Les vaccins contre le SARS-CoV-2

SARS-CoV-2 : schéma 3D simplifié
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Le virus : SARS-CoV-2 cause du syndrome respiratoire aigu sévére,



Le concept d"ARN messager a été formulé et validé expéri-
mentalement par Jacques Monod et Frangois Jacob en 1960
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Les différents types de vaccins envisagés

a. Vaccins inactivés \ ¢. Vaccins a vecteur viral
Les vaccins inactivés contiennent du SRAS- Les vaccins & vecteur viral sont composés
CoV-2 inactivé par traitement chimigue d’un autre virus modifié pour qu’ils

expriment la protéine §

Gene de la

Nucléoprotéines et Protéine Domaine de liaison
proiéine §

ARN viral d’enveloppe (E) au récepteur

b. Vaccins a protéines recombinantes
Vaccin composé de
domaines de liaison au
récepteur recombinés

¥

Vaccin composé de
spicules recombinés

“d. Vaccins 4 ARN
Les vaccins & ARN sont composés de

nanoparticules de lipides dans lesquelles
se trouve "ARN,

% - Génedela
protéine S

Protéine S (ou
Les particules pseudo-virales ne contiennent spicule)
pas d’ ARN viral mais expriment des Protéine I .
protéines S, M et E a leur surface membranaire (M) e. Vaccins a ADN

Les vaccins 8 ADN sont composés d'un
‘f}w!q{“ SRAS'COV'Z ADN circulaire codant pour la protéine S
':&., i"’ Gene de la
. 5 protéine S
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Que contiennent les vaccins ARN ?
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Le vaccin a ARN de Pfizer/BioNTech est constitué d'un ARN messager synthétique. Celui-ci comprend la

séquence codant la protéine S et les signaux qui permettront sa traduction en protéine S par les cellules
des personnes vaccinées.

Il existe également une autre construction dans laquelle on ajoute une réplicase qui permet I'amplification
de 'ARN m.



L" ARNm véhiculé par des liposomes est internalisé dans les cellules puis traduit en protéines S. Ce mécanisme
mime ce qui se passe lors d'une infection naturelle. La cellule « infectée » présente les protéines virales via son
CMH aux cellules de l'immunité. Il y a stimulation de la réponse cellulaire (lymphocytes T) et de la réponse
humorale (production d'anticorps par les lymphocytes B). L'ARN lui-méme déclenche également I'immunité innée
(destruction directe des cellules infectées).
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Covid-19 : principaux candigats vaceing en phase |l des tests cliniques (novembre 2020)
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Comparaison de certains vaccins Covid-19

Compagnie Type Doses Quelle est

'efficacité* ? Shockage
Vecteur
A b alGns / 62-90% Température
L= X2 normale du
enetiquement R
Oxford gnodiﬁg) réfrigérateur

Uni-AstraZeneca

E ARN (partie du

artie 95% a 20
— code génétique
Moderna du virus)

//ixz -

Ea ARN 95% E -70
X2
/ X2

Pfizer-BioNTech

= Vecteur viral 92% If) Tnl::llzzuure
Gamaleya réfrigérateur
(Sputnik V) (sous forme

seche)



Les résultats du test phase 3 de deux vaccins

LE VACCIN DE PFIZER - BIONTECH
CORONAVIRUS vs CELUI DE MODERNA
Le vaccin de Le vaccin de

SIONT=CH o G2 moderna

Vaccin testé Vaccin testé

sur 43538 sur 30000
volontaires .
Ils ont volontaires
(phase 3) rezt;u (phase 3) Ilrsegst
L 4 & 2
| | R Tk
170 cas de Covid 8 chez les vaccinés 95 cas de Covid 5 chez les vaccinés et
et 162 chez les « placebo » 90 chez les « placebo »
Pfizer effiFGCiTé 95 Z° . Moderna efficacité 95 %
Intervalle de confiance 89,9%-97,3%
L £ ek + 2 injections...
Calcul de l'efficacité = ¢ 2injections.. ¢ .. 2 4 semaines d'intervalle.
1 — cas vaccinés ¢ ..a 21 jours d'intervalle. ¢ Conservation: -20°C (6 mois)

cas « placebo » ¢ Conservation: -70 a -80°C. 2 2 8°C (1 mois)



The KEW IRGLANI [OURNAL ! MEDICINE

HESEARUH SUMMALY

Safety and Efficacy of the BNT162b2 mRNA Covid-19 Vaccine

F.P. Palack, et al, DO 10,1056 NEJMoa23 4577

CLIMICAL PROBLEM

Salé s alfective wiecines 10 prevent seven:
sendeame coronavingg 2 AARE-Cal-21 inftetinn and
Liowid-1% are argeatle neaded. Noowaosines e peates
againgt heteenronavingaes are curranciy available, and
i A-bazzd vaccine: have nof boen wadcly tesred.

CLIMICAL TRIAL

A mandomized, double-blind smwody of an mENA vaceine
aneading the SARS-CoN-2 spile prorein.

43,548 participanes 210 vears old wore azsizned m
roozive the vaoeine or placcho by intramuscvlar injoction
oo day 0 and day 21, Pardcipants wore followed for
safety and tor the development of semptomaze Covid- L9
tor a median of 2 months,
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RESULTE

Safety;

Vavrine revipients had loval reacouns (zain, erpthena,
swelling) andd systemic ractions [e.g., fever hradache,
mwalggias) at higher riles than placebo secipients, with
1A0re TN 15 rc-]l'uwi.'lg_ e seonnd Jnse, Most wears
il oo mnlerare and resolved r:lPil]:!.',

Effacacy:

The waccine sliowed snme el pretestion 12 davs aficr
the first disey 7 dags alier the secnnd dose, 925 elficeay
was nhacrad.

LIMITATIGNE AND REMAINING QUESTIGNS

Further snody is roquived o wndersiand the following:

Safeoy and cfficacy boyond 2 moodis eod io groups
not included in this trizl fe.g., children, orepmanc
women. and immunecompromised porsons).

Whether the vaoving protects dguinst asymptomase
infertion and transmission oo unveccinated prrsons,

Huow b deal with those who miss the second
wancine duse,
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Waccine efficacy of 85% (5% nedihh;_- Interval, %.3—5?.6%}

COMNCLUSIONS

Publication scientifique des résultats
des tests phase 3 du vaccin Pfizer
/BioNTech dans le journal New
England Journal of Medecine le 10
décembre
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