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Cellules veille et réponse aux épidémie
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Avril à juin 2025 : 
70 cas aux Etats-Unis : 
- 41 associés à des vaches laitières malades
- 25 associés à des volailles infectées 
- 1 expositions à des oies sauvages
- 3 expositions inconnues
- 1 mort

En 2024-2025
91 cas humains de A(H5N1) dans le 
monde :

15 cas au Cambodge dont 6 décès, ayant tous 
eu des contacts rapprochés avec de la volaille 
malades sauf un,

3 cas au Vietnam, dont 2 décès exposé à des 
oiseaux sauvages.

1 cas en Australie, chez un enfant ayant 
voyagé en Inde

1 cas en Chine, revenant du Vietnam et en 
contact avec de la volaillee dans un marché.

1 cas en Angleterre exposé à des oiseaux 
infectés dans une ferme

Focus A(H5N1)

3 clades H5 concernés depuis 2024 : 
- 2.3.4.4b : Etats-Unis, Canada, RU
- 2.3.2.1c : Cambodge, Vietnam 
- • 2.3.2.1a : Inde

Nombre cumulatif cas entre 2003-
2025 dans le monde
- 964 cas dont 466 décès
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30/06/2025

A(H5N1)

• 1ère transmission du virus H5N1 à des vaches 
laitières

• Infection des cellules épithéliales des alvéoles de 
la glande mammaire

Présence du virus dans le lait

• Transmission inter et intra-espèce

• Préoccupation alimentaire :  sécurité des produits
laitiers non pasteurisés
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A(H5N1)
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• Premier cas lié à une exposition à des vaches laitières infectées 
au Texas.

• Ouvrier agricole 
• Conjonctivite unilatérale (œil droit) avec hémorragie sous-

conjonctivale.
• Contact direct avec des vaches malades 
• Oseltamivir pour le patient et ses contacts proches
• RT-PCR + sur écouvillons nasopharyngé et conjonctival: clade 

2.3.4.4b, génotype B3.13
• Mutation PB2 E627K: marqueur d’adaptation aux mammifères.

A (H5N1)
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• Enquête séroprévalence H5N1) avec un recrutement cible de 150 vétérinaires praticiens des 
bovins ayant été exposés au bétail au cours des trois mois précédents.

• 55 % exerçaient dans des États où les troupeaux laitiers étaient infectés par le virus de l'IAHP(H5) 

• Trois vétérinaires (2 % ; IC 95 % = 0,7 %-5,7 %) participants à l'enquête avaient des anticorps 
contre l'IAHP A(H5) de type sauvage 2.3.4.4b 

• Aucun symptôme

• Aucun n'a travaillé avec des vaches laitières infectées ou suspectées d'être infectées par H5N1 

• Un praticien a travaillé avec des volailles infectées par le virus IAHP A(H5)

Ces résultats suggèrent qu'il pourrait y avoir des vaches laitières infectées dans des États où 
l'infection des vaches laitières n'a pas encore été identifiée

AH5N1
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A(H5N1)

Évaluer si les vaccins homologués peuvent générer des anticorps neutralisants contre la souche actuelle H5N1 clade 2.3.4.4b 
(notamment la souche A/Astrakhan/3212/2020)

Méthodologie

• Les 3 échantillons de sérum ont été obtenus à partir
d'études cliniques portant sur des vaccins H5N1 
homologués, testé en aveugle :

» Essai 1 : Vaccin A/Vietnam/1203/2004 (clade 1, non 
adjuvanté)

» Essai 2 : Vaccin A/Vietnam/1203/2004 (clade 1, avec 
ou sans MF59)

» Essai 3 : Vaccin A/Indonesia/5/2005 (clade 2.1, avec ou
sans AS03)

• Les réponses immunitaires ont été mesurées par :

» SPR (Surface Plasmon Resonance) : liaison des anticorps

» Inhibition de l’hémagglutination

» MN (Microneutralization) : neutralisation virale

Résultats

Les vaccins adjuvantés (MF59 ou
AS03) ont générés des AC neutralisants
croisés capable des neutraliser la souche
H5N1 clade 2.3.4.4b.

Taux de séroconversion (SCR) :

» Jusqu’à 95 % après 3 doses du vaccin
Vietnam + MF59

» 60–86 % après 2 doses du vaccin
Indonesia + AS03

Licensed H5N1 vaccines generate cross-neutralizing antibodies against highly pathogenic H5N1 clade 2.3.4.4b influenza virus
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•Essai CENTERSTONE
•15 pays de 2019 à 202
•1457 patients index (5 à 64 ans testés positifs 
pour la grippe) 
•2681 contacts familiaux inclus

Réduction relative du risque de transmission 
virologique (PCR+ avant J5) au contact de 29 % 
sous Baloxavir
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Épidémie du virus Marburg en Tanzanie 

et virus Ebola Sudan en Ouganda

14 janvier 2025-13 mars 2025 30 janvier 2025- 26 avril 2025 
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The Collaborative Open Research Consortium (CORC)

Le champ d'action du CORC s'étend à l'ensemble de la 
famille des filovirus et spécifiquement:
- Orthoebolavirus zairense
- Orthoebolavirus marburgense
- Orthoebolavirus sudanense

Centres de recherche ouverts et collaboratifs conçus pour 
renforcer la préparation et la réponse aux épidémies.
- Réunit des experts, des universitaires, des entreprises 

privées et des agences de santé publique
- Favorise le partage de données Favorise le développement 

rapide de contre-mesures médicales
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- Essai clinique de phase 1, ouvert et non randomisé, à 
doses croissantes, au Royaume-Uni.

- 26 participants sains (18-55 ans) répartis en 3 
groupes de dose : faible, moyenne, élevée.

- Une seule dose élevée a induit une séropositivité à 
100% pour le virus Ebola (anti-glycoprotéine par 
méthode ELISA) et à 86% pour le Ebola Sudan dans le 
groupe à forte dose.

- Réponse cellulaire à partir du 14eme jour

Ebola Sudan



ANRS I Maladies infectieuses émergentes

1.

Ebola Sudan

• ODV une fois par jour chez PNH 
pendant 10 jours 24h après 

l'exposition au SUDV
confère une protection de 100 %

• ODV 5 jours confère une 
protection de 60 %

.
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Marburg

- Etude menée sur 6 macaques cynomolgus
- Dose quotidienne de 10 jours d'ODV à 24 heures après 

l'exposition par Marburg
- Protection de 80 % contre une infection mortelle par le virus 

MARV à une concentration mille fois supérieure à la dose 
létale, retardant la réplication virale et l'apparition de la 
maladie.
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Marburg

Essai Clinique de Phase 2 : Vaccin Marburg

Contexte

• Première épidémie de Marburg au Rwanda déclarée le 27 septembre 2024

• Essai lancé par l’Institut Sabin Vaccine, parrainé par le Rwanda Biomedical Centre (RBC).

Le Vaccin glycoprotéine de Marburg Angola

cAd3 : adénovirus de chimpanzé non réplicatif

L’Essai Rwanda 2024  
• 1 700 doses pour les soignants de première ligne, débuté le 6 octobre 2024

9 jours

4 sites d’essais cliniques

L’Essai Phase 2 2023: Uganda et Kenya 
• 125 volontaires sains (18 à 70 ans) ont été recrutés dans 

les deux pays L’Essai Phase 2 2025: USA

• Essai randomisé 200 volontaires, contrôlé par placebo et 
en double aveugle, 

• sécurité et l’immunogénicité du vaccin sur un an.

Résultat Rwanda :
-le vaccin semble sûr, sans effets secondaires graves rapportés. 
- Les données sur l’immunogénicité et l’efficacité sont en cours 
de collecte 



Mpox



• 108 cas confirmés par PCR dans la région minière de Kamituga, RDC, 09/23 à 01/24
• Sous-lignage génétiquement distinct = Ib de ceux connus auparavant en RDC
• Faible diversité génétique
• Taux de mutation APOBAEC3 élevé
• Transmission humaine soutenue, confirmée par des données génomiques
• Transmission probable par contacts sexuels : 29 % des cas TS, âge médian 22 ans,

52 % de femmes.
• Challenges pour le diagnostic

• Clade Ia : caractérisé par une diversité génétique élevée et faible
signature APOBEC3 : transmissions zoonotiques multiples.

• Clade Ib : peu diversifié, avec forte signature APOBEC3, indiquant une
transmission humaine soutenue, notamment dans des réseaux
sexuels ou contact rapproché



• Contexte : Première évaluation randomisée du tecovirimat pour Mpox clade I, 

• Méthode : 597 patients hospitalisés (adultes et enfants, y compris femmes enceintes) ont 
reçu du tecovirimat ou un placebo pendant 14 jours. Suivi standardisé, soins de support 
intensifs.

• Résultats : 
• Temps médian de guérison des lésions : 7 jours (tecovirimat) vs 8 jours (placebo) –

différence non significative. 
• Pas de différence sur la clairance virale (PCR sang, lésions, oropharynx). 
• Aucune alerte de sécurité ; effets indésirables similaires dans les deux groupes. 
• Mortalité 1,7% < au taux attendu 4,6%, probablement grâce à la qualité des soins.

Conclusion : Tecovirimat n’a pas accéléré la guérison des lésions mpox clade I. Bien toléré. 
Importance du soin de support +++



• Dans un essai mené par le NIH, le tecovirimat s’est avéré sûr, sans effets indésirables majeurs
• Pas raccourcissement de la durée de cicatrisation des lésions ni de diminution de la douleur comparé au placebo

chez des adultes présentant une forme légère à modérée de Mpox (clade IIb)

Brincidofovir ? ; Cidofovir ? ; Anticorps monoclonaux

Essai randomisé multi-pays Unity (clade IIb): 480 participants randomisés au 8/5/25 = taille d’échantillon prédéfinie
Résultats à venir (IAS Kigali ?)



• Méta-analyse de 35 études évaluant vaccin de 3ᵉ génération
notamment auprès de populations à risque durant l’épidémie
Mpox 2022–2023

• Efficacité observée :
• 1 dose de MVA-BN : efficacité moyenne de 76 %

(IC 95 % : 64–88 %) sur 12 études.
• Série de 2 doses : efficacité moyenne de 82 %

(IC 95 % : 72–92 %) sur 6 études
• Prophylaxie post-exposition : efficacité estimée à

20 %?, mais jugée peu fiable en raison biais de délai
entre exposition, vaccination et apparition des
symptômes.

• La majorité des études évaluaient plutôt des contextes PrEP
chez des populations masculines à risque (MSM).



Chikungunya



• 31 patients infectés par le virus Chikungunya

• Réponse immunitaire CD4⁺ monofonctionnelle,
produisant essentiellement du TNF-α, persiste
chez 87 % des patients jusqu'à 6 ans après
l’infection.

• Cette mémoire immunitaire est associée à des
douleurs articulaires chroniques, suggérant un
rôle de cette réponse dans la pathogénie à long
terme du chikungunya.

• 2015 Malagasy & al., PLOS Negl Trop Dis : Chez
des souris infectées par le CHIKV, l’administration
d’étanercept (anti-TNF) a significativement réduit
l’inflammation articulaire (infiltrat cellulaire,
œdème), et la nociception (douleur induite).

• Étude brésilienne chez des patients atteints de
maladies inflammatoires chroniques
(polyarthrite, spondylarthrite) infectés par le
CHIKV : Les patients traités par biothérapies
incluant des anti-TNF ont présenté moins de
séquelles articulaires



• Après 18 ans sans transmission autochtone ré-
émergence en Aout 2024

• L’analyse génomique de 173 souches montre
l’émergence d’un lignage unique de génotype
ECSA-2, porteur de mutations (E1-A226V, E2-
I211T, E2-L210Q) favorisant l’adaptation au
moustique Aedes albopictus.

• Ce lignage distinct de celui de 2005–06 s’est
également propagé à Mayotte et à l’île
Maurice, avec un risque de dissémination
internationale via les voyageurs.



• 4 (1,6 %) sujets du groupe IXCHIQ ont présenté une 
séro-réponse à J8

• 263 (98,9 %) sujets du groupe IXCHIQ ont présenté 
une séro-réponse à J29

• 241 (98,0 %) sujets du groupe IXCHIQ ont présenté 
une séro-réponse à J85

• 233 (96,3 %) sujets du groupe IXCHIQ ont présenté 
une séro-réponse à J180.

• Conclusion des auteurs : vaccin sûr, bien toléré et
très immunogène, administré en dose unique,
constituant un candidat prometteur pour prévenir
l’infection à chikungunya.

Ixchiq - Vaccin vivant atténué 



Tolérance

• Le profil de tolérance chez les adultes âgés de 65
ans et plus était similaire à celui des adultes de
moins de 65 ans (données non présentées dans
l’article).

• Seuls deux EI graves (un épisode de myalgies
résolutif en 30 jours mais ayant nécessité une
hospitalisation de J4 à J9 chez un homme de 58 ans
; et un syndrome inapproprié de sécrétion
d’hormone antidiurétique (SIADH)) ont été
considérés comme imputables au vaccin.

• Conclusion des auteurs : vaccin sûr, bien toléré et
très immunogène, avec une excellente consistance
de fabrication, administré en dose unique,
constituant un candidat prometteur pour prévenir
l’infection à chikungunya.

Source : HAS

v

v



• Environ 43 400 doses du vaccin Ixchiq ont été administrées à La Réunion, dans l’ensemble des autres
départements français, dans d'autres pays de l'UE, aux États-Unis ainsi qu'au Canada.

•

• Parmi ces doses, il a été estimé que 43 % d'entre elles (soit 16 236 doses) ont été administrées à des personnes
âgées de 65 ans et plus, considérées comme présentant le risque le plus élevé d’évolution vers une forme grave en
cas d'infection par le CHIKV.

• Au 2 mai 2025, un total de 19 cas d'évènements indésirables graves consécutifs à l'administration du vaccin Ixchiq
ont été signalés, dont 11 cas en France, notamment à La Réunion, 7 aux États-Unis et 1 en Autriche.

• La plupart des patients concernés sont également atteints d'autres maladies. La cause exacte de ces évènements
indésirables ainsi que leur lien avec le vaccin n'ont pas encore été déterminés.

• Jusqu'à présent, 17 cas graves concernaient des personnes vaccinées âgées de 62 à 89 ans, dont 2 ont été fatals.



Points clés
• 3 patients ayant développé des réactions graves après vaccination avec le vaccin vivant atténué YFV-17D.
• Présence d’auto-anticorps neutralisants dirigés contre la majorité des sous-types d’IFN-I
• 37,5 % des patients sévèrement atteints présentaient ces auto-anticorps, vs 0,3 % dans la population générale
• Mécanisme connu : auto-anticorps anti-IFN-I bloquent la réponse antivirale initiale, permettant une réplication

exacerbée du vaccin.
• Conséquences possibles : complications sévères post-vaccination.
• Les auto-anticorps anti-IFN-I peuvent constituer un facteur de risque majeur d’événements indésirables graves suite

aux vaccins vivants atténués (comme YFV-17D).
• Piste de recherche : vérifier cette hypothèse pour Ixchiq, notamment chez les seniors – ce qui pourrait soutenir un

dépistage ciblé ou recommander l’alternative VLP (Vimkunya) pour les personnes à risque



• 3 254 adultes et adolescents (âgés de 12 à 64 ans)
Vimkunya (n=2790) vs placebo (n=464)

• Sécurité : Profil très favorable : les effets indésirables
étaient principalement légers à modérés (douleur au site
d’injection 23,7 %, fatigue 19,9 %, céphalée 18 %). Aucun
effet grave ni signal de sécurité préoccupant.

• Immunogénicité : à 22 jours post-vaccination, 97,8 % des
vaccinés ont présenté une réponse sérologique
(augmentation significative des anticorps neutralisants),
contre 1,2 % dans le groupe placebo.

• Consistance de lots : Trois lots différents du vaccin testés :
les ratios GMT entre les lots (A:B, B:C, A:C) étaient compris
entre 0,95 et 0,98, confirmant une fabrication fiable et
cohérente

• Conclusion générale : une dose unique de Vimkunya
induit une réponse immunitaire rapide, forte et
homogène, avec un excellent profil de tolérance chez les
sujets de 12 à 64 ans.
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VimKUNYA – Vaccin à particules pseudo-virales
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CHIK-RE-VAC
Numéro EU-CT : 2025-521307-43-00

Evaluation de l’efficacité en vie réelle, de la sécurité, et de l’immunogénicité
de la vaccination contre le chikungunya chez les populations à risque de forme sévère ou compliquée : étude 

prospective à La Réunion
Investigateur coordonnateur: Dr Patrick Gérardin
Investigatrice Etude d’efficacité : Dr Emilie Mosnier
Promoteur: CHU de la Réunion

Vacceptachik
Etude de l’acceptabilité vaccinale contre le chikungunya à la Réunion en période d’épidémie, une approche mixte 

qualitative et quantitativeInvestigateur coordonnateur: Dr Rodolphe Manaquin
Investigatrice Etude quantitative : Dr Emilie Mosnier
Investigatrice Etude qualitative : Dr Sophien Horri
Investigateurs associés : Dr Dimitri Kornblum & Dr Patrick Gerardin
Promoteur: CHU de la Réunion



Merci 



Back-up



• A la Réunion 6000 doses délivrés en
majorité > 65 ans
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Les principaux vaccins et candidats vaccins

Nom (fabricant) Technologie Phase de développement

Phase 1 :
sécurité

Phase 2 : 
immunogénicité

Essai de 
challenge PNH

Phase 3: 
Réponse 
vaccinale

ChAdOx1 Chik (Oxford) Vecteur viral ✓ ?

mRNA-1388 (Moderna) ARNm ✓ ?

BBV87 (Bharat Biotech) Inactivé ✓ ✓ ? ?

MV-CHIK (Themis-MSD) Vecteur viral ✓ ✓ ✓ ❌

VLA 1553 & VLA 1555 
(Valneva & Inst. Butantan)

Vivant atténué ✓ ✓ ✓

CHIKV-VLP/
PXVX0317 (MVA-BN)

VLP + 
Aluminium

✓ ✓ ✓

Cherian, NPJ Vaccines, 2023 







Mpox : historical overview

1958 1970 1980 2003 2018-2021 2022 - 2023 2023 2024-Present

* suspect and confirmed cases

WHO announces 

smallpox eradication

1st human case of 

mpox, in a 9-month 

boy in the DRC

1st case of mpox 

identified in 

cynomolgus monkey in 

Denmark

USA mpox 

outbreak related 

to infected prairie 

dogs from Ghana. 

71 confirmed & 

probable cases.

Single cases of 

mpox related to 

travel from 

Nigeria

Global outbreak PHEIC 

07/22 –0 5/23

87,377 cases

140 deaths

Increase cases in DRC

03/23: clade I sexual 

transmission

9/23: clade Ib detected

8/24 PHEIC declared

11/24: 46,794 cases*

11/24: 1, 081 deaths*

Nigeria

USA

UK Israel

Singapore

Zoonotic disease
+ Human-to-Human

Zoonotic disease

+ Human-to-Human

Placide Mbala, INRB, RDC





Epidémie actuelle à la Réunion : incidence et mortalité 

• Epidémie « brutale »

• 200 000 cas estimés au 11/06/25 

• Populations à hauts risques : 

• les nouveau-nés, 

• les personnes âgées et 

• les personnes souffrant de comorbidités

• Personnes âgées +++

• Nouveaux Nés

• Comorbidités 



Stratégie vaccinale à la Réunion


