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Déclaration d’intérêt de 2014 à 2025

• Intérêts financiers : aucun

• Liens durables ou permanents : aucun

• Interventions ponctuelles : aucun

• Intérêts indirects :
• France-Vaccins: Membre du Comité de Direction et d’Orientation

• Synerg-ID, Présidente
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1. Quelles stratégies de développement  vaccinal en 100 jours ?

▪ Contre quels pathogenes? 

▪ Priorisations Pathogènes :  ANRS, OMS  et Anticipation des risques SSE : Covars

▪ Quelles Formulations ? Classiques vs Issues du génie génétique:

▪ Vecteurs viraux recombinants : Ex: vaccins / EbolaV

▪ Vaccins ARNm: Ex: vaccins / Covid-19

2.     Quelles stratégies de production / administration  vaccinale?

▪ Nouveaux vaccins / Nouveaux Pathogènes:  les «100 jours »

▪ Stratégie OMS- CEPI - MPP

▪ Stratégie Européenne : Be-Ready ?

▪ Vaccins « sur l’étagère » pour virus Ré-émergents:

« Un vaccin en 100 jours »? Stratégies
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1. Des vaccins contre quels pathogenes? Emergents & Ré-émergents : 

▪ Priorisations Pathogènes :  

▪ ANRS, OMS :  Santé Globale : visée R&D; Covars : risques de SSE

▪ Classes de pathogènes: 

▪ ArenaV (LassaV…); FiloV; NairoV (CCHF)  :  Fievres hémorragiques : 

▪ CoronaV; OrthomyxoV; ParamyxoV (Nipah) :: Viroses respiratoires

▪ FlaviV; TogaV (ChikV…) : Arboviroses

▪ PoxV

▪ HantaV

➢ Strategie de développement vaccinal: 
➢ Anticipation : Préparer un vaccin contre « chef de file » de chaque classe puis adapter

➢ Nécessité : innovation / développement rapide pré-clinique et clinique

capacité de production rapide et massive 

« Un vaccin en 100 jours »? Stratégies
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• Vaccins Vivants Atténués (VVA) ou Inactivés Entiers (VIE): 
• Avantages : Pas de recherche de design

Bonne immunogénicité (VVA)
Production rapide
Cout modeste

• Limitations:  Sécurité et CI chez l’immunodéprimé (VVA) 
Chaine du froid (VVA)

• Protéines Recombinantes (PR) et Particules pseudo-virales (PVR):
• Avantages:  Immunogenicité Forte et durable si Adjuvant

Sécurité

• Limitations: Nécessité de:
- recherche préalable (définition des antigenes) 
- adjuvantation
- cout et durée de production

B Autran

Approches vaccinales classiques et Infections émergentes

➢ Ex: Infections Emergentes:  VVA: PoxV, Dengue Chikungunya; VI: Covid-19; PR/PPVR: Covid-19, Chikungunya……….
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• Vecteurs Recombinants et ARNm
• Avantages : 

Design antigénique Rapide et flexible
Forte Immunogenicité sans adjuvant 
Production rapide

• Limitations:
Immunité anti-Vecteur (Vecteurs viraux)
Tolérance et durabilité variable
Chaine du froid
Cout (ARNm)
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Nouvelles approches vaccinales et Infections émergentes  

➢ Ex. Infections Emergentes: Ebola, Covid-19, Dengue…
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Vaccin rVSV-ZEbovGP
- 2003 : Brevet 
- 2003-2015: Essais Phase I
- 2015-16 : Essai clinique PhIIb en anneau => Efficacité
- 2019 :  pre-qualification / OMS

=> Autorisation (AMM) : EMA (Nov. 19) 
FDA (Dec. 19)

Distribué en RDC à:
- >250 000 contacts (GAVI)
- 60 000 personnels de santé

 Autres vaccins autorisés : ChAd3-ZEBOV, Ad26/MVA-ZEBOV

 Indications : Prevention de l’infection Ebola (EVD, Zaire ebolavirus):
  adultes ≥18 ans 
 Epidémies: Sujets contacts , Population :
 Professionnels exposés à haut risque d’infection : santé, laboratoire, transp. (EMA; 

ACIP; OMS)

 Applications : Epidémies Ebola Virus RDC  2018-19, 2022, 2025

➢ 'Make Ebola a thing of the past'

B 
Autran

▪ Durabilité des 
réponses immunes?
 contrôle des pics 

épidémiques

▪ Réactivité croisée avec 
autres FiloV ???

➢ EVD à Virus Soudan : 
Réactivité croisée 
insuffisante: => 
Nécessité d’adapter 
vaccin 

➢ Autres FiloV: pas de 
réactivité croisée

Vaccins Ebola

B Autran
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Sept. 2022 : epidémie EbolaV Sudan

= Virus different de ZEBOV: peu de réactivité croisée

➢ Necessité de developper et évaluer 
un vaccin adapté à SUDV:

Nouveaux vaccins contre FiloVirus responsables de FHV: 

Lancet 2023; 401; 294–
302

➢ Développement vaccin Rec. cAd3-Marburg
➢ Essais Phase 1, 2

Marburg virus :

▪ Epidémies: 2023: Equatorial Guinea; 2024: Central Africa: 

➢ Necessité de developper et évaluer un vaccin 

✓ Epidémie arrêtée avant 
essai d’efficacité 
en anneau
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Epidémie d’Ebola Bundibugyo (10/6/2026) 

Epidémie non contrôlée: Sous-estimation 
probable
▪ 695 cas confirmés:

676 : RDC
19 : Uganda; 

▪ 138 décès: 136 RDC, 2: Uganda, 
CFR: 30-50%

▪ 37 convalescents connus.

• Prevention: Détection, Contact-tracing, isolement
➢ Pas de vaccin : faible réactivité croisée avec ZeboV,

• En discussion : essai clinique Vaccin ZeboV+MarV or SudV?
• En développement : Vaccins: ARNm-Ebo-BDV et vecteur recombinant-BDV

• Essai clinique prévu : début septembre 26

• Traitement :   Aucun validé
• Essais cliniques en discussion :

• Antiviraux?
• Immunothérapie ???

B. AutranB Autran
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❖ WHO Director-General's opening remarks at the media briefing on COVID-19 - 11 March 2020

 We have made the assessment that COVID-19 can be characterized as a pandemic

Développement ultra-rapide des Vaccins anti-Covid19

➢ Whatdidwe know about protective immunity/ SARS-CoV2 ? or Immunopathology?

PROTECTION :

• Neutralizing Abs = Anti-Spike (RBD)

B Autran

Receptor Binding

Domain (RBD)

Liu L et al. JCI Insight. 2019 ; Tay M et al. Nat.Rev.Immunol. 2020 ; Vabret N et al., 2020

Modèle Macaque SARS-CoV: Transfert passif d’Ac

IMMUNOPATHOLOGY:
• NON Neutralizing Abs = risk of Facilitation (ADE)

• Th2 cell responses = pro-inflammatory

B Autran
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Type, Nombre et Stade de développement

➢ All vaccine types

➢ 290 pre-clinical
➢ 33 clinical phases

Octobre 2020: Covid-19 Vaccine landscape
T T Le Nature Rev. Drug Discov. Oct20

TAG: Covid-19 vaccine TPP: (Target product profile)

▪ Avoid :   - live attenuated vaccine

- formulations favoring Th2 responses

(alum adjuvants)

▪ Efficacy end-points:

- > 55% reduction in disease

Développement ultra-rapide des Vaccins anti-Covid19

B Autran
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Harmonisation des essais cliniques : Ex: Opération WARP

B Autra n

BioNTech/Pfiz er
(hors WARP)

Développement ultra-rapide des Vaccins anti-Covid19
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FP Polack et al . 

Résultats d’efficacité des vaccins Covid-19 : oct-nov 2020

B Autran
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Comparative modelization of Covid-19 
vaccines effectiveness: 

correlation to neutralizing Antibodies

Mars 2021:
Khoury et al. Nat med 2021

Mars-Juin 201: Efficacité comparative des vaccins  Covid-19
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Développement rapide des vaccins / émergences: le double défi du 
développement pré-Clinique et Cliniques

➢ Essais cliniques d’efficacité pendant épidémie
➢ Design en anneau : type Ebola
➢ Design et criteres primaires d’évaluation harmonisés

type Covid-19

➢ Plateformes vaccinales versatiles
➢ Capacités de production à l’échelle 
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« 100 days »

Développement pré-clinique des vaccins / émergences
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Necessity to Improve access to mRNA vaccination in LMICs: 
WHO « technology transfer hub » de l’OMS
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Coordonner / accélérer réponses vaccinales en Europe?

BE READY définit des objectifs communs, au 
travers d’un agenda stratégique de recherche et 
d’innovation (SRIA) conjoint.

Le partenariat rassemble les réseaux de 
préparation aux pandémies existants, et 
travaillera en synergie avec la Commission 
européenne, notamment via la DG RTD, et HERA, 
en étroite collaboration avec l’ECDC, l’EMA et 
d’autres acteurs internationaux et européens.
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https://commission.europa.eu/about-european-commission/departments-and-executive-agencies/health-emergency-preparedness-and-response-authority_fr
https://www.ecdc.europa.eu/en
https://www.ema.europa.eu/en/homepage
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Quelles stratégies d’administration  vaccinale 
en situation d’émergence?

❖ Populations clés prioritaires : 

➢ Fonction de la pathologie :
• Personnels de santé : Ex: Ebola, Covid-19

• Autres populations clés :
• Ebola: Contacts

• Covid-19 : Sujets âgés

➢ Fonction du vaccin : 

- Ex: Vaccin Vivant atténué: Contre-Indication chez Immunodéprimé

➢Prudence +++ chez sujet  très âgé :

- Ex: Fievre jaune, Chikungunya : EIG liés à immunosénescence et auto-Acanti-IFNa

❖ Population générale : Nécessité de:

➢Pharmacovigilance renforcée  + etudes coordonnées d’Efficacité en vie réelle
B Autran
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