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Infections virales émergentes
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RESUME

Les infections émergentes ou réémergentes sont depuis quelques années revenues dans
lactualité. Plusieurs raisons y concourent : outre des faits tenant a nos habitudes de vie, a
des modifications écologiques, et a des faits socio-politiques, des possibilités techniques
actuelles permettent de mieux diagnostiquer ou mettre en évidence des agents infectieux.
Ces faits s’expriment a travers de nombreux pathogenes, essentiellement des virus de divers
types : le virus West Nile, le virus Chikungunya et en expansion le virus de I'encéphalite
Japonaise. On peut insister sur les virus responsables des fiévres hémorragiques virales
représentés surtout par les virus Ebola et Maburg. Plus récemment, a pu étre isolé le
Coronavirus responsable du SRAS, infection ayant provoqué une épidémie qui a suffisam-
ment inquiété pour modifier les mentalités et le concept de prise en charge des épidémies.
C’est dans cet esprit que la grippe aviaire, phénomeéne animal, fait craindre et annoncer une
future pandémie avec un virus adapté a I'homme. Doivent étre mis a part la variole et le
Monkeypox qui sont des virus virtuellement émergents dans le cadre d’'un éventuel acte
bioterroriste. La prise en charge de ces infections émergentes justifie réflexions et organisa-
tion d’'un certain nombre de structures pour répondre au mieux aux exigences actuelles de
notre société.

SUMMARY

Emerging and re-emerging infectious diseases have again entered the public arena in recent
years. This is due to factors such as evolving lifestyles, ecological and socio-political
upheavals, and recent diagnostic advances. Numerous pathogens, including viruses like West
Nile, Chikungunya and Japanese encephalitis on the one hand, and hemorrhagic fever
viruses like Ebola and Maburg, are particular concerns. Recently, the Corona virus respon-
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sible for SARS, which caused an epidemic sufficiently worrisome to challenge crisis mana-
gement concepts, was successfully isolated. It is in this context that so-called ** bird flu’ **,
may be on the verge of causing a human pandemic. Pox and Monkeypox are ** virtually
emerging " viruses that have potential for use in bioterrorism. The management and
treatment of these emerging infectious diseases calls for new approaches, organizations and
infrastructures.

La notion d’infections émergentes est une notion ancienne dont la définition a été
réactualisée récemment. En effet, pour de nombreux auteurs, la fin des années 70
¢tait marquée par la fin des épidémies et par la disparition de nombreuses infec-
tions : les campagnes de vaccination antivarioliques avaient permis d’éradiquer
cette infection, les antibiotiques permettaient de traiter quantité d’infections bacté-
riennes, les programmes €largis de vaccination s’accompagnaient d’une baisse de la
mortalité par infection... Malheureusement, les années suivantes ont été marquées
par I'explosion de la pandémie du SIDA, les épidémies d’Ebola, de SRAS ou de
West Nile Virus, pour ne citer qu’elles, par la découverte des encéphalopathies a
prions, par les infections nosocomiales, par I’acquisition de résistances aux antibio-
tiques ou aux antiviraux.... Ces faits récents nous ont ainsi rappelés que les maladies
infectieuses étaient les compagnes constantes de notre vie, comme ’avait déja
souligné Charles Nicolle en 1933. De multiples facteurs économiques, géographi-
ques, politiques, interviennent qui facilitent I’émergence de pathologies infectieuses.
Parmi les infections émergentes, beaucoup sont dues a des virus. Les possibilités
techniques modernes ont permis de mieux les détecter, les diagnostiquer et les
connaitre. Pas nécessairement encore de les combattre avec une grande efficacité.
Celles-ci sont souvent d’origine animale, leur réservoir est donc a déterminer le plus
précocement possible, ce qui n’est pas toujours aisé. Certains sont transmises par
des vecteurs dont les principaux sont des moustiques. C’est dire 'importance des
relations qui existent entre le monde animal et I’espéce humaine en matiére d’infec-
tions en général, virales en particulier.

Nous évoquerons certaines d’entres elles, parmi les plus récemment « émergées »,
ou les plus d’actualité.

LES ARBOVIROSES

A coté des dengues aujourd’hui en augmentation dans divers territoires (USA)
compte tenu de ’accroissement des zones ou proliféerent les moustiques, nous
évoquerons surtout :

West Nile Virus

Le virus du West Nile a été identifié initialement en 1937 dans le district du West Nile
en Ouganda et le premier cas de méningo-encéphalite humaine a été rapporté en
1957 en Isragl.
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Ce virus est devenu émergent ces derniéres années dans les régions tempérées
d’Europe et surtout d’Amérique du Nord (Etats Unis et Canada). Le virus respon-
sable de I'infection est un flavivirus transmis par des moustiques aux hommes et a
différents animaux (chevaux, oiseaux...). La période d’incubation de I'infection est
de 1-6 jours. Seuls 20 % des sujets infectés présentent une symptomatologie frustre
mimant un syndrome pseudo-grippal, et moins de 1 % des patients développent une
méningoencéphalite pouvant étre mortelle dans 5-14 % des cas. Cette mortalité est
principalement liée a ’age et aux pathologies chroniques associées. Il n’existe ni
traitement spécifique, ni vaccin humain. La lutte contre cette infection passe par une
lutte contre les vecteurs de la maladie [1].

En France, treize cas humains de méningoencéphalites ont été rapportés en 1962,
dans la région de la petite Camargue, lieu de passage d’oiseaux migrateurs et de
moustiques. En 2000, soixante-seize chevaux avaient été atteints sans qu’aucun cas
humain ne soit rapporté. Il semblerait qu’environ 5 % des habitants de cette région
frangaise soient porteur d’anticorps dirigés contre le virus (patients asymptomati-
ques). Ce n’est qu’en octobre 2003, qu’un nouveau cas d’encéphalite humaine a été
observé chez un homme de 43 ans.

Apparue pour la premiére fois aux Etats Unis en 1999 (New York), I’épidémie s’est
rapidement répandue a la quasi totalité des états américains. En 2002, 3 873 cas et
246 décés ont été rapportés sur I’ensemble du territoire américain. A la fin du mois
d’octobre 2003, 7 386 cas et 155 déces avaient été notifiés par le CDC [2].

Cette infection émergente demeure donc un réel probléme de santé publique, tant
sur le plan humain que sur le plan animal.

Plus récemment, I’épidémie de Chikungunya qui avait déja touché Madagascar et
les Comores est venue atteindre I'ile de la Réunion. Maladie virale bénigne, elle
s’exprime par un syndrome grippal et surtout des douleurs qui peuvent perdurer et
qui font toute la sévérité de la maladie. Les cas de complications sont rares, soit des
méningo-encéphalites, soit ce qui était moins connu, la possibilité de transmission
materno-feetale. Les campagnes de démoustication contre les Aédes responsables
est indispensable pour freiner I’extension épidémique de cette arbovirose.

ENCEPHALITE JAPONAISE (EJ)

L’EJ s’étend progressivement, mais largement, dans toute 1’Asie, principalement
dans les zones agricoles. C’est la cause la plus importante d’encéphalite arbo-
virale dans le monde avec plus de 50 000 cas rapportés chaque année et plus de
15 000 déces [3]. Ces dernicres années le virus a été observé dans le Pacifique ou
plusieurs épidémies ont été rapportées. Les épidémies surviennent en été ou en
automne dans les régions tempérées. Dans de nombreuses régions tropicales d’Asie
la maladie est endémique et survient tout au long de I’année. Le cycle de dévelop-
pement du virus se fait via les moustiques et les oiseaux aquatiques vivants dans les
régions agricoles (dans les zones de culture et d’élevage de porcs). Le virus est
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transmis aux humains par les moustiques de ’espéce Culex. Les cochons domesti-
ques représentent le mode d‘amplification virale le plus important.

Chez I’humain I'incubation varie de cinq a quatorze jours. La majorité des infec-
tions est peu ou pas symptomatique. Dans les cas d’atteintes plus marquées, les
symptomes surviennent brutalement avec de la fiévre, des frissons, des céphalées, des
nausées et des vomissements. En cas d’absence d’atteinte du SNC, le malade guérit
spontanément en cinq a sept jours. Dans les cas les plus sévéres apparait une
encéphalite avec une confusion, une agitation, une paralysie, des crises convulsives,
un coma puis la mort. Dans la plupart des épidémies, la mortalité est inférieure a
10 %. Chez les enfants elle s’éléve a 30 %. Des séquelles neuropsychiatriques sur-
viennent dans 30 % des cas [3].

LES VIRUS DES FIEVRES HEMORRAGIQUES (VFH) appartiennent 4 un
groupe de virus responsables d’infections, dont la définition est essentiellement
clinique. En effet, la plupart de ces virus sont responsables de manifestations variées
dans leur présentation et leur sévérité, ayant pour caractéristiques communes une
fievre et des signes hémorragiques de fréquence variable (5 a 70 % des cas). Ces virus
appartiennent a I'une des quatre familles suivantes : Filoviridae, Arenaviridae,
Bunyaviridae et Flaviviridae [4].

L’incidence des FHV est fortement corrélée a la distribution géographique des virus
(certaines régions d’Afrique, d’Asie, du Moyen Orient et d’Amérique du Sud), et a
des facteurs climatiques. La plupart de ces virus ont pour réservoir naturel des
animaux (rongeurs, bétail, oiseaux, singes...).

La transmission a ’lhomme peut s’effectuer soit par piqiire ou morsure d’arthropo-
des hématophages de types moustiques ou tiques (arboviroses), soit par contact avec
des sécrétions biologiques provenant des animaux réservoirs de types rongeurs
(infections non arbovirales). Dans ce dernier cas, les vecteurs sont souvent identi-
ques aux réservoirs. Les réservoirs naturels et les vecteurs des virus Ebola et
Marburg sont encore a ce jour incertains, les chauves-souris ici encore pourraient
jouer un role majeur.

Filoviridae (virus Ebola et Marburg).

Les virus Ebola et Marburg sont présents en Afrique sub-saharienne. Il s’agit
probablement d’une zoonose bien que la connaissance du réservoir animal reste
incertain.

Le virus Ebola a été découvert en 1976 au Zaire prés d’une riviere dont il porte le
nom. Quatre souches d’Ebola ont été mises en évidence ; trois d’entre elles sont
impliquées en pathologie humaine (souches Zaire, Soudan et Reston). Les épidé-
mies survenues en Afrique ont été facilitées par ’absence d’utilisation de matériel
médical a usage unique et par le non-respect des mesures d’hygiéne standard. A ce
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jour de nombreuses épidémies humaines liées au virus Ebola ont été décrites en
Afrique (Soudan, République Démocratique du Congo ou ex-Zaire, Cote d’Ivoire,
Gabon, Ouganda) [6]. En 2004, des épidémies ont été rapportées au Soudan et en
République Démocratique du Congo. A noter qu’un chercheur est décédé d’une
infection liée au virus Ebola, en manipulant ce virus dans un laboratoire en Russie,
cette année.

Le virus de Marburg porte le nom de la ville allemande ou il a été découvert en 1967
dans un laboratoire [7]. L’origine de cette premiére épidémie, a été I'importation de
singes verts d’Ouganda. Sur les trente et une personnes infectées, sept sont décédées
[7]. La plupart des infections par le virus de Marburg ont été rapportés chez des
techniciens de laboratoire allemands ou yougoslaves travaillant avec des singes
venus d’Afrique[2]. Trés peu de cas ont été décrits dans ’est et le sud de I’ Afrique par
la suite [5]. Entre 1998 et 2000, environ cent cinquante cas ont été rapportés en
République Démocratique du Congo.

Une vingtaine d’épidémies humaines liées aux virus Ebola ou Marburg a été
rapportée depuis 1967 [7].

Apres une premiére contamination humaine, les virus Ebola et Marburg peuvent se
transmettre par des contacts rapprochés, a partir du sang ou des sécrétions de
patients infectés. Lors de la derniére épidémie en Ouganda en 2000, 64 % des
personnels de santé ont été infectés avant la mise en place de simples mesures
d’isolement utilisant des recommandations standard [7]. La transmission aérosoli-
sée, bien que probable, parait faible avec ces virus.

Les virus Ebola et Marburg sont responsables de symptomes identiques chez les
humains. Il apparait impossible de les différencier cliniquement ou biologiquement.

Aprées une incubation moyenne de six jours (2-21 pour ’Ebola et 3-10 pour le
Marburg), les premiers signes cliniques apparaissent brutalement, associant ficvre
¢élevée, frissons, asthénie, céphalées, myalgies, anorexie, conjonctivite, douleurs
abdominales, nausées, diarrhée, vomissements, pharyngite, douleurs thoraciques et
érythéme maculeux [6-8]. Les manifestations hémorragiques surviennent classique-
ment au troisiéme jour de I’évolution de la maladie : pétéchies, ecchymoses, hémor-
ragies conjonctivales, gingivorragies, hémorragies aux points de ponction, hémor-
ragies digestives hautes et basses, saignements vaginaux et autres saignements
intériorisés. Les hémorragies sévéres surviennent chez environs 20 % des patients.
Les plus fréquentes sont les hémorragies digestives qui peuvent se compliquer de
défaillance multi-viscérale et de déces. Le risque de transmission interhumaine est le
plus grand lors de la derniére phase de la maladie. Il n’a pas été rapporté de cas de
transmission interhumaine de VFH survenant lors de la période d’incubation [8].
Les virus Ebola et Marburg ont été retrouvés dans le liquide séminal de patient en
phase de convalescence.

Le taux de mortalité de ’Ebola est de 72 % ; il est de 23 % pour le Marburg. Les
patients suspects d’étre infectés doivent étre isolés. L’équipe médicale et paramédi-
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cale doit s’attacher a limiter la transmission interhumaine en utilisant des moyens de
protection adaptés (blouses, gants, masques...).

CORONAVIRUS ET SRAS

Le 12 mars 2003, ’OMS annongait officiellement qu’une épidémie de pneumopa-
thies atypiques séveres sévissait au VietNam et en Chine [9]. Cette infection respon-
sable d’un syndrome respiratoire aigu sévere (SRAS) était caractérisée par une
transmission inter-humaine importante, contaminant notamment le personnel
médical qui avait été en contact avec des patients infectés et par une forte mortalité
[10]. Au cours de I’épidémie, 8 098 cas et 774 décés ont été rapportés. En France, des
cas ont été observés chez sept patients : I'un d’entre eux est décédé. Le 5 Juillet 2003,
I’OMS a annoncé officiellement que I’épidémie était enrayée. L’agent responsable
du SRAS a été identifié comme étant un nouveau coronavirus [11]. Dés I’annonce du
début de I’épidémie, des recommandations relatives a la prise en charge des patients
ayant un SRAS possible ou probable, les traitements, les transports ou les examens
biologiques et radiologiques ont été effectuées par la DGS en France. Tous les
moyens nécessaires a la bonne gestion des cas, ont été déployés. Différents centres
médicaux ont été désignés comme étant centres référents pour le SRAS. La répar-
tition de ces centres est calquée sur celle du plan BIOTOX, plan national de gestion
des actes de bioterrorisme en France.

Le mode de transmission du coronavirus est inter-humain par contact étroit avec un
sujet infecté (<un meétre) [12, 16]. Bien que le virus responsable du SRAS puisse étre
retrouvé dans les selles et les urines des sujets malades plus de vingt jours aprés le
début des premiers signes cliniques, aucune donnée ne permet de conclure quant a
un éventuel mode de transmission inter-humaine par ces voies, y compris durant la
période de convalescence. Le réservoir du virus est animal. La civette est un des
animaux réservoir. La chauve souris a récemment été montrée comme réservoir
principal vraisemblable.

La majorité des cas de SRAS ont été rapportés chez des sujets adultes de 40-45 ans
(extrémes : 23-78 ans) et 30 % a 50 % d’entre eux travaillaient dans des hopitaux [12,
16]. Le plus souvent, le personnel urgentiste a été contaminé en I’absence de
précautions d’isolement par des patients infectés au cours de la période ou les
connaissances sur le coronavirus étaient limitées. La période d’incubation est en
moyenne de six jours (extr : trois a dix jours) [12, 16]. Au cours de cette période
cliniquement silencieuse, le risque de transmission du virus est faible voire nulle. Les
signes cliniques ne sont pas spécifiques de I'infection : fievre >38° C, céphalées,
sensation de malaise et myalgies [12, 15]. Le tableau se compléte par une toux séche
et par une dyspnée plus ou moins sévere [12, 15]. La fréquence des autres signes
cliniques est plus variable : frissons, diarrhée, nausées, vomissements, perte d’appé-
tit, pharyngite, arthralgies, douleurs thoraciques, toux avec expectoration, vertiges,
douleurs abdominales et rhinorrhée. L’auscultation pulmonaire retrouve fréquem-
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ment des rales crépitants aux deux bases [13, 16]. Les anomalies biologiques ne sont
pas spécifiques : leucopénie, lymphopénie, thrombopénie, cytolyse hépatique, éléva-
tion des LDH et des CPK... [11, 15]. Habituellement, la radiographie pulmonaire
objective initialement une atteinte pulmonaire périphérique, localisée, prédominant
aux bases, a type d’infiltrats ou d’opacités alvéolaires uni- ou bilatéraux, mono- ou
plurifocaux [13, 15]. Ces opacités peuvent s’étendre aux deux poumons et prendre
un aspect de SDRA. Le scanner thoracique permet d’objectiver de fagon plus
précoce des images pulmonaires [13, 14].

Initialement observé au microscope électronique, le nouveau coronavirus a été
identifié par les techniques de biologie moléculaire. Sa séquence génomique est
maintenant entierement connue [17, 18]. La connaissance de ce génome a permis le
développement de tests diagnostics tres fiables par RT-PCR. De méme des tests
sérologiques, confirmant le diagnostic de fagon rétrospective, par immunofluores-
cence indirecte et méthode ELISA ont été développés.

L’évolution des patients est marquée par une amélioration rapide et une récupéra-
tion totale de I’état clinique habituellement dans les quinze jours suivant la sortie de
I’hopital [13]. Chez un certain nombre de patients (10 a 40 %), une aggravation de la
symptomatologie respiratoire est possible vers le 8-10° jour aprés le début des
premiers signes [12, 13]. Un troisiéme pic d’évolution vers un SDRA a été noté par
certaines équipes médicales vers le 20° jour d’évolution nécessitant une ventilation
artificielle (10 a 15 %) [13, 15].

La mortalité de I’épidémie a été de 9,6 %. Celle-ci est estimée a moins de 1 % chez
les sujets de moins de 24 ans, & 6 % chez ceux ayant entre 25 et 44 ans, 15 % pour
ceux ayant 45 a 64 ans et supérieure a 50 % chez les plus de 65 ans [12, 19]. Outre
I’age, la mortalité dépendait du pays ou 1’épidémie sévissait, des infrastructures
hospitaliéres utilisables et de la rapidité de prise en charge des patients infectés. La
mortalité plus élevée chez les sujets 4gés s’explique par le fait que la symptomato-
logie clinique est souvent plus sévére chez eux, et qu’ils ont fréquemment d’autres
pathologies sous-jacentes, chroniques voire graves [13, 15]. D’autres maladies asso-
ciées a une plus forte mortalité ont également été observées comme le diabéte, la
cirrhose alcoolique, une infection chronique par le virus de I’hépatite B ou un cancer
[13, 15]. L’évolution clinique est le plus souvent satisfaisante chez les enfants [13].
Enfin, certaines données biologiques ont été associées a une plus grande mortalité :
hyperleucocytose, pics élevés de CPK et de LDH ou hyponatrémie [13, 15].

Tout patient suspect d’avoir un SRAS doit impérativement €tre hospitalisé et placé
en isolement strict. Cette mesure doit étre parfaitement respectée, car elle constitue
I’¢lément majeur permettant de rompre la transmission inter-humaine et de dimi-
nuer la propagation de I’épidémie. Dans tous les cas, un traitement symptomatique
doit étre entrepris. Actuellement, toutes les études s’accordent pour avoir démontré,
au moins rétrospectivement, 'intérét de I’association ribavirine/corticoides par voie
intra-veineuse en traitement curatif chez les patients ayant un SRAS [11, 14]. En
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raison du grand pouvoir de mutation du virus, la recherche de vaccin semble
délicate.

LA GRIPPE AVIAIRE

La récente annonce de migrations d’oiseaux sauvages, infectés, porteurs du virus
HSNI1 aviaire, venant d’Asie du Sud Est vers la Russie jusqu’aux frontiéres de
I’Oural, a augmenté les inquiétudes déja existantes, de voir apparaitre une future
pandémie grippale. L’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) avait déja alerté, a
plusieurs reprises, la communauté internationale, devenant a chaque fois plus
insistante. Nature dans un numéro de mai 2005 avait également exprimé de fagon
nette les risques potentiels d’une telle épidémie et ce de fagon plutdt alarmante.

A-t-on raison de s’inquiéter de I’arrivée de ce virus ? On sait d’une fagon générale
que les mutations de virus de grippe aboutissent a certaines périodes a I’émergence
de mutants plus virulents, susceptibles d’atteindre une population non protégée et
d’étre responsables de pandémie. On sait que ces virus, d’origine animale, viennent
trés volontiers des oiseaux et que par adaptation progressive ou par recombinaison
avec un virus d’un autre animal ou dun virus humain, peut naitre un mutant adapté
a 'homme permettant ainsi une transmission interhumaine. Or, parmi les virus
grippaux, qui émergent réguliérement, certains sont humains et responsables de
poussées épidémiques ; on les observe chaque année ; ¢’est vis-a-vis d’eux qu’on doit
se protéger grace a la vaccination réguliérement mise a jour selon les instructions de
I’OMS. Certains sont aviaires, responsables d’épidémies localisées, quelques-unes
sans lendemain, d’autres apparemment controlées, telle celle ayant sévi en Hollande,
due a un H7N7, ou au Canada, due a un H7N3. Alors pourquoi s’inquiéter
d’avantage de cet HSN1 aviaire ? Quelques éléments ici peuvent aider a y répondre.

Initialement hébergé par des oiseaux, la sterne en particulier, il est devenu avec le
temps capable de la rendre malade et de la tuer. Une premiére poussée épidémique
a Hong Kong en 1997 avait donné I'alerte. Grace a des mesures drastiques, les
autorités locales avaient pu contrdler ’épidémie. Or, celle-ci est pourtant réappa-
rue... Actuellement, présente en Asie du Sud Est, I'épidémie aviaire n’est malheu-
reusement guere controlée, en dépit de toutes les mesures prises, d’abattage de
volailles notamment. L’extension aux oiseaux sauvages, plus récemment constatée,
et la diffusion géographique, a laquelle nous assistons dans le cadre des flux
migratoires, font craindre une progression du phénomeéne notamment sans doute au
printemps prochain lors des nouvelles migrations. Le HSN1 aviaire ressemble au
virus responsable de I’épidémie de 1918, source d’une pandémie sévere, dont on se
souvient douloureusement par ses conséquences. Le virus d’alors était déja d’ori-
gine aviaire. La virulence élevée du virus est responsable d’une forte mortalité chez
I’oiseau, et également chez ’homme lorsque celui-ci contamine de fagon acciden-
telle. Enfin, HSN1 a des structures antigéniques possédant des sites, qui, par
mutations successives, doivent pouvoir s’adapter a ’homme. Or, déja deux sur cinq
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de ces sites sont déja mutés. Le virus aura-t-il la possibilité de poursuivre son chemin
vers ’homme ? La est toute la question. La réponse est incertaine. Méme si statis-
tiquement, il est de plus en plus probable que cette mutation apparaisse, méme si
I’évolution des virus grippaux, ’expérience I’a montré, reste souvent imprévisible, la
plupart des experts s’accordent pour dire que la question n’est plus de savoir si cela
est possible, mais quand ?

Aujourd’hui, I’épidémie de virus aviaire n’atteint que les oiseaux, sans possibilité de
transmission interhumaine. Toutefois, quelques cas ont été observés en Asie du Sud
Est chez le porc, hote intermédiaire et étape favorable a ’accession du virus vers
I’homme. Certes, des cas humains ont été signalés mais ils ne ’ont été que par
contamination accidentelle dans un contexte de proximité trés étroite avec des
oiseaux malades. A ce jour, Il n’existe pas de virus muté, donc pas de transmission
interhumaine.

Toutefois, selon toute vraisemblance, le virus mutera. La date d’apparition de cette
mutation reste cependant impossible & connaitre. Quant aux caractéristiques de
cette mutation, elles restent également incertaines. La virulence en particulier sera
importante a connaitre ; elle pourrait étre toujours tres forte a I'instar de ce qui est
constaté chez I’animal. Elle pourrait surtout &tre moindre, la perte de virulence étant
habituelle lors d’une mutation d’un virus. Enfin, comment ce virus muté s’étendra
t-il de région en région a travers le monde ? Sera-ce plus lent ? Sera-ce plus rapide ?
La encore, plusieurs hypothéses peuvent étre avancées. Quoi qu’il en soit et quelles
que soient les incertitudes, on est en droit et en devoir de craindre la mutation, et,
sans jouer les cassandres, prévoir une pandémie et ses conséquences.

A partir de ces constatations, que faire ?

Dans la société dans laquelle nous sommes, la réponse parait évidente, Il faut agir, se
préparer, en se préparant le mieux possible [20]. Parmi ’ensemble des pays du
monde, la France fait partie de ceux qui se sont le mieux organisés jusqu’a ce jour.
Toutefois, la préparation se doit d’€tre poursuivie pour qu’au-dela des grands
principes d’un plan, soient déclinées plus a fond les différentes modalités de sa mise
en place. L’impérative nécessité d’une surveillance est actuellement bien rodée en
France et ne devrait pas poser de probléme. La réflexion déja ancienne sur la
pandémie grippale a permis de mettre en place un plan gouvernemental. Des
décisions ont déja été prises, des mesures adaptées, des commandes de matériel
faites. Il importe de résoudre un certain nombre de problémes, de tenter d’approcher
des réponses a diverses questions posées. Il y a déja les problémes soulevés par les
approvisionnements en moyens. Les masques, tout d’abord, en terme de nombre, de
modalité d’utilisation et de distribution, en s’attachant aussi a préparer psycholo-
giquement la population au port d'un matériel auquel elle n’est pas habituée.

Pour les antiviraux, la production de I’ozeltamivir (Tamiflu®) est difficile et justifie
que des commandes soient faites pour des approvisionnement en suffisance, en
résolvant les probléemes de distribution, a quel type de population, a quel moment et
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comment lors de 1’épidémie. Les décisions d’approvisionnement sont d’autant plus
difficiles en pratique pour le politique que le produit est onéreux, I’efficacité incom-
pléte avec une durée de péremption limitée. Pour les vaccins, les problémes sont
é¢galement nombreux. Le vaccin réellement efficace ne pourra étre produit qu’a
partir du virus isolé dans sa forme mutante. Ceci nécessitera du temps, une produc-
tion élevée dans un temps limité. A ce jour, seul se profile un vaccin aviaire, préparé
a partir de la souche déja isolée en Asie du Sud-Est. Il s’avére peu immunogéne, non
adapté a une future épidémie chez I’homme.

Mais au-dela de ces problémes, d’autres questions d’organisation se révelent essen-
tielles et multiples :

— Modalités de détection du premier cas

— Aspects pratiques des contrdles aux frontiéres

— Modalités d’isolement a domicile imposant explications, surveillance des sujets
isolés

— Gestion des conséquences que seraient les fermetures d’écoles, les arréts de
transports

— Gestion des distributions des approvisionnements alimentaires ou de nature
indispensable

— Organisation des soins, des hospitalisations, avec une bonne définition des
modalités de prise en charge.

En d’autres termes, doit étre abordé ’ensemble des modalités pratiques permettant
de gérer la vie quotidienne en période de contagiosité tenant compte de 1’absen-
téisme dans de nombreuses catégories socio-professionnelles, des réactions varia-
bles de la population, des besoins et des exigences des uns et des autres.

L’extension des zones géographiques ou proliférent des moustiques, aboutit a voir
s’accroitre des pathogénes transmises par eux. Les arboviroses, telle la dengue, sont
en augmentation [20].

VARIOLE ET MONKEYPOX

Causes possibles d’infection « bioterroriste » doivent étre évoqués a part [21].

La variole est une maladie éruptive hautement contagieuse. L’éradication mondiale
de cette infection a été prononcée par 'OMS en 1979. Le virus de la variole est
toujours officiellement conservé dans deux laboratoires : le ““ Centers for Disease
Control and Prevention ” a Atlanta aux Etats-Unis, et le “ State Research Center of
Virology and Biotechnology ** a Novosibirsk en Russie [22]. La trés haute contagio-
sité d'un aérosol contenant du virus de la variole, la grande stabilité de ce virus, et
son grand risque de mortalité¢ sont des arguments supplémentaires pour ne pas
négliger ce microorganisme comme arme biologique. Cependant, pour certains
spécialistes, 'impact bioterroriste de ce virus semble limité par I’existence d’un
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vaccin trés efficace [23]. De plus, la fabrication d’une telle arme biologique par des
groupes terroristes semble difficile, et non dénuée de risque pour ceux qui auraient a
manipuler le virus de la variole dans des laboratoires clandestins.

11 a été suggéré que d’autres poxvirus tels que des virus recombinants de la variole
pourraient &tre utilisés a des fins terroristes. Le virus monkeypox (virus de la variole
du singe) pourrait également étre utilisé. Son utilisation présente deux obstacles : la
transmission inter-humaine serait trés limitée, et certains travaux suggeérent que ce
virus ne pourrait se développer indéfiniment par transmission inter-humaine. De
fagon « naturelle » des cas d’infections & Monkeypox ont été observés et rapportés
aux Etats-Unis ainsi qu’au Congo en 2003.

Tout patient étant suspect de variole doit étre hospitalisé et isolé, si possible dans
une chambre a une pression négative. L’isolement doit &tre poursuivi jusqu’a ce que
les crolites tombent (trois semaines), ou jusqu’a ce que le patient meure [21]. 11
n’existe pas de traitement spécifique de la variole, et les traitements doivent &tre
symptomatiques.

Le seul traitement efficace au cours de la variole reste la vaccination précoce qui
permet une réduction de 50 % de la mortalité si elle est réalisée dans les quatre jours
suivant I’exposition au virus [24].

En France, une campagne de revaccination contre la variole a été débutée en 2003.
Cette vaccination s’adressait aux membres de ’équipe dédiée nationale de lutte
contre le bioterrorisme. L’ensemble des membres de cette équipe est volontaire pour
cette vaccination. L’objectif de cette équipe est de pouvoir intervenir en n’importe
quel lieu en France dés lors qu’il existe une suspicion d’attaque biologique avec le
virus de la variole. La définition des équipes luttant contre le bioterrorisme en
France appartient au plan Biotox.

Telles sont les quelques infections émergentes principales et d’actualité. Celles-ci
justifient des réflexions sur la prise en charge et les modalités a la fois diagnostiques
et thérapeutiques de ces infections. Mesures d’isolement, moyens de protection
constituent des éléments importants qui existaient antérieurement et qui doivent
étre aujourd’hui au gotit du jour.
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DISCUSSION

M. Pierre PENE

Depuis quelques jours, tous les maires de France ont re¢u un document d'une trentaine de
pages qui leur a été adressé par les préfectures : *“ le plan national par paliers successifs
d’alerte épidémiologique contre la grippe aviaire ”. Ce plan est basé sur trois et sept étapes.
Une phase interpandémique ; une phase prépandémique ; une phase pandémique. Il est
demandé aux maires de mettre en place une cellule de crise dans leur commune avec
désignation d’'un correspondant municipal et de se préparer a faire face aux situations.
Faut-il se féliciter de la mise en place de ce principe de précaution ? Comment bien
communiquer sans majorer les inquiétudes et les peurs des populations ?

Le plan de prise en charge de la grippe est effectivement destiné a aider les autorités,
notamment municipales, a mieux appréhender ce que pourrait étre une épidémie animale
avant qu’elle ne devienne éventuellement une épidémie humaine. Le but est essentielle-
ment de préparer pour mieux informer et si possible au mieux rassurer. Il importe de
souligner que si un jour il y avait une mutation du virus aviaire vers I’homme, cela ne
préjuge pas de la sévérité d’une épidémie. Celle-ci pourrait étre d'une grande banalité, il
ne faut pas 'oublier.

M. Maurice TUBIANA

Quel est le réle de ' OMS dans le déclenchement du psychodrame actuel relatif a la grippe
aviaire ?

C’est effectivement ’OMS, relayée par des experts internationaux et des publications
dans le New England, le Lancet etc., qui a suscité la mise en action des plans destinés a
lutter contre une potentielle pandémie globale. Il est exact que le terme de psychodrame
est parfaitement utilisable car dans le cadre du principe de précaution, devenu trop
répandu, on a trés vite fait, a partir d’actions positives, de déraper vers des mesures
volontiers excessives. C’est la raison pour laquelle, je prone aupres des autorités tutélaires
une organisation globale de prise en charge des maladies émergentes contagieuses avec
un plan adaptable en fonction de I’agent infectieux et du lieu géographique. Ceci devrait
permettre d’atténuer notamment les trop nombreux et nuisibles a-coups médiatiques.
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