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Grippe saisonniére: Poids en santé publique

Estimations OMS En France

Consultations en médecine de ville : 1,5 a 2,5 millions/ saison
3 a 5 millions cas d’infections séveres

290 000 a 650 000 morts/an Déces attribuables: 10 000 dont 90% chez plus de 65 ans.

En 2024-25 18 000 déces attribuables
B Mortality rate
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GBD 2017 influenza collaborators Lancet Respir Med 2019;7: 69-89 Santé publique France (fardeau, BEH), Inserm, réseau Sentinelles et Insee

Virus Influenza A et B: 2 protéines de surface majeures

> Hémagglutinine HA ou H

—» Neuraminidase NA ou N
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D’aprés JS. Long et al, Nature Reviews Microbiol. 2019
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Virus Influenza A et B : 2 protéines de surface majeures

* Hémagglutinine HA ou H 18 HA (H1-H18)

- Neuraminidase NA ou N 11NA (N1-N11)

HIN1
H2N2
. H3N2
mp Sous-types antigéniques
pour A :
HxNy
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D'aprés JS. Long et al, Nature Reviews Microbiol. 2019
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Disparition du lignage B Yamagata lors de la pandémie de COVID19

Grippe saisonniére causée par 3 virus A(H1N1)
INFLUENZA, HEMISPHERE NORD Emergence du SARS-CaV-2
A(H3N2)
B g
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Réponse immunitaire adaptative influenza Protection vis-a-vis des virus influenza
@ > Hémagglutinine HA ou H
» Principale cible des anticorps neutralisants
= IgG sériques
= IgA muccosales
» Protection de trés longue durée
Réponse CTL contre NP » Protection affectée par la dérive antigénique
etM
i
Important pour la
clearance virale mais
pas pour la protection
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Criteres d'immunogénicité

Immunogenicity response criteria for pandemic influenza vaccine licensure.

Parameter US (FDA) European (CHMP)
acceptance criteria acceptance criteria
Geometric mean HI titer No standard No standard
Mean geometric increase (ratio day 42 GMT/day 0 GMT)  No standard 2.5%
| Seroconversion (HI) rate or significant increase in titer Lower linut of 95% CI >40% >40% |
Microneutralization assay titer No standard No standard

Seroprotection rate (HI titer >40) Lower linut of 95% CI >70% 70% |

CHMP: Committee for Medicinal Products for Human Use; GMT: Geometric mean titer; HI: Hemagglutination inhibition.

Vaccins anti-grippaux saisonniers (trivalents)

Cible : HA pour obtenir des Ac anti-HA (IgG sériques) considérés comme protecteurs si titre IHA >40
(ou si X4)

Vaccins « classiques »
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Vaccins anti-grippaux saisonniers (trivalents)
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Amplification sur cellules:
Pas de résidus ceufs, pas de mutations oeufs
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possible chez 2 65 ans

Vaccins anti-grippaux saisonniers (trivalents)

Vaccins plus immunogénes pour les sujets agés
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Vaccins anti-grippaux saisonniers (trivalents)
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Vaccin vivant atténué:

Immunité muccosale (et
cellulaire)

1 Limite aussi le shedding

Immunité plus large ?

45g HA
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Vaccins anti-grippaux saisonniers (trivalents)
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Grippe saisonniére: choix des souches vaccinales

Pourquoi adapter la composition vaccinale ou
pourquoi des réinfections réguliéres avec le méme sous-type?

La grippe un virus a ARN
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Virus ARN tres variable

ARN: mutations fréquentes

9. 10 substitution/nucléotide
Soit une par génome !
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Pourquoi des réinfections régulieres avec la méme HA ?

La grippe un virus a ARN

Année 1
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Pourquoi des réinfections réguliéres avec la méme HA ?

La grippe un virus a ARN
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Année 1 Année 2
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Pourquoi des réinfections réguliéres avec la méme HA ?

La grippe un virus a ARN

Année 1
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Pourquoi des réinfections régulieres avec la méme HA ?

La grippe un virus a ARN

Année 1
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Pourquoi des réinfections régulieres avec la méme HA ?

La grippe un virus a ARN

Année 1
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Dérive antigénique de la H3 sur les 6 derniéres années
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Il faut en permanence adapter le vaccin: tous les 6 mois une nouvelle
composition vaccinale est établie par FTOMS
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WHO Global Influenza Surveillance Network (GISN)
WHO Global Influenza Surveillance and Response System —
4 National Influenza Centre
® wHo Centre for Refer d Research
Plus de 130 centres nationaux de référence
Sasteur 5 centres collaboratifs OMS (WHOCC)
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Réseau Sentinelies

RELAB #¥

Laboratoires

French and European

health authorities
" Guyanne
‘e ® Santé

@ e publique Réunion

. —
« @ France
4

WHO Collaborative
QCenter in London

Informations prises en compte pour le choix de la composition vaccinale

Analyse des séquences: circulation spatio-temporelle des clades

N —

2026

North America —
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Russia

E SE Asia i
E

A/DC/27/2023

A/SP/GP20238/2024
A/SY/1359/2024
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Recommendation for
Northern Hemisphere 2026-27

WHO Influenza Vaccine Composition {&’

World Health
Organization
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Informations prises en compte pour le choix de la composition vaccinale
Tests d’inhibition d’hémagglutination
n A(H3N2)
A/Sydney/1359/2024-like Low eDCAllents
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cbC 167 (76%) 54 (24%)
CNIC 405 (72%) 154 (28%) District of Columbia/27/2023-cell
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NIID 207 (92%) 18 (8%)
VIDRL 1274 (88%) 179 (12%) ®
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Informations prises en compte pour le choix de la composition vaccinale

Pannels de sera humains
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WHO Influenza Vaccine Composition
Recommendation for
Northern Hemisphere 2026-27
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2. World Health
Organization
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Informations prises en compte pour le choix de la composition vaccinale

Analyse des séquences: Tests d’inhibition d’hémagglutination
circulation spatio-temporelle
des clades

Pannels de sera humains
Recommandations OMS . h !

+ Egg-based vaccines.
+ an AMissouri11/2025 (HIN1)pdmOg-ike virus;
+ An ADawin/1454/2025 (HIN2)fke virus; and
+ BITokyo/EIS 1317512025 (BNVictria kineagel-ike vius.
« Cell culture-, recombinant protein- or nucleic acid-based
vaccines.

+ an AIMissouri11/2025 (H1N1)pdm9-lke virus;

+ an AIDorwin/ 141512025 (H3N2J-ike vius; and
2
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Calendrier de production du vaccin

> Définition de la composition vaccinale par ’'OMS
Préparation des souches adaptées a I'ceuf
» Préparation des lots de semence

v

» Production des vaccins monovalents
» Calibration de la dose vaccinale (15 pg de HA)

Assemblage des lots de vaccins trivalents
Essais cliniques

Approbation et libération des lots de vaccins
Commercialisation

» Vaccination avant ou au début de la saison grippale

L'immunité s’instaure 15j aprés la vaccination
La vaccination est a renouveler tous les ans

* a BiPennsylvania/14/2025 (BVictoria lineage)-ike virus. croissance sur mufs ou
cellules
Autres: Disponibilité
Sensibilité anti-viraux
Résultats de VE
Prédictions structurales
INSTITUT . i
Pasteur ;vuo |nf|ue;zg Vacfclne Composition
Nic:r:z’:'e:e:::hgrre 202627 '@'i%%% w.am
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Pour le futur
- Offre vaccinale diversifiée: préciser les indications et les rapports
cout/bénéfices
- Vaccination multivalente
- Vaccin « universel » (insensible a la variation antigénique)
- Vaccin pandémique
INSTITUT
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