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Les virus respiratoires émergents

• Plus de 1400 pathogènes humains identifiés à ce jour:

• 65% d’entre eux sont d’origine animale

• 5% sont des virus…mais 1/3 des agents identifiés dans les infections émergentes au XXème 

siècle sont des virus

• L’adaptation des virus à l’homme est le plus souvent rendue possible par des mutations du 

virus animal

• Nombreux nouveaux virus « respiratoires » identifiés depuis 2000

• Certains au pouvoir pathogène encore « incertain » 

• D’autres identifiés comme de réels pathogènes: Metapneumovirus, Coronavirus du SARS, 
virus grippaux aviaires

• Pandémie de SARS-CoV2

• Intérêt du modèle Influenzaevirus (virus grippal), pour étudier

• le passage de virus animaux à l’homme

• les mécanismes de la diffusion pandémique des maladies infectieuses et la mise en place de 
mesures de prévention

• la physiopathologie des atteintes pulmonaires virales



Structure des virus grippaux 

-PB1,PB2, PA: 
transcriptase

-HA: 
hémagglutinine

-NP: 
nucléocapside

-NA: 
neuraminidase

-M: prot matrice 
M1 et canal 
ionique M2

-NS: prot non 
structurales





Trois types et de nombreux sous-types

Type B

H1N1 H2N2 H3N2 H5N1

Type A (144 sous-types possibles)

Type C (7 seg)



Diversité et tropisme animaux des virus grippaux 



Les caractéristiques de HA et de NA (gp d’enveloppe)

• Hémagglutinine: détermine en premier la spécificité d’hôte
• Clivage de HAo en HA1 et HA2 par protéases de l’hôte

• Attachement du virus à la cellule: R aux acides sialiques liés au galactose 
par des liaisons glycosidiques: 

• de type NeuAc2,3Gal (Virus aviaires et autres non humains dont porc)

• de type NeuAc2,6Gal (Virus humains, virus porcins)

• Activité fusogène de HA2 (dans vésicule d’endocytose)

• Cible majeure de la réponse anticorps

• Neuraminidase:
• Activité sialidase, permettant libération des virions néoformés par coupure 

entre l’acide sialique et l’hémagglutinine

• Cible des anticorps et de l’oseltamivir (et zanamivir)





Les souches aviaires s’accrochent aux acides sialiques ayant des liaisons NeuAc 2,3Gal
Les souches humaines s’accrochent aux acides sialiques ayant des liaisons NeuAc 2,6Gal



La variabilité génétique…et ses conséquences

• Variabilité liée aux erreurs de l’ARN polymérase (tous types)

• Modifications progressives de HA et/ou de NA = glissements antigéniques ou dérive 

antigénique

• Responsable des épidémies saisonnières

• Explique reformulation annuelle du vaccin (en fonction de circulation dans hémisphère 

sud)

• Variabilité liée à des « sauts/cassures antigéniques » (uniquement type A)

• Par réassortiment génique entre deux types de virus ou par « infection directe »…

• Responsable des pandémies

• Pas de vaccin tant que la nouvelle souche infectant l’homme n’a pas été identifiée…



Pandémies grippales

• Les pandémies ont lieu 
tous les 10 à 40 ans

• Jusqu’à 50 % de la population 
mondiale peut être affectée

• Virus nouveau pour 
la population humaine

• Taux de létalité généralement 
élevé

• 1997 “grippe du poulet” (H5N1) à 
Hong Kong – rappel de la 
menace pandémique

• 2009

Mortalité au cours des pandémies du XX
e
 siècle

1918-19

1957-58

1968-69

1977

« Grippe 
espagnole »

A(H1N1)

« Grippe 
asiatique »

A(H2N2)

« Grippe de 
Hong-Kong »

A(H3N2)

«Grippe 
russe»
A(H1N1)

≈ 40 millions 
de décès dans 
le monde

1 million 
de décès dans 
le monde

0,8 millions de décès 
dans le monde



Réassortiment entre virus grippaux



Origines possibles des virus pandémiques







Les virus aviaires (IAV)

• Représentent la très grande majorité des virus de type A car les oiseaux 
(notamment aquatiques migrateurs)  sont le réservoir naturel

• Chez les oiseaux (sauvages ou domestiques) : 

• multiplication du virus dans les intestins

• présence en grande quantité dans les excréments

• Pas de signes cliniques pour la plupart des souches (souches Low Pathogenic Avian
Influenza LPAI)

• Certaines souches sont hautement pathogènes (souches HPAI)

• Responsables de l’Influenza aviaire

• mortalité +++

• possibilité de transmission à d’autres animaux (notamment les volailles) et à 
l’homme

• Elles sont de type H5 ou H7 (voire H9) et portent un site de clivage particulier 
au niveau du précurseur de l’hémagglutinine







Extension géographique du H5N1



Cas humains de grippe aviaire H5N1 depuis 1997 (sources OMS/CDC)









Génèse du premier réassortant H5N1 lignage 2.3.4.4b



4 passages significatifs vers les mammifères depuis 2020

Fev 2024Fev 2023Juil 2023

Oct 2022





Transmissions lors de l’épizootie aux USA







La grippe zoonotique chez l’homme

• Contamination accidentelle  d’un homme par un virus zoonotique, le plus 

souvent aviaire (= grippe aviaire)

• Dans la majorité des cas: transmission respiratoire

• par contacts répétés et proches avec les déjections et sécrétions respiratoires des 

volailles infectées (pas de cas de contamination directe avec oiseaux sauvages)

• Touche les sujets jeunes (médiane d’âge 14 ans)

• Mortalité: 60% (délai infection-décès: 4-30 jours, mediane 12)

• Dans plus de 50% des cas: insuffisance resp consécutive à une pneumopathie, 

diarrhées, lymphopénies, augmentation des transaminases

• Transmission au niveau de la conjonctive

• Cas actuel pour H5N1 aux USA et antérieurement pour l’épizootie H7N7 en 2004 aux 

Pays-bas

• Conjonctivite, pas de signes respiratoires =>  pas de caractère de gravité



Principales mutations permettant 
l’adaptation des virus aviaires à l’homme















Le concept « ONE HEALTH »
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