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• La coqueluche est une des maladies les plus 
contagieuses (autant que la rougeole) 

• Les vaccins et la maladie ne protègent pas à vie

• L’infection peut survenir à tout âge, mais les formes 
graves voire mortelles surviennent chez le nourrisson :

– non vacciné +++

– insuffisamment vacciné (2 >1>0)

• La toxine pertussique est responsable des formes 
graves les Ac contre la toxine protègent des formes 
graves

R0 = 15-17



• La maladie et les vaccins « entiers » (Ce)  protègent de la 
maladie, de l’infection et de la colonisation. 

• Les vaccins acellulaires (Ca) protègent de la maladie mais :

– moins bien

– moins longtemps

– et pas du portage

• Les antécédents vaccinaux

– Ce puis Ca  

– Ca puis Ca

changent beaucoup l’immunité vaccinale

Vaccins acellulaires < vaccins à germe entier



• Timing crucial

• Difficultés d’application 
(parents + entourage proche)

– La CV peine à augmenter…

• Données d’efficacité limitées

– EV au mieux ≈ 50% si 2 parents vaccinés

• Stratégie non coût efficace si incidence coq faible

Les limites du « cocooning »

? ?

Halperin BA et al. Clin Infect Dis. 2011 Nov;53(9):885-92
Cohen R. Med Mal Infect. 2016 Jun;46(4):188-93
Quinn HE. Pediatrics. 2014 Oct;134(4):713-20
Healy CM, et al. Pediatr Infect Dis J 2015 ; 34 : 22 – 26
Skowronski DM. Clin Infect Dis. 2012 Feb 1;54(3):318-27



Concept:

• Protéger la future maman: effet barrière (=cocooning)

• Protéger directement le nouveau-né et jeune 
nourrisson par les anticorps maternels transmis

Vaccination coqueluche
de la femme enceinte

Ça marche chez le 
babouin…



Expérience anglaise
• Reco: octobre 2012

• 28-38 SA

Aucun décès chez NRS de 
mères vaccinées

Sauf 1 cas (vaccin 8j avt acct)



Amirthalingam G. Lancet 2014



Coqueluche du NRS
Efficacité vaccination de la femme enceinte 

• Etude cas-contrôles au RU 

(oct 2012-juillet 2013):

– 58 cas coq confirmés par PCR chez NRS < 8 sem / 55 
contrôles

– Vaccination pdt la grossesse = 17% vs 71%

EV = 93% (95% CI, 81-97%)

Dabrera G. Clin Infect Dis 2015;60:333-7



Persistance d’une baisse de l’incidence de la coqueluche chez

NRS < 3 mois malgré une incidence élevée après l’âge de 1 an



Efficace si pratiqué 
> 7 jours 
avant l’accouchement

Pas d’influence 
du nb d’Ag coquelucheux



< 10 j avant l’acct

EV/mort par coq
= 95% (IC95% 79-100%)



A quel terme de grossesse vacciner ?
On pensait que c’était en fin de grossesse, 
au 3ème trimestre



Transfert placentaire
– Transport actif médié par 

récepteur fragment Fc des Ig

– Transfert IgG sélectif
• Pas IgM, IgA, IgE

• IgG1> IgG4> IgG3> IgG2

– augmente avec l’AG
• 10% des Ac mat à 17-22 SA

• 50% à 28-32 SA

• >100% à terme

Transfert IgG materno-foetal
= actif

Facteurs modifiant le transfert
- anomalies placentaires
- taux d’IgG maternelles (saturation FcRn)
- temps

- Age gestationnel
- délai vaccination/accouchement

Expression FcRn avec AG



Meilleur transfert passif d’anticorps
lorsque la vaccination a été effectuée plus tôt

2nd trimester

3rd trimester

New

- Vacciner plus tôt induit des taux d’Ac + élevés chez l’enfant

- La durée du transfert (transfert cumulé) semble + efficace qu’une exposition courte 
à la période du pic de transfert des Ac (saturation FcRn?)



• Concentrations néonatales optimales en Ac après 
vaccination mère entre 13 et 33 semaines de grossesse

• Vaccination + précoce = + facile à réaliser (+ opportunités)

• Bénefice additionnel en cas de prématurité

• Pas de données de tolérance

• Proposer le vaccin à 20 semaines lors du RDV 
d’échographie

1er avril 2016
Reco de vaccination Coq à partir de 20 semaines

(possible dès 16 semaines)



ACIP 2012. MMWR 2013;62:131-5
V

Vaccination dtPcoq pendant la grossesse
Recommandation = Oct 2012 aux USA

ACIP 2014

– Plutôt T2 ou T3

– < 36 sem

– Après 20 sem

– Meilleur timing: 

27-32 sem

– A chaque grossesse



• Cohorte ≈ 70 000 femmes en 2013-14/californie

– 58% vaccinées pdt grossesse

– 42% vaccinées en post-partum

CID, Nov 2016



Californie (Vaccine Safety 
Datalink) de 2010 à 2012

– 123 494 grossesses, 26 229 
(21%) vaccinées dTap

– Evaluation risque de 
prématurité, RCIU, HTA, 
chorioamniotite

RU (Clinical practice research 
datalink)

– 20 074 femmes vaccinées vs 
groupe contrôle historique

– Evaluation risque de FCS, 
mort fœtale ou néonatale, 
éclampsie, hémorragie, SF, 
rupture utérine, PP, 
césarienne, RCIU, i.rénale 
néonatale

Munoz JAMA 2014 - Kharbanda EO.JAMA 2014;312:1897-904 – Donegan KBMJ 2014;349. 

1 étude randomisée vs placebo: pas de ≠ 

Pas d’augmentation du risque
d’EI néonatal ou obstétrical sauf chorioamniotite : 

6,1% vs 5,5% (RR 1,19, 95%CI 1,13-1,26)

Vaccination coqueluche pdt grossesse

Tolérance



• Australie: reco dTca pdt grossesse en 2015

• 4347 femmes interrogées, EI = 10,8%

• Réaction locale

– 7,1% pr dTca vs 3,2% pr grippe (OR 2,29; IC95% 1,61-3,26)

– 11,4% si dTca en 2012 vs 6% (OR 2; IC95% 0,95-4,25)

Nécessité de poursuivre la surveillance
notamment doses répétées de dTca



– Masquage épitope par Ac maternels limitant la liaison Ag et LB

– Élimination par phagocytose (Fc-dép) des complexes Ag-Ac
maternel

– Inhibition de l’activation 

des LB par signal médié par FcR

Interférence des Ac maternels 
sur la réponse immune vaccinale

Edwards KM. Vaccine 2015;33:6469-72

-

Inhibition de la production d’Ac par LB

Réponse cellulaire T non affectée



• 141 NRS de mère vaccinée pdt grossesse 

vs 246 NRS de mère non vaccinée (cohorte historique)

• Schéma vaccinal

– DTPHibCa (Hib-TT): 2-3-4 mois

– PCV13 (CRM): 2-4 mois

– RV à partir juillet 2013: 2-3 mois

– MenC (CRM ou TT): 3-4 mois avt juin 2013 puis 3 mois

• Taux d’Ac à 2 mois (pré-) et 5 mois (post-vaccinal)

Ladhani, CIC sept 2015

Vaccination coqueluche pdt grossesse
Interférence avec réponse immune du NRS? 



Ladhani, CIC sept 2015

GMC à 5 mois chez NRS de mère vaccinée vs contrôles: TP  FHAFIM

Mais corrélat sérologique de protection inconnu

Pas de rappel pentavalent dans 2ème année  surveillance

Vaccination coqueluche pdt grossesse
Interférence avec réponse immune du NRS? 

Titres en AC Coq à 5 mois/contrôles



Ladhani, CIC sept 2015

Titres en AC à 5 mois/contrôles



• Ac d’origine maternelle et réponse vaccinale chez NRS
– Diminution réponse aux Ag coq disparaissant après rappel

• Expérience anglaise:
– Coq: titres Ac (GMC)

• impact clinique non connu (corrélat sérologique de protection inconnu)

• pas d’augmentation du risque de coqueluche chez ces NRS entre 3 et 11 
mois mais pas de rappel pentavalent dans 2ème année 

 surveillance

– Diphtérie: titres Ac (GMC)

– Tétanos et Hib: titres Ac (GMC)

Hardy-Fairbanks 2013, Munoz FM 2014, Ladhani 2015  

Vaccination coqueluche pdt grossesse
Interférence avec réponse immune du NRS? 



– Belgique: 
• Vaccination dTca femme enceinte depuis août 2013: 24-32 SA

• NRS: schéma hexavalent 8/12/16 sem + rappel 15 mois

– Avant rappel: IgG anti-PT et anti-D

– Après rappel

• bonne réponse pour tous les Ag

• Sauf réponse anti-PT un peu diminuée 

– MAIS les enfants nés de mères vaccinées ont des taux d’Ac

significativement + élevés à la naissance et pdt 2 mois 

pour tous les Ag

Maertens K. Vaccine 2016;34:3613 -

Vaccination coqueluche pdt grossesse
Interférence avec réponse immune du NRS? 



.

 USA1,2,11

 UK3

 Australia4,5,11

 Belgium6

 Ireland7

 Israel8,9

 Spain – Asturias & 
Catalonia10,11

 New Zealand12

 Canada13

 Mexico12

 Brazil14

 Colombia12

 Argentina12,13

 India15*
 Panama12,13

 Paraguay12

 Costa Rica12,13
> 25  pays ont introduit une vaccination coquelucheuse

pendant la grossesse

• * No national funding.

Pays ayant introduit un rappel coquelucheux
pendant la grossesse (Nov 2014)



• Ça marche et c’est bien toléré

• Le RCP de Boostrix vient d’être modifié

• Reste…

– à vérifier que les enfants vaccinés à 2 mois auront une 
réponse immune comparable

– à convaincre 

• les autorités de santé : moins je bouge… mieux c’est

• les obstétriciens, les sage-femmes

• les mères

C’est convainquant !


