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Gestion du risque de la grippe humaine d’origine aviaire en France

GESTION DU RISQUE DE LA GRIPPE HUMAINE
D’ORIGINE AVIAIRE EN FRANCE *

Isabelle Bonmarin !

RESUME : La gestion du risque de la grippe humaine d’'origine aviaire est présentée sous trois axes :
gestion des populations exposées, gestion des cas et mesures collectives. Cette présentation
développe plus particulierement les points concernant la surveillance et I'alerte, missions principales

de I'Institut de veille sanitaire (InVS).

Mots-clés : Grippe humaine, grippe aviaire, pandémie.

SUMMARY : The management of human influenza due to avian virus is presented under three
chapters : management of exposed populations, cases management and collective measures. This
text developps specially the points concerning alert and surveillance, principal missions of the Institut

de veille sanitaire.

Keywords: Human influenza, avian influenza, pandemic.

Au cours du 20eme siécle, trois pandémies de
grippe sont survenues et la derniére date de
1968. Les pandémies sont dues a la circulation
chez I'Homme d’'un nouveau virus influenza

contre lequel limmunité de la population
humaine est faible ou nulle: elles
s'accompagnent donc d'une trées forte

augmentation du nombre de cas et de déces
dans le monde. Elles résultent d’'un échange
entre des souches animales et des souches
humaines du virus grippal (recombinaison ou
mutation) et le risque d'une pandémie est
majoré en cas d'épizootie d'influenza aviaire
hautement pathogéne.

La gestion du risque de la grippe humaine
d'origine aviaire en France évolue selon les
niveaux de risque définis dans le plan national
de lutte contre la pandémie grippale
(http://www.sante.gouv.fr/index.html). Ce plan
vise a détecter précocement, d'une part,

I'apparition d’'un virus grippal et a contenir sa
diffusion en période d'alerte et, d’autre part, a
organiser une réponse adaptée du systéme de
santé face a 'augmentation massive et rapide
des besoins de prise en charge et a en limiter
limpact global sur la société, en phase
pandémique. Ce plan se décline en trois
périodes et six phases correspondant chacune
a des risques croissants de pandémie et est
calqué sur la classification des niveaux d’'alerte
internationaux proposée par 'OMS (tableau 1).
La France a rajouté a cette classification des
sous-niveaux : « A» quand la définition se
rapporte a une situation hors de France et
« B » quand la France est elle-méme touchée.
Nous sommes aujourd’hui en situation 3A, a
savoir qu'il existe des cas humains avec un
nouveau virus grippal hors de France et sans
transmission interhumaine efficace.
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Tableau 1

Niveaux d’alerte internationaux

Période Phase 1 Pas de nouveau virus grippal en circulation
interpandémique - . . . )
Phase 2 Nouveau virus chez I'animal avec risque substantiel pour 'lHomme
Période d'alerte Phase 3 Cas humains sans transmission interhumaine efficace
Phase 4 Transmission humaine avec petits foyers de cas limités et localisés
Phase 5 Foyers de cas humains étendus
Période pandémique Phase 6 Pandémie

Pour chacun des niveaux, des actions a mener
sont prévues.

La gestion du risque de la grippe humaine
d’'origine aviaire est présentée sous trois axes :
gestion des populations exposées, gestion des

cas et mesures collectives. Cette présentation
développe plus particulierement les points
concernant la surveillance et alerte, missions
principales de [IInstitut de veille sanitaire
(InVS).

| - GESTION DES POPULATIONS EXPOSEES

La gestion des populations exposées a une
épizootie a I'étranger se traduit par leur
information et une surveillance passive des
cas importés aujourd’hui.

Depuis la découverte des premiers cas
humains de grippe H5NL1, tous les voyageurs
se rendant dans des pays affectés par
I'épizootie sont avisés d'éviter sur place tout
contact avec les oiseaux et d'appeler le centre
15 dans les sept jours suivant leur retour si
apparait un syndrome infectieux respiratoire.
Cette information est disponible sur les sites
du ministere de la santé, des affaires
étrangeéres et sur le site interministériel dédié a
la grippe aviaire
(http://www.grippeaviaire.gouv.fr/). Elle est
également disponible sous forme d'affiches
dans les aéroports et est distribuée par les
compagnies aériennes assurant les liaisons
avec ces pays. En cas de transmission
interhumaine, l'information comprendra
d'autres messages, notamment les
recommandations concernant I'annulation des
voyages en zone a risque et le rapatriement
des ressortissants frangais.
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L'InVS mene une veille internationale pour
analyser toutes les informations émanant de
I'étranger et pour alerter les autorités en cas
de changements de la situation (nouveaux
pays affectés, changement de niveau de
risque ...)

Si l'influenza aviaire avec un virus hautement
pathogene est sur le territoire francais, une
surveillance des populations exposées se met
en place. Elle démarre des qu'un foyer
d’influenza aviaire hautement pathogene est
trés fortement suspecté en France (phase 2) et
perdure jusqu'a ce que la pandémie soit
installée sur le sol francais (phase 6) ou que le
foyer d'influenza aviaire s'éteigne. Elle
comprend une information mais aussi un suivi
guotidien des sujets exposés identifiés par la
Direction des services vétérinaires et la
Direction  départementale  des  affaires
sanitaires et sociales (Ddass). La surveillance
des populations exposées est détaillée dans le
guide de conduite a tenir devant un foyer
d'influenza aviaire a virus hautement
pathogéne, disponible sur le site du ministére
de la santé.
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Il - GESTION DES CAS

La gestion des cas repose sur leur détection et
leur prise en charge. L'InVS a mis en place un
systeme de surveillance lors de l'identification
des premiers cas humains H5N1 début 2004
(figure 1). Si une personne développe un
syndrome infectieux respiratoire dans les sept
jours apres un retour d’'une zone affectée ou
un contact avec un élevage touché en France,
il devient un cas suspect et doit appeler le
centre 15. Ce dernier vérifie la présence des
criteres de la définition de cas possible de
grippe aviaire, mise a jour régulierement sur le
site de 'InVS
(http://www.invs.sante.fr/surveillance/grippe_av
iaire/) et, le cas échéant, classifie le cas
suspect en cas possible. La définition de cas
possible comprend a la fois des critéres
cliniques et des critéres d’exposition au virus
H5N1. Aprées validation de cette classification
avec I'InVS, le centre 15 organise le
prélevement naso-pharyngé pour confirmation
par PCR du diagnostic. |l organise également

la prise en charge thérapeutique du patient et
avise la Ddass de Tlidentification d'un cas
possible dans le département. La Ddass avec
'aide éventuelle de la Cellule inter-régionale
d’épidémiologie (CIRE) réalise une
investigation autour des cas. Tant qu’il n'y a
pas de transmission interhumaine efficace
(phase 3), l'investigation vise a rechercher des
personnes exposées a la méme source
d’infection que le cas index pour détecter des
malades et discuter un traitement curatif ou
préventif par antiviraux. Quand une
transmission interhumaine s’installe (phase 4 a
5), elle recherche également les contacts des
cas qui devront étre placés en quarantaine et
éventuellement recevoir une prophylaxie. Un
suivi quotidien des personnes co-exposées ou
contacts est organisé pendant les sept jours
qui suivent I'exposition ou le dernier contact
avec le cas index ainsi qu'un suivi des cas
jusgu’a guérison et ce, tant que le nombre de
cas le permet.

Figure 1

Organisation du systéme de surveillance en France des cas humains
de grippe a nouveau virus
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Au 10 octobre 2006, 360 cas suspects de
grippe aviaire H5N1 ont été signalés a I'InVS
et seuls 34 répondaient aux criteres de la
définition de cas possibles (figure 2). Tous ont
été l'objet de prélevements. Ces patients
revenaient de voyage en Thailande (7),
Turquie (6), Vietnam (3), Chine (3), Indonésie

Gestion du risque de la grippe humaine d’origine aviaire en France

(3), Cambodge (2), Mongolie (2), Inde (1) et
Laos (1). Six patients, dont cing résidant dans
I'Ain, n'avaient pas fait de voyage a I'étranger
mais avaient rapporté des contacts étroits avec
des oiseaux suspects d'infection au virus
H5N1. Les résultats de la PCR ont permis
d’exclure I'ensemble de ces cas.

Figure 2

Surveillance des cas possibles de H5N1, situation au 10/10/06, France

360 appels

Cas possibles

33 retours de 327 retours de
zones sans H5N1 zones avec H5N1
Autres syndromes Détresse respiratoire
Infectieux = 323 aigue sévere = 4

Pas de contact
oiseaux =293

La distribution dans le temps montre jusqu’en
janvier 2006 moins de cing appels
hebdomadaire pour suspicion de grippe aviaire
(figure 3). Puis, une premiére augmentation est
observée en janvier 2006, suivie d'une
seconde en février 2006. Durant ces périodes,
la moitié des cas possibles a été identifiée.
Ces augmentations correspondent a la
découverte des premiers cas humains en
Turquie et des premiers virus d'influenza isolés
chez des oiseaux en France ; ils refletent a la
fois I'’émoi lié a ces découvertes et la grande
sensibilité de la définition de cas possible en
France.

22

|

Contact avec
les oiseaux = 30

Ce systeme de surveillance et la gestion des
cas qui 'accompagne perdurent tant que le
nombre de cas le permet. Ensuite, et
notamment a la phase pandémique, la prise en
charge des patients sera différente. Le
maintien a domicile sera privilégié. Les
prélévements systématiques seront stoppés et
le diagnostic de la maladie sera uniquement
clinique. Une série de dispositifs seront mis en
place pour faire face a I'afflux de malades:

structures d’'accueil extrahospitaliéres,
déclenchement des plans blancs
hospitaliers....
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Figure 3

Distribution hebdomadaire du nombre d’appels pour suspicion de grippe aviaire et du nombre
de cas possibles (moyenne mobile sur 3 semaines), 15/08/04 au 08/10/06, France
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Les systemes de surveillance des cas doivent
également s'adapter a la diffusion du virus sur
le territoire.  Depuis 2003, les dispositifs
nationaux existants de suivi de la grippe
saisonniére ont été renforcés en vue de
'arrivée éventuelle d'une pandémie. Ces
systemes concernent le nombre de cas
clinigues identifiés au sein de la communauté
par les médecins du réseau GROG et du
réseau Sentinelles de I'Inserm, le nombre de
cas de grippe vus dans les services
d'urgences du réseau OSCOUR, le nombre de
déces par grippe identifiés par un réseau de 22
Ddass de la métropole et la surveillance
virologique des infections respiratoires aigués.
Ce nouveau dispositif est en place depuis
2003 ; les résultats de cette surveillance sont
présentés dans les bulletins hebdomadaires
rédigés pendant la saison hivernale et
disponibles sur le site de I'lnVS (annexe). Ce
dispositif va étre complété par le nombre
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d’hospitalisations et décés toutes causes
émanant d’autres sources de données, la
vente de certains médicaments et le nombre
d’appels pour grippe de SOS Médecins.

Le lien entre la surveillance spécifique et
exhaustive de la grippe aviaire et le suivi des
tendances nationales générées par une
souche devenue pandémique se fera a travers
une surveillance locale. En effet, dés que la
transmission interhumaine sera installée, la
découverte de tout nouveau cas imposera la
mise en place d'une surveillance locale pour
s'assurer que tous les cas sont identifiés, que
les mesures de contrble ont permis de
contrdler ou au moins de ralentir la diffusion du
virus et le cas échéant de suivre son impact
localement. Les protocoles de mise en place
de cette surveillance sont en cours
d’élaboration.
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Il - MESURES COLLECTIVES

Les mesures collectives se mettent en place
dés quune transmission interhumaine
démarre. Elles concernent l'aide des pays
touchés dans le contréle d'une pandémie
naissante, la limitation des risques
d'introduction du virus (liaisons avec les pays
touchés, contrble aux frontiere, tracabilité des
voyageurs ...) et le contr6le de la diffusion du
virus sur le territoire (limitations des
rassemblements, mesures de quarantaine des
contacts ou des sujets co-exposés ...).

Les grands axes de la réponse sanitaire a la
pandémie reposent en France sur les mesures
« barriéres », l'utilisation des antiviraux et la
vaccination dés qu’elle sera possible.

Les mesures « barrieres » comprennent avant
tout le rappel des pratiques d’hygiene
(lavage des mains, utilisation de mouchoirs
jetables ...), [lutilisation des masques de
protection pour les professionnels exposés
(FFP2), des masques anti-projections pour les
malades (masques chirurgicaux) ou des
masques pour la population générale (a
'étude) et également la restriction des
rassemblements (limitation éventuelle des
transports, fermeture des écoles ou autres
lieux publics ...).

Les médicaments antiviraux sont également
une des armes dans la lutte contre la
pandémie. La France a déja un stock
conséquent d'antiviraux, destiné en priorité au

traitement curatif des malades. Ce stock
s'élargit permettant ainsi d'envisager des
stratégies de prophylaxie du personnel

soignant ou autour des cas.
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La fabrication du vaccin pandémique ne peut
étre envisagée que lorsque la souche
pandémique sera disponible. La vaccination
avec ce vaccin sera donc de toute facon
retardée par rapport au début de la pandémie.
Les milions de doses nécessaires a la
vaccination de la  population  seront
probablement acheminés progressivement et
des groupes cibles, identifiés selon leur degré
d’exposition ou leurs terrains, seront a vacciner
en priorité. Un vaccin pré-pandémique, méme
avec une efficacité limitée, pourrait, selon
certains modéles mathématiques, ralentir la
diffusion du virus. Son intérét est en cours
d’étude.

Quel que soit le niveau de risque de pandémie,
les mesures de contrble mises en place
doivent étre évaluées et le cas échéant
adaptées. Ceci passe, entre autres, par
I'évolution des systemes de surveillance qui se
poursuit depuis plusieurs années.

En conclusion, la gestion du risque de grippe
d’'origine aviaire est donc un processus qui
évolue selon le niveau de risque tel que défini
dans le plan francais de Ilutte contre la
pandémie et par 'OMS. Elle comprend toute
une série d’'éléments, dont la surveillance qui a
commenceé son renforcement avant
l'identification des premiers cas humains a
H5N1 et le poursuit, avec en dernier lieu
I'adaptation locale des outils utilisés au niveau
national.
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Annexe

Bulletin hebdomadaire de surveillance de la grippe, disponible sur le site de I'InVS

K Bulletin hebdomadaire
I : -
VILiE BABLAcnE de surveillance de la grippe Du 6.t 12 FEvrier 2006
Dépa]“l_enmﬂ
W’ﬂ’ﬁl alad Epidémie grippale a virus A et B

La grippe dans la communautée

Le réseau Sentinelles

En semaine 6/2006, l'incidence nationale hebdomadaire

des consultations pour syndromes grippaux a été de 544

cas pour 100000 habitants (312 cas pour 100 000

e habitants en semaine 5/2006). Cette incidence est

S supérieure au seuil épidémigue fixé & 155 cas pour

j 100 000 habitants. 18 régions étaient en situation

-5‘“"‘\-1 4 b épidémique au 12 février. 5 régions présentaient une

i activitt grippale particuligrement forte (Champagne-

Ardenne, Basse-Mormandie, Lorraine, Auvergne et
Bretagne).

Le taux d’hospitalisation des cas reste inférieur 2 1 %. Plus

de 50 % des cas ayant consulté leur médecin pour un

Pas de donnse

En desaous du seul '1

i
Au dessis du seul

g ty . syndrome grippal ont moins de 20 ans. Le réseau
- ‘,f'P Sentinelles prévoit I'atteinte du pic épidémique d'ici 2 3 3
il N fa“ s < semaines.

Le réseau des GROG, les Cenires Nationaux de Référence
des virus influenza Region Nord et Region Sud
La proportion d’actes pour infection respiratoire aigué sur
Fensemble des actes des médecins généralistes dans le
réseau GROG est de 21 % en semaine 6/2006 (20 % en
semaine 5/2006). 14 régions ont passé le seuil épidemigue.
Réseaudes GROG  goion o réseau GROG [lintensité eépidémique reste
| Pas ¢ donned modérée.
[ Endessous duseuil  Depuis début octobre, 52 % des cas de grippe A et 61%
I ausessus suseus des cas de grippe B sont survenus chez des patients dgés
de 5 a 14 ans. 132 virus grippaux ont été isolés ou détectés
en semaine 5/2006 et 123 (données préliminaires) en
§ semaine 6/2006. Depuis le début de la surveillance 496
i virus grippaux ont &té isolés ou détectés dont 55% de type
LY A et 45 % de type B.

A partir des prélévements foumis par les médecins GROG, il apparait que la grande majorité des virus grippaux A sont
de sous-type H1 et apparentés a la souche vaccinale A/New Caledonia/20/99 (H1N1), les rares virus A de sous-type H3
isolés sont apparentés a la souche vaccinale A/Californial/7/2004 (H3N2).

La majorité des virus grippaux de type B appartiennent au lignage Victoria (B/Hong Kong/1434/02, B/Hong
Kong/330/2001 et BiMalaysia/2506/2004), non inclus dans la composition du vaccin de I'hémisphére Mord. Une minorité
de virus grippaux B appartiennent au lignage BfYamagata et sont apparentés aux souches wvaccinales
(B/Shanghaif361/2002 ou BlJiangsw/10/2003). Les tests in vitro montrent une faible inhibition des souches du lignage
Bf'Victoria par les Ac induits par la souche du lignage BlfYamagata incluse dans la composition vaccinale. Peu de cas de
grippe ont été diagnostigués chez des patients vaccinés.

Caractén de la i France Métropolitaine, pour la sison
grippale 2005-2006 par les Cenires Nationaux de REférence des virus influenza
régions Nord et Sud, prélévements Réseau des GROG, données au 16002106
N=130
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Recours aux urgences hospitaliéres et hospitalisation pour grippe

Au cours de la semaine 6/2006, 184 passages pour grippe clinigue ont été rapportés par le sysiéme de surveillance
des semnvices d"'accueil des urgences hospitaliéres en lle-de-France et 12 passages dans les 12 hdpitaux parficipant
a la surveillance situés dans les autres régions. En lle de France, 28 % des patients étaient 3gés de 0 3 4 ans, 29%
de 53 14 ans, 46 % de 15 a 64 ans et 1% de plus de 65 ans. Hors lle-de-France, 10/12 patients étaient Sgés de 5 a
15 ans. 8 hospitalisations pour grippe ont été rapportées en lie de France dont 4 chez des patients de moins de 15
ans et 4 chez les 15 a 64 ans (4 % d’hospitalisation pour grippe clinique aprés passage aux urgences chez les
moins de 15 ans, 7 % chez les 15 a 64 ans). Hors lle-de-France, aucune hospitalisation n'a été rapportée.

Hors lie de France

e e France
B FW Paccad pee pRORE 00D HOC LIRS PO 00 B e Puiag pos ose D= g e DO TR0
:
. B
g
] i
- 5 H
5 " " " B
= |4 .. | - - 3 A F % i
. - -
- -
" =) - ' - .I - - 1 - -} o
: = a T TTL TE B b
RRERI T VS ILSRESRals A8 R TFESR BA&ES
ants i
La mortalité par grippe | | Situation internationale

En Europe, 7 pays rapportent une augmentation d’activité
LES 22 Ddass ont mrhq:e a lanalyse des cerlificats de grippale. Dans 3 pays (France, Norvége et Pays-Bas),

wa etelrappu-;‘te cette semaine. e L I'activité est étendue avec une intensité modérée. Depuis le
début de la saison, 2084 virus grippaux ont été

_ . . i . identifiés avec la répartition suivante : 30% de virus de type
Denus le debut de la sunvoiltance, les dacos par grippe ", n"ec ' hune B Les souches du lignage BAvicloria

gm&mﬁ unti wﬂ;ﬁ % Ejﬁ comespondent 2 54% des caractérisations faites. Le virus
i su us au d ile et 2 en &tabii t de B circule majoritairement dans 13 pays, le virus A dans 4
16, ALCUn décBs rest survenu chez des enfants, pays et virus A et B co-circulent dans 2 pays.

Aux Etats-Unis, Iacllwte grppale en semaine 05/2006 se
Décés par grippe, saison 200506 maintient globalement au méme niveau gue les semaines
N pr[:BdentBS S Colr goTiubeesklySuncthiy. iim])
Au Canada, au cours de la semaine 052006, des activités
grippales étendues ont &té signalées dans certaines
régions de Colombie-Britannique et d'Ontario, localisées ou
sporadiques dans les autres régions.  (weoveswsphac
apc.ge camumatcrvos-semos_peancex trewt ). L'OMS rapporte des activités
grippales locales a étendues au Japon, & Madagascar, en
Tunisie, et une augmentation d'activité a Hong-Kong.
g wino I nib'c s !!!IQ'HHI.EIIZ&'\.EEDE\'\EF.E! '.I".l"'”
En conclusion : en France, les seuils épidémiques ont &té
T dkeie par e 20042008 m— icda per epe 2052008 franchis dans les deux réseaux de surveillance de la grippe
"""" e Lot o e L) dans la communauté. Virus grippaux A (H1) et B co-
circulent. Un suivi de limpact épidémiologique de la
circulation des souches du ignage B non incluses dans le
vaccin sera effectué.

e ————————————————————— — —— —— — — ——— — — — — — — |
Grippe aviaire et risque de pandémie grippale
+La dEﬁI‘IlllJI'I de cas possible de grppe a \ﬂms H5MN1 a &t& mise a jour le 10/02/2006, elle est accessible sur le site de

Bloimban i dieobis it eipp
ew 3% BW EES S

MHESMABTEESHE 14T ERRTETNEN
mm i du dicia

+ Chez Iammal depu5 e 9&)2!20[]5 de naweaux ioyers de grippe aviaire hautement pathogéne H5M1 ont &t
rapportés a I'OIE par la Roumanie et I’ Irak. (htto:fhwww. cie.int'downld AVIANS0INFLUENZ AR Al-Asia him)

+ Le niveau de risque reste inchangé depuis décembre 2003. Aucune transmission interhumaine avérée n'a été
rapportée. Depuis 2003, 'OMS a retenu (au 13/02/06), 169 cas confimés humains de grippe a virus HEN1 et 91 décés
rapputea par Ie Cambodge la Chine, I'In:lunésie I‘Iral(, la Thaillande, la Turguie et le Vietnam.

. Lesﬁches tet:l'mquesdu plan gouverrﬂnenlal pandemle gnppale dame l:Iu 14 février 2006 ont été mises sur le site
du Ministére de la Santé (htpoiwww sante. gouy ).
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