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Une pandémie grippale
identique a celle de 1918-1920
est-elle concevable

dans les années 2000 ?

Résumé. L’ampleur de la préparation mondiale pour faire face a une éventuelle pandémie
grippale dans les années a venir est pour partie due au souvenir de la grande pandémie de
1918. L’objectif de la présente étude est de modéliser le départ d'une épidémie avec un virus
proche du VIA HP (H5NT1) actuel, et de mettre en évidence d’éventuelles différences épidé-
miologiques, selon les contextes — passé et actuel. Il apparait que si une épidémie se déclarait,
elle serait probablement reconnue avant de déclencher une pandémie. Sur la base des données
proposées dans la littérature, le nombre de cas attendus sur le début d’épidémie serait de
I'ordre de 4 000, dont 1 000 déces en moins de 3 semaines. Cela parait détectable par le
systeme international de surveillance mis en place et sa réactivité. En I'état actuel des
connaissances, une pandémie grippale majeure semble donc assez faiblement probable, sauf
si son départ devait avoir lieu dans des contextes de situations sanitaires déja dégradées,
rendant plus difficile la notification des cas. Si cela devait se produire, les tranches d’age les
plus touchées pourraient étre celles d’un deuxieme age élargi (10 a 50 ans), correspondant
largement aux actifs, et plutot les femmes que les hommes. Si ces hypotheses se révélaient
exactes, elles pourraient compliquer certains aspects des plans de préparation a cette pandé-
mie.

Mots clés : épidémie ; épidémiologie ; grippe aviaire ; grippe humaine ; modele biologique.

Abstract

Could an influenza pandemic like the one in 1918-1920 happen today?

The scale of the international preparation to cope with a possible influenza pandemic in the
years to come is due in part to memories of the great pandemic of 1918. The objective of this
study was to model the development of an epidemic with a virus similar to the current highly
pathogenic avian influenza virus (H5N1) and show possible epidemiologic differences accor-
ding to the context then and now. Should an epidemic occur, it will probably be recognized
before a pandemic is unleashed. Data used for this study indicate that we should expect on the
order of 4,000 cases at the beginning of the epidemic, with 1,000 deaths in less than three
weeks. The established international surveillance system should be able to detect and react to
these numbers. According to current scientific data, therefore, a major influenza pandemic
appears rather improbable, unless it begins in a situation where a deterioration in health and
health care has already made case reporting more difficult. Our model shows that the age
groups most strongly affected may be those aged 10-50 years, mainly people in the labor
market and more women than men. If these hypotheses are correct, they indicate flaws in some
aspects of current pandemic preparedness planning.

Key words: epidemiology; disease outbreaks; influenza in birds; influenza, human,; models,
biological.

L es premiers a avoir envisagé I'hypothése d’une nouvelle ~ humain a Hong-Kong en 1997 [3]. Tres rapidement, I"apparition
pandémie grippale a venir sont des scientifiques américains, ~ d’autres cas humains graves, associés a une létalité de plus de
des la fin des années 1990 [1]. Le virus Influenza aviaire (VIA) 60 %, a conduit I'ensemble de la communauté internationale a
hautement pathogéne de sous-type H5N1 actuel, identifié chez ~ s'inquiéter sur le potentiel pandémique de ce sous-type viral
les oiseaux depuis 1959 [2], a donné lieu a un premier cas  Pparticulier [3]. L’analogie avec la pandémie de grippe dite espa-
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gnole des années 1918 a 1920 est venue rapidement s'imposer
sur cette interrogation scientifique. La crainte de I’apparition
d’une grave épidémie s’est trouvée confortée par I'épisode récent
de la pandémie de SRAS (syndrome respiratoire aigu sévere) en
2003.

Dans ce contexte, dés 2004, I'Organisation mondiale de la
santé (OMS) a analysé ce risque et élaboré une stratégie de lutte
pour faire face a cette éventualité, traduite dans un premier
document en janvier 2005 [3]. La plupart des pays |’ont immé-
diatement déclinée en plans nationaux, dont celui de la France
publié en 2005 et révisé en 2006 et début 2007". Les grandes
lignes sur lesquelles est bati ce plan frangais sont celles de 'OMS,
assorties d’un travail de I'Institut de veille sanitaire (InVS) [4] sur
la modélisation des effets des principales interventions possibles
en cas de pandémie : isolement, prophylaxie, vaccination. Ces
travaux reposent eux-mémes sur ceux de Meltzer etal. [5]:
partant des observations faites aux Ftats-Unis durant la pandémie
de 1918 concernant les taux d’attaque et de mortalité au sein de
la population, ces auteurs ont construit un modele d’analyse de
I'efficacité des différentes stratégies d’intervention.

Plusieurs d’études récentes [6-11] complétent cette approche
en y ajoutant des éléments de cinétique épidémique.

L’objectif du présent article est de se pencher sur les données
disponibles concernant les principaux aspects épidémiologiques
et contextuels des épidémies anciennes et récentes afin d’en
dégager les différences et analogies.

Matériel et méthode

Deux types de données peuvent étre utilisées : les données
épidémiologiques et virologiques concernant le virus Influenza
aviaire hautement pathogene de sous-type H5N1 actuellement
en circulation et les données épidémiologiques concernant les
pandémies historiques et en particulier celle de 1918 a 1920 qui
reste la plus importante de par sa gravité (morbidité et mortalité).

Les données publiées concernant ces deux axes ont été
recherchées. En ce qui concerne les cas humains actuels liés au
VIA hautement pathogene (HP) de sous-type H5N1, les données
sont celles présentées par I'OMS? via les bulletins d’information
publiés sur son site.

Les pandémies historiques, ainsi que les données concernant
les VIA HP, dont le sous-type H5NT1, ont fait I'objet d’une
recherche bibliographique traditionnelle.

Les données recueillies ont été analysées selon deux axes
principaux : l'influence éventuelle de I'age et du genre des
personnes, sous l'angle de la recherche d’une susceptibilité
particuliere, et I'estimation des paramétres contrélant la dynami-
que de ce genre d'épidémie, en vue de modéliser son expansion
possible. A cette fin, les bases conceptuelles et les résultats des

! Consultable sur le site Internet dédié : http://www.grippeaviaire.
gouv.fr/.

2 Site Internet : http://www.who.int/csr/disease/avian_influenza/en/
index.html.

modeles produits autour de la préparation a une nouvelle pan-
démie [6-11] ou de la récente épidémie de SRAS [12], ont été
repris.

Ces travaux visent a modéliser les courbes épidémiques. Ils
postulent que deux paramétres controlent la dynamique de ces
courbes, dans le cas de maladies a transmission interhumaine :

-R,, le taux de reproduction initial de la maladie, défini
comme le nombre moyen d’infections secondaires attendues,
générées par un cas infectieux, au sein d’une population entie-
rement sensible ; il dépend pour partie du titre de micro-
organisme dans les émissions contaminantes ;

-Tg,, le temps de génération du micro-organisme, défini
comme le temps moyen entre |’apparition des symptomes du cas
primaire et des cas secondaires ; il dépend du taux de reproduc-
tion du virus, du délai de déclenchement de la phase d’excrétion
par le malade et des modalités de dispersion et de survie du
micro-organisme dans |’environnement.

R, doit étre supérieur a 1 pour qu'il puisse y avoir épidémie.
Dans le cas de l'influenza saisonniére ou du SRAS, les valeurs de
R, sont de 'ordre de 4 et les valeurs de Tg, de 'ordre de 2 &
4 jours [8-11]. Cela signifie qu’'un malade primaire est suscepti-
ble de donner lieu a 4 cas secondaires en 2 a 4 jours. Les valeurs
de ces paramétres (notées alors R et Tg) vont ensuite varier au
cours du temps durant |’épidémie, du fait en particulier :

— des modifications de I’équilibre virus-homme, par acquisi-
tion d’une immunité naturelle dans une fraction de la population
et peut-étre par perte de virulence adaptative de la part du virus ;

— des mesures prises pour limiter la diffusion de I'agent en
cause : isolement des malades, soins adaptés, prophylaxie médi-
camenteuse des personnes contact, vaccination préventive de
tout ou partie de la population.

Ces phénomenes et actions vont tendre a diminuer R, et a
modifier Tg,, conduisant a I'extinction progressive de I'épidémie.

Résultats

Influence de I’age et du genre des personnes

Analyse des cas humains de grippe aviaire actuels

L’analyse de 240 cas suffisamment documentés, issus des
notifications de I'OMS les plus récentes (75 % des cas totaux
notifiés entre 2003 et novembre 2006), dans 12 pays (figure 1)
montre que les malades identifiés dans le cas du VIA (H5N1) ont
pratiquement tous un age inférieur a 58 ans (médiane = 17 ans ;
moyenne = 19,7 ans).

[l n’est malheureusement pas possible de corriger ces don-
nées en fonction du poids relatif de ces tranches d'age dans la
population pour présenter des taux d’attaque standardisés. Une
récente étude [13], réalisée a partir de seulement 169 cas issus
de 10 pays différents, a tenté de produire de tels taux standardisés
par classe d'age (tableau 1). Ces données confirment le profil
particulier des cas de grippe aviaire, au regard de celui des cas de
grippe saisonniere.

Pour les 240 cas étudiés ici, le sex ratio (SR) varie également
assez considérablement selon la tranche d’age des cas de grippe
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Figure 1. Répartition par tranches d’age de 240 des cas humains
notifiés par I'Organisation mondiale de la santé (OMS) entre
janvier 2003 et juin 2007.

Figure 1. Distribution by age group of 240 human cases reported
to WHO between January 2003 and June 2007.

Tableau 1. Taux d’attaque standardisés estimés par classe
d’age pour 169 des 318 cas notifiés par I'Organisation mon-
diale de la santé (OMS) entre 2003 et 2006 dans 10 pays (par
million d’habitants) (d’apres [13]).

Table 1. Standardized attack rate estimated by age group for 169
of 318 cases reported to WHO between 2003 and 2006 in 10
countries (per million inhabitants) (from [13]).
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Figure 3. Sex ratio (H/F) en Indonésie et au Vietnam.

Classes d’age Taux d’attaque standardisés estimés

(par million d’habitants)

0a9ans 0,15
10a19 ans 0,15
20 a 29 ans 0,13
30 a 39 ans 0,08
> 40 ans 0,02
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Figure 2. Valeurs du sex ratio (H/F) par classe d’age tous pays
confondus, pour 240 des cas notifiés par I'Organisation mondiale
de la santé (OMS) entre 2003 et juin 2007.

Figure 3. Sex ratio (M/F) in Indonesia and in Vietnam.

A) en Indonésie (96 cas) ; B) au Vietnam (33 cas).
A) in Indonesia (96 cases) ; B in Vietnam (33 cases).

aviaire (figure 2). Les hommes sont plus touchés que les femmes
aux deux extrémités de la vie, alors que pour les tranches d’age
comprises entre 16 et 58 ans, ce sont plutot les femmes qui le sont.

Globalement, la valeur médiane de la létalité pour les fem-
mes, tous ages confondus, est de 69 %, contre seulement 50 %
chez les hommes, pour les cas des 9 principaux pays touchés’.

Sur la base du rapport hommes/femmes, tant en matiére de
fréquence de cas qu’en matiere de létalité, deux groupes de pays
semblent pouvoir étre décrits (tableau 2) : ceux pour lesquels le
sex ratio (H/F) est nettement inférieur a 1 (Azerbaidjan, Cam-
bodge, Egypte, Chine, Turquie et Irak) et ceux pour lesquels il est
proche ou supérieur a 1 (Vietnam, Indonésie, Thailande)
(figure 3). Aucune association ne peut étre mise en évidence ni
avec la période de |'épidémie, ni avec les clades viraux tels qu’ils
ont été identifiés [14, 15].

Analyse lors des pandémies historiques,

dont celle de 1918-1920

Les données d’épidémiologie descriptives lors de pandémies
passées sont malheureusement assez rares. Les plus facilement
accessibles concernent essentiellement les taux d’attaque et les

Figure 2. Sex ratios (M/F) by age group, all countries, for 240
cases reported to WHO between 2003 and June 2007.

? Hors Djibouti (1 cas), le Laos (2 cas), le Nigeria (1 cas) et I'lraq
(4 cas).
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Tableau 2. Analyse de 238 des cas humains actuels déclarés de grippe aviaire : sex ratio
(H/F) et létalité observée, totale ou par genre, selon les pays, dans les 9 pays les plus
touchés (a partir des données de I’Organisation mondiale de la santé, OMS).

Table 2. Analysis of 238 of the human cases of avian influenza currently reported: observed sex
ratio (M/F) and lethality (total or by sex), according to country, in the 9 most affected countries

(based on WHO data).

Pays Nombre Sex Létalité Létalité Létalité Année(s) HA Clade
de cas ratio  globale chezles  chezles descas  chezles
analysés (%) hommes femmes oiseaux
(%) (%) [14,15]
Azerbaidjan 8 0,33 62 0 83 2006 2
Cambodge 7 0, 40 100 100 100 2005 1+2
2006
2007
Egypte 34 0,48 35 9 47 2006 2
2007
Chine 23 0,77 70 60 69 2004 1
2005
2006 2
2007
Indonésie 97 1,02 76 75 82 2005 2
2006
2007
Irak 3 0, 66 40 33 50 2006 2
Thailande 21 1,33 52 46 55 2004 1
2006 2
Turquie 12 0, 58 33 14 60 2006 2
Vietnam 33 0,94 76 75 82 2003 1
2
2005
Total 238 0, 66 62 50 69
médianes

Clade : lignée génétique.

taux de mortalité. Ces taux sont disponibles par tranche d’age
pour quelques pays (en particulier les Ftats-Unis, la Grande-
Bretagne et la Suisse). La courbe de morbidité par age publiée par
Glenzen [1] et la courbe par age et par genre publiée par Murray
[16] montrent qu’en 1918, tout comme en 1957, contrairement a
ce qui a pu étre observé lors des périodes interpandémiques, les
ages intermédiaires de la population ont été beaucoup plus
atteints par la grippe qu’attendu, en particulier la tranche des 10
a 30 ans chez les hommes, et plus que chez les femmes.

La létalité lors des grandes épidémies historiques semble
avoir été calculée tout récemment par une seule étude pour la
pandémie de 1918 [16]. L’une des raisons de cette quasi-absence
de données est I'incertitude sur le nombre de cas totaux : tous les
cas n‘ont certainement pas été déclarés au pire moment des
épidémies (la sous-notification aurait pu étre de l'ordre de 4 a
10 fois [17]). Les valeurs tirées des rares données de la littérature
sont tres hétérogenes. Elles indiquent une létalité moyenne com-
prise entre 3 et 50 %, selon les sources [1, 6, 18, 19], mais
également selon les tranches d’age (tableau 3) et les pays [16].

Tableau 3. Létalité (%) calculée par tranches d’age, pour la
pandémie de 1918, a partir des données publiées par Glen-
zen [1] et létalité (%) actuelle des cas de grippe aviaire
observée sur 240 cas analysés dans la présente étude (a partir
des données de I'Organisation mondiale de la santé, OMS).

Table 3. Lethality (%) calculated by age group, for the 1918
pandemic, based on data published by Glenzen [1] and observed
lethality (%) of 240 cases of avian influenza analyzed in this
study (based on WHO data).

Tranches Létalité 1918 Létalité actuelle
d’age [1] (2003-2006)
0ab5 ans 3,0 42

6a9 ans 0,7 46
10a19 ans 1,1 75

20 a 29 ans 24,2 62
30a39ans 23,3 70

40 a 49 ans 19,0 67

> 50 ans 69,2 83
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Comparaison de I’épidémie actuelle de grippe aviaire

avec celle de 1918

La comparaison des données actuelles relatives aux cas de
grippe aviaire a H5N1 avec celles des cas de la pandémie
grippale de 1918, montre que :

— lors de I"épidémie de 1918, comme pour les cas actuels de
grippe aviaire a H5N1, les tranches actives de la population sont
plus touchées que lors des épidémies de grippe saisonniére a
virus Influenza humain ;

— les répartitions des cas par genre sont différentes entre la
pandémie de 1918 et I'actuelle épidémie a H5N1 aviaire ;

- pour le moment, le virus aviaire ayant infecté des person-
nes entre 2003 et 2006 est beaucoup plus virulent que celui de
1918 ; il ne s’agit sans doute pas d’un biais d’inclusion par
omission de cas moins graves, dans la mesure ot les quelques
travaux visant a rechercher d’éventuels porteurs humains asymp-
tomatiques ou faiblement symptomatiques autour des cas
humains ou animaux se sont révélés pratiquement tous négatifs
[20, 21], méme si les experts discutent de la fiabilité des tests
employés [14].

Dynamique d’une éventuelle nouvelle

épidémie ou pandémie

La premiére vague épidémique

Pour tenter d’approcher la dynamique d’une éventuelle épi-
démie de grippe aviaire, compte tenu de |'absence actuelle de
transmission interhumaine du virus redouté et de I'incertitude
quant a ses éventuelles mutations, la présente étude a utilisé les
données disponibles de 1918 de la littérature pour quantifier
RetTg.

Ces valeurs et leurs variations sont obtenues au cours d’une
épidémie de grippe « exceptionnelle » (nouveau virus grippal
introduit dans une population quasiment sans immunité préala-
ble [6]) et ayant donné lieu a des mesures d’actions, certes
souvent désordonnées [17], mais néanmoins relativement
ad hoc et au demeurant cohérentes, pour partie, avec certaines
lignes des plans actuels de lutte. Elles peuvent donc étre utilisées
pour tenter de prédire ce que pourrait étre la courbe d’une
nouvelle épidémie de méme nature.

La plupart des auteurs récents [6, 7, 10] donnent des valeurs
de R, comprises entre 1,8 et 2,4 pour le virus de la pandémie de
1918. Les valeurs de Tg, introduites dans les modeles sont
rarement précisées. Wu et al. [22] les estiment comprises entre
2,6 et 3,8.

Les hypotheses de base retenues dans le présent travail pour
modéliser le démarrage d’une épidémie sont les suivantes : la
taille du premier groupe de population touché par un virus ayant
le potentiel de transmissibilité interhumaine serait de I'ordre de
20 personnes (soit une famille élargie), le virus mutant naitrait en
Asie, dans des villages semblables a ceux ayant connu des cas
actuels ; le R, serait supérieur a celui de 1918 et proche de 3,
avec un Tg, de 2, pendant les premiers jours.

Sous ces conditions, I’évolution du nombre des cas attendus
en fonction du temps serait la suivante: entre 0 a 2 jours,
60 cas supplémentaires ; puis entre 2 a 7 jours, 4 680 cas sup-
plémentaires, soit un total de 4 880 malades en une semaine.

Avec une létalité moyenne de 25 % (comme pour I'épidémie de
1918 ; tableau 2), cela se traduirait par quelque 1 220 déces au
cours de cette premiére semaine d’une épidémie. Ces ordres de
grandeur sont cohérents avec ceux obtenus par Ferguson et al.
[71.

Développement de I'épidémie

Les vagues successives lors des pandémies grippales récentes
(1918, 1957, 1968) suivent un rythme a peu prés identique : deux
vagues ont lieu lors des 12 premiers mois et se succédent assez
rapidement ; une éventuelle troisieme vague peut prendre nais-
sance quelques mois plus tard, mais est généralement atténuée
par rapport aux effets des deux premiéres.

L’épidémie de SRAS a montré que, si une nouvelle maladie
contagieuse pouvait désormais gagner trés rapidement plusieurs
continents via les déplacements par avion, |'épisode en lui-
méme ne s'étalait que sur quelques mois [12].

Sur la base de ces observations, il est probable qu’une
premiére vague d'une pandémie de grippe a VIA HP s’étalerait
sur une période de un a quelques mois [23], et pourrait étre suivie
d’une « réplique » au cours des 10 mois suivants, avec diminu-
tion progressive de son impact par acquisition d’une immunité
dans une fraction de la population, puis quelques mois plus tard
grace a la vaccination (le délai avancé pour la mise au point d’un
vaccin étant de 6 mois a partir de I'isolement de la nouvelle
souche [3]), bien que certains experts s’interrogent sur des diffi-
cultés particulieres qui pourraient venir retarder cette mise au
point dans le cas du virus de sous-type H5N1 actuel [15].

Discussion

La comparaison des observations faites lors de la pandémie
de 1918-1920 avec celle des cas humains actuels de grippe
aviaire, montre :

—que les deux virus (celui de 1918 et I'actuel H5N1 en
circulation) produisent un plus grand nombre de cas aux ages
intermédiaires qu’aux ages extrémes, contrairement a la grippe
humaine saisonniére ;

- une létalité beaucoup plus élevée du virus aviaire actuel
par rapport au virus de 1918 ;

— un niveau apparent d’attaque et de |étalité plus élevé chez
les femmes avec le virus actuel, contrairement au virus de 1918.

Cette différence apparente entre les genres n’est pas discutée
dans les publications récentes [6-12]. Il est difficile de proposer
une explication satisfaisante a ce phénomene. Il traduit peut-étre
des expositions différentes, associées a des pratiques différentes,
selon les pays et les genres, pour ce qui concerne les contacts
avec la volaille (hypotheése la plus généralement avancée) ou
|’existence de facteurs de sensibilité différents [13, 14]. Il
convient cependant de signaler que ce rapport a la volaille joue
probablement peu pour les trés jeunes enfants (moins de 2 ans) et
que pourtant, sur les 8 cas étudiés ici, le SR est de 0,33.

Parmi les hypothéses évoquées pour discuter des particulari-
tés de la pandémie de 1918, reviennent régulierement, d’'une
part, I’état particulier de faiblesse, de malnutrition et de promis-
cuité chez les jeunes hommes, du fait de la guerre, par rapport
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aux femmes et, d’autre part, I'existence d’une mémoire immuni-
taire chez les personnes les plus agées de la population qui
avaient été confrontées a la pandémie de 1890-190 [19, 24].

Ces hypotheses ne permettent cependant pas d’expliquer
pourquoi, chez les personnes les plus agées, les femmes ont été
moins touchées que les hommes au moins lors des deux premie-
res vagues de I"épidémie [17]. Par ailleurs, des travaux récents
supposent que le virus de 1890 était de type H3 alors que celui de
1918 était de type HIN1 [24]. Il faudrait donc que la neurami-
nidase ait été la méme pour les deux souches pandémiques pour
justifier I’hypothése d’une mémoire immunitaire. La souche
actuellement redoutée est de type H5 et N1. Aucune autre
souche a H5 n’a encore sévi dans les populations humaines, qui
seraient donc toutes naives a son encontre. En revanche, le type
N1 a été en circulation entre 1918 et 1950, puis de nouveau
depuis 1977 jusqu’a aujourd’hui [15]. Une certaine immunité
d’une partie de la population pourrait donc peut-étre s’exercer
sur cette neuraminidase.

Une autre explication possible réside dans le mécanisme
physiologique du développement de la maladie, pour la grippe
de 1918 comme pour |"actuelle grippe aviaire : les malades ne se
recrutent pas spécifiquement parmi les personnes ayant un ter-
rain médical particulier et les cas les plus graves sont ceux pour
lesquels I'intensité de la réaction immunitaire est la plus grande
[25].

En ce qui concerne le démarrage d’une éventuelle épidémie
de grippe aviaire dans le Sud-Est asiatique, |'effort actuel réalisé
par tous les pays pour diagnostiquer le plus vite possible tout
nouveau cas de contamination humaine par les VIA HP, et tout
particulierement par le sous-type H5N1, rend peu probable un
non-repérage du phénomeéne, contrairement a ce qui a pu se
produire lors de la pandémie de 1918. La tres grande majorité des
pays est également préparée a minima a faire face a I'éventualité
d’une pandémie grippale et dispose donc de régles concernant la
prise en charge de ces malades, dont I'isolement.

Si I'on admet la validité globale de I'approche développée
ici, il convient plutot de se rassurer quant au développement
d’une épidémie en pandémie. En effet, il est difficilement imagi-
nable que prés de 4 000 personnes pourraient étre affectées a
I'origine en méme temps, sur un secteur géographique restreint,
sans qu’immédiatement des mesures tres strictes de limitation de
la diffusion du virus ne soient prises, en supposant que de |’ordre
de 50 % des infections soient cliniquement reconnaissables [7].

Sur des bases a peu pres identiques, Longini et al. [6] calcu-
lent le nombre de cas attendus sur une zone de 5 000 km? et
500 000 habitants en Asie au bout de 7, 14 ou 21 jours en
fonction des mesures de lutte mises en ceuvre. Ces auteurs
concluent a la possibilité de maitrise de I'épidémie, dés lors que
le R serait inférieur a 2,1, voire 2,4.

Les travaux de Ferguson et al. [7] supposent au contraire que
I’épidémie n’est pas contenue au cours des 30 premiers jours et
peut ainsi passer d’une localisation régionale a une localisation
nationale puis internationale au bout de 60 & 100 jours. A partir
de ce moment, la pandémie peut effectivement se développer et
les mesures de limitation de sa diffusion perdent de leur puis-
sance [7, 10].

En 1918, a Genéve, le premier cas est diagnostiqué au tout
début du mois de mai et I'épidémie n’est réellement déclarée
qu’au début de juillet, soit 2 mois plus tard, alors que de nom-
breux mouvements de personnes (militaires ou civils) ont lieu
durant cette période et que peu de mesures de limitation de la
diffusion de la maladie sont prises [17]. Ce délai illustre la relative
lenteur de la toute premiére phase de diffusion d’une telle épidé-
mie dans un pays, malgré la trés grande virulence du virus de
1918. L'un des facteurs importants modulant ce démarrage est le
délai d’incubation de la maladie : a I’heure actuelle, la période
d’incubation du virus H5N1 chez I’homme est de 2 a 4 jours ;
celle du virus de 1918 était de I'ordre de 24 a 48 heures, voire
moins de 15 heures [26, 27].

[l apparait donc essentiel que les cas groupés indiquant que
la transmission interhumaine existe soient repérés le plus rapide-
ment possible [7], approximativement au cours des deux a trois
premiéres semaines suivant leur apparition ou pour moins de
20 premiers cas groupés [10]. Il faut rappeler qu’il en est allé
ainsi dans le cas de |’épidémie de SRAS, alors méme que I’agent
causal et ses modes de transmission n’étaient pourtant pas
totalement connus et que la détection spécifique de tels cas
n’existait pas. Il faut également souligner, qu’actuellement, tous
les cas groupés de grippe aviaire chez I’homme, en Turquie,
Azerbaidjan et Indonésie, ont été rapidement identifiés et ont fait
I'objet d’investigations visant a discuter de la possibilité d’une
transmission interhumaine, alors méme que les clusters ne
dépassaient pas 15 personnes [28].

Les circonstances ou phénomenes qui pourraient cependant
conduire a prendre en défaut la vigilance actuelle sont les sui-
vants :

— apparition de la mutation « fatale » du virus, ailleurs que
dans la zone du globe considérée comme la plus probable et/ou
en méme temps qu’une épidémie de grippe saisonniére, condui-
sant a un retard dans I'identification et la prise en charge du
probléme ;

—et/ou de nouvelles caractéristiques du virus, acquises en
méme temps que sa transmissibilité interhumaine, conduisant a
I'existence d’autres voies secondaires d’exposition, en particulier
une transmissibilité par voie orale-fécale (hypothese actuelle-
ment en débat [27, 29]), ou une virulence beaucoup plus grande,
ou l'apparition d’un fort niveau de résistance aux antiviraux
[301;

— et/ou que I'épidémie arrive d’ici quelques années et/ou au
décours d'une autre épidémie ou au sein d’une population déja
affectée par une catastrophe sanitaire de grande ampleur (séisme,
tsunami, guerre, famine...).

Si une telle épidémie s’avérait alors capable de démarrer,
I'une des relatives faiblesses de I'ensemble des plans de lutte
réside dans la non-prise en compte d’éventuelles disparités dans
les taux d’attaque et/ou de mortalité en fonction de I'age et du
genre des personnes. Dans |’hypothése ol ce virus s’attaquerait
plus fortement au « deuxieme age élargi », les jeunes, et en
particulier ceux en age de fréquenter les établissements scolaires
ou sanitaires et sociaux, constitueraient un relais important de
diffusion de I’épidémie, sauf a fermer rapidement les établisse-
ments, ainsi que plusieurs auteurs américains le discutent [1, 31] ;
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ces dispositions sont d"ailleurs prévues dans le plan francais de
préparation a une pandémie grippale.

L’absentéisme induit dans la population active (16 a 58 ans)
pourrait dépasser les valeurs retenues dans les plans de prépara-
tion. De plus, si I'un des deux genres devait étre plus touché que
I"autre, compte tenu de la répartition du travail en fonction du
genre dans nos sociétés, les plans se trouveraient alors possible-
ment mis en défaut, puisqu’ils supposent un absentéisme équita-
blement réparti au sein de la population active.

Conclusion

Les éléments disponibles a ce jour pour tenter de prédire
I'ampleur que pourrait prendre une épidémie de grippe par
mutation d’un virus aviaire sous une nouvelle forme correspon-
dant a une absence quasi totale d’'immunité préalable au sein de
la population mondiale, tels qu’abordés dans ce travail, sont
plutét rassurants, sous réserve que le maintien de I’effort mondial
de surveillance ciblée ne soit pas réduit par une autre priorité de
santé publique.

Si un nouveau virus grippal contagieux de personne a per-
sonne devait émerger, son impact serait d’abord local, frappant
malheureusement des pays ol les conditions de vie sont déja
souvent difficiles [16, 32]. Dans nos pays, I'impact serait proba-
blement autant économique que sanitaire. En effet, le virus
aviaire actuel (H5N1), tel qu’il se présente, est susceptible de
perdurer et de générer une (des) épizootie(s) mondiale(s), engen-
drant des difficultés économiques et environnementales dans de
nombreux pays. Ce sont actuellement plus de 41 pays qui ont
connu au moins un foyer de peste aviaire depuis fin 2003, soit un
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