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Introduction 

Vacciner: introduire un produit dans le corps pour 

le protéger contre une maladie 

Oui ŵais… 

Vacciner : donner une maladie « a minima »  



Introduction 

DEFENSEURS DETRACTEURS 

C’est la plus ďelle histoire de 
la médecine 

C’est l’uŶ des plus gros 
mensonges des 2 derniers siècles 

Moins de maladies infectieuses 

BeauĐoup d’effets iŶdĠsiraďles 

Atteinte aux libertés personnelles Vacciner : un droit et un devoir 

Efficacité incertaine 

Relation entre effet indésirable et 
vaccin non prouvée: Allégations!! 

overdose vaccinale  Recherche de nouveaux vaccins 



 

C’est uŶe très vieille histoire…. 
 

Il y a 2500 ans…  

en Grèce ou en chine?? 
1er constat: les malades qui ont la variole et 
guérissent ne refont plus la maladie!! 

 

Infecter les enfants par des pustules 

de malades : VARIOLISATION 

 

Procédé décrit après dans plusieurs populations: 
arabes, africains, américains 
 

Arrêté car 1 à 2% de décès 

 

 



Ϯϯ00 aŶs plus tard…. 

Edward Jenner,  
Sarah Nelmes,  
James Phipps 

le 14 mai 1796 

 

           C’est uŶe très vieille histoire…. 
 



VACCINATION: du latin vacca (=la vache) 

 

 

 

  

 

 

1805: Napoléon vaccine ses armées  

Première vaccination à large échelle 

 

     C’est uŶe très vieille histoire…. 
 



Et la coŶtroverse coŵŵeŶça…. 

« On dit doucement,  

dans l’Euƌope chrétienne, que les Anglais  

sont des fous et des enragés: des fous,  

parce Ƌu’ils donnent la petite vérole  

à leurs enfants, pour les empêcher de l’avoiƌ ; des enragés, parce 

Ƌu’ils communiquent de gaieté de Đœuƌ à ces enfants une maladie 

certaine et affreuse, dans la vue de prévenir un mal incertain. Les 

Anglais, de leur côté, disent: «Les autres Européens sont des lâches 

et des dénaturés: ils sont lâches, en ce Ƌu’ils craignent de faire un 

peu de mal à leurs enfants; dénaturés, en ce Ƌu’ils les exposent à 

mourir un jour de la petite vérole.» 

Voltaire (1694-1778)  



Mais le progrès coŶtiŶue… 



Pourquoi vacciner? 

Pour sauver des vies : Plus de 2.500.000 vies 
sauvées par les projets de vaccination de l’OMS 
en 2002 

 

 

 



Pourquoi vacciner? 

Pour protéger contre des maladies infectieuses 
- Protection individuelle 
 

 

 



Pourquoi vacciner? 

Pour protéger contre des maladies infectieuses 
- Protection individuelle 
- Protection collective : « Herd Immunity » (maladies 
contagieuses+++) 
 

 

 

Withney et al , 2002 

Vaccin anti-

pneumocoque 



Pourquoi vacciner? 

Nombre de décès dans le Monde 2000/2015 (source OMS) 

Pourquoi protéger contre les maladies infectieuses? 



Pourquoi vacciner? 

Pour protéger contre des maladies infectieuses 
 

 

 

Oui ŵais… 
 

Pourquoi vacciner contre le tétanos? 

Maladie non contagieuse 

Gerŵe aŶaĠroďie trğs seŶsiďle: ŵesures d’hǇgiğŶe effiĐaĐes 

Maladie non immunisante !!! Vaccin immunisant?? 

France record de cas de tétanos alors que la vaccination est 

obligatoire !!! 
 



Pourquoi vacciner? 

Pour protéger contre certains cancers 

Chiang et al, JAMA 2013 

Vx hépatite B et CHC 

Ozawa, Tohoku J Exp Med 2016 

Vx HPV et K du col 



Pour faire des économies!! 

Pourquoi vacciner? 



Pour faire des économies!! 

Pourquoi vacciner? 

Oui ŵais… 

Comment a –t- on calculer les dépenses? 
Frais de la recherche? 
Dépenses inutiles?? 
Lobbying des firmes pharmaceutiques !! 

"S’il Ŷ’y avait que les vrais malades à soigner, la médecine serait en situation 

économiquement difficile. Il faut donc convaincre l’eŶseŵďle de la population 

Ƌu’elle est potentiellement malade et vendre des médicaments à ceux qui Ŷ’eŶ 

ont pas besoin » (Pr SICARD, président du Comité national consultatif 

d'éthique) 



Polio dans le monde, 1988-2006 

 

Est-ce vraiment efficace? 



Grassly, Phil Trans R Soc B 2013 

Est-ce vraiment efficace? 
Polio dans le monde, 2012 



Est-ce vraiment efficace? 

octobre 1977 
(Somalie) 



Méta-aŶalǇse sur 119 Ġtudes: pas d’effet ĠvideŶt du vaĐĐiŶ 
sur les complications dues à la grippe 

Est-ce vraiment efficace? 

Jefferson et al, Cochrane Database Syst Rev 2010 

Oui ŵais… 



  

Comment ça marche? 

 
 

Principe :   2 caractéristiques du système immunitaire  

spécificité et mémoire 



Réponse immune innée  
 

Macrophage 

C. Épithéliale 

C. Endothéliale 

Polynucléaire Protéines  
plasmatiques 

Cytokines et chémokines 

C. Dentritique Mastocyte 

PRR: Pattern Recognition Receptor ;TLR, NLR,…Ϳ 



CD: lieŶ eŶtre l’iŵŵuŶitĠ iŶŶĠe et adaptative  

Tissu 

Canaux lymphatiques 

Organe lymphatique 
secondaire 

PrĠseŶtatioŶ de l’aŶtigğŶe auǆ Đellules 
de l’iŵŵuŶitĠ adaptative 
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PRR-PAMP 



La réponse immune adaptative 

Th2 Th1 

TCD4 

B 

Expansion 
clonale 

TCD8 

IL-2 

IFNg IL4 
IL13 

LT4 
mémoire 

LB 
mémoire 

LT4 
mémoire 

Réponse immune 
humorale 
(Anticorps) 

B 

Réponse immune  
cellulaire 
(cytotoxique) 

TCD8 

LT8 
mémoire 
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TCD4 
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Expansion 
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IL4 
IL13 

LB mémoire 

Réponse immune 
humorale (Anticorps) 

B 

Rappel 

Vaccin 

La réponse vaccinale  

 



Pourquoi utiliser un adjuvant? 

• ad juvare: auxiliaire/récipient/véhicule 
• Substance immunostimulante capable d’aŵĠliorer 
l’iŶteŶsitĠ, la durée et/ou la maturation de la réponse 
immune  

Chirmule, Front Biosc 2004 



Marrack et al, Nat Rev Immunol, 2009 

Pourquoi utiliser un adjuvant? 

• Modes d’aĐtioŶ: plusieurs hǇpothğses 



LivraisoŶ de l’aŶtigğŶe Immunomodulateur 

    -TraŶsport de l’aŶtigèŶe 
͞AŶtigeŶ vehicles͟ 

assoĐiĠs à l’Ag par adsorptioŶ,Đo-
precipitation ou encapsulation.  
     - Effet dépôt: reteŶtioŶ de l’Ag 
au site de l’iŶjeĐtioŶ 
      - Relargage leŶt de l’Ag 
augmention de la prise en charge  
par les CPA (CD et macrophages) 
         

 

Immununogénecité: 

 

 - Stimulation direct de 
l’iŵŵuŶitĠ iŶŶĠe par  
interaction avec les PRR des CPA 
-Oriente vers une réponse 
humorale et/ou cellulaire 
- Sels d’Alu: réponse Th2 ++ 

 
 

 

But: diŵiŶuer la dose de l’aŶtigèŶe et le reŶdre + iŵŵuŶogèŶe 

Pourquoi utiliser un adjuvant? 



Quels sont les risques? 

liés à l’ageŶt 

infectieux   

 

Liés aux adjuvants 

Liés au procédé 

de fabrication 

Vivant/tué 
Toxine 
Sous –unités 
… 
 

Sels d’aluminum 
+++ 

Conservateur: thiomersal++ 
Culture sur œuf 

??? 

Effets indésirables 

"Le seul vaĐĐiŶ sûƌ est uŶ vaĐĐiŶ Ƌui Ŷ’est jaŵais utilisé". ;Dƌ  ShaŶŶoŶ, NIHͿ 



Effets secondaires mineurs, habituels: 

 

Quels sont les risques? 



Effets secondaires graves: rares:  

• Anaphylaxie: quelque soit le vaccin: rare 

• BCGite: chez les immunodéficients:1 cas/1 million de doses 

• Encéphalopathie en réaction aux vaccins de la rougeole ou 

le DTP: qqs cas/an 

• Paralysie aiguë  après VPO :  250-500 cas/an 

• Syndrome de Guillain-Barré: 

          - vaccin antigripal: 1 cas sur 100.000 doses 

           - vaccins HVB et rougeoliques:qqs cas/an 

 

Quels sont les risques? 



ModifiĠ d’aprğs: Cur Opin Infect Dis 2007 

Médiatisation +++ 

Quels sont les risques? 

Oui ŵais… 



Quels sont les risques? 



Quels sont les risques? 

 

1974 1991 1998 2010 2013 

Coqueluche et 

encéphalite 

Japon 

HVB et 

SEP 

France 

ROR et 

autisme 

GB 

H1N1 et 

narcolepsie 

Finlande 

Suède 

HPV et 

auto-

immunité 

France 



• Décembre 1974 et janvier 1975: 2 cas mortels 
d’eŶĐĠphalite au Japon après vaccination par DPT 
(Diphteria, Pertussis, Tetanus) 

 

 

 

 

 

Quels sont les risques? 

Kanai, Japan J Med Sci Biol 1980 

Coqueluche et encéphalite 

Arrêt de la vaccination 
en avril 1975!!! 

Mécanisme: effet adjuvant 
des autres germes dans le 
même vaccin?? 



 

 

 

 

 

Et les effets indésirables?? 

Kanai, Japan J Med Sci Biol 1980 

Coqueluche et encéphalite 

Oui ŵais… 

Epidémie de coqueluche 
près de 10.000 malades 
entre 1975-1979 



Et les effets indésirables?? 
Coqueluche et encéphalite 

Oui ŵais… 



Quels sont les risques? 
Hépatite B et sclérose en plaque 

• 1991 en France: cas de SEP après vaccination contre 

l’hĠpatite B 

• 1994: enquête nationale de pharmaco-vigilance 

• 1998: suspension de la vaccination en milieu scolaire 

• Mécanisme:  

- mimétisme moléculaire entre l’Ag HBs et la myéline? 

- rôle des sels d’aluŵiŶiuŵ? 

 



Farez et al, J Neurol 2012 

23 études de 

cohorte ou de cas  

14 méta-analyses 

de 1966 à 2011  

Quels sont les risques? 
Hépatite B et sclérose en plaque 

Oui ŵais… 



Quels sont les risques? 
ROR et autisme 

• 1998: article du Lancet: cas d’ autisme après vaccination 
par le ROR en GB 
• Près de 20 études rapportent une augmentation de la 
fréquence de l’autisŵe (GB, France, USA,..) 

• Mécanismes:  
- persistance du virus de la rougeole→ troubles digestifs 
chroniques → modification de la perméabilité intestinale 
→ absorption digestive de substances neurotoxiques → 
manifestations neurologiques 
- rôle du thiomersal? 
 



Quels sont les risques? 
ROR et autisme 

• Méta-analyse: 5 études de cohorte (1256407  enfants) et 

5 études cas témoins (9920 enfants) : pas d’assoĐiatioŶ: OR 

0,84 (95% CI) [0,7-1,01] (Parker et al, Pediatrics 2004) 

• Failles méthodologiques dans l’Ġtude du Lancet 

(Fraude??) 

• Article retiré en 2010 

Oui ŵais… 



Quels sont les risques? 
H1N1 et narcolepsie 

Septembre 2009-aout 2010 : augmentation de l’iŶĐideŶĐe 
de la narcolepsie chez les adolescents vaccinés par 
Pandemrix® en Finlande et en Suède 
 
 

Partinen et al, PLoS One 2012 



Quels sont les risques? 
H1N1 et narcolepsie 

Oui ŵais… 

• Pas d’augŵeŶtatioŶ de la narcolepsie  
     - dans les autres pays avec le même vaccin (38 106 doses) 
     - avec un autre vaccin (Focertia®: même Ag et même 
adjuvant ) 

• Augmentation de la narcolepsie en chine sans vaccin?? 

• Mécanisme: rôle du virus H1N1?  
        - mimétisme entre hypocertine et H1N1  
        - terrrain génétique: HLA DQB1*0602 

• Etude VASECO (8 pays européens): pas de lien   



Quels sont les risques? 
HPV et auto-immunité 

• Novembre 2013 : 1ère plainte contre le Gardasil® en 
France puis 32 plaintes en 6 mois pour maladies auto-
immunes 
• ASIA: Auto-Immune Syndrome Induced by Adjuvants 

Pellegrino et al, Immunol Res 2015 



Quels sont les risques? 
HPV et auto-immunité 

• Mécanisme:  
- Mimétisme moléculaire entre le germe et des auto-Ag 
- Adjuvant (Alu++): renforce la réponse immune d’où le 
risque d’auto-immunisation 

• Démonstration sur un modèle animal: Vx HBV 

Agmon-Levin et al, J Autoimmun 2014 



Quels sont les risques? 
HPV et auto-immunité 

Oui ŵais… 

• Modèle animal: rôle de l’aluŵiŶiuŵ: 
- Dose de l’Ag utilisée; 58 doses/injection 2inject à 4 mois 
d’iŶtervalle 
- Dose de l’aluŵiŶiuŵ: 46 à 289 fois la dose utilisée dans 
les vaccins 
               ASIA: mythe ou réalité? (Hawekes et al, J Autoimmun 2015) 

 

• Méta-analyse : manifestations systémiques (arthralgies, 
fièvre, fatigue) RR: 1,33; 95% CI [1,18-1,50] mais pas de 
MAI!! (Setiawn et al, Jpn J Clin Oncol 2017)  



Modifié d’aprğs Chen, Lancet 1996 

Conclusion 

Rôle des systèŵes d’iŶforŵatioŶ +++ 



Conclusion 

DEFENSEURS DETRACTEURS 

E 

Et vous, dans quel camp êtes 

vous?? 


