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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 en développement: 

• Dengue ++
• Chikungunya 
• (Zika)



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 



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++++



Vaccin TBE 



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. Risque ++ rizières, élevages de porcs, saison 
des pluies 



Vaccins Dengue 



Dengue: Epidémiologie 
2,5 milliards de personnes en zone endémique

= 

40% de la population Mondiale 

390 millions de cas estimés / an 

500,000 cas de dengues hémorragiques 

22,000 morts

Source: CDC



Dengue: émergence



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 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 Takeda ® Qdenga 
• 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 et 86% 

contre la dengue sévère 
• 76% chez les séropositifs et 66% chez les séronégatifs 







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





• 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 





• 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 



• Essai randomisé contrôlé en double aveugle sur 4128 participants 
• Résultats de séroneutralisation 28 jours après la dose : 98% des 

participants avaient des Ac Neutralisants à des taux protecteurs 



• Vaccin recombinant

• Essai de phase 2:  Dominican Republic,

Guadeloupe, Haiti, Martinique, and 

Puerto Rico



Vaccin Zika 



Vaccin Zika 

• Nombreux challenges: 

• Vaccination femmes enceintes? 

• Epidémies imprévisibles 



Annexes si questions 



• 12 hommes, 1 sous Anti TNF pour rhumatisme pso, les autres 
uniquement FDR CV pour 2 d’entre eux 

• 3 méningites, 5 méningo encéphalites, 1 myélite, 1 
mononeuropathie multiple, 2 viscérotropes 

• Pronostic: 1 décès (viscérotrope) 
2 séquelles neuro

Déterminants des effets indésirables graves?



• Analyses neuro immuno (8 LCR et 12 séra): rupture de barrière 
méningée 

• Auto anticorps anti IF chez 3/10 patients 

Déterminants des effets indésirables graves?
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