wolfe DM. Safety of influenza vaccination during pregnancy: a systematic review. BMJ Open 2023





https://immunizationdata.who.int/pages/incidence/TTETANUS.html?CODE=MAR&DISEASE=NTETANUS&YEAR=



• Enquête menée dans 95 pays à revenus faibles et moyens

• Protection à la naissance associée à la proposition de vaccination TT2+/Td2+ à 
l’occasion des visites de soins anténataux



• Association significative entre la vaccination antitétanique et :
‒ Nombre plus élevé de visites prénatales

‒ Âge maternel plus élevé

‒ Célibat

‒ Conseils professionnels en matière de vaccination 

‒ Vaccination antigrippale



• Il persiste des cas (graves) chez les plus jeunes nourrissons

• Transmission par un membre de la famille documenté dans 50 % des cas

• Stratégies complémentaires à la vaccination du nourrisson
− Cocooning

− Fort rationnel mais complexe et coûteux et très faible niveau de preuve de son efficacité

− « Impact sur les cas de coqueluches si la couverture vaccinale est forte »1

− Vaccination des femmes enceintes

− Effet cocooning + passage transplacentaire des anticorps protecteurs et fort niveau de preuve

− « La vaccination des femmes enceintes constitue la stratégie complémentaire la plus rentable pour 
prévenir la coqueluche chez les nourrissons trop jeunes pour être vaccinés»1 => associée à DTP3 
dans la Global Pertussis Initiative

1WHO report. Pertussis vaccines: WHO position paper, August 2015-Recommendations. Vaccine 2016



• 1 dose de dT(P)ca au cours de chaque grossesse

• Quels que soient les antécédents vaccinaux ou infectieux de la patiente

• Fenêtre optimale pour l'administration légèrement variable d’un pays à 
l’autre
− France : entre la 20e et la 36e SA1

− Efficacité démontrée dès 13 SA

− Idéalement > 4 semaines avant l’accouchement

• Si le vaccin n'est pas administré pendant la grossesse, il doit l’être 
immédiatement après l'accouchement

• Les données concernant la sécurité sont solides et rassurantes

• « A strong recommendation from you may be what most influences 
whether or not your patient’s newborn is protected against pertussis. »2

1https://www.has-sante.fr/jcms/p_3084228/fr/recommandation-vaccinale-contre-la-coqueluche-chez-la-femme-enceinte
2https://www.cdc.gov/vaccines/pregnancy/hcp-toolkit/guidelines.html





• Pour les pays qui ne vaccinent pas les femmes enceintes



1https://www.gov.uk/government/publications/…

• Pour les pays qui vaccinent les femmes enceintes1

CV en Angleterre, 2019-2023



Woman in Bloom, by Jessica Buhman



Battles MB. Nature Reviews Microbiology 2019

=> Attachement
Forte induction de NAb
Variabilité – ex. sous-types A et B

=> Fusion
Forte induction de NAb
Faible variabilité



Graham. Current Opinion in Virology 2017

Expositions d’épitopes différentes



• Ag : glycoprotéine RSV-PreF
stabilisée en conformation pré-
fusion et lyophilisée
• 60 μg PreF-VRS-A, génotype 

Ontario

• 60 μg PreF-VRS-B, génotype 
Buenos Aires

• Sans adjuvant



2018 2019 2020 2021 2022 2023

1ère administration chez 
l’homme

Phase 1/2 
Recherche de dose

Études hors grossesse

Phase 2b 
Co-administration dTca

Phase 3 
Consistance de lots

Études chez les femmes 
enceintes

Phase 2b 
Sécurité et 
immunogénicité

Recherche de dose

Profil de sécurité

NAb & transfert aux nné

Phase 3 
Étude pivot d’efficacité
Contre placebo
FE < 49 ans
Vaccination 24-36 SA

Profil de sécurité

Efficacité pour prévenir les infections 

respiratoires basses chez les nourrissons



• Prévue a priori, sous condition d’un nombre d’événements

• Critères principaux de jugement
− Infections respiratoires basses à VRS nécessitant une prise en charge médicale

− IRB sévères à VRS nécessitant une prise en charge médicale

− Dans les 90, 120, 150, 180 jours après la naissance

− Critère d’EV satisfait : borne inf de l’IC95% > 20 % pour l’un ou l’autre (IRB/IRB sévères)

• Recrutement entre juin 2020 et octobre 2022 



N=3682 N=3676
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N=3682 N=3676

Pas de données sur 
l’allaitement



 80 cas d’infections 
respiratoires basses 
nécessitant une prise en 
charge médicale dans les 90 
jours 

 174 cas dans les 180 jours

Data-cutoff date: September 30, 2022



 39 cas d’infections 
respiratoires basses 
sévères dans les 90 jours 

 81 cas dans les 180 jours

Data-cutoff date: September 30, 2022



 39 cas d’infections 
respiratoires basses 
sévères dans les 90 jours 

 81 cas dans les 180 jours

Data-cutoff date: September 30, 2022

Arrêt de l’essai 
recommandé par le 

Comité de monitoring



• Efficacité vaccinale contre les IRB sévères = 81,8 % dans les 90 jours et 69,4 
% dans les 180 jours après la naissance

• EV contre les IRB nécessitant une prise en charge médicale = 52 % dans les 
150 jours

− Efficacité du nirsevimab = 74,5 % (95% CI, 49,6 to 87,1)

− Mais disponibilité, coût…

• Nombre de femmes à vacciner pour éviter une hospitalisation pour IRB dans 
les 180 jours = 147

• Réactogenicité : intensité des symptômes faible à modérée

• Profil des EIG identique au placebo : pas de signal de sécurité mais léger
déséquilibre dans les taux de prématurité et effectifs faibles

− Abrysvo recommandé par le CDC entre 32 et 36 SA



• Changement de paradigme concernant la 
vaccination des femmes

• Opportunités pour protéger les nouveau-
nés

• Vaccins sur mesure
• Modification du code des réglementations 

fédérales des États-Unis, qui classait 
auparavant les femmes enceintes comme 
étant intrinsèquement vulnérables à la 
coercition

1Abu-Raya B. Global Perspectives on Immunization During Pregnancy and Priorities for Future Research… Front. Immunol. 2020



Attentes
• Moment optimal de la vaccination
• Compréhension du transfert 

transplacentaire des Ac maternels et leur 
fonctionnalité

• Interférence avec les vaccinations du 
nourrisson

• Profils particuliers des vaccinées / 
nouveau-nés (ID, tabac, prématurité…)

• Saisonnalité de certains pathogènes
• Rôle de l’allaitement

1Abu-Raya B. Global Perspectives on Immunization During Pregnancy and Priorities for Future Research… Front. Immunol. 2020



Enjeu majeur : acceptabilité par les FE et les PS
• Disponibilité, gratuité
• Perception & compréhension des risques 

infectieux et de la sécurité des vaccins
• Cadre obstétrical rassurant
• Simplicité pour tous
• Psychologie, communication+++

1Abu-Raya B. Global Perspectives on Immunization During Pregnancy and Priorities for Future Research… Front. Immunol. 2020



1Abu-Raya B. Global Perspectives on Immunization During Pregnancy and Priorities for Future Research… Front. Immunol. 2020

B. pertussis




