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Les maladies émergentes 
exemple de la COVID-19



adapted from Nova, 2021 Frontiers in Public Health
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deltacoronaviruses

Les Coronavirus

Une grande famille de virus pr®sents chez les animaux et lôhomme



Les Coronavirus

Å Premier coronavirus découvert en 1931 chez le poulet (Infectious Bronchitis Virus), 

puis chez la souris (1949) et les autres mammifères (chauve-souris, chevalé)

Å 1966 : premier coronavirus humain découvert : rhumes bénins 

Å 4 souches connues avec des symptômes légers (HCoV-229E, HCoV-NL63, HCoV-OC43, 

HCoV-HKU1)

Å Avant 2020 : ®mergence de 2 nouveaux coronavirus chez lôhommeé

https://www.nature.com/articles/s41579-020-00459-7



Å SRAS (ou SARS) : syndrome respiratoire aigu sévère

Å Premiers cas de pneumonies sévères: 16 novembre 2002 au sud de la Chine (Foshan, 

province de Guangdong) 

Å Propagation rapide de l'épidémie sur tous les continents 

ÅAlerte internationale de lôOMS: mars 2003

Å Epidémie terminée en juillet 2003 

8,096 cas

774 morts

29 pays

15 % de mortalité

Á Epidémie de SARS-CoV-1 : fin 2002 en Chine

Les Coronavirus



Å Origine zoonotique 

Å Marchés du sud de la Chine : promiscuité avec animaux sauvages (chauve-souris, 

pangolin, civette, serpent, etc, é)

Å Similarité génome du SARS-CoV avec des coronavirus retrouvés chez chauve-souris

Å Origine : Chauve-souris avec passage probable par hôte animal intermédiaire 

civette palmiste masquée

Civette palmiste masquée

Á Epidémie de SARS-CoV-1 : fin 2002 en Chine

Les Coronavirus



ÅMERS-CoV = Middle East Respiratory Syndrome CoronaVirus

Åprogression de lô®pid®mie au Moyen Orient puis en Asie du Sud Est en 2015 (Cor®e du Sud)

Å 4 cas dont 2 morts en 2023 en Arabie Saoudite
2583 cas

889 morts

27 pays

35 % de mortalité

Á Epidémie de MERS-CoV: 2012 en Arabie Saoudite

Les Coronavirus



Å Zoonose

Å Chauve-souris

Å transmis ¨ lôhumain par un h¹te interm®diaire: le dromadaire (MERS-CoV) 

Les Coronavirus

Á Epidémie de MERS-CoV: 2012 en Arabie Saoudite



Å pneumonies sévères en Chine en Déc 2019 (Wuhan)

ÅAlerte de lôOMS le 30 Janvier 2020 : 7800 cas et 170 morts (en Chine)

Å La recherche se met en place très rapidement

Á Pandémie COVID-19 : virus SARS-CoV-2

La pandémie COVID-19 



La pandémie COVID-19 

Å Plus de 7 million morts dans le monde depuis décembre 2019

Å Plus de 1 million morts aux USA 

Å Taux mortalité: environ 1,6%

https://data.who.int/dashboards/covid19/deaths



La pandémie COVID-19 

Å Plus de 7 million morts dans le monde depuis décembre 2019

Å En France: 168 000 morts 

https://data.who.int/dashboards/covid19/deaths



La pandémie COVID-19 

Å Aujourdôhui

- Environ 2900 morts dans le monde le mois de décembre 2024

- COVID long 

https://data.who.int/dashboards/covid19/deaths



La pandémie COVID-19 

Å Diminution de la mortalité grâce aux mesures ?

- Tests

- Port du masque/lavage mainsé.

- Confinements

- Vaccination



Å Confinement(s) : 
- Mars-Mai 2020 ςréduction 84% transmission (15% pour la fermeture des écoles)
Å Vaccination: à partir du 20/07/2020 ςréduction de 14 millions de mort  

https://coronavirus.jhu.edu/map.html

La pandémie COVID-19 
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https://presse.inserm.fr/covid-19-etude-de-lefficacite-des-mesures-instaurees-contre-le-virus-en-france/68039/



Å Origine du virus : laboratoire ou naturelle?

Á virus SARS-CoV-2

La pandémie COVID-19 



Å Origine du virus : laboratoire ou naturelle?

Å Origine naturelle très probable : chauves-souris mais hôte intermédiaire non identifié

Á virus SARS-CoV-2

La pandémie COVID-19 



Le virus SARS-Cov-2

Å Coronaviridae

Å Enveloppé

Å Helice

Å Génome ARN simple brin + : 30kb

Å Classe IV Baltimore

Å å125 nm

https:// www.cell.com/cell/pdf/S0092-8674(20)31159-4.pdf

Octobre 2020 ςstructure SARS-CoV-2 cryoET



Å Génome: 30kb ï30 protéines

Le virus SARS-Cov-2



La protéine Spike du SARS-Cov-2

Å Protéine Spike = cl® dôentr®e dans les cellules humaines
Å Protéine trimérique glycosylée à la surface du virus

Å S1: reconnaissance du récepteur cellulaire

Å S2: fusion avec la membrane cellulaire (peptide de fusion)

Science13 Mar 2020
Vol. 367, Issue 6483
DOI: 10.1126/science.abb2507

RBD

Domaine liaison 

ACE2

https://www.frontiersin.org/journals/molecular-biosciences/articles/10.3389/fmolb.2021.725528/full



Cycle réplication SARS-Cov-2

https:// vimeo.com/477524152



Entrée du virus SARS-Cov-2

1- Liaison de la spike du SARS-Cov-2 au récepteur cellulaire ACE2 

ACE2 : Angiotensin-converting enzyme 2

domaine RBD 

(Receptor binding domain) de spike 

ACE-2 fixe la protéine Spike SARS-CoV-2



Expression

ACE-2 = recepteur Angiotensin-Converting Enzyme 2

Structure ACE2

Science27 Mar 2020:
Vol. 367, Issue 6485
DOI: 10.1126/science.abb2762

Entrée du virus SARS-Cov-2

1- Liaison de la protéine spike du SARS-Cov-2 au récepteur cellulaire ACE2 



ACE-2 et dôautres recepteursé.

Entrée du virus SARS-Cov-2

1- Liaison de la spike du SARS-Cov-2 au récepteur cellulaire 



Entrée du virus SARS-Cov-2

2- Coupure de la spike du SARS-Cov-2 par protéase cellulaire TMPRSS2
Å Entre S1 et S2 (site S1/S2)

Å Changement de conformation de S2 et libération du peptide de fusion

Å Fusion membranaire 

Structure pré-fusion 

trimère Spike

https://doi.org/10.1016/j.cell.2020.03.045

Structure post-fusion 

trimère Spike



SARS-Cov-2 cycle de réplication

3- Traduction précoce par les ribosomes cellulaires

Å Deux polypeptides pp1a et pp1ab

Å Clivés en 16 protéines (nsp) dont

ARN polymérase ARN dépendante NSP-12

Å compartiments membranaires de replication



SARS-Cov-2 cycle de réplication

4- Réplication du génome viral (ARN)

ARN polymérase ARN dépendante NSP-12

compartiments membranaires de replication



SARS-Cov-2 cycle de réplication

compartiments à double membrane de réplication 



SARS-Cov-2 cycle de réplication

5- Traduction tardive des protéines Spike (S), M et E

Traduction dans le RE, transfert ¨ lôappareil de Golgi



SARS-Cov-2 cycle de réplication

6- Assemblage des nouvelles particules virales dans lôappareil de Golgi et 

sortie par exocytose

Jackson et al., Nat. Rev. Mol.Cell Biol.., 2022

Maturation du virus et sortie : Exocytose et coupure par la Furine



SARS-Cov-2 cycle de réplication

https:// www.youtube.com/watch?v=XlOi2hVGtg0



SARS-Cov-2 dissémination

Transmission de cellule à cellule

Syncytium                                                         Nanotubes (TNT)

Vésicules extracellulaires (EV)

é.

Jackson et al., Nat. Rev. Mol.Cell Biol.., 2022



https:// www.nature.com/articles/s41579-020-00459-7

Å 20-40% asymptomatiques

Å Infections des voies respiratoires

Å Fièvre, toux, perte du goût et odorat

Å Majorité des infections sont légères

Å 5% maladie grave

Å Inflammation systémique 

Å Syndrome Respiratoire Aigu

Å Complications thromboemboliques

Å Affections Cardiaques

Å Mort

https://doi.org/10.1016/j.jhep.2020.09.031

Les symptomes de la COVID-19

https://doi.org/10.1016/j.jhep.2020.09.031


COVID-19 et le système immunitaire

Les symptomes de la COVID-19



Tempête cytokinique (IL-6), taux dôinterferon élevés

Emballement du système immunitaire

Les symptomes de la COVID-19



Covid long :  10 à 30 % des personnes ayant eu la COVID dont des enfants

800 000 cas au moins

Les symptomes de la COVID-19



Covid long :  1/20 personnes dont des enfants

Les symptomes de la COVID-19



https:// www.science.org/content/article/could-fused-neurons-explain-covid-19-s-brain-fog

Les symptomes neuronaux de la COVID-19

Le SARS-Cov-2 infecte les neurones

Å Perte odorat

Å Brouillard mentalé

Inflammation du cerveau

Barrière hémato-encéphalique plus perméable

Transmission neurone à neurone

« Light sheet microscopy »



Infection SARS-Cov-2 et microbiote intestinal

Le microbiote intestinal et la COVID-19



SARS-Cov-2 variants

Emergence des variants du SARS-Cov-2

Taux de mutation faible: 1 nucléotide muté sur 106 nucléotides par cycle de réplication

VIH: 1 nucléotide muté sur 5000-7000 nucléotides (donc 1 par cycle)



SARS-Cov-2 variants

Emergence des variants du SARS-Cov-2

Alpha, Delta, Omicroné.


