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Rappel-Définitions 

• Arbovirus = « Arthropod-borne virus »

(environ 80 pathogènes pour l’humain)

• Moustiques+++++

• Tiques++

• Cycles zoonotiques



Arbovirus transmis par des moustiques :
Virus amaril flaviviridae
Virus de la dengue 1, 2, 3, 4 idem
Virus Chickungunya Togaviridae
Virus de l’encéphalite japonaise flaviviridae
Virus West Nile idem
Virus de la fièvre de la vallée du Rift Bunyaviridae

Arbovirus transmis par des tiques :

Virus de la fièvre de Crimée Congo Bunyaviridae

Virus de la forêt de Kyasanur Flaviviridae

Virus de la fièvre d’Omsk idem

….

Autres:

Phlébotomes: Toscana virus

… 

Grand nombre de Virus
Grand nombre de Vecteurs, peu (pas) de 

traitements, quelques vaccins…



Plan du cours 

• Vaccins existants: 

• Fièvre jaune: une vieille histoire et quelques actualités
• TBE
• JEV

• Vaccins récemment développés: 

• Dengue 
• Chikungunya 



Virus de la fièvre Jaune 
• Cycle sylvatique/Cycle Urbain 



Vaccin fièvre jaune 

• Vaccin vivant atténué  (souche 17D ou 17DD) recommandé dans les 
zones à risque 

• Contre indiqué en cas d’immunodépression

• Accidents graves post vaccinaux décrits 

Neurotropes/Viscérotropes



Ré-Emergence: Brésil 

• Epidémie entre 2016-2019 dans 
des zones non touchées 
auparavant dans le Sud–Est 
urbanisé 

• 2154 cas et 745 décès

• Campagnes de vaccination+++

(45 Millions de doses en 2017 et 24 

Millions en 2018) 



Actualités: Efficacité des doses fractionnées (1/5)

• Etude Brésilienne sur 2 cohortes de vaccinés: 225 avec FD et 97 avec 
SD

• Profils de virémie, réponse humorale, cellulaire et chemokines
similaires



• Evaluation sérologique 5 ans après vaccin YF 17D FD

• 574 participants , 539 (95%) séropositifs

à 5 ans 



Fréquence des effets indésirables graves?

• Etude rétrospective sur données du CNR des Arbovirus sur 10 ans

• 12 cas d’EI graves (10 neurotropes, 2 viscérotropes)

• Incidence extrapolée à 0,6 cas/100 000 doses 



Vaccin TBE = encéphalite à tiques 

Source: Velay et al. Revue Française des Laboratoires juin 2019 



TBE: Emergence Europe 



Vaccin TBE 



TBE: Emergence France 

• 71 cas entre mai 2021 et mai 2023

• 61 cas autochtones 

• Haute Savoie++ et Auvergne Rhône-Alpes

• 18 cas après consommation de fromage 

au lait cru (reblochon, chèvre, brebis)

• 2020 cluster dans l’Ain sur 

consommation de lait cru  (47 cas de 

Méningites)

• DO++++



TBE: Emergence France 



Vaccin TBE : 2 possibilités en France 

• Ticovac (Pfizer) 

et Encepur (GSK)

• Virus inactivé

Source: https://tbenews.com/tbe/tbe14/



Schémas vaccinaux TBE

Source: https://tbenews.com/tbe/tbe14/





Vaccin Encéphalite 
japonaise: aire de transmission



Encéphalite japonaise: cycle de transmission



Vaccin JEV 

• Ixiaro®: vaccin de type virus inactivé

• Indication: expatriation ou visites régulières dans un pays de zone de 
circulation virale particulièrement en zone rurale: risque ++ rizières, 
élevages de porcs, saison des pluies 



Vaccins Dengue 





• 29 cas autochtones en France , 4 en Italy , 2 au Portugal en 2025 







• 29 cas autochtones en France , 4 en Italy , 2 au Portugal en 2025 



Challenge du vaccin dengue 
• 4 sérotypes viraux

• Phénomène d’anticorps facilitants (ADE): 

• L’infection immunise contre le sérotype en cause

(DENV 1 à 4)

• Mais une infection antérieure augmente 

le risque de développer une dengue sévère à 

un autre sérotype

Narayan et al. 
Frontiers in Cellular and infection Microbiology.
October 2020 



• Vaccin chimérique vivant atténué

• 3 doses 

• 2 essais de phase III: 

CYD 14 (Asie) 

CYD 15 (Amérique)

• 10 000 enfants de 2 à 14 ans puis 

20000 enfants de 9 à 16 ans 

• Critères de jugement: dengue, dengue 

sévère, hospitalisations

Vaccin Dengvaxia®

Akter et al. Feb 2024 Front. Immunol



Vaccin Dengvaxia ®: tétravalent recombinant 
atténué

• 2 essais de phase III randomisés 

CYD 14 (Asie) et CYD 15 (Amérique)

• 10 000 enfants de 2 à 14 ans puis 

20000 enfants de 9 à 16 ans 



Excès d’hospitalisations dans le groupe 2 à 5 ans à 3 ans du vaccin (CYD14)





• Vaccin chimérique DENV 2

• Essai contrôlé randomisé sur 20 009 enfants (Asie et Amérique du Sud) de 4 à 16 ans 

• 80% d’efficacité à 18 mois,

• 90% sur l’hospitalisation  

• 86% contre Dengue sévère

Vaccin Qdenga®

From Wilken et al. Pathogens 2020Biswal et al. Lancet. March 2020
Biswal et al. CID. Aug 2022
Tricou et al. Lancet Global Health. Feb 2024



Biswal et al. Lancet. March 2020
Biswal et al. CID. Aug 2022
Tricou et al. Lancet Global Health Feb
2024



• Efficacité en fonction du Sérotype: 

Vaccin Qdenga®

Biswal et al. Lancet. March 2020
Biswal et al. CID. Aug 2022
Tricou et al. Lancet Global Health. Feb 2024



• Efficacité globale à 61% et 84% contre la dengue hospitalisée

• Moindre chez sujets séronégatifs: 53 et 79%  

• Efficacité conservée pour tous les sérotypes chez individus séropositifs 





• Efficacité cumulée à 3 ans : 62% et 83,6 % contre dengue hospitalisée 



• 43873 et 48748 controles à Sao Paolo

• 61.7% d’efficacité  après 2 doses sur la dengue symptomatique 

• 67.5% sur l’hospitalisation après la première dose





• Vaccin atténué par une mutation délétion, 1 seule dose

• Chaque monovalent testé auparavant

Vaccin dengue Butantan ®

From Wilken et al. Pathogens 2020



Vaccin Butantan phase II

21 patient dans chaque bras 

23 dans le bras vaccin, 
20 bras contrôle 



• Essai contrôlé randomisé en double aveugle, 

16 235 participants au Brésil 

• Avantage: une seule dose  

• Résultats: 79% d’efficacité à 2 ans 

(89% sur DENV-1 et 70% DENV-2)

• 73% chez les séronégatifs et 89% chez

séropositifs 

• Cas uniquement Dengue 1 et 2





Vaccins Chikungunya 



Premier vaccin: IXCHIQ ®, vaccin vivant atténué

• Essai randomisé contrôlé sur 4128 participants

• MAIS: pas d’épidémie de chik pendant l’essai…

• Corrélat de protection: Seroneutralisation à 28 jours : 98% de taux de 
réponse Ac à des taux protecteurs

• Autorisation EMA in Juillet 2024 et HAS in Mars 2025



Utilisation en vie réelle IXCHIQ 

• Etude VacceptaChik

• Questionnaire sur acceptabilité

vaccinale en fonction de différentes 

propositions

• 918 répondants dont la moitié professionnels de santé

• Acceptabilité moins bonne: femmes et ATCD de Chikungunya 

Vaccines 2025



Utilisation en vie réelle IXCHIQ : 

• 6418 doses administrées mais…

• 1 cas d’éncéphalite fatale chez un patient 
de 84 ans après vaccination

• Premiers symptomes à J3 du vaccin

• Détection ARN vaccinal sang et LCR

• Décès à J14 





In progress: Etude CHIK-RE-VAC 

• Coordination Dr Emilie Mosnier et Dr Patrick Gerardin

• Evaluation en vie réelle de l’immunogénicité et de l’efficacité  
vaccinale

• Immunogénicité à M6 et M12 et développement d’une PCR 
spécifique de la souche vaccinale (UVE : Dr Carole ELDIN ,  et Laura 
Pezzi CNR arbovirus ) 



2e Vaccin: Vimkuya®

• Vaccin VLP recombinant ( donc non vivant!)

Etude contrôlée randomisée double aveugle sur 4215 participants
(uniquement < 65 ans) 

Comparaison séroneutralisation CHIKV à J22 (Obj principal): 97% vs 1%
80% de séroprévalence en moyenne dans le temps (J183)





Chikungunya , traitement?


