Vaccination contre la coqueluche pendant la grossesse : mise a jour

Résumé

Les vaccins (inactivés) actuels contre la coqueluche n'ont qu'une
courte durée de protection. Un risque important d’exposition a
la coqueluche persiste donc dans notre population, méme en
cas de couverture vaccinale élevée. Des mesures
supplémentaires pour protéger les sujets les plus vulnérables, a
savoir les jeunes nourrissons qui n‘ont pas encore été
(totalement) vaccinés, sont donc nécessaires. La
recommandation d’administrer une vaccination de rappel
contre la coqueluche aux femmes enceintes (entre les semaines
24 et 32 de la grossesse, et ce a chaque grossesse) est renforcée
par les résultats d'études observationnelles publiées
récemment. Ces études montrent une baisse de l'incidence de la
coqueluche chez le jeune nourrisson et un impact favorable sur
la morbidité et la mortalité dues a la coqueluche si la mére a été
vaccinée pendant la grossesse. La vaccination de la mére
pendant la grossesse est plus efficace que la vaccination de la
mere peu de temps apres I'accouchement, et elle est également
considérée comme étant plus efficace que la vaccination de
I'entourage proche (vaccination « cocoon »).

La morbidité et la mortalité liées a la coqueluche (pertussis)
sont surtout élevées chez les nourrissons de moins de 6
mois. La primovaccination est dés lors prévue le plus tot
possible dans le schéma vaccinal de base du nourrisson,
avec la premiére dose a I'age de 8 semaines ; lorsque la
primovaccination est débutée encore plus t6t, la réponse
immunitaire n'est pas suffisamment connue et n'est donc
pas recommandée. Les vaccins (inactivés) actuels contre la
coqueluche n'ont qu’une courte durée de protection.
Méme lorsque la couverture vaccinale est élevée comme
cela est actuellement recommandé, un risque important
d'exposition a la coqueluche persiste dans notre
population. Afin de mieux protéger les nourrissons n'ayant
pas été (complétement) vaccinés, un certain nombre de
mesures ont été prises ces derniéres années: vaccination de
rappel chez les adolescents, vaccination des personnes
dans l'entourage proche du jeune nourrisson (“vaccination
cocoon”), et vaccination de rappel chez les femmes
enceintes (entre les semaines 24 et 32, et ce a chaque
grossesse); si la vaccination de rappel n'a pas été
administrée pendant la grossesse, il est recommandé de
I'administrer dés que possible apres I'accouchement ; ceci
s'inscrit alors dans le cadre de la « vaccination cocoon » [voir
Folia de novembre 2014, Répertoire chapitre 12.1.2.3. et
Avis du Conseil Supérieur de la Santé sur la vaccination
contre la coqueluche (2014)].

Le vaccin Boostrix® (diphtérie-tétanos-coqueluche) est mis
gratuitement a disposition des communautés pour la
vaccination des femmes enceintes (entre les semaines 24 et
32). En outre, en Communauté flamande, dans le cadre d’une
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vaccination contre la coqueluche chez I'adulte, le vaccin
Boostrix® est mis également gratuitement a disposition pour
la vaccination cocoon et pour la vaccination des personnes
qui, de par leur profession, sont en contact étroit avec des
jeunes enfants.

Dans le Répertoire Commenté des Médicaments, nous
mentionnons a propos de la vaccination contre la
coqueluche pendant la grossesse :“..., et il existe des
indices d’un effet favorable sur l'incidence des
hospitalisations et de la mortalité dues a la coqueluche
chez les enfants en trés bas age".

Des études observationnelles publiées récemment, menées
au Royaume-Uni et aux Etats-Unis, aident a mieux
comprendre l'efficacité de la vaccination des femmes
enceintes contre la coqueluche.

- Au Royaume-Uni, un vaccin combiné polio-diphtérie-
tétanos-coqueluche est utilisé pour la vaccination contre la
coqueluche pendant la grossesse. Au Royaume-Uni, la
vaccination entre les semaines 28 et 32 de la grossesse a été
recommandée jusque fin mars 2016; depuis le 1er april 2016 il
est recommandé de vacciner a partir de la semaine 20 (mais la
vaccination peut déja se faire a partir de la semaine 16).

- Aux Etats-Unis, comme en Belgique, un vaccin combiné
diphtérie-tétanos-coqueluche est utilisé. Aux Etats-Unis il est
recommandé de vacciner de préférence entre les semaines 27
et 36 de la grossesse.

Ces études renforcent les preuves que la vaccination de la
mere contre la coqueluche pendant la grossesse confere
une protection chez le trés jeune nourrisson qui n'a pas
encore été (totalement) vacciné. Chez les enfants dont la
mére avait été vaccinée pendant la grossesse, l'incidence de
la coqueluche et de la morbidité et mortalité liées a la
coqueluche était plus faible que chez les enfants dont la
mére n‘avait pas été vaccinée pendant la grossesse ou avait
été vaccinée peu de temps aprés l'accouchement.

- Une premiére étude' (Royaume Uni) concerne une mise a
jour de I'évaluation de la campagne de vaccination au
Royaume-Uni, trois ans apres son lancement en 2012. Une
évaluation un an apres le début de la campagne avait déja été
publiée auparavant [voir Folia de novembre 2014]. Sur la
période de 2012 a 2015, l'incidence de la coqueluche et de
déces liés a la coqueluche chez les enfants de moins de 2 mois
(donc avant le début de leur primovaccination) était plus
faible lorsque la mere avait été vaccinée pendant la grossesse
(au moins 8 jours avant la naissance) que lorsque la mere
n‘avait pas été vaccinée pendant la grossesse, avec un effet
protecteur de 90 % pour ce qui concerne la contraction de la
coqueluche, et un effet protecteur de 95 % pour ce qui
concerne la mortalité liée a la coqueluche. Il y avait encore un
effet protecteur supplémentaire chez les enfants aprés la
premiére dose de la primovaccination (82 %) et dans une
moindre mesure apreés la deuxiéme dose (69 %), mais pas
apreés la troisieme dose.

- Une deuxiéme étude? (Etats-Unis) a comparé l'incidence de
la coqueluche chez les enfants dont la mére avait été vaccinée
pendant la grossesse (au moins 8 jours avant la naissance,
n=68.168) a celle chez des enfants dont la meére n‘avait pas été
vaccinée pendant la grossesse ou avait été vaccinée dans les 7
jours avant la naissance (n=80.813). Les enfants dont la mere
avait été vaccinée pendant la grossesse avaient un risque plus

Folia octobre 2017.44(10) 5


http://www.cbip.be/fr/articles/2224?folia=2191
https://www.health.belgium.be/fr/avis-9110-vaccination-anticoquelucheuse
https://www.health.belgium.be/fr/avis-9110-vaccination-anticoquelucheuse
http://www.cbip.be/fr/chapters/13?frag=11569
http://www.cbip.be/fr/articles/2224?folia=2191

faible de coqueluche a I'dge de 8 semaines (donc avant le
début de leur primovaccination) : 1 cas versus 15 cas [effet
protecteur de 91,4 % (ICa95 % 19,52 99,1)]. Al'age d'un an
(donc lorsque les enfants avaient déja recu trois doses dans le
cadre de leur primovaccination), l'incidence était de 80 cas
versus 22 cas [effet protecteur de 69,0 % (ICa 95 % 43,6 a
82,9)]. Chez les enfants dont la mere avait été vaccinée peu de
temps apres I'accouchement, l'incidence de la coqueluche
n‘avait pas diminué.

- Une troisiéme étude? (Etats-Unis) a comparé l'incidence de
la coqueluche chez des enfants dont la mére avait été
vaccinée contre la coqueluche pendant la grossesse
(n=42.908) a celle chez les enfants dont la mere avait été
vaccinée peu aprés I'accouchement (n=31.534; la plupart
d'entre eux dans les 2 jours). Les enfants dont la mére avait été
vaccinée pendant la grossesse avaient un risque plus faible de
coqueluche a l'age de 8 semaines (donc avant le début de leur
primovaccination ; 8 cas versus 17 cas) et a I'age de 12
semaines (donc apres la premiére dose de la primovaccination
; 15 cas versus 25 cas). A I'age d'un an (donc lorsque les
enfants avaient déja recu trois doses dans le cadre de leur
primovaccination), I'incidence de la coqueluche ne différait
pas entre les deux groupes (60 cas versus 59 cas).

- Une quatriéme étude* (Etats-Unis) menée chez des enfants
de moins de 3 mois qui avaient contracté la coqueluche,
montre une évolution moins grave de la maladie chez les
enfants dont la mére avait été vaccinée pendant la grossesse
(n=49) par rapport aux enfants dont la mére n‘avait pas été
vaccinée pendant la grossesse (n=371). Il y avait une
diminution de la nécessité d’hospitalisation [43 % vs. 73 % ; RR
0,47 (ICa 95 % 0,35 a 0,63)], une diminution de la nécessité
d'hospitalisation dans un service de soins intensifs [13% vs.
30%; RR 0,80 (ICa 95% 0,70 a 0,91)] et une diminution de la
durée d’hospitalisation [3 vs. 6 jours (p<0,02)]. Aucun des
enfants dont la mére avait été vaccinée pendant la grossesse
n‘a da étre intubé ou est décédé ; dans le groupe dont la mére
n‘avait pas été vaccinée, 8 % des enfants ont da étre intubés,
et 2 % des enfants sont décédés.

Commentaire du CBIP

« Ces études renforcent la recommandation de vacciner les
femmes enceintes contre la coqueluche afin de protéger

les nourrissons tres jeunes et par conséquent vulnérables.

La vaccination pendant la grossesse est préférable a la
vaccination de la mére aprés I'accouchement. La
vaccination de la mére pendant la grossesse s'avere
d‘ailleurs également plus efficace que la vaccination
d’autres personnes dans l'entourage proche du
nourrisson (vaccination cocoon).?

* |l s'agit ici d'études observationnelles qui, en raison de
leurs limites (biais, facteurs confondants), ne peuvent pas
prouver de lien de causalité. Vu les objections éthiques,
des études randomisées a ce sujet ne sont probablement
pas acceptables.

* |l existe des indices selon lesquels la réponse immunitaire
a la propre primovaccination peut étre influencée
négativement (“blunting”) lorsque la mére a été vaccinée
contre la coqueluche pendant la grossesse. La pertinence
clinique de cet effet (p.ex. augmentation de la morbidité
chez les enfants plus agés ou les adolescents) doit faire
l'objet d'études supplémentaires. Les études
mentionnées ci-dessus a ce sujet sont rassurantes, mais
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un suivi reste important.

* Un plus grand nombre de données s'avere aussi
nécessaire concernant le meilleur moment pour vacciner
pendant la grossesse (il est actuellement recommandé en
Belgique de vacciner entre les semaines 24 et 32 de la
grossesse) et, en tenant compte de la recommandation
actuelle de vacciner a chaque grossesse, et de la
nécessité éventuelle d'un intervalle minimum entre des
administrations répétées du vaccin. Ladministration
répétée de vaccins contenant la toxine tétanique, a des
intervalles de moins de 5 ans, a été associée a une
augmentation de l'incidence de réactions locales. Une
étude observationnelle récente menée chez des femmes
enceintes vaccinées avec un vaccin contre le tétanos, la
diphtérie et la coqueluche, est rassurante a ce sujet:
I'étude ne montrait aucune différence quant a l'incidence
des effets indésirables chez la femme enceinte (fiévre,
réactions allergiques, réactions locales) et des issues de
grossesse indésirables (small-for-gestational age babies,
naissance avant terme, faible poids de naissance) chez les
femmes qui avaient recu un vaccin contenant la toxine
tétanique moins de 2 années, 2 a 5 années ou plus de 5
années auparavant.¢

» Conclusion. Il existe de plus en plus de preuves que la
vaccination de la mére pendant la grossesse constitue
une mesure efficace pour protéger le nourrisson qui n'a
pas encore été (totalement) vacciné contre la coqueluche
et ses complications graves.
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