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Déclaration d’intérêts de 2015 à 2022

• Intérêts financiers : aucun

• Liens durables ou permanents : aucun 

• Intervention ponctuelles :

• Recherches/essais cliniques : MSD, GSK bio, SPMSD, Sanofi Pasteur, Janssen, Pfizer
• Aides pour des recherches : MSD, GSK bio, SPMSD, Sanofi Pasteur, Janssen, Pfizer
• Advisory Boards/DSMB : Sanofi Pasteur, Janssen, Pfizer
• Cours, formations : Pfizer, MSD, Sanofi Pasteur

• Intérêts indirects : aucun



Prime-boost hétérologue: définition

• ‘Prime-boost’ hétérologue: primo-vaccination avec des vaccins différents, le plus souvent issus 
de plateformes vaccinales distinctes

• Schéma différent du schéma « homologue » où le même vaccin est injecté deux fois successivement

• Objectifs: conjuguer les propriété immnunologiques des vaccins, eviter l’immunisation contre le 
vecteur, elargir la protection

• Concept étudié depuis une vingtaine d'années, dans un but d’augmenter l’immunogénicité et 
l’efficacité des vaccins : VIH, Ebola

• Dans le contexte du vaccin Covid: 

• Pour augmenter l’efficacité
• Pour des questions de disponibilité et d’accessibilité 

aux vaccins
• En raison de survenue d’effets indésirables

• En primo vaccination 
• En ‘boost’ : 3e dose



Prime-boost hétérologue COVID-19:

primo vaccination



• 2 vaccins vectorisés adénovirus-protéine 
Spike : Ad26 puis Ad5 à 3 semaines 
d’intervalles

• Efficacité vaccinale résutats préliminaires: 
91,6% (IC05%: 85,6-95,2)

Vaccin Spoutnik V, 
Covid 19 vaccine Gamaleya
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Prime boost AZ-Pfizer/BNT162b2

• Supériorité schéma AZ/Pf 
vs AZ/AZ

• Sur réponse humorale et 
cellulaire T



• Essai Com COV- Université d’Oxford 

• Espacement entre vaccins : 4 ou 12 
semaines

• 4 groupes : AZ/AZ, AZ/Pfizer, Pfizer/AZ, 
Pfizer/Pfizer

• Comparaison Pfizer/AZ et Pfizer/Pfizer

• Résultats :

• AZ/BNT162b2 > IgG anti Spike, 

neutralisation et réponse cellulaire

Prime boost AZ-BNT162b2
ou BNT162b2-AZ: Com-COV



Prime boost AZ-BNT162b2
ou BNT162b2-AZ: Com-COV



Prime boost AZ-AZ-BNT162b2
ou AZ-BNT162b2-AZ: Com-COV



Prime boost AZ-BNT162b2

• Cohorte observationnelle, HCL

• ChAdOx1-S/BNT162b2 (n=2500) vs 

BNT162b2/BNT162b2 (n=10500)

• âge moyen 34 ans et 41 ans)

• Espacement entre vaccins : 12 et 4  semaines

• Analyses : réponse humorale, neutralisation et 

réponse cellulaire J0 et J21 post boost, neutralisation

• Efficacité au delà de J14 post boost

Supériorité de ChAdOx1-S/BNT162b2 par rapport a 

BNT162b2/BNT162b2 en termes de protection



Prime boost AZ-BNT162b2

Reponse humorale: 
Supériorité AZ-BNT162b2 sur la capacité
fonctionnelle des anticorps

Reponse cellulaire: 
Supériorité AZ-BNT162b2 
réponses T et B



• 414  participants inclus

• 17 centres francais

Dose 1 
Pfizer

Dose 1 
Moderna

Inclusion
Randomisation – V1

J0

Dose 2 
Pfizer

Dose 2 
Moderna

Dose 2 
Pfizer

Dose 2 
Moderna

Suivi - V2
J28

Contact 
téléphonique - V3

M3

Suivi - V4
M6

Interchangeabilité des vaccins ARNm: 
essai ARNcombi

Janssen C et al, submitted
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Prime-boost hétérologue COVID-19

3e dose



Boost hétérologue :
COV BOOST study

2878 participants inclus entre le 1er et le 30 juin 2021

Essai randomisé 12 semaines apres primo vaccination par 2 doses de AZ ou BNT162 b2 

7 vaccins différents: AZ, BNT, BNT 1/2dose, NVX, NVX ½ dose, VLA, VLA ½ dose, Ad26, mRNA1273, CVn
Contrôle:MenACYW



Boost hétérologue :
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Boost hétérologue 

This article was published on January 26,2022, at 
NEJM.org.DOI:10.1056/NEJMoa2116414

• 458 participants vaccinés par 1 dose Ad26 ou 2 
doses mRNA1273 ou BNT162 b2  

• Essai randomisé 

• 12 semaines après primovaccination

• 3 vaccins différents : mRNA1273, Ad26 ou BNT 



Boost hétérologue 

Augmentation des titres en 

anticoprs neutraliosants

- Boosts homologues: facteur 

entre 4 - 20, 

- Boosts heterologues

faceur:  6 - 73. 



Boost hétérologue 

Reponses T augmentées  sauf dans le groupe 

homologueAd26

Réponse CD8 plus durable chez les primo vaccinés 

Ad26 

Boost avec Ad26 augmente CD8T cell chez les primo 

vaccinés ARNm



Boost hétérologue 

This article was published on January 26,2022, at 
NEJM.org.DOI:10.1056/NEJMoa2116414

Reactogenicité similaiere à celle de la primo 

vaccination

50% des participants : douleurs au site 

d’injection, malaise, cephalées ou myalgies



• Acquis
• Possibilité de ‘mixer’ les vaccins en primo vaccination 
• Intérêt des boost hétérologues en particulier après vaccination par vaccin 

vectorisés 

• Questions:
• Place des autres plateformes vaccinales (vaccins inactivés, sous unitaires) sur la 

réponse vis a vis des variants
• Intérêt du boost hétérologue sur la réponse muqueuse
• Place chez les immunodéprimés
• ….

Conclusion


