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Liens d’intérêt : aucun depuis > 5 ans
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Les vaccins « du voyage »

Selon la zone géographique:

 Méningite à méningocoque
 Fièvre jaune
 Encéphalite à tique
 Encéphalite japonaise
 Dengue
 Chikungunya

 (Ebola)
 (Mpox)

Selon le type de séjour:

 Hépatite A
 Hépatite B
 Typhoïde
 Rage

 (Choléra)
 (Leptospirose)



Préambule : les maladies du voyage

L’hépatite A

La fièvre typhoïde

La rage

Le paludisme
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Fréquence des maladies à prévention vaccinale par mois de séjour 
dans un pays en développement (2023)

(Steffen, JTM 2018, 2023)

 Fréquence très variable dans le temps et l’espace.



Effet de la vaccination sur la morbidité
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Morbidité liée aux maladies
possiblement prévenues par la 
vaccination, pour 100.000 
voyageurs exposés.

(6-30)

(5-60)

(Steffen JTM 2005)
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Hépatite A : épidémiologie
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L’hépatite A : une maladie loin d’être toujours bénigne

• Transmission oro-fécale, sexuelle (épidémies chez les HSH)

• Incubation 2-6 semaines

• Gravité croissante avec l’âge :

• Risque principal d’hépatite fulminante

• 0,2-0,4% des hépatites A

• Augmente avec l’âge, la présence d’une pathologie hépatique chronique.

 Exemples d’épidémies récentes aux USA :

- Wheeler (NEJM 2005) : Pennsylvanie : 601 cas (34 ans : 1-82), 124 Hospitalisations, 4 HF (3 DC, 1 transplanté).
- Kurshel (NEJM 2018) : Californie : 649 cas (SDF++), 417 hospitalisations, 21 DC.

• En outre, rôle « disséminateur » des enfants
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• Risque pour le voyageur non immun (Mutsch CID 2006, Dahl PLoS 2017) :

 6-30 / 100 000 / mois, contre 300-2000  / 100 000 / mois auparavant (Khuroo 2003)

• En France:

 Saisonnalité (selon le suivi des DO) :

 incidence en chute  :

— 2006 : 2,15 cas/100 000 /an => 2015 : 1,1 cas/100 000 /an (InVS-DO)

— Prévalence significative si né < 1945 ou si originaire d ’une zone d ’endémie

 Csq : faire un titrage prévaccinal en cas de DN ≤1945 / d’antécédent d’ictère / ayant 
passé leur enfance en zone d’endéme

L’hépatite A



 Le vaccin : virus entier inactivé :

 À partir d’1 an.

 Vaccins disponibles :

—Monovalents : 

—Associations :

- Twinrix® (HA + HB) : dose pleine d’HB mais ½ dose d’HA

- [Tyavax® (HA + typhoïde) :         arrêt de commercialisation en mars 2024]
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Le vaccin contre l’hépatite A



 Schéma :

 À partir d’1 an.

 Première injection 14 jours avant le départ

 Schéma : 

 Vaccins monovalents (interchangeables) : M0 - M6-12 (jusqu’à 3-5 ans), … voire plus…

 Twinrix® : M0 M1 M6 (ou schéma accéléré J0 J7 J21 + rappel 1 an)

 A priori pas de rappel nécessaire 
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Le vaccin contre l’hépatite A



 Vaccin très immunogène :

 Séroconversion rapide et durable

 Schéma M0 M6 = M0 M12

 Immunogénicité à long terme :

- 97% à 20 ans

- modèle prédictif : ≥95% à A30, ≥≥90 à A40

12

Le vaccin contre l’hépatite A : immunogénicité

(Van Damme JMedVirol 1994, Theeten Vaccine 2015)



 Vaccin cliniquement efficace : 

 1037 enfants US de 2-16 ans

 519 vaccinés vs 518 placebo

 Evaluation des cas cliniques d’HA aiguë
= clinique + cytolyse + IgM+

 Efficacité « autour d’un cas »:

 146 cas index randomisés
 Vacci VHA des contacts dans les 8 jrs

= dont 56,4% dans les 4 jours

 Efficacité protectrice 79%

= 2/197 (1%) chez les vaccinés vs 12/207 (5,8%) 
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Le vaccin contre l’hépatite A : efficacité clinique

(Werzberger NEJM1992, Sagliocca Lancet 1999)



 Indication : tout séjour dans un pays où le niveau d’hygiène
est faible, quelles que soient les conditions de séjour.

 Indications hors voyage :
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Indication de la vaccination contre l’hépatite A
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Fièvre typhoïde
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(REH OMS  2023)



La fièvre typhoïde

• Transmission oro-fécale

• Risque pour le voyageur :

- 30 / 100.000 / mois (sous-continent indien)

- <1 - 3 / 100.000 / mois ailleurs

• Problématiques liées à la maladie :

 Diagnostic souvent délicat à faire.
 Formes compliquées 10-15% des cas

• Encéphalopathies, perforations digestives, complications cardiaques…
• Mortalité < 1%
• Curable (ATB)

 Résistance croissante aux ATB ++
• Fluoroquinolones ++ (Asie),
• Beta-lactamines dont carbapénems (Pakistan)
• Souche XDR…
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(Petrin 2019)



Les vaccins disponibles contre la fièvre typhoïde

 Le vaccin polysaccharidique (Typhim Vi®) :

• Ag Vi : présent chez S typhi, paratyphi C (pas A ni B)
• A partir de 2 ans
• Efficacité 50-60%
• 1 injection au moins 15 jours avant le départ
• Protection 3 ans

 Le vaccin oral vivant atténué (Vivotif®) :

• Basé sur la souche mutante Ty21a de Salmonella enterica serovar Typhi
• Disponible en France depuis septembre 2023
• A partir de l’âge de 5 ans
• Schéma : 1 gélule (gastro-résistante) à J1 J3 J5, la dernière prise au moins 7 à 10 jours 

avant le départ
 avec un peu d’eau froide/tiède, à jeun, au moins 1h avant le repas

• Protection 3 ans
• Efficacité 60-70%
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L’avenir pour l’OMS : les 
vaccins conjugués à l’Ag Vi



Immunogénicité du vaccin polysaccharidique Vi vs le 
vaccin conjugué

Etude de phase III d’immunogénicité – tolérance menée en Inde (2011–12) :

Comparaison en double aveugle des vaccins conjugué Vi – TT / polysaccharidique ViPS.

654 sujets de 2 - 45 ans, contexte d’épidémie

Résultats :

 Rappel à 2 ans : Vi TT > ViPS (GMT : 81 à 1685 à S6 du R vs 45 à 445)
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(Mohand CID 2015)



Efficacité du vaccin polysaccharidique Vi vs le 
vaccin conjugué

Etude de phase IIa d’efficacité menée au Royaume Uni (challenge infectieux) en 2015-16.

- Comparaison monocentrique en double aveugle des vaccins Vi – TT / ViPS, sur l’incidence de la             

« typhoïde d’inoculation ».

- 112 sujets de 18 - 65 ans, 3 groupes : Vi TT, ViPS, contrôle (Menveo®)

- Inoculation orale de 104 CFU de Salmonella typhi à M1 de la vacci.
(après alcalinisation du pH gastrique par ingestion de bicarbonate de Na)

- Suivi ambulatoire 14 jours, clinique et biologique (Hc) + 7jrs après

- Diagnostic de typhoïde : fièvre >38° >12h ou Hc (+) à S typhi

- Traitement : cipro ou azithro si diagnostic ou à systématiquement à J14.

Résultats d’immunogénicité :

 Séroconversion à J28 (avant le challenge) : 100% Vi TT / 88% ViPS
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(Jin Lancet 2017)



Efficacité du vaccin polysaccharidique Vi vs le 
vaccin conjugué

Etude de phase IIa d’efficacité (challenge infectieux):

Résultats d’efficacité :
 Vi TT & ViPS > Témoin
 Vi TT = ViPS sur critère principal
 Vi TT > ViPS sur critère principal modifié (post-hoc)

[critère modifié : fièvre PUIS Hc (+)]

= Vi TT : efficacité 87% > ViPS (52%)
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(Jin Lancet 2017)



Les indications vaccinales contre la fièvre typhoïde

Indication : séjour en zone d’endémie, prolongé (>1 mois) ou dans 
des conditions d’hygiène précaire.

 Particulièrement sous-continent indien + Asie du Sud-Est
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La rage
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++

60.000 cas (morts) / an
Asie 2/3, Afrique 1/3



• Transmission : par la salive animale

 morsure, griffure, léchage sur plaie ou muqueuse

• Risque lié à la maladie : encéphalite …
… SYSTEMATIQUEMENT mortelle une fois déclarée.

La rage
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Toute morsure doit être considérée à risque de rage



• Risque pour le voyageur :

 Risque de rage = exceptionnel
 27 cas importés en France depuis 1970 [dernier en sept 2025 (Maroc)]

 Risque de morsure : 0,2 – 0,4% / mois (Steffen 2003-18)

 Thailande :
• 1,3% des touristes mordus pendant leur séjour (Awada 2003)

• 3,5% des backpackers ont eu un léchage pdt leur séjour (Piyaphanee 2010)

 Animal mordeur impliqué : chien ++++ > chats, singes.
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(Hochedez TMID 2025)

La rage



La vaccination anti-rabique pré-exposition

• Vaccin : virus inactivé cultivé sur culture cellulaire

 Vaccin rabique Pasteur® (sur cellules Vero)

 Rabipur® (sur cellules d’embryon de poulet = PCECV) = interchangeables++

• Schémas validés en préventif :
• « conventionnel » de l’AMM initiale : J0 J7 J21/28

 réservé aux immunodéprimés / aux vaccinations professionnelles

• Schéma court (Rabipur®) : J0 J3 J7 : place?

• Schéma simplifié : J0 J7 ++

 Valable chez les immunocompétents (IM), pour les 2 vaccins.

 Rejoint le schéma préconisé par l’OMS : J0 J7 (1 IM ou 2ID x2), quel que soit l’âge et le vaccin

• Rappel uniquement en cas d’exposition (J0 J3) vs TPE 4-5 doses sur 2-4 semaines

• Ne dispense pas du traitement post exposition mais :
• Donne du temps pour trouver du vaccin

• Simplifie la prise en charge (pas de sérothérapie AR / d’Ig spécifiques AR, nb moindre d’injections) 27



La vaccination anti-rabique pré-exposition :
une simplification encore possible? 
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(Overduin Lancet ID 2024)



 Indication : séjours prolongés ou aventureux / en situation d’isolement 
en zone d’enzootie rabique
 En particulier les expatriés, les professions exposées, et les enfants +++ (> 1 an = âge de la marche)

 Et éviter les contacts avec les animaux !
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Indications de la vaccination antirabique préventive
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• Maladie vectorielle transmise par des moustiques du genre Anopheles.
• Cycle parasitaire :

Le paludisme
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(Itani RevPrat 2023)



• Multiples vaccins en cours de développement, à des phases variées du cycle.
• Seuls arrivés à une phase de développement avancé : les vaccins basés sur la CSP 

(CircumSporozoite Protein) :
• Vaccin Mosquirix® : RTS,S : vaccin visant la phase pré-érythrocytaire, 

sous-unitaire recombinant, couplé à l’AgHBs, adjuvanté (AS01= liposome+…).

• R21 : vise la phase pré-érythrocytiare, sous-unitaire recombinant, couplé à l’AgHBs, adjuvanté (Matrix-M = 
saponine)

• Coût moindre (4$ vs 10$/dose), capacité de production > (100-200M vs 15M) pour R21 / RTS,S.
• Une composante, insuffisante en elle-même, de la lutte antipaludique.

 + Lutte antivectorielle, chimioprophylaxie saisonnière, traitements intermittents,…

Les vaccins antipaludiques
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• Essais cliniques d’efficacité (phase III) concernant le Mosquirix® (RTS,S / AS01) :
• 15.459 enfants de 6 semaines à 17 mois (dont 6.537 nourrissons)
• 7 pays africains
• Schéma vaccinal : M0 M1 M2 (R3C)+/- M18 (R3R)

Le vaccin antipaludique RTS,S, AS01 : Mosquirix®
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(Kaslow Vaccine 2015)



• Etude de phase 1-2b :
• 450 enfants de 5 à 17 mois : 3 injections + rappel 1an [G1 : R21 25u, G2 R21 50u, G3 vac rage]
• Lieu de l’étude : au Burkina Faso

 Efficacité vaccinale à 1 an = 77%
= 1er vaccin à atteindre l’objectif OMS > 75% de protection

Le vaccin antipaludique R21
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(Datoo Lancet 2021)



Le vaccin antipaludique R21 : suivi la 2e année
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 Efficacité vaccinale > 75% (cible OMS)
 Phase III publiée en 2024 :

Datoo Lancet ID 2022, Lancet 2024)



La position de l’OMS sur les vaccins antipaludiques
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Intégration dans le PEV de plusieurs pays
 Ex. : Ghana



Merci de 
votre 
attention


