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Déclaration de liens d’intérêt avec les industries de santé en rapport avec le thème
de la présentation (loi du 04/03/2002) :
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(Pfizer, Janssen, Sanofi Pasteur)
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Prise en charge de frais de voyage, d’hébergement ou d’inscription à des congrès ou autres
manifestations

Investigateur principal d’une recherche ou d’une étude clinique (CIC)
(Sanofi Pasteur, GSK, Pfizer, MSD, Janssen, Moderna)
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OUI NON

OUI NON
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Membre du copil du I-REIVAC



Petit préambule

• Intérêt des vaccins, n’est plus à démontrer

• Populations changent, risques changent, émergences…bref toujours 
de nouveaux besoins!

• Prévenir vaudra toujours mieux que guérir

• Vaccination de masse

• Vaccination personnalisée

• La crise COVID  est un catalyseur dvpt vaccinal!

3 Mallapaty S, et al. Nature. 2021 Dec;600(7890):580-583



Demain (et déjà aujourd’hui): 

le boom des plateformes, des 
adjuvants et des voies d’administration
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Pas d’adjuvants



Pas d’adjuvants



Pardi N et al., Nat Rev Drug Discov. 2018 Apr;17(4):261-279
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Demain: des vaccins meilleurs



Vaccin anti-pneumococcique



Vaccin anti-pneumococcique

• Echappement/glissement sérotypes
non contenus dans le PCV13

• Certains contenus dans le PPV23 mais 
pas tous, notamment 24F

• Schéma vaccinal de l’enfant ne contient 
pas le PPV23

* Sérotype contenu dans le PPV 23



Vaccin anti-pneumococcique

• PCV 15 (V114)  Merck phase 3 
(serotypes PCV13 + 22F et 33F)

• PCV 20 Pfizer (phase 3)

• S. pneumoniae killed whole-cell 
vaccine (WCV) (phase 2)

• PnuBioVax (S. pneumoniae serotype 
4 TIGR4) (phase 1)

• PPrV (recombinant proteins, PcpA, 
PhtD, and PlyD1) Sanofi Pasteur 
(phase 2 en association avec PHiD-
CV)

Vaccines 2020, 8, 132; doi:10.3390/vaccines8010132 



Vaccin anti-pneumococcique

PCV 20=PCV 13+ nouveaux 
serotypes (8, 10A, 11A, 12F, 15B, 
22F, and 33F)

PPV23 sert de contrôle pour l’
immunogénicité des 7 serotypes 
additionnels du PCV20
(8, 10A, 11A, 12F, 15B, 22F, 33F).

GMFRs in Functional Antibody From Baseline 1 Month After Vaccination

Serotype 1 3 4 5 6A 6B 7F 9V 14 18C 19A 19F 23F 

PCV20 21.1 6.1 37.1 8.2 57.4 29.0 12.3 7.7 8.3 26.4 22.6 11.5 32.9

PCV13 33.5 7.1 51.0 11.6 68.6 38.8 15.8 10.1 9.6 35.2 30.9 18.4 39.8

Clin Inf Dis 2021



Vaccin anti-pneumococcique

GMFRs in Functional Antibody From Baseline 1 Month After Vaccination

Serotype 8 10A 11A 12F 15B 22F 33F

PCV20 36.7 47.5 11.0 112.2 56.7 54.4 14.0

PPSV23 56.4 17.0 9.7 76.1 20.8 20.0 9.0

Ne couvre toujours pas le 24F
Autorisé par la FDA, EMA



Vaccin contre la tuberculose

• La tuberculose reste dans le monde une des principales 
causes de mortalité infectieuse: 1,4 millions de décès 
dont 210 000 PVVIH en 2019

• ≈ 1,7 milliards de personnes infectées, 5-15% 
évolueront vers une tuberculose maladie: ID, âge 
avancé…

• BCG:  CI chez ID, durée de l’immunité variable (10-20 
ans, max 60), meilleure efficacité si IDR négative, 
efficacité modérée (0-77%!)

• Besoin de nouveaux vaccins

Rapport sur la tuberculose dans le monde 2020 : résumé d’orientation OMS, http://apps.who.int/iris
Schrager LK, et al.,  Lancet Infect Dis. 2020 Mar;20(3):e28-e37. 
Brazier b et al., Seminars in Immunopathology (2020) 42:315–331
https://www.clinicaltrials.gov



Vaccin contre la tuberculose

• M72: protéine de fusion derivée de 2 Ag Mt
• 08/2014 à 11/ 2015,  inclusion adultes 18 -50  ans

IGRA+, VIH -, Sans  evidence  de tuberculose
maladie

• Kenya, Afrique du Sud et Zambie.
• Endpoint= Tuberculose maladie: PCR+, culture 

crachats
• 3575 participants ont été randomisés 1:1, 3573 

ont reçu au  moins une dose  de  M72/AS01E ou
de placebo, et 3330 ont reçu les 2 doses.

• 2 doses à 1 mois d’intervalle, suivi 3 ans

GSK→Gate medical research institute Essai programmé chez les PVVIH (NCT04556981)
Profil de sécurité tout à fait correct

N Engl J Med 2019; 381: 2429-2439



Vaccin antigrippal

• Efficacité vaccinale des 
vaccins inactivés faible, 
variable selon les années, 
populations (10-60%)

• Amélioration via fortes 
doses, méthode 
d’administration, des 
adjuvants

• Durée protection courte

• Toujours souche 
dépendante+++ 

Keshavarz M et al., Rev Med Virol. 2019;29:e2014.
Ostrowsky J et al., Current Opinion in Virology 2020, 40:28–36



Vaccin antigrippal

• Task force: développement vaccin 
antigrippal universel

• Cibles: HA stalk protein (stable), NA, 
matrix protein 2 (M2) et la 
nucleoprotein (NP).

• M2 et NP sont conservées au sein 
des souches humaines et aviaires

Ostrowsky J et al., Current Opinion in Virology 2020, 40:28–36
Gouma S et al., Annu Rev Virol. 2020 September 29; 7(1): 495–512



https://doi.org/10.1016/S1473-3099(21)00192-4

novel recombinant, Spodoptera frugiperda (Sf9) insect cell or 
baculovirus system-derived, quadrivalent haemagglutinin nanoparticle
influenza vaccine (qNIV), formulated with a saponin-based adjuvant, 
Matrix-M.
Compared to standard-dose quadrivalent inactivated influenza vaccine . 
65 years-old



Demain:  des vaccins nouveaux



Vaccin contre VIH

• En 2019, 38 millions  
de personnes vivent avec le 
VIH au niveau mondial, 1,7 
millions de nouvelles
infections

• Echec de nombreux essais
vaccins depuis > 30 ans

• Echec recent de la phase 3 
de l’essai HVTN702 (6ème 
essai clinique complet)

Lee JH, et al., Semin Immunol. 2021 Jul 13:101470. 



Vaccin contre VIH

Bekker LG, et al.; N Engl J Med. 2021 Mar 25;384(12):1089-1100.
Zolla Pazner S et al., Lancet HIV 2021; 8: e449–52

• « Recombinant canarypox (ALVAC-vCP2438) 
containing HIV-1 gag (clade B LAI), pro (clade 
B LAI), env (gp120; clade ZM96.C), and gp41 
(clade B LAI) transmembrane anchor », 
adjuvanté avec MF59

• Essai réalisé en Afrique du Sud
• > 5000 participants
• Proche de l’essai RV144, qui avait montré 

une efficacité modérée en  2009 en 
Thailande en utilisant « Recombinant 
canarypox (ALVAC; vCP1521) containing HIV-
1 gag (clade B LAI), pro (clade B LAI), env
(gp120 AE 92TH023), and gp41 (clade B LAI) 
transmembrane anchor » adjuvanté
aluminium

• Arrêt prématuré



Vaccin contre VIH

• Etude aux USA et Rwanda, 201 patients randomisés, 198 vaccinés

• Vaccin tétravalent contient Ad26-encoded mosaic Env supplémentaire

• Vaccin tétravalent, bon profil de tolérance/ sécurité, idem trivalent

• Tétravalent induit une meilleure réponse immune que le trivalent (Elisa; Ac de liaison, ADCC, 
IFN gamma, réponse CD4, CD8)

• Arrêt de la Phase 2B (NCT03060629 en Afrique du Sud chez les femmes en 2021)

• Poursuite en Phase 2B (NCT03964415 USA, Europe MSM)



https://www.prepvacc.org/

https://www.prepvacc.org/




Vaccin contre le Lyme
• Borréliose de Lyme: 300000 cas annuels aux USA, au moins 100000 en 

Europe

• « Ancêtres » vaccins ciblant OspA efficaces  ( 1 vaccin recombinant + Al:  
FDA en 1998 mais trop peu utilisé/polémique, fin commercialisation en 
2002) et le 2ème 1 vaccin recombinant sans Al pas de commercialisation 

• Plusieurs approches dans les stratégies vaccinales:
• Cibler B. burgdoferi dans le vecteur (OspA)
• Cibler le spirochète chez l’hôte (protéines de surface, lipides paroi bactérienne, 

bactéries mutées vivantes)
• Bloquer la transmission (vaccin ciblant les réservoirs et les vecteurs, génerant une 

immunité anti-tiques)

33

Gomes-Solecki M, et al., Clin Infect Dis. 2020 :10;70(8):1768-1773.
Steere AC, et al., N Engl J Med. 1998 Jul 23;339(4):209-15.
Sigal LH, et al., N Engl J Med. 1998 Jul 23;339(4):216-22.
Nigrovic LE, et al., Epidemiol Infect. 2007 Jan;135(1):1-8.



Vaccin contre le Lyme

• But= vaccin ciblant les espèces USA et Europe

• Arrêt du vaccin hexavalent Baxter bioscience, NCT01504347, 

• Seuls vaccins en phase de développement chez l’Homme: vaccin recombinant 
hexavalent ciblant 6 sérotypes OspA, vaccin VLA15 recombinant +Aluminium

• Phase 2 Valneva, NCT03769194, NCT03970733 
• Pas de publication complète des résultats

• Safety ok , taux d’AC élevés

• Accord avec Pfizer pour la phase 3 pas encore débutée

• Fast track FDA phase 2

• Phase 3: Pfizer+Valneva

Wressnigg N, et al., Clin Vaccine Immunol. 2014 Nov;21(11):1490-9 
Nayak A, et al., Infect Immun. 2020 Mar 23;88(4):e00917-19
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/results/NCT03769194?term=VLA15&cond=Lyme&draw=2&rank=3
.

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/results/NCT03769194?term=VLA15&cond=Lyme&draw=2&rank=3


Ability of lipid nanoparticle–
containing nucleoside-modified mRNAs encoding 19 I. 
scapularis salivary proteins (19ISP) to enhance the 
recognition of a tick bite and diminish I. scapularis
engorgement on a host and thereby prevent B. burgdorferi
infection.

Guinea pigs were immunized with a 19ISP mRNA vaccine and 

subsequently challenged with I. scapularis. Animals administered 19ISP 

developed erythema at the bite site shortly after ticks began to attach, 

and these ticks fed poorly, marked by early detachment and decreased 

engorgement weights. 19ISP immunization also impeded B. burgdorferi

transmission in the guinea pigs. The effective induction of local redness 

early after I. scapularis attachment and the inability of the ticks to take a 

normal blood meal suggest that 19ISP may be used either alone or in 

conjunction with traditional pathogen-based vaccines for the prevention of 
Lyme disease, and potentially other tick-borne infections



Vaccin contre le VRS

• Vrai problème chez le nourrisson: 3,2 
millions d’hospitalisations dans le 
monde en 2015, 118000 décès, 50% < 
6mois

• Femmes enceintes

• Adultes: personnes âgées, 
immunodéprimés: formes graves, 4-10% 
mortalité

• Histoire vaccinale compliquée

Mejias A, et al., Ann Allergy Asthma Immunol. 2020 Jul;125(1):36-46.



Vaccin contre le VRS

37 Mejias A, et al., Ann Allergy Asthma Immunol. 2020 Jul;125(1):36-46.
Madhi SA, et al.,N Engl J Med. 2020 Jul 30;383(5):426-439.

Pas encore complètement certain



Vaccin contre E. coli uropathogènes

38
Loubet P, et al.,Front Microbiol. 2020 Jul 3;11:1509.



Vaccin contre E. coli uropathogènes

39

Prattley S, et al,Eur Urol Focus. 2020 May 15;6(3):593-604.



Vaccin contre Staphylococcus aureus

40



US Army Infantry trainees (Fort Benning, GA) in a phase 2, 
randomized, double blind, placebo-controlled trial of NDV-3A, a 
vaccine containing a recombinant adhesin/invasion protein
of Candida albicans that has structural similarity to the S. aureus 
protein clumping factor A. Study participants received one 
intramuscular dose of NDV-3A or placebo (adjuvant alone) within 
72 h of arrival on base. Longitudinal nasal and oral (throat) swabs 
were collected throughout the 14-week Infantry training
cycle. Safety, immunogenicity, and efficacy of NDV-3A against S. 
aureus nasal / oral acquisition were the
endpoints. 



Le plus attendu…..

42

http://ministereduchomage.fr

https://nostalgia.blog4ever.com


