Pharmacie &médecine

Mieux comprendrel’origine delapandémie de coronavirus
Des chauves-souris etdeshommes

Bien connus de lamédecine vétérinaire,

les coronavirus concentrent aujourd’hui
I'attention delarecherche mondiale. Spécialiste
du sujet depuis 1978 mais contraint de stopper
sesrecherches faute de financement en 1997,

le chercheur vétérinaire virologue Hubert Laude,
appeléalarescousse dés quele Covid-19 a fait
son apparition, décortique ce coronavirus

et lesmenaces qui pésent sur’humanité.

@ Depuis les premiers cas formels de Covid-19 en Chine
en décembre 2019 aux plus de 3 millions de morts enregis-
trés dans le monde récemment, la pandémie n’aura laissé
aucun répit aux chercheurs pourtant mobilisés comme
jamais. Plusieurs vaccins efficaces ont vu le jour en moins
d’un an, le traitement miracle n’a pas encore été découvert
mais la prise en charge s’est adaptée au fil des mois. Poury
parvenir, la connaissance du virus est essentielle.

C’est dans ce cadre qu'en France,la sommité en matiere
de coronavirus, Hubert Laude, a d{i sortir de sa retraite.
« Ces virus a ARN sont responsables d’infections plutét di-
gestives ou respiratoires chez les mammifeéres et les oiseaux
et serépartissent en quatre genres : Alpha, Béta, Gamma et
Deltacoronavirus. Ils touchent un tres grand nombre d’es-
peces, dont 'homme, et leurs progéniteurs sont les vertébrés
volants : les chauves-souris et les oiseaux », détaille le viro-
logue.

Jusqu’en 2002, les coronavirus infectent peu ’homme,
seulement quatre virus sans gravité sont connus pour
provoquer des rhumes, ce qui n’incite pas a financer la re-
cherche. Mais en médecine vétérinaire, ils sont considérés
comme des pathogénes majeurs. C’est le cas delabronchite
infectieuse aviaire, devenue 'ennemi numéro un chezles
poulets et combattue parla seule vaccination; de la gastro-
entérite transmissible porcine qui s’est aujourd hui raré-
fiée au profit du coronavirus respiratoire porcin; et de la
péritonite infectieuse féline, une maladie systémique mor-
telle provoquée par une mutation d’un coronavirus bénin
présent chez de tres nombreux chats. « Lenseignement tiré
de cestrois maladies est que les coronavirus peuvent étre tres
contagieux, provoquer tout un spectre de désordres patholo-
giques et qu'iln’y a pas de transmission connue de 'animal a
I'homme », souligne Hubert Laude.

Mutation etrecombinaison génétique

Mais en 2002, I’épidémie de SRAS rebat les cartes. Cette
premiére coronavirose humaine grave est rapidement
endiguée aprés 8 000 contaminations et 800 morts. Elle
laisse place au MERS-CoV dix ans plus tard, qui se trans-
met encore sporadiquement du dromadaire a ’homme.
Selon ’'OMS, au 31 janvier 2020, plus de 2500 personnes
ont été infectées dont 866 sont décédées. « Contrairement
au MERS-CoV, la propagation des deux SARS est interhu-
maine, ce ne sont donc pas des zoonoses mais des maladies
d’origine zoonotique », précise Hubert Laude. Le SARS-CoV
vient de la chauve-souris fer a cheval, ou rhinolophe, apres
étre passé par un hote intermédiaire, la civette palmiste. Le
SARS-CoV-2 aurait la méme origine, le plus proche corona-
virus existant retrouvé (plus de 96 % d’homologie) prove-
nant delafameuse rhinolophe. Manque encore I'héte inter-
médiaire responsable de la modification du virus et de sa
transmissibilité a ’homme. « A moins qu’un coronavirus de
cette chauve-souris encore plus proche du SARS-CoV-2 existe
mais n’ait pas encore été identifié », suggere Hubert Laude,
quirappelle que le nombre de coronavirus hébergés par les
1250 espéces de chauve-souris, chez lesquelles I'infection
est le plus souvent silencieuse, est estimé a 3000.

Lenombre de coronavirus hébergés par les 1250 espéces de chauve-souris, chezlesquelles I'infection est le plus souvent silencieuse,

estestiméa3000

Enattendant,le SARS-CoV-2 suit]’évolution génomique
classique des virus et mute. « La mutation est une erreur
d’incorporation de ’ARN polymérase, mais les coronavirus
ont une fonction correctrice d’erreur portée par la protéine
nspl4 qui les fait muter deux a trois fois moins vite que les
virus influenza responsables de la grippe. Par ailleurs, un
certainnombre de mutations sont dues & un processus d’édi-
tion génomique face aux défenses cellulaires. Donc, méme si
I'’ARN ne fait pas d’erreur, il y aura des mutations », prévient
le chercheur. Mais siles coronavirus mutent lentement, ils
« recombinent facilement ». 11 s’agit d'un échange de maté-
riel génétique, possible lorsque deux coronavirus infectent
un méme hote, ce qui reste peu courant. « IIn’y a paseu, a
ce stade, de confirmation formelle d’'une recombinaison du
SARS-CoV-2. Lapparition des variants est certainement a
chercher ailleurs. »

Linfection du SARS-CoV-2 estinterhumaine, mais aussi
possibledel’hommeversl’animal grace aurécepteur ACE2,
porte d’entrée du virus, commun a plus de 200 espéces.

HubertLaude, chercheur contrarié

Directeur derecherche
honoraire de I'Institut
national derecherche
pour I'agriculture, I'ali-
mentation et 'environ-
. nement (INRAE), Hubert
Laude est vétérinaire,
virologue et surtout
A chercheur reconnu

: 2l danslesdomainesdes
coronavirus et des prions. Apres des recherches surla
peste porcine (1972-1978), il se consacre aux coronavirus
pendant 20 ans et n’arréte ses recherches qu'avecla dis-
solution forcée de son équipe en 1997, faute de finance-
ments. Car, al’époque, les coronavirus n’intéressent pas
grand monde et le seul spécialiste du sujet en France est

justement Hubert Laude, considéré par ses pairs comme
I'expert mondial. Avec I'apparition del’encéphalopathie
spongiforme bovine (ESB) en 1996, 'INRA (devenue
INRAE en 2019) a d’autres agents pathogenes a fouetter:
les prions. Mobilisé, Hubert Laude se spécialise dans ces
«agents atypiques sans génome et sans acide nucléique
pour donner les instructions » qu’il considére comme

« plusvicieux que les virus mais qui ont tué beaucoup
moins de monde ». D’ailleurs les prions ne posent plus de
probléme actuellement et « les robinets de financement
ont tendance a se fermer; alors qu’il faut continuer a sur-
veiller leur présence chez les corvidés sauvages aunord
de’Europe et chez le dromadaire ». Lhistoire se répéte.
Retraité, Hubert Laude a repris du service. Membre de
I'Académie vétérinaire de France, il arejoint sa cellule
Covid-19 en sa qualité de spécialiste des coronavirus.

«Des chiens et des chats ont été contaminés par leur maitre,
des grands félins dans les zoos par leur soigneur, et des vi-
sons par leur éleveur », rappelle Hubert Laude. Certaines
espéces, comme les porcs et les bovins, sont trés peu sen-
sibles au virus, a contrario des primates et des hamsters.
De méme que les chiens viverrins et les visons, élevés pour
leur fourrure, notamment en Chine. « Les visons ont payé
le plus lourd tribut. De nombreux élevages ont été infectés
au Danemark et au Pays-Bas, conduisant a 'abattage sys-
tématique. En France, un élevage sur les quatre existants a
enregistré des infections et a subi le méme sort », rappelle
Hubert Laude. Car sile vison a bien été infecté par ’hom-
me - les visons étant ensuite capables de s’infecter entre
eux - il peut contaminer ’homme a son tour... avec un virus
muté, ayant les aptitudes théoriques de créer un échappe-
ment immunitaire.

Des espéces asurveiller

Face a cette épidémie, « les visons, les furets et les chiens
viverrinssontles espéces a surveiller », recommande Hubert
Laude. Plus globalement, il faudrait que disparaissent les
marchés aux animaux tels qu’ils existent en Chine. « Tous
les vétérinaires savent que le mélange d’especes, y compris
sauvages, est une prise de risque bien identifiée a l'origine
de la plupart des pandémies. C’est le cas de la grippe, dont
les souches évoluent en permanence et exigent un renouvel-
lement des valences vaccinales chaque année, et qui vient
de Chine, enraison de la promiscuité entre '’homme, le porc
et le canard. C’est aussi le cas du SRAS qui vient de marchés
d’animaux vivants ol toutes les especes sont mélangées
dans des conditions sanitaires souvent trés dégradées. » Ces
interconnexions entre ’homme et I’animal plaident pour
le déploiement du concept One Health. « Il faut que tous les
mécanismes susceptibles de renforcer l'interaction entre les
mondes de lamédecine, duvétérinaire et de l'environnement
soient activés pour lutter contre les pandémies infectieuses. »
o Mélanie Maziere

* D’apres une Webconférence organisée le 26 avril
parlaSociété francaise de virologie, « Coronavirus
des animaux et des hommes : faits et méfaits ».
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