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ALVAC vCP1521 (ALVAC-HIV); AIDSVAX B/E (AIDSVAX®)

ALVAC-HIV (sanofi pasteur); AIDSVAX® (VaxGen, Inc)

Ces vaccins sont conçus pour prévenir l’infection (vaccin préventif) au virus de l’immun-
odéficience humaine (VIH), ou en cas d’infection, pour maîtriser la propagation du virus
à d’autres cellules (vaccin thérapeutique) afin de retarder la progression vers le syndrome
d’immunodéficience acquise (SIDA).1

La combinaison des vaccins ALVAC-HIV vCP1521 et AIDSVAX® B/E (la combinaison
de vaccins « prime-boost ») est actuellement l’objet d’un essai de phase III (RV144) en
Thaïlande.1,2

Le vaccin ALVAC-HIV fait parti d’un groupe de vaccins anti-VIH utilisant des virus
canarypox génétiquement modifiés comme vecteurs des gènes VIH. Le virus canarypox
est non réplicatif dans les cellules humaines. Une fois administrés, les virus canarypox
recombinants expriment les molécules VIH étrangères, induisant une réponse immuni-
taire spécifique au VIH. L’hybride ALVAC-HIV, vCP1521, porte trois gènes, env, gag et
une partie de pol, du sous-type VIH qui se trouve surtout en Thaïlande (CRF01_AE,
anciennement clade E).3

Les protéines HIV gp120 sont habituellement exprimées à la surface du virus. Elles se
lient aux cellules humaines pendant l’infection, jouant un rôle clé dans l’infectiosité et la
pathogenèse du virus. Le vaccin AIDSVAX® contient des protéines de surface gp120
provenant de deux souches du VIH.4 Le vaccin AIDSVAX® B/E est fabriqué avec des
protéines gp120 génétiquement modifiées provenant de la souche virale la plus courante
en Thaïlande. L’objectif de l’immunothérapie AIDSVAX® est d’entraîner le système
immunitaire à reconnaître la gp120 et à créer des anticorps pour envelopper la gp120,
prévenant ainsi l’introduction du VIH aux cellules humaines.4

L’objectif de la combinaison « prime-boost » est d’activer les deux branches du système
immunitaire. Le vecteur canarypox (ALVAC-HIV) est conçu pour stimuler les lympho-
cytes T spécifiques au VIH, tandis que AIDSVAX® a pour but d’activer les anticorps qui
neutralisent le VIH.5

L’objectif du traitement est de maintenir le niveau du VIH dans l’organisme aussi bas que
possible, pendant aussi longtemps que possible, retardant la progression vers le SIDA.6

Le traitement habituel pour les patients atteints du VIH est une combinaison
d’antiviraux.6,7 Il y a deux classes d’antiviraux — les inhibiteurs de la reverse transcrip-
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tase (IRT) et les inhibiteurs de protéase (tels que le saquinarivr, l’indinavir et le riton-
avir). Il y a les inhibiteurs nucléosidiques (par ex. la zidovudine, la didanosine et la zal-
citabine), les inhibiteurs non nucléosidiques (par ex. la nevirapine et l’efavirenz) ainsi
que les inhibiteurs nucléotidiques de la reverse transcriptase (comme le tenofovir).
En général, le traitement implique l’utilisation d’une combinaison d’au moins trois
médicaments antiviraux provenant de différentes classes, une méthode souvent appelée
HAART (Highly Active Anti-Retroviral Therapy, ou « traitement antirétroviral hautement
actif »).8,9 Le choix des médicaments pour la multithérapie est individualisé et dépend de
facteurs tels que la réduction anticipée de la charge virale, les effets secondaires, l’inter-
action médicamenteuse, la tolérance aux médicaments et le dosage.6 Les stratégies pour la
prévention du VIH sont toujours l’abstinence et l’utilisation des préservatifs. On met au
point des microbicides topiques comme méthode de prévention possible.10 

Il y a actuellement aucune information sur le prix des vaccins contre le VIH car ils ne
sont pas commercialisés où que ce soit.

La combinaison ALVAC-HIV et AIDSVAX® B/E a fait l’objet d’un essai de phase II
impliquant 133 adultes thaïlandais séronégatifs pour le VIH.5 On a randomisé les patients
pour recevoir ALVAC-HIV [106.5 TCID50 (dose infectieuse culture cellulaire 50%)],
administré à 0, 1, 3 et 6 mois, associé avec 200 µg ou 600 µg AIDSVAX® (« boost ») à 3
et 6 mois. Dans chaque groupe, pour chaque participant recevant le placebo, il y avait
trois qui recevait le vaccin actif. Les vaccins et le placebo étaient administrés de façon
intramusculaire.5 Les résultats pour la combinaison de vaccins ont montré des bons
niveaux d’innocuité et de tolérance, en plus des réponses d’immunité humorale et cellu-
laire. Dans cet essai, la réponse lymphoproliférative, c’est-à-dire la mesure de la réponse
immunitaire à la gp120E incitée par les lymphocytes, a été induite chez 63 % des vac-
cinés comparé à 7 % des personnes ayant reçu le placebo. D’ailleurs, on a constaté des
réponses immunitaires spécifiques au VIH chez 24 % des vaccinés. L’essai a également
démontré qu’une dose plus élevée du vaccin « boost » a induit des réponses immunitaires
plus fortes. Des réponses immunitaires n’ont pas été décelées chez les patients ayant reçu
ALVAC-HIV seul ou le placebo.5

Se fondant sur les données sur l’innocuité et l’immunogénicité de l’essai de phase II, les
États américain et thaïlandais ont lancé conjointement une étude de phase III (RV144) le
29 septembre 2003. L’objectif principal de l’essai est de déterminer si la combinaison de
vaccins prévient l’infection au VIH. L’objectif secondaire est de déterminer si ce vaccin
contrôle l’infection chez les patients atteints du VIH. Le recrutement devrait impliquer
quelques 16 000 adultes thaïlandais séronégatifs au VIH entre 20 et 30 ans. La fin du
recrutement était prévue pour le quatrième trimestre de 2005. Le suivi des patients se
déroulera sur trois ans et démi.1
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Les profils d’innocuité pour ALVAC-HIV et AIDSVAX® sont bien documentés. Testé
chez plus de 2 000 receveurs, y compris chez les adultes, les enfants et les nouveaux-nés
séronégatifs et séropositifs au VIH, on a trouvé l’utilisation d’ALVAC-HIV sécuritaire et
bien tolérée sans événements indésirables graves.11 On a trouvé l’utilisation d’AIDSVAX®

sécuritaire et bien tolérée chez plus de 2 500 adultes thaïlandais.1 On a évalué la combi-
naison ALVAC-HIV et AIDSVAX® chez environ 200 adultes thaïlandais avec une bonne
tolérance sans événements indésirables graves liés au vaccin ou des cas d’infections con-
currentes au VIH.5

L’étude R144 a suscité une vive controverse. Beaucoup de chercheurs font valoir que la
combinaison  ALVAC-HIV et AIDSVAX® gp120 n’assura pas de protection contre le VIH
étant donné les essais précédents sur les composants individeuls.12,13 Ils prétendent que les
études précédentes ont montré des niveaux faibles d’immunogénicité, sans efficacité en
termes de protection contre le VIH lorsque les vaccins ont été administrés séparément14-16

et que les résultats de phase II sur la multithérapie étaient insuffisants pour justifier un
essai à grande échelle. Pour ces raisons, le HIV Vaccine Trials Network (HVTN) a annulé
un essai de phase III similaire prévu aux États-Unis.17 

Les adeptes de l’étude RV144 soutiennent que la combinaison ALVAC-HIV et
AIDSVAX® a suscité des réponses cellulaires et humorales plus fortes que l’un ou l’autre
de ces vaccins seuls, ce qui mérite des études supplémentaires.12 Étant donné la complex-
ité du VIH et le rythme du progrès, il est plausible que la combinaison « prime boost » ne
puisse pas assurer une protection immunitaire contre le VIH. Il est convenu que, sans
égard aux résultats de l’étude, l’information apprise avancera la mise au point d’un vac-
cin contre le VIH.18 Tout essai impliquant un vaccin anti-VIH doit faire face à un obsta-
cle: la durée de temps potentielle nécessaire pour pouvoir déclarer que le vaccin est effi-
cace (c’est-à-dire qu’il prévient le SIDA).
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