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Vaccins'préven*fs'et'thérapeu*ques'

•  Un'vaccin'préven*f':'
– Est'u*lisé'avant'la'contamina*on'pour'empêcher'
l’infec*on'de'survenir'en'cas'de'contact'avec'
l’agent'pathogène;'

•  Un'vaccin'thérapeu*que':'
– Est'u*lisé'au'cours'de'l’infec*on'pour's*muler'le'
système'immunitaire'afin'de'ralen*r'l’évolu*on'
de'la'maladie,'en'alterna*ve'ou'complément'aux'
ARV.'



Essai'vaccinal:'les'différentes'étapes'



Les'vaccins'préven*fs'





Thai%trial%RV144%
Inclusion'de'16402'volontaires'à'risque'sexuel'd’acquisi*on'du'VIH'
%
Schéma'prime[boost'associant':''

–  Primer':'vaccin'recombinant'canarypox''virus'(ALVAC),'
inser*on'des'gènes'gag,'pol,'env';'

–  Boost':''gp120'adjuvée'à'l’hydroxyde'd’aluminium.'





Efficacité%vaccinale%corrélée%à%:%
•  présence'd’IgG'spécifiques'de'la'région'conservée'C1'de'la'

gp120,'capables'de'médier'une'cytotoxicité'cellulaire'
dépendante'des'Ac;'

'
•  présence'd’Ac'non'neutralisants'dirigés'contre'les'boucles'V1'

V2;'
'
Présence'd’IgA'associée'à'une'plus'grande'fréquence'd’infec*ons'
VIH.'



L.'Corey;'IAC,'Durban'2016'
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Etude'd’efficacité'HVTN702'

•  Construc*on'd’un'vaccin'spécifique'du'sous[type'C'majoritaire'en'
Afrique'du'Sud:'
–  Construc*on'du'vecteur':'ALVAC[HIV[C'(vCP2438)'
–  Construc*on'd’une'protéine'recombinante'gp120'bivalente'spécifique'

du'sous[type'C;'adjuvant=MF59'
–  Rappel'à'1'an'

•  Résultats'de'l’étude'HVTN097:'
–  Bonne'tolérance'et'immunogénicité'similaire'voire'meilleure'du'

schéma'vaccinal'RV144'en'Afrique'du'Sud'

•  Résultats'de'l’étude'HVTN100:''
–  étude'de'phase'1/2'randomisée'en'double'aveugle'évaluant'

l’immunogénicité'de'ALVAC[HIV[C'et'gp120/MF59'
–  Immunogénicité'>'RV144'



Durée'de'l’étude:'72'mois;'
En'cours'('a'débuté'le'1/11/16)'



Développement'd’un'vaccin'mosaïque'visant'
une'protec*on'contre'tous'les'sous[types'VIH[1'



Etude'de'phase'1/2a:'APPROACH'(HIV[V[A004)'

•  Evalua*on'de'la'tolérance'et'de'l’immunogénicité'de'Ad26.Mos.HIV
+différents'régimes;'

•  400'volontaires'aux'USA,'Afrique'du'Sud,'Ouganda,'Rwanda,'
Thaïlande.'

•  Le'meilleur'régime'a'induit'une'réponse'humorale'(produc*on'
d’an*corps)'chez'100'%'des'par*cipants'à'S12'et'une'réponse'
cellulaire'de'type'CD4'et'CD8'chez'83'%'des'par*cipants.''

•  La'réponse'humorale'et'cellulaire'persiste'jusqu’à'un'an'après'la'
vaccina*on.'

'
'''''''''''''''''''''Essai'phase'IIB'IMBOKODO'en'cours'



Les'vaccins'thérapeu*ques'



Généralités'

•  Les'vaccins'thérapeu*ques'visent'à'améliorer'la'
réponse'immunitaire'de'l’hôte'pour'un'meilleur'
contrôle'de'la'réplica*on'virale'en'l’absence'd’ARV';'

•  Le'premier'objec*f'est'd’obtenir'une'rémission'à'
long'terme,'c’est[à[dire'l’absence'de'reprise'de'la'
réplica*on'virale'après'interrup*on'des'
an*rétroviraux.'





Conclusions'des'études'précliniques'et'cliniques'

•  Aucun'vaccin'thérapeu*que'n’a'encore'induit'de'rémission'à'
long'terme'après'une'interrup*on'de'traitement'programmée'
au'cours'd’un'essai'contrôlé'randomisé';'

•  Les'vaccins'les'plus'promereurs'sont'ceux'qui'élargissent'la'
réponse'immunitaire'de'l’hôte'pour'reconnaître'un'large'
éventail'de'variants'viraux'présents'au'rebond'viral.'

•  La'recherche'sur'les'primates'non'humains'a'montré'que'les'
vaccins'thérapeu*ques'devront'probablement'être'jumelés'à'
un'puissant'agent'd’inversion'de'latence'ou'à'un'modulateur'
immunitaire'pour'induire'une'rémission'à'long'terme'du'VIH'
chez'les'humains'



Conclusion%

•  La'recherche'vaccinale'contre'le'VIH'connaît'des'avancées'
significa*ves';'

•  Deux'vaccins'préven*fs'dis*ncts'sont'en'cours'de'
développement'à'un'stade'avancé'(ALVAC[HIV[C'(vCP2438)'et'
Ad26.Mos4.HIV)';'Une'étude'd’efficacité'(phase'III)'est'en'
cours,'une'autre'pourrait'bientôt'débuter'(essai'phase'IIB'
IMBOKODO'en'cours).'

•  La'mise'au'point'd’un'vaccin'thérapeu*que'apparaît'plus'
lointaine.'Mais'des'candidats'vaccins'sont'en'cours'
d’évalua*on'en'phase'II.'


