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Influenza virus A,BetC ( +
Togaviridae). Différenciation basee
sur les nucleoprotéines NP et
protéines membranaires M1-M2

Influenza A : touche grande variete
d’oiseaux, 'Homme et d’autres
mammiferes (porcs, chevaux,
baleines, phoques)

Influenza B: homme seul hote

Influenza C: infection bénigne chez
I'Homme, +/- porcs (Chine)

8 segments d’ARN monocaténaire
de polarité négative pour IA and IB,
/ segments pour IC




Infection par les virus influenza

Virus influenza A et B: 3 -5 millions de cas chez 'Homme/ an
( < 500.000 déces)

Clinique: incubation de 1-4 jours, tableau clinique variable (de la forme
asymptomatique a la pneumonie grippale grave).

Cas graves: chez les jeunes enfants, les personnes agees, les terrains
debilités.

Sous types H3N2 et H1N1 (virus A): sous-types circulant actuellement
dans la population humaine ( surveillée par plus de 100 CNR et CMR)

Virus influenza B: infecte 'Homme, un seul sous type
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Franchissement de la barriere d’espece par
les virus influenza A

HINT ==
H1N1 - H2N2 Sy H3N2 ———==

grippe grippe grippe de grippe
espagnole asiatique Hong Kong

russe

1918 1957 1968 1977

Reéservoir d’Influenza

16 HA sous-types
9 NA sous-types
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Virus influenza A/H5N1

Virus A (oiseaux aquatiques) comportent 16 HA et 9 NA differents

Lente évolution géenétique chez ces hoétes naturels

On distingue: virus pathogenes (LPAI) et virus hautement pathogénes
(HPAI) (sous-types H7 ou H5)

HS5N1 possede au site de clivage de I' HA un motif de plusieurs acides
amines basiques protéases ubiquitaires peuvent cliver HA  virus
infecte facilement |1&8 cellules (caractere HPAI) g

HS5N1 décime les élevages de poulet en < 48h ( infection de multiples
organes et syndromes hemorragiques)

HSN1 parfois franchit la barriere d’espece et infecte 'homme
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Epidémie de virus A/H5 en Asie (1)

« 1997, 1°" cas humain a Hong Kong de A/ H5N1 et mise en évidence
de Iisolat A/Goose/Guangdong/1/96 (1¢° épidémie passée quasiment
iInapercue parmi les élevages d'oie et occasionnée que des pertes
minimes)

En 2003, I'épidémie franchie la Chine et atteint les pays du Sud Est

Asiatique ( Vietnam, Cambodge, Thailande, Indonésie, Malaisie.... )

Puis A/ HSN1 a gagné la Russie, le Kazakhstan, Mongolie, I'Inde, le
Moyen Orient, L’'Europe, ainsi que I'Afrique
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Epidémie de virus A/H5 en Asie (2)

Isolats de virus 2003-2005 montrent que difféerentes lignées de virus
circulent dans les pays asiatiques

Virus venant de region de Chine est a l'origine de nouvelles epidémies
ou de reemergences dans des pays voisins

Chiffres 2008 (28 mai) : O.M.S. rapportait 383 cas humains H5N1
(241 mortels)

Cas humains déclarés dans 15 pays
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Epidémie de virus A/H5N1 au

Cambodge

CAMBODIA
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VIETNAM

Population ~13 Millions
Phnom Penh ~ pop. 1,3M
80% rural

>80% poulets de basses-
cours




Foyers humains et aviaires de H5N1
2004-2007

Volailles = 24 foyers épidémiques: 7 cas humains (tous mortels) : 4 en
2004 =15; 2005 =3; 2006 =5 et 2005, 2 en 2006 et 1 en 2007.

2007 = 1.
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Caracteristiques de I'epidemie au
Cambodge

Saisonnalité: toutes épidéemies déclarées entre janvier et

avril (saison seche, fin des tempeératures fraiches a debut des
tempeératures chaudes)

En 2006, 2 foyers épidémiques aviaires detectés en aolt

Tous foyers sont localisés dans la zone Sud du pays

Mémes localisations géographiques des epidemies chez les
volailles et des cas humains
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Observations cliniques-biologiques-
virologiques (1)

« Virémie frequente dans l'infection par le virus H5N1 (# infection
humaine par le virus influenza A) : virémie chez 2/7 patients et ARN
viral détecté dans 6/7 des serums = possibilité pour le virus HSN1
d’'infecter de nombreux organes?

Titres des ASAT et ALAT éleves quand I’ARN viral est détectable
dans le serum et normaux quand la viremie est négative

« ASAT, ALAT pourraient étre considérés comme des marqueurs
d'une infection systémique ?
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Observations cliniques-biologiques-
virologiques (2)

ARN et virus positifs sur 2/5 des eécouvillons rectaux testés

Diarrhée: effet de la réplication ou d'une action locale du virus
sur le tractus digestif ?

Pas évidence de transmssion interhumaine (105 prelevements de
naso-pharynx et seérums des membres des familles, des
personnes en contact: tous negatifs )

2005, pas d’evidence cas asymptomatiques ( tests sur 351
habitants du village d’'un cas humain positif avec épidemies
également de grippe aviaire chez les volailles)

20006 : ~ 2 % cas asymptomatiques ( ~800 sérums testés)

2007 . ~ 2 % cas asymptomatiques (~800 sérums testés)
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Mesures de contrble et prevention

Vaccination des volailles : Vietham, Malaisie, Thailande, Corée..,
excellente couverture avec un risque de résurgence si les volailles ne
sont pas bien suivies au fur et a mesure des naissances

Cambodge: adopte une solution moins onéreuse :

abattage des élevages contaminés et ceux des périmetres
proches

surveillance active de certains grands marcheés

agents de santé animale affectés a la surveillance des zones
sensibles

réseau de surveillance de santé humaine basé sur une déclaration
systématique des pneumopathies suspectes
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CONCLUSION

Virus H5N1: caractere évolutif rapide et prompt a la recombinaison
(propre aux virus influenza)

Circulation continue et simultanée du H5N1 + virus grippaux humains,
risque de pandemie

Siecle dernier a été marqué par des pandéemies de virus A: H1N1
(1918), H2N2 ( 1957), H3N2 (1968), réémergence du H1N1(1977)

Epidémie de grippe aviaire H5N1 : partie d’Asie, a gagné 'Europe, puis
I’Afrique

Activités humaines (élevages, echanges commerciaux, ...) : contribuent
grandement a cette diffusion

A/H5N1: pourrait-il étre a I'origine de la 1¢ pandémie du 21°™e siecle ?
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