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Grippe aviaire
en décembre 2007

Fanny Lanternier, Marc Lecuit, Olivier Lortholary

'épizootie actuelle de grippe aviaire est mondiale, et
de nouveaux cas de transmission a I’homme ont été
rapportés en Asie, en Afrique et désormais en Europe
(Turquie). Elle est due au virus aviaire H5N1 identifié
a Hong Kong en 1997 et responsable de cas humains
depuis 1997. La crainte est "apparition d’une nouvelle
pandémie grippale. La barriére actuelle a I'apparition
d’une telle pandémie est la faible capacité de transmis-
sion inter-humaine du virus H5N1 [1,2]. Un cas de pos-
sible transmission interhumaine a déja été rapporté [3].
Une mutation du virus aviaire, comme ce fut le cas pour
la pandémie espagnole de 1918, ou une recombinaison
entre une souche humaine et aviaire comme ce fut le cas
en 1957 et a Hong Kong en 1968, pourraient conférer une
augmentation de la capacité de transmission interhu-
maine [4] au virus. Le virus responsable de la pandémie
grippale de 1918 partage avec le virus H5N1 la propriété
de générer chez les primates une détresse respiratoire
et la mort; ces deux virus sont capables d’induire une
réponse anti-virale dérégulée pouvant contribuer a la
létalité [5]. La particularité des cas humains de grippe
aviaire H5N1 est le jeune Gge de la population touchée
et le fort taux de létalité, 20 fois supérieur a celui de la
grippe espagnole.

épizootie

Le virus aviaire H5N1 se transmet aux oiseaux par voie
digestive et est responsable d’une symptomatologie
essentiellement digestive. Il touche principalement les
oiseaux aquatiques qui se contaminent par de I’eau
souillée, et les volailles. Les oiseaux migrateurs sont
également touchés. Linfection chez les oiseaux est
hautement pathogene et la plupart sont malades ou
meurent. Cependant, certains oiseaux migrateurs sont
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peu symptomatiques et probablement responsables
de la dissémination rapide depuis 2005 du virus d’Asie
vers ’Eurasie et I’Afrique [6]. Les souches prélevées
sur des oiseaux en Asie, en Afrique et en Europe ont
été comparées ; les isolats européens et africains
appartiennent tous a 'un des trois types présents
en Asie, mais ont été introduits a trois reprises. Les
souches responsables des cas irakiens et égyptiens
appartiennent a ce type. Au sein de ce type, trois sous-
types évoluent indépendamment. Un isolat résulte du
réassortiment de deux sous-types [7]. Dans le Sud de
la Chine, un nouveau sous-type a émergé en 2006 ety
est actuellement prédominant. Il y remplace les diffé-
rents sous-types précédents et est responsable de cas
a Hong Kong, au Laos, en Malaisie et en Thailande [8].
Des cas ont été rapportés dans soixante pays depuis
2003. €n France, trois cas ont été rapportés en Juillet
2007 chez des cygnes sauvages en Moselle. En 2006, des
cas aviaires ont été déclarés dans 44 pays, et dans 24
en 2007 (Encadré).
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Cas aviaires 2006/2007

2006 (44 pays) : Afghanistan, Albanie, Allemagne, Autriche, Azerbaidjan,
Bosnie, Bulgarie, Burkina Faso, Cambodge, Cameroun, Chine, Cote d’Ivoire,
Croatie, République tcheque, Danemark, Djibouti, Egypte, France, Géorgie,
Allemagne, Grece, Inde, Indonésie, Irak, Iran, Israél, Italie, Jordanie,
Kazakhstan, Malaisie, Mongolie, Birmanie, Niger, Nigéria, Palestine,
Pologne, Roumanie, Serbie, Monténégro, Slovaquie, Espagne, Soudan,
Suéde, Suisse, Ukraine.

2007 (24 pays): Afghanistan, Allemagne, Arabie saoudite, Bangladesh,
Cambodge, Chine, Corée, Cote d’lvoire, France, Ghana, Hongrie, Japon,
Laos, Koweit, Malaisie, Myanmar, Pakistan, Russie, Slovénie, Thailande,
Turquie, Togo, Royaume Uni, Vietnam.

Cas humains

La contamination humaine se fait au contact d’oiseaux (principa-
lement des volailles) infectés par le virus H5N1, malades ou morts
[9], mais la transmissibilité a ’homme est faible [10]. Le premier
cas humain, hormis celui de 1997, a été rapporté en 2003. Les cibles
principales sont les enfants et jeunes adultes sains [9]. Le tableau
clinique associe une fievre et une symptomatologie respiratoire. Le
traitement par inhibiteur de la neuraminidase (oseltamivir, Tamiflu®
ou zanamivir, Relenza®) semble peu efficace, probablement du fait
d’une administration souvent tardive. €n effet, il devrait étre adminis-
tré dans les 48 heures suivant le début des symptdmes, alors que dans
les faits, les patients ont été hospitalisés en moyenne 5 jours apres le
début des symptomes. De rares cas de résistance a I"oseltamivir ont
été rapportés, mais les souches résistantes semblent moins virulentes
et le zanamivir reste efficace sur ces souches. Les patients décedent
de détresse respiratoire. Linfection a conduit dans 191 cas au déces
(60 %) en moyenne 3 jours apres I’hospitalisation.

Actuellement un total de 343 cas humains a été déclaré.

2003 : 3 cas, 1 pays touché; 2004 : 46 cas, 2 pays touchés; 2005:
95 cas, 5 pays touchés; 2006 : 116 cas, 9 pays touchés; 2007 : 83 cas,
9 pays touchés

L'épizootie, dont I'extension reflete celle de la pandémie aviaire, n’est
donc pas contrdlée et s’étend géographiquement, I’extension concer-
nant I’Eurasie et I’Afrique en 2006.

La répartition géographique des cas humains en 2006-2007 est men-
tionnée dans le Tableau I. Les pays les plus touchés depuis 2003 sont
IIndonésie (112 cas), le Vietnam (100 cas), I’égypte (38 cas), la Chine
et la Thailande avec 25 cas pour chacun. La situation semble étre
contr6lée en Thailande puisque qu’il n’y a pas eu de cas en 2007, en
revanche des cas persistent en Indonésie et 7 cas ont été rapportés au
Vietnam en octobre 2007 alors que ce pays avait été épargné depuis
2005.

La grippe aviaire est donc dans la phase 3 d’alerte du plan grippe
aviaire OMS correspondant a la phase d’alerte pandémique au cours
de laquelle un nouveau virus est a I'origine de cas humains avec une
transmission inter-humaine absente ou trés limitée.
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Mesures de prévention
de ’apparition d’une pandémie et de contréle

Plans de prévention

L’OMS a édicté une conduite demandant a chaque pays de
rédiger des mesures préventives et de contrdle en cas d’ap-
parition de pandémie grippale. A la fois en Europe [11] (ol
chaque pays a rédigé son propre plan) et aux Etats Unis [4],
le plan repose sur la prise en charge des volailles infectées,
la vaccination des personnes exposées, la prophylaxie et le
traitement par inhibiteurs de la neuraminidase des patients
et/ou sujets contact et enfin I'isolement strict des humains
atteints. Les plans de prévention au sud-est asiatique
et en Océanie, d’ou la pandémie serait susceptible de
démarrer, sont similaires aux plans européens pour Hong
Kong, la Nouvelle-Zélande et ’Australie. €n revanche, pour
le Vietnam, I'Indonésie et la Chine, I'accent est mis sur les
mesures vis-a-vis des volailles, mais 'approvisionnement
en médicaments anti-viraux, et le choix des populations qui
recevront la vaccination et le traitement antiviral sont flous
[12]. Le plan francais prévoit l'utilisation des inhibiteurs
de la neuraminidase en priorité dans le traitement des cas
déclarés et non pour la prophylaxie. Sur le plan vaccinal, les
personnes exposées seront vaccinées par le vaccin prépan-
démique actuellement disponible en attendant la produc-
tion d’un vaccin pandémique qui sera congu en urgence.

Vaccination

Les résultats détaillés des études portant sur la vaccination
humaine contre le virus H5N1 seront présentés dans un
prochain article rédigé par le Dr Odile Launay. Mentionnons
d’ores et déja que la mise en place d’une vaccination contre
le virus H5N1 se dessine. Un vaccin inactivé sans adjuvant
a été testé dans le cadre d’un essai de tolérance et d’ef-
ficacité. Deux doses de 90 pg d’hémagglutinine sont bien
tolérées et 54% des patients avaient un taux d’anticorps
supérieur ou égal a 1/40 [13]. Cette posologie demande
de tres fortes doses vaccinales, ce qui pose un probléme de
production en cas de pandémie, et des schémas de réduction
de doses sont a I’étude [14]. La capacité de production
vaccinale permettrait de vacciner 1,25% de la population
mondiale et la capacité de traitement antiviral de toucher
25% de la population mondiale [4]. La France a donc un
plan national dont les grandes lignes de réflexion sont édic-
tées par I’OMS, mais il existe une coordination Européenne
(European center for disease prevention and control).

Contréle vétérinaire

Sur le plan du contréle vétérinaire; il est coordonné au plan
international par la FAO (food and agriculture organization)
et I'0I€ (office international des épizooties), plus précisé-
ment au sein de I’OFFLU (organisation conjointe 01€/FAQ).
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