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Histoire naturelle des infections à virus respiratoires

Caractéristiques communes

Points abordés

Caractéristiques communes

Tests diagnostiques (mPCR)

Epidémiologie virale (à l’ère des mPCR)

Interprétation des tests mPCR

Principaux virus pourvoyeurs de morbi-mortalitéPrincipaux virus pourvoyeurs de morbi-mortalité

Quelques messages sur les anti-viraux

Le question de la corticothérapie systémique

respiratoires

Points abordés

mortalité chez l’adultemortalité chez l’adulte

systémique



Virus Famille ARN/ADN Saisonnalité automno

Les virus respiratoires au cours des infections respiratoires basses 

Virus Famille ARN/ADN Saisonnalité automno

Rhinovirus Picornaviridae ARN -

A & B Orthomyxoviridae ARN +

Pneumoviridae ARN +

Pneumoviridae ARN +

Coronavirus * Coronaviridae ARN +/-Coronavirus * Coronaviridae ARN +/-

Parainfluenza Paramyxoviridae ARN -

Adenovirus Adenoviridae ADN -

Bocavirus Parvoviridae ADN +/-

Saisonnalité automno-hivernale Fréquence

infections respiratoires basses (IRB)

 Agression de l’épithélium Saisonnalité automno-hivernale Fréquence
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L’agression de l’épithélium respiratoireL’agression de l’épithélium respiratoire



L’agression de l’épithélium respiratoireL’agression de l’épithélium respiratoire

Profil commun, intense pour Influenza, modéré pour RSV/

-> Réplication virale détectable au pôle apical (lumière)

-> Profil transcriptomique d’agression épithéliale

-> Altérations structurelles et fonctionnelles de l’épithélium



L’agression de l’épithélium respiratoireL’agression de l’épithélium respiratoire



Un tropisme « descendant » pour l’ensemble de l’arbre aérien» pour l’ensemble de l’arbre aérien
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Un tropisme pour l’ensemble de l’arbre aérien (VRS)Un tropisme pour l’ensemble de l’arbre aérien (VRS)



Un tropisme pour l’ensemble de l’arbre aérien (Rhinovirus)Un tropisme pour l’ensemble de l’arbre aérien (Rhinovirus)



Une présentation syndromique stéréotypée

Rhinovirus
(n=31)

Influenza A
(n=23)

Durée des symptômes 7 jours 7 jours
Toux 94 % 96 %
Expectoration 74 % 73 %Expectoration 74 % 73 %
Douleur pleurale 58 % 35 %
Frissons 48 % 46 %
Asthénie 87 % 100 %
Anorexie 77 % 93 %
Céphalées 41 % 56 %
Myalgies 26 % 50 %

Une présentation syndromique stéréotypée

Influenza A
(n=23)

Influenza B
(n=6)

VRS
(n=12

Adénovirus
N=11)

7 jours 6 jours 6 jours 3 jours
96 % 83 % 100 % 82 %
73 % 67 % 83 % 73 %73 % 67 % 83 % 73 %
35 % 50 % 33 % 60 %
46 % 33 % 25 % 25 %

100 % 100 % 78 % 83 %
93 % 100 % 67 % 100 %
56 % 50 % 14 % 25 %
50 % 100 % 29 % 40 %



approche SYNDROMIQUE (insuffisance respiratoire aigue)

prélèvements variés hauts (NP) ou bas (LBA, AB/AT, crachat)

L’approche syndromique : les 

prélèvements variés hauts (NP) ou bas (LBA, AB/AT, crachat)

extraction et PCR intégrées

totalement automatisées

personnel polyvalent ou peu spécialisé

accessible aux laboratoires polyvalents 

accessibilité étendue, probablement 24/7 dans le futur

rendu des résultats rapide (heures)

L’approche syndromique : les mPCR automatisées

Adénovirus
Coronavirus HKU1
Coronavirus NL63
Coronavirus 229E

Virus

Coronavirus 229E
Coronavirus OC43
Human bocavirus
Human metapneumovirus
Influenza A

A H1
A H3
A v2009pdm

Influenza B
Parainfluenza 1
Parainfluenza 2
Parainfluenza 3
Parainfluenza 4

Bordetella pertussis

Parainfluenza 4
Virus respiratoire syncitial
Virus respiratoire syncitial A
Virus respiratoire syncitial B
Rhinovirus/Enterovirus

Bacteria

Mycoplasma pneumoniae
Chlamydophila pneumoniae



La circulation des virus respiratoires dans la communautéLa circulation des virus respiratoires dans la communauté



Le caractère saisonnier de certains virusLe caractère saisonnier de certains virus



La transmission interhumaine aéroportée La transmission interhumaine aéroportée (rôle du froid)



France, 2016 Finlande, 2014
Site de prise en charge
N patients

réa
174

La documentation virale concerne ¼ des adultes avec IRB en réanimation 

…quel que soit l'âge, le terrain, le cadre nosologique 

Aucune (%) 17

Bactéries (%)
S. pneumoniae (%)
H. influenzae (%)
S. aureus (%)
Legionella sp. (%)
Mycoplasma (%)
P. aeruginosa (%)
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Virus (%)
Virus + bactérie (%)

Rhinovirus (%)
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2
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La documentation virale concerne ¼ des adultes avec IRB en réanimation 
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Patients Tous

(n=174)

Groupe

bactérien

La co-infection virus-bactérie semble associée à une gravité accrue

(n=174) bactérien

(n=46)

Gravité à l’admission en réanimation

Choc 32 (18.4) 14 (30.4)

SAPS II 38 [27;55] 39 [32;60]

PSI classes IV-V (admission hôpital) 114 (65.5) 31 (67.4)

Défaillances d’organes et thérapeutiques de support en réanimationDéfaillances d’organes et thérapeutiques de support en réanimation

Ventilation mécanique 98 (56.3) 28 (60.9)

Pronostic

Durée de ventilation mécanique 9 [5;13] 6.5 [3;12.5]

Mortalité hospitalière 30 (17.2) 6 (13)

Pronostic altéré 74 (42.5) 18 (39.1)

Groupe

bactérien

Groupe 

viral

Groupe 

mixte

Groupe

sans étiologie

p

bactérie semble associée à une gravité accrue

bactérien

(n=46)

viral

(n=53)

mixte

(n=45)

sans étiologie

(n=30)

14 (30.4) 3 (5.7) 11 (24.4) 4 (13.3) < 0.01

39 [32;60] 36 [26;48] 46 [34;59] 33 [18;46] 0.02

31 (67.4) 33 (62.3) 36 (80) 14 (46.7) 0.03

réanimationréanimation

28 (60.9) 22 (41.5) 36 (80) 12 (40) <0.01

6.5 [3;12.5] 7 [4;12] 9 [6;14] 10 [7.5;17.5] 0.34

6 (13) 6 (11.3) 13 (28.9) 5 (16.7) 0.10

18 (39.1) 15 (28.3) 31 (68.9) 10 (33.3) <0.01



Facteurs de risque indépendants de pronostic altéré

La coinfection virus-bactérie est un facteur de risque de gravité

Variables OR

Diagnostic microbiologique

Bactérienne Ref

Virale 0.573

Mixte 3.577

Sans étiologie 1.642

Coronaropathie 3.609

Choc à l’admission en réa 5.021

Lactate dehydrogenase > 245 U/L 3.479

PSI classes IV-V à l’admission à l’hôpital 5.054

altéré (VM > 7 jours ou décès en réanimation)

bactérie est un facteur de risque de gravité

OR 95% CI p

Ref ...

0.573 0.177 - 1.858 0.35

3.577 1.158 - 11.043 0.027

1.642 0.456 - 5.907 0.45

3.609 1.230 – 11.390 0.02

5.021 1.551 – 16.258 0.007

3.479 1.202 – 10.073 0.02

5.054 1.908 – 13.385 0.001



La co-infection virus-bactérie semble associée à une gravité accrue

Bactérie

S. pneumoniae

Matching
Pneumonie 
bactérienne

n=33

H. influenzae

S. aureus

Streptococcus

C. Pneumoniae / M. pneumoniae

L. pneumophila

P. aeruginosa

Flore oropharyngée

Deux bactéries

Analysed
patients
n=174

bactérie semble associée à une gravité accrue

n

14

2

Virus n

Rhinovirus 11

Matching
Pneumonie 

mixte
n=33

2

2

1

C. Pneumoniae / M. pneumoniae 1

1

1

4

7

Influenza 9

Coronavirus 4

hMPV 4

Parainfluenza 1

Rhinovirus + hMVP 1

VRS 2

VRS + coronavirus 1



La coinfection virus-bactérie est un facteur de risque de gravitébactérie est un facteur de risque de gravité



L’interprétation des tests mPCR
- certains épisodes d’excrétion virale sont asymptomatiques
- l’excrétion virale peut être prolongée, parfois plus de 2 mois
- des discordances NP vs. LBA/AT peuvent être observées

Interprétation des 
résultats mPCR

mPCR peut être difficile car :
certains épisodes d’excrétion virale sont asymptomatiques
l’excrétion virale peut être prolongée, parfois plus de 2 mois

LBA/AT peuvent être observées
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L’interprétation des tests mPCR
- certains épisodes d’excrétion virale sont asymptomatiques
- l’excrétion virale peut être prolongée, parfois plus de 2 mois
- des discordances NP vs. LBA/AT peuvent être observées

Interprétation des 
résultats mPCR

Site de documentation
SARI

n=45 (%)Site de documentation n=45 (%)

Ecouvillon nasopharyngé (NP) 32 (71%)
Aspiration trachéale (AT) 38 (80%)
NP exclusivement 9 (20%)
NP et AT 23 (51%)

mPCR peut être difficile car :
certains épisodes d’excrétion virale sont asymptomatiques
l’excrétion virale peut être prolongée, parfois plus de 2 mois

LBA/AT peuvent être observées

Non-SARI
n=213 (%)

Différence (95% CI) p
n=213 (%)

133 (62%) 9% (-6% à 23%) 0,65
136 (64%) 16% (3% à 64%) 0,04
77 (36%) -16% (-29% à -3%) 0,04
56 (26%) 25% (9% à 41%) 0,001



L’interprétation des tests mPCR
- certains épisodes d’excrétion virale sont asymptomatiques
- l’excrétion virale peut être prolongée, parfois plus de 2 mois
- des discordances NP vs. LBA/AT peuvent être observées

Interprétation des 
résultats mPCR

mPCR peut être difficile car :
certains épisodes d’excrétion virale sont asymptomatiques
l’excrétion virale peut être prolongée, parfois plus de 2 mois

LBA/AT peuvent être observées



Pronostic des 
infections à virus 

respiratoires

Les virus Influenza, VRS et hMPVhMPV sont les principaux pourvoyeurs de morbi-mortalité chez l’adulte
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Pronostic des 
infections à virus 

respiratoires

Les virus Influenza, VRS et hMPVhMPV sont les principaux pourvoyeurs de morbi-mortalité chez l’adulte

Ackerson B et al. severe morbidity and mortality 
associated with respiratory syncytial virus versus 
influenza infection in hospitalized older adults. 
Clin Infect Dis. 2018Clin Infect Dis. 2018



Pronostic des 
infections à virus 

respiratoires

Les virus Influenza, VRS et hMPVhMPV sont les principaux pourvoyeurs de morbi-mortalité chez l’adulte



Characteristics and outcome of RSV infection versus INFLUENZA infection 

in intensive care unit patients: a multicentre comparative study

Pronostic des 
infections à virus 

respiratoires

Les virus Influenza, VRS et hMPV

in intensive care unit patients: a multicentre comparative study

Coussement et al. Chest 2021

Male

Age,

Comorbidities

Underlying

Immunodeficiency

Grippe, VRS et hMPV :

5 jours = le délai symptômes -> ICU admission

10% = la mortalité chez les adultes hospitalisés
Immunodeficiency

SOFA

Bacterial

Invasive

In

10% = la mortalité chez les adultes hospitalisés

30% = la mortalité et la fréquence de la 

coninfection bactérienne chez les adultes admis en 

réanimation

RSV Influenza 

hMPV sont les principaux pourvoyeurs de morbi-mortalité chez l’adulte

(n = 309) (n = 309)

Male sex 169 (54.7) 177 (57.3)

Age, year, mean ± SD 67.2 ± 15.0 65.3 ± 15.6

Comorbidities

Underlying chronic respiratory condition 186 (60.2) 124 (40.1)

Immunodeficiency 108 (35.0) 81 (26.2)Immunodeficiency 108 (35.0) 81 (26.2)

SOFA score, mean ± SD, n = 609 5 ± 3 6 ± 4

Bacterial coinfection 84 (27.2) 77 (24.9)

Invasive ventilation 152 (49.2) 144 (46.8)

In-hospital mortality 73 (23.9) 79 (25.6)



Les drogues antivirales disponibles

OSELTAMIVIR

 Probabiliste en cas de suspicion clinique en période épidémique

 75mg x 2/jour par voie orale/entérale

 150mg x 2/jour chez le sujet obèse

 Quel que soit le délai des premiers symptômes

 Attention au risque de sous-dosage chez le patient ICU 

 Attention à l’acquisition de résistance (H275Y)

 Bénéfices

 Moindre mortalité (cohortes)

 Moindre durée d’excrétion virale (immunodéprimé)

Les drogues antivirales disponibles

Probabiliste en cas de suspicion clinique en période épidémique

(immunodéprimé)



Les drogues antivirales disponibles

RIBAVIRINE

 Antiviral à (très) large spectre

 Moindre évolution URTI -> LRTI chez allogreffés CSH (études 

rétrospectives) (Reco ECIL-4 CID 2013)

 Toxicité médullaire

 Tératogénicité ++ (éviter la voie aérosol)

 Voie PO/IV 10 à 30mg/kg/j ± Ig IV 

 A réserver au patient (très) immunodéprimés

Les drogues antivirales disponibles

CSH (études 



Les autres immunomodulateurs : l’exemple de la COVIDLes autres immunomodulateurs : l’exemple de la COVID-19



La question de la corticothérapie dans les IRB non

2014

bronchiques

RhinovirusInfluenza virus

Macrophages 

La question de la corticothérapie dans les IRB non-SARS-CoV-2 ?



Les messages clés

Une histoire naturelle descendante (du nez à l’alvéole)

Une atteinte structurelle et fonctionnelle de l’épithélium

Une présentation clinique non spécifiqueUne présentation clinique non spécifique

La documentation virale (mPCR) concerne 1/4 à  

1/3 des adultes admis en réanimation pour IRB

La morbi-mortalité est principalement attribuée 

aux virus Influenza et aux Pneumoviridae (VRS et 

hMPV)

La co-infection virus-bactérie est associée à une 

morbidité accrue, et concerne 20-30% des IRB 

virales en réanimation

Les messages clés

L’interprétation de la mPCR peut être difficile, car :

- l’excrétion virale peut être prolongée (immunodéprimé +++)

- les épisodes IRB virales peuvent être asymptomatiques

- des discordances NP vs. LBA/AT peuvent être observées

=> Un test NP positif dans une situation suspecte d’IRB virale = 

- Virose VAS seulement ? 

- Infection « asymptomatique » ? 

- Queue d’excrétion d’une virose cliniquement résolue ?

- OSELTAMIVIR dans la grippe = OUI ! 

- RIBAVIRINE = à discuter au cas par cas chez l’immunodéprimé

- Corticothérapie (en dehors de SARS-CoV-2) = prudence ! 


