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Liens d’intéréts
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Question: Quel est le RR de mort chez une femme enceinte atteinte de la grippe

Réponse(s) correcte(s):

B s
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Think Sepsis
® o o E

Vulnérabilité de la femme enceinte ¢4 ¢ ¢

Almost a quarter of women who died had
Sepsis (severe infection).

Adverse maternal, fetal, and newborn
outcomes among pregnant women with
SARS-CoV-2 infection: an individual
participant data meta-analysis

Risque d"hospitalisation (T3 +++): = Hospitalisation + fgte si Covid a T2 ou T3
RR 6,8/non FE; en USI: RR 6,5 2 v Risque de USI 3% (RR 3,8 / non FE)

* Morbi-mortalité lors des pandémies S ) ‘
v’ 1918 : mortalité des FE hospi pour grippe Risque d’intubation (RR 15,2)

= 30-45 % vs 10-15 % en pop.G. v' Risque de pneumonie (RR 23,5) =1 sur 5 FE
v 1957 : RR mortalité = 3-4 4>\ | | v Risque thromboembolique (RR 5.5)
2009 : FE = 6-10 % des hospi et des décés _ v" Risque de mort maternelle (RR 7,7)

Influenza virus infection in pregnancy: a review
INEMARIE M.J. WEN-

WOUTER J. MELJER", ALEID G.A. VAN NOORTWIIKZ, HEIN W. BRUINSE® & AN

Mort foetale
RCIU
Prématurité

Mort foetale
Prématurité



Vulnérabilité du nouveau-né et jeune NRS

Le streptocoque B

FIGURE 1. Incidence of early- and late-onset invasive group B streptococcal (GBS) disease
— Active Bacterial Core surveillance areas, 1990-2008, and activities for prevention of GBS
disease
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*Taux de mortalité: 8,3 %

*Cas annuels : 392 000 cas SGB invasifs
*518 000 naissances prématurées
*Déces annuels : 91 000

La grippe

Hospitalizations per 10,000**
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Remerciements au Pr Ouldali

- VRS : 70% des bronchiolites

Réle suspecté dans :
- Otite moyenne aigué

- Infections pneumococciques

- Asthme

Alerte
caqueluche

en cours
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Fenétre de vulnérabilité

RENACOQ 2024 (janvier a ao(t)
277 nourrissons <12 mois hospitalisés

dont 220 (79 %) <6 mois
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Question: La femme transmet au foetus des anticorps en fin de grossesse, la
concentration en anticorps chez I’enfant/meére a la naissance est

Réponse(s) correcte(s):

- Un peu inférieure
- La méme

1,5 fois plus forte

- 10 fois plus forte




Immunisation passive
Les défenses sont ameneées de |'extérieur

Soit immunoglobulines (ou cellules) Soit les anticorps proviennent
produites ex vivo de la mere




Immunisation passive

* Concept ancien

* Proposé lors des épidémies de
poliomyélites dans les années 50

* Transmission active des anticorps
* Taux chez le n-né > a celui de |la

mere
* Avantages :

* Immunisation JO

e Sang et lait

* Multiples pathogenes
* Désavantage : Blunting

Front. Immunol. 11:555

Vaccine 40 (2022) 1563-1571

Pregnancy
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Fig. 2. Percent TPTR for respective pathogen-specific IgG. TPTR was calculated as:
cord blood IgG concentration /| maternal IgG concentration * 100. Data are shown as
mean + 1 SD. Number of mother/neonate pairs are provided in Table 2.



Vaccinations recommandées pendant la grossesse

o ' Isonnie —I=
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Calendrier vaccinal

0

FEMMES ENCEINTES

Trimestres Premier Deuxiéme Troisieme

Semaines 2‘4‘6‘8‘10‘12‘14‘16‘18 20 22‘24‘26‘28‘30‘32‘34‘36
Grippe Octobre a Janvier

Covid * Toute I'année

Coqueluche ! Toute I'année

VRS Couvrir la

période VRS

* A partir de 6 mois aprés la derniere infection ou injection de vaccin Covid
1 dTPca (Boostrix tetra® ou Repevax ®) - Dés le 2é™ trimestre, idéalement entre 20 et 36 SA. A chaque
grossesse. Pas de vaccination de I'entourage si délai > 1 mois entre la vaccination et 'accouchement



A qui profite la vaccination
pendant la grossesse?

Grippe
EV = 35 70% Mort foetale EV = 50% EV = 35 70%
RCIU: EV =37%

Prématurité: EV = 37-60%

Coqueluche + / ++++
Infection chez <3 mois: EV = 69-91%
Hospi chez <3 mois: EV =90%

Covid ++ ++ +/-
Hospi chez <3 mois: EV = 54%

VRS +? ? 4+
EV = 66-80%

Strepto B + ++++ (Nné) ++

Zaman K et al. N Engl J Med 2008; 359: 1555-64. Mahdi SA, & al. N Engl J Med 2014; 371: 918- 31. Tapia MD, & al. Lancet ID 2016; 16: 1026-35; Thompson MG,& al. Clin Infect Dis 2014, 58:449—-57 . Reagan AK, & al. Vaccine 2016; 34: 3649-56. Shakib JH, & al. Pediatrics. 2016
Jun;137(6). Bansal A & Al. Front. Immunol. 2021;12:744774 . Regan AK, CID 2016. .Meijer et al. Acta Obstetricia et Gynecologica Scandinavica 94 (2015) 797-819
Omer SB; Lancet Respir Med 2020. Bratton KN; Clin Infect Dis 2015.. hitps://doi.org/10.1080/14760584.2020.1791092. MMWR | September 29,2023 | Vol. 72 | No. 39



https://www.google.fr/url?url=https://www.kewl.fr/personnages/bebe/7/&rct=j&frm=1&q=&esrc=s&sa=U&ved=0ahUKEwjr_ZOfksHPAhVJthQKHUiRCnoQwW4ILDAL&usg=AFQjCNEvlutHFqJJ98pItC2unCvOll2Ccw
https://doi.org/10.1080/14760584.2020.1791092

QUAND vacciner contre la grippe ?

Trimestres Premier

10 12

Semaines

14

Troisieme

Deuxieme

16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36

Grippe

Durant la saison grippale, des que la femme est exposée au risque

European Journal of Epidemiology (2020) 35:371-379
https://doi.org/10.1007/510654-020-00600-z

PERINATAL EPIDEMIOLOGY

Seasonal and pandemic influenza during pregnancy and risk of fetal
death: A Norwegian registry-based cohort study

ET
Risque de mort foetale

+ important si grippe maternelle
aTl

Clinical Infectious Diseases

MAJOR ARTICLE

LRTDSA hivma
Infectious Discases Society of America  hiv medicine association OREORD

Impact of Timing of Influenza Vaccination in Pregnancy
on Transplacental Antibody Transfer, Influenza Incidence,
and Birth Outcomes: A Randomized Trial in Rural Nepal

Joanne Katz," Janet A. Englund,” Mark C. Steinhoff,” Subarna K. Khatry,* Laxman Shrestha,” Jane Kuypers.® Luke C. Mullany.' Helen Y. Chu,”
Steven C. LeClerq."* Naoko Kozuki,' and James M. Tielsch®

Prévention de la grippe (confirmée)
chez le NRS < 6 mois:
Pas de différence d’efficacité de la vaccination
maternelle entre T2 et T3
17-25 SA = 26-34 SA




QUAND vacciner contre le Covid ?

Trimestres Premier Deuxieme Troisieme

Semaines 2‘4‘6‘8‘10‘12‘14‘16‘18‘20‘22‘24‘26‘28‘30‘32‘34‘36

Grippe Octobre a Janvier

Efficacité de 2 doses de vaccin ARNm contre les hospitalisations pour Covid-19 chez les NRS
en fonction de la date de vaccination, et du variant

Subgroup Case Infants Control Infants Effectiveness of Maternal Vaccination
no. of vaccinated mothers/total no. (%) % (95% Cl)
PLACNI ANTERER Overall effectiveness of maternal 87/537 (16) 147/512 (29) ; - 52 (33 to 65)
vaccination
46/496 (9) 62/427 (15) _— 38 (3 to 60)
> A 31/481 (6) 79/444 (18) —a— 69 (50 to 80)
14/181 (8) 61/216 (28) ' —a— 80 (60 to 90)
Wregnancy 8/175 (5) 22/177 (12) X —_—a— 68 (19 to 87)
Vaccinated after 20 wk of pregnancy 5/172 (3) 37/192 (19) i — 88 (68 to 96)
Omicron-predominant period 73/356 (21) 86/296 (29) —a— 38 (8 to 58)
Vaccinated during first 20 wk of pregnancy 38/321 (12) 40/250 (16) @ 25 (26 to 56)
Vaccinated after 20 wk of pregnancy 26/309 (8) 42/252 (17) —a— 57 (25to 75)
Type of hospital admission
IcU 11/113 (10) 147/512 (29) —a— 70 (42 to 85)
Non-ICU 76/424 (18) 147/512 (29) : — a8 47 (25 to 62)
f T ¥ T T 1
-25 0 25 50 75 100
Vaccine Effectiveness (%)
, . . . ;N Figure 3. Effectiveness of Maternal Two-Dose mRNA Vaccination against Hospitalization for Covid-19 among Infants, Stratified
Lésions p lacentaires pa rfois séveres According to Vaccination Timing, Variant, and Type of Admission.

Halasse NB et al. NEJM 2022;387:109



QUAND vacciner contre la coqueluche?

Trimestres Premier Deuxiéme Troisieme

Semaines 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36
Grippe Octobre a Janvier

Covid *

Timing of pertussis vaccination during Vaccination au

pregnancy: Evidence and implementation - 2éme trimestre - début de 3™ trimestre

Louise De Weerdt @ & = , Sereina A. Herzog b, Pierre Van Damme 9, Kirsten Maertens © A = + é Ievé é Ia na issa nce

Vaccine Volume 42, Issue 21, 30 August 2024, 126152



Bonne tolérance de la vaccination Grippe / Coqueluche
chez la femme enceinte

Open access Original research

BM) Open Safety of influenza vaccination during
pregnancy: a systematic review  Recul > 10 ans

2023;13:e066182. doi:10.1136/bmjopen-2022-066182

Dianna M Wolfe ©,' Deshayne Fell,> Chantelle Garritty,' Candyce ti‘émel it ( Roya u m e— U n i’ U SA’ Au St ra “e’ Be Igi q u e’ S u i Sse’ vee )

Claire Butler," Mona Hersi,' Nadera Ahmadzai,' Danielle B Rice ©,"3*

Leila Esmaeilisaraji,’ Alan Michaud,' Charlene Soobiah,>® Marco Ghassemi,®
268

Paul A Khan,® Angela Sinilaite,” Becky Skidmore,' Andrea C Tricco
David Moher ©,"? Brian Hutton © "2

Infect Dis Ther (2019) 8:543-568

= T * Plusieurs millions de femmes enceintes vaccinées
R contre la grippe et la coqueluche

Safety of Maternal Immunization Against Pertussis:
A Systematic Review

e Py G P e * Profil de sécurité et de tolérance excellent pour:
S * les meres
= E L + les foetus

ERSNE * les nouveau-nés et les nourrissons

E N * Pas de signal de sécurité a la répétition des doses
suupier de dTcaP lors de chaque grossesse.

Panagiotakopoulos et al., 2020 USA -



VacPertagen EUROPEAN MEDICINES AGENCY

) ) . SCIENCE MEDICINES HEALTH
pertussis vaccine (recombinant, acellular, component, adsoi

* Vaccin anti-coqueluche monovalent acellulaire, dose réduite,
2 composants (toxine pertussique, hémagglutinine filamenteuse)
* 15 janvier 2026 : AMM européenne pour 'immunisation des
adolescents (a partir de 12 ans), adultes, et femmes enceintes
* Plusieurs essais randomisés
» profil de tolérance favorable
e réponses anticorps neutralisantes plus élevées et plus durables que les
vaccins dTcaP actuellement utilisés
* Avantages théoriques chez la femme enceinte:
* immunisation ciblée, évitant I'exposition inutile aux autres valences
* réduction potentielle du phénomene de “blunting” vis-a-vis des autres antigenes.



Vaccination VRS des femmes enceintes

|-
F JOUK

“ RESEARCH SUMMARY ||

Medically Attended Severe RSV-Associated Lower Respiratory Tract lliness

Bivalent Prefusion F Vaccine in Pregnancy

: F— Time period Abrysvo Placebo VE %
I
tipfeve:tll}s‘:a,] Sgi;ﬁl?ﬂ:: . IR Number of cases Number of cases (ChH?
w § N=3 495 N=3 480

_ . S 90 days 6 33 81.8 (40.6, 96.3)
24-36 SA (mediane 31,3 SA) e 120 days 12 46 73.9 (45.6, 88.8)
18 pays (2020-22): ? V' N 150 days 16 55 70.9 (44.5, 85.9)
‘ 180 days 19 62 09.4 (44.3, 84.1)

Randomisé : 1/1, double aveugle

3570 vs 3558

Bonne tolérance

PAS d’augmentation du risque de prématurité

Recommandé par I’HAS
entre 32 et 36 SA

HAS

autorisé par ’'EMA entre 24 et 36 SA

autorisé par la FDA entre 32 et 36 SA

DOI: 10.1056/NEJM0a2216480

Co-administration:

Possible en méme temps qu’un vaccin
anti-grippal.

Respecter un intervalle minimum de 2
semaines avant vaccin diphterie-
tétanos-coqueluche (dTca).

Recommandation vaccinale contre les
mfections a VRS chez les femmes enceintes

AUTE AUTORITE DE SANTE  RECOMMANDATION VACCINALE - Mis en lizne e 13 juin 2024




Prevention des infections a VRS chez le NRS
Données en vie réelle en France

Beyfortus® vs Abrysvo® (médiane de délivrance = 35 SA)

Résultats de I’étude d’EPI-PHARE en faveur du Beyfortus avec, par rapport a
Abrysvo, une réduction supplémentaire significative de:

M

* 26 % du risque d’hospitalisation pour

No. (%)
RSVpreF Between- group
. . « 7 Nirsevimab  vaccine difference Adjusted HR?
| nfe Ct | On I |ee a u V RS (n=21280) (n=21280) (95%Cl), % HR2 (95% CI) (95% CI)

Primary outcome

Hospitalization for RSV-associated 212 (1.0) 269 (1.3) -0.3(-0.5t0-0.1) 0.79(0.65t00.94) 0.74(0.61t00.88)
lower respiratory tract infection

¢ 4 2 % d eS a d m i SS io n S e n ré a n i m at io n Se;;:—d::o:;::;ziver respiratory tract infection

With high-dependency 58(0.3) 67(0.3) 0(-0.1t00.1) 0.86(0.61t01.23) 0.87 (0.60t01.25)
unit admission®

ou en so i ns i N te NS ifs p éd i at ri q ues With pediatric intensive 55(03)  101(0.5) -02(03t0-01) 0.54(0.39t00.76) 0.58(0.42t00.80)

care unit admission

With ventilatory support 51(0.2) 89(0.4) -0.2(-0.3t0-0.1) 0.56 (0.40t0 0.79) 0.57 (0.40t00.81)
0 \ ) V4 J 4 . With oxygen therapy? 39(0.2) 76(0.4) -0.2(-03t0-0.1) 0.51(0.34t00.76) 0.56(0.38t00.81)
* 44 % du recours a I'oxygénothérapie .
0.2

¢ Favors
Fvors RSVp ref
nirsevimab | vaccine

0.5 1
Adjusted HR (95% CI)

2

e 43 % des intubations.

JAMA | Original Investigation

O o, 0O E p I p H AR E Nirsevimab vs RSVpreF Vaccine for Respiratory Syncytial Virus-Related

0O y B Q) ¢pidémiologie des produits de santé Hospitalization in Newborns
o G'S ANSM CNAM Marie-Joelle Jabagi, PharmD, PhD; Marion Bertrand, MSc; Amélie Gabet, PhD; Epiphane Kolla, MD, PhD;

Valérie Olié, PhD; Mahmoud Zureik, MD, PhD




Vaccination VRS des 28 SA
et sur une période + étendue de I'année ?

A IgG RSV F A2 B IgG RSV F A2
Cl'ime between A —— 2 || 28 ]| 84 || 45 ]} 56 || =6
N Vaccine effectiveness against RSV LRTI hospitalization ——t s . | =
maternal vaccination . N — = of 4;,% :
. in infants up to 6 months of age ? v
and delivery o5 . g ;
E 56 3 5'5
>28 days ! —@- 87 (82,90.6) .01 - é %
14-27 days i —P— 75 (61.5,83.7) 7. & T
! q’\; ﬂ'r ,‘?‘ ,5)" V‘; 53; .,; OO O X0 O X0 O
10-13 days i . 62.6 (10.1, 83.1) = Time Ez:ca\:;c(s’ll::t)ion ‘,.e‘zo«"q’ ‘,o‘zo«"o ‘@*ZO«"Q \*"\TP ° *&zébo ‘,.o‘zo« 0
]
<10 days : - 32 (-15.5, 58.5)
r } T T T T 1 |gG RSVFB IgGRSVFB
-20 0 20 40 60 80 100 ‘“ﬁ 2 M es e | 45 1 &8 [ 5e
R G o 4 1
\_ % (95% CI) Y, : ,_[" ,ﬁ ) E@ ?? : %@ @y

Preliminary test negative study using laboratory PCR-confirmed RSV outcomes to estimate vaccine effectiveness
for the maternal program in England

-
1 1
FS

>

Transfer Ratio
(Cord/Mother)
N w » o
% n’-..o—on
a Q.... 3
log10(MF1)
o

R P® P P’ F® PP
<® Time From Vaccination ‘}o"oo& ‘29"00‘6 \"#CP ‘p"oo ‘}p"’oo ‘)6“'00

to Delivery (Wks)

Abrysvo: optimisation du transfert si > 5 semaines
entre l'injection et I'accouchement vs 2-3 ou 3-4 sem.

VACCINER TOT DANS LA FENETRE RECOMMANDEE

ALRTI : Infection aigué desvoies respiratoires inférieures 1. Williams TC, Marlow R, Cunningham S et al. Bivalent prefusion F vaccination in pregnancy and respiratory synsytial virus hospitalisation

in infantsin the UK: results of a multicentre, test-negative, case-control study. Lancet Child Adolesc Health 2025; 9(9):655-62, 2. Enhanced placental antibody transferefficiency with longer interval
between maternalrespirato n tia i d ination and birth - AmericanJo nal of Obste tri & necolog



https://www.ajog.org/article/S0002-9378(24)01125-6/fulltext
https://www.ajog.org/article/S0002-9378(24)01125-6/fulltext
https://www.ajog.org/article/S0002-9378(24)01125-6/fulltext
https://www.ajog.org/article/S0002-9378(24)01125-6/fulltext

MERCI DE VOTRE ATTENTION

In front of the main WHO building, a statue commemorates the 30th anniversary of the eradication of smallpox.
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