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8096 cas

774 morts

Skowronski, ann rev med 2005

Un 1er coronavirus :
2003 : SARS



Un 2ème coronavirus épidemique, 2012: 
MERS-Cov
(middle-eastern respiratory syndrom)



Un 3ème coronavirus : 
2019-nCov 
puis SARS-CoV-2







SARS-CoV-2



Cas de Covid-19 dans le monde au 25 mars 2020
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Cas de Covid-19 dans le monde 
au 14 avril 2020
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20/02/2021 - Cas pour 100000



20/02/2021 - morts pour 100000



20/02/2021 - Cas pour 100000



20/02/2021 - morts pour 100000



Février  2020
72 314 cas



72 314 cas



• 1 passager fébrile quitte le bateau ; diagnostic de Covid-19
• Les 3 711 passagers et membres d’équipage restent à bord
• 3 063 PCR réalisées

• 619 cas positifs, dont 318 asymptomatiques
• Mortalité : 1,3% (2,6% des symptomatiques)

 Dont 13% des >70 ans symptomatiques



Sur le plan physiopathologique : 2 phases

• Une phase marquée par la réplication virale : 1ère semaine de symptômes
‒ Virus aisément détectable dans les voies aériennes

‒ Signes généraux marqués : myalgies, fièvre, asthénie 

‒ Toux sèche : pneumonie virale

‒ Diarrhées non rares

• Une phase inconstante marqué par une intense activation de l’immunité 
innée : 2ème semaine de symptômes

‒ Plus de virus cultivable dans les voies aériennes

‒ Pneumopathie inflammatoire potentiellement grave

‒ Syndrome inflammatoire



Facteurs de risque de maladie grave

• Facteurs principaux :
- âge
- Surpoids (surtout pour les personnes de moins de 60 ans)
- Sexe masculin

• Autres facteurs importants :
− Diabète - Hypertension compliquée
− BPCO - Insuffisance cardiaque
− Cancer récent - Insuffisance rénale chronique
− Transplantation d’organe - Trisomie 21

• Et aussi : 
− Grossesse 
− Hypertension





Traitements
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18/03/2020

2 arms - 99 and 100 patients

Median interval time between symptom onset and 

randomization: 13 days (IQR, 11 to 16 days)





29/04/2020

158 dans le bras remdesivir, 79 dans le bras placebo

Temps median entre le début des symptoms et la mise

sous traitement : 10 jours (IQR 9–12)



Évolution de la 
charge virale



2 bras de 538 et 521 patients



Traitement après 9 jours de 
symptômes en médiane



Spinner





Wu mars 2020



2104 patients dexamethasone, 4321 standard of care





Les anticorps neutralisants monoclonaux

• Pas d’efficacité clinique dans plusieurs études

• Diminution plus rapide de la charge virale

• Disponibles en France depuis cette semaine … Indication ? Risques ?



Les vaccins Covid-19 !



Funk juin 2020

Vaccin Covid-19 : à partir de la publication de la séquence :
1,5 mois avant la publication de résultats en modèle animal / vaccin protéique
3-4 mois avant la mise en route de phase 1 de vaccins ARN et adénovirus
6 mois avant la mise en route de phase 3 des mêmes
11 mois avant la publications de premiers résultats d’efficacité



Pourquoi cette rapidité ? 

• Il y a eu de très nombreux travaux depuis 20 ans sur l’explorations de 
multiples modes de vaccination 

− en particulier, recherche autour des vaccins anti-VIH, et des vaccins anti-cancer

− Donc les choses ont pu aller très vite dès le SARS-CoV-2 typé

• On connaissait assez bien les corrélats de protection pour les coronavirus : 
obtenir des vaccins anti-protéine spike (et en particulier contre le site de 
liaison au récepteur cellulaire, le RBD) est protecteur

− Il a suffit d’élaborer des vaccins immunisant principalement contre cette protéine

− Faire un candidat vaccin anti-Covid s’est révélé beaucoup plus aisé que, par ex., le VIH

• Un énorme effort financier et scientifique a été fait
− Associations d’états et d’industriels (aux USA [Moderna], en Chine [CanSino], en Russie 

[Gamaleya], en France [Pasteur] …)







Protéine Spike

Huang Nature 2020



Neutralizing Ab response

2008

T lymphocyte response



2020

Vecteur viral (adénovirus) 
basé sur la protéine spike



Nextstrain.org

Une faible dérive génétique : taux de mutations bas





Poumon de primates vaccinés ou non 
puis inoculés avec SARS-CoV-2

17 mars 2020

L’immunisation par la protéine Spike 
(adjuvantée avec l’aluminium) est protectrice 
en modèle macaque de la Covid-19







The New York Times



The New York Times

Au 25/02/2021



2018





Stabilisation des ARNm :
Queue poly-A 
Éléments régulateurs en 5’ et 3’
Cap en 5’

Améliorer la disponibilité : 
nanoparticules

Améliorer la ‘’prise en charge’’ cellulaire : 
Optimisation de codons
Substitution par 1-methylpseudouridine
Purification pour éliminer les double brins



2017



2017

Réponse initiale Après le rappel à 1 an



2018



December 10, 2020

Phase 3 Pfizer



Phase 3 Pfizer
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Phase 3 Pfizer



July 28, 2020





Les humains vaccinés 
présentent des Ac
neutralisants



Les humains vaccinés 
présentent toujours des 
Ac neutralisants 119 
jours après la 1ère dose



Après la conférence de presse du 30/12 …



Phase 3 Moderna



Phase 3 Moderna



Phase 3 Moderna



Phase 3 Moderna



Phase 3 AstraZeneca

8/12/2020



Protection
Infections symptomatiques

Phase 3 AstraZeneca

8/12/2020
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Taux d’anticorps

≥12 semaines

9-11 semaines

22 / 02 / 2021



September 4, 2020 

Participants vaccinated with rAd26-S on day 0 

and rAd5-S on day 21 

Phase 2 du vaccin 
Gamaleya : on obtient 
des Ac neutralisants



14/12/2020

Phase 3 du vaccin 
Gamaleya



2 février 2021





Janssen (Johnson&Johson)
Adenovirus Ad26
24/02/2021



Janssen (Johnson&Johson) - Ad26 - 24/02/2021





Aout 2020 Phase 2 du vaccin 
CanSino





Données de la « vraie vie »



Preliminary assessment of real-world vaccination efficacy in 62,138 individuals from the Mayo 
Clinic and associated health system (Arizona, Florida, Minnesota, Wisconsin) between December 
1st 2020 and February 8th 2021. 
Our retrospective analysis contrasts 31,069 individuals receiving at least one dose of either 
vaccine with 31,069 unvaccinated individuals who are propensity-matched based on 
demographics, location (zip code), and number of prior SARS-CoV-2 PCR tests.



263 of 31,069 (0.85%) vaccinated 
individuals tested positive for SARS-CoV-
2 compared to 661 of 31,069 (2.13%) 
matched unvaccinated individuals



18 février 2021











596 618 personnes vaccinées
Appariées avec le même nombre de non-vaccinées 

24/02/2021





Variant B1.1.7 
(découvert au R-U)

Variant B1.351 
(découvert en Afr. du S)

Variant P.1
(découvert au Brésil)

« Dérive » virale au cours du temps



Les mutations du SARS-CoV-2
(GISAID 3/02/2021)
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Variant B.1.1.7 
au Pays de Galles

https://gov.wales/coronavirus-covid-19-infection-survey-31-january-6-february-2021-html

Tous types viraux confondus



https://gov.wales/coronavirus-covid-19-infection-survey-31-january-6-february-2021-html

Variant B.1.1.7 
au Pays de Galles



Variants
en

Europe



Efficacité contre les hospitalisations 
pour Covid-19 :

• AstraZeneca quel que soit l’âge :

74% à 2 semaines, 
84% à 3 semaines, 

94% à 4 semaines

• Après 80 ans : 

67% à 2 semaines, 
75% à 3 semaines, 

81% à 4 semaines

Efficacité du vaccin en Écosse après une 1ère dose

Nombre et type de vaccin par classe d’âge

5,4 millions de personnes, dont 1,4 millions vaccinées – majorité de variant B.1.1.7



Protection contre B.1.351 « Sud Africain » -Vaccin AZ de phase 3 

111

Mahdi S et al, medRxiv, 2021

doi :10.1101/2021.02.10.21251247



• Poliomyélite

• variole

• Rougeole

• Rage

• Hépatite B (pour l’hépatite fulminante)

• Fièvre jaune

• Ebola

• (Grippe)

• …

La solution à toutes ces maladies infectieuses virales aiguës n’a pas 
été l’élaboration d’un traitement, mais le vaccin


