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Seul lien d’intérêt avec  cette présentation
v = la FHU RESPIRE
v Hôtes, Pathogènes, Environnement : une approche intégrée en 

santé respiratoire



Déclaration d’intérêt de 2014 à 2023
• Intérêts financiers : non

• Liens durables ou permanents : non

• Interventions ponctuelles : Pfizer, GSK, Astra-Zeneca, Insmed, Abbvie, 
Chiesi

• Intérêts indirects : Invitations en congrès 





Quelques données de base

v D’après l’OMS (2022): 
• 9 individus sur 10  vivent dans des lieux où la pollution excède les niveaux 

recommandés 
• Plus de 7 millions de décès prématurés 
• 17% des décès secondaires à des infections des voies aériennes inférieures 

seraient liées à la pollution
v Air = 78% nitrogène, 21% oxygène et 1% d’autres gaz= aérosol de 

particules
v Contamination de cet air avec présence de gaz et de particules 

contaminantes dans l’atmosphère (CO, Nox, O3, SO2, COV, PM)
v Bio-aérosol = fragments cellulaires et de plantes, bactéries, 

champignons, virus, spores…



Les gaz
v Le dioxyde de soufre SO2 : 
• gaz incolore issu de la combustion de combustibles fossiles contenant du souffre 

(charbon, coke de pétrole, fioul…). 
• Production également lors des éruptions volcaniques

v Les oxydes d’azote (NO + NO2, NOX) : 
• formés par la combinaison dans l’air à haute température de l’azote avec l’oxygène 

(NO) ou le dioxygène (NO2). 
• Issu de la combustion de combustibles fossiles (essence, gazole, fiouls…) ou de 

procédés industriels (fabrication d’engrais, traitement de surfaces)
• En présence de certains constituants atmosphériques et sous l’effet du rayonnement 

solaire, les NOx sont également une source importante de pollution à l’ozone
v L’ozone
• Polluant secondaire formé à partir de polluants primaires émis par différentes sources 

de pollution (trafic, activité résidentielle et tertiaire, industrie) sous l’effet du 
rayonnement solaire



Composés organiques volatiles

v Sous forme gazeuse dans l’atmosphère

v Séparés en deux grandes familles : 
• Méthane 
• COV non méthaniques (COVNM) : benzène, le toluène, l’éthylbenzène et le xylène

v Formes non méthaniques 
• à base d’hydrocarbures CxHy légers parfois associés à du chlore ou à d’autres substances.
• précurseurs de l’ozone et interviennent dans la formation des gaz à effet de serre.

v Principaux secteurs concernés:
• Résidentiel tertiaire (combustion de bois dans les petits équipements domestiques) 
• Secteur naturel (volcans, feux de forêt).



Les PM
v PM10 : issues du chauffage au bois, de l’agriculture et des transports.

v PM 2,5 : issues du résidentiel tertiaire (chauffage au bois), des activités économiques 
industrielles et agricoles et des transports. 

v PM 0,1 ou PUF : issues soit d’origine naturelle (feux de forêt, éruption volcanique, 
érosion des sols) ou d’origine anthropique (trafic, industrie, résidentiel, agriculture).

v Black Carbon (BC)  = composant de ces particules en suspension
• Produit lorsque les combustibles d’origine fossile ou biomassiques ne sont pas brûlés 

complètement. 
• Issu du trafic automobile (carburant fossile) et de la combustion de biomasse (chauffage au 

bois)



PM peuvent :
- Absorber d’autres 
substances comme les 
hydrocarbures ou les 
métaux lourds
-  Permettre aux virus 
de pénétrer 
profondément dans 
l’arbre bronchique

Encyclopédie Environnement. Particules dans l’air 2019



Pourquoi se poser la question?
Données épidémiologiques et 
cliniques







v 130295 enfants:
• Augmentation du risque infection respiratoire basse après 1 

semaine d’exposition à une augmentation des PM2,5 et 
risque maximal après 3 semaines

• OR cumulé (28 jours) de 1,15 par augmentation de PM2,5 de 
10 μg/m3

∆ 0-6
○ 7-13
□ 14-20
◊ 21-27

VRS et grippe



Suivi de 10 cohortes de naissance, Pays différents
Suivi pneumonies, laryngites et otites
Modélisation de l’exposition

NO2
PM 2.5 



Trafic route la plus proche Trafic sur les axes majeurs locaux



Risque PM2.5 et 
pneumonies pendant 
les 2 premières 
années de vie !!



PAC





Augmentation avec 
la durée d’exposition

Ajustement sur facteurs de risque connus de 
bronchiolite… rôle pollution intérieure…

VRS



Saisonnalité de nombreuses infections
Saisonnalité aussi de certains polluants, 
notamment particules fines

Rôle de la température et de l’humidité pour la survie du virus 
Influenza dans l’environnement
Rôle également des petites particules
Mais finalement en terme de risque, semble négligeable…

GRIPPE



GRIPPE



COVID-19



v Effet augmentation de PM2,5 (délétère) 
• Mucus du nez et de l’épithélium respiratoire peut limiter l’invasion par le VZV 
• Augmentation PM 2,5 peut empêcher une clairance virale normale 
• PM 2,5 augmente également l’adhésion du VZV à la muqueuse

v Effet augmentation NO2 (protecteur)
• NO2 connu comme possible désinfectant… peut, peut être, limiter la propagation virale 

VARICELLE



v Suivi nombre de cas d’oreillons 
entre oct 2013 et déc 2014 et 
concentration PM2,5

v Suivi température, vent, humidité

v Lien plus marqué lorsque 
température élevée

OREILLONS



Recherche Associations entre 
hopsitalisations pour Pneumopathies à 
Mycoplasma pneumoniae et niveaux 
de pollution

Augmentation de 0,5% des admissions 
quotidiennes par augmentation de NO2 
de 10 µG/m3

Augmentation de 0,3% des admissions 
quotidiennes par augmentation de 
PM2.5de 10 µG/m3

MYCOPLASME



Régression basique =
Ajusté sur âge et sexe

Régression « adjusted »: 
idem + ethnicité, éducation, 
profession, urbain/rural, 
espace/pers, utilisation 
fioul

Lien entre exposition 
prolongée NO2/PM2.5 et 
incidence BK



Lien avec Sévérité de 
l’infection ?



v Recherche des facteurs 
expliquant: 
• Incidence 
• sévérité des pneumopathies 

virales
v 6611 enfants avec infection 

virale



v Mise en relation mortalité par SARS et pollution
v Index de pollution (API) basé sur 5 polluants: 

PM10, SO2, NO2, CO et O3

v Régions avec haut et bas niveaux API



Données chez l’animal



Diminution de la réponse à l’infection avec l’exposition au black carbon: 
- diminution des lymphocytes 
- diminution du niveau du TNFα 
En comparaison à la réponse au VRS seul



Ozone et NO2

v Exposition de souris à 1 ppm d’O3 3h/J pendant 5 jours (vs air)
• Plusieurs sous groupes de souris infectées chaque jour avec influenza A 
• Effet seulement vu si au moins 2 jours d’exposition à l’ozone
• Augmentation de la mortalité de ces souris
• Pas d’effet si exposition à 0,5 ppm

Selgrade 1988
v Exposition de souris à 5 ppm de NO2 6h par jour les 2 jours précédent 

l’infection à CMV et les 4 jours suivants
• Concentrations de virus 100 fois plus basses pour obtenir une infection chez les souris exposés 

aux NO2 versus les souris contrôle
• Diminution de la phagocytose et diminution de la destruction par les macrophages ?

• Risque de ré-infection beaucoup plus élevé (11/20 vs 1/22)
• Diminution du développement d’une immunité spécifique

Rose 1988



Quels mécanismes ?



H5N1 et virus 
grippal A

v Technique permettant de mesurer dans 
l’air concentration en influenza A et H5N1

v Mesure pendant les tempêtes de 
poussières Augmentation de la concentrations en 

polluants et en parallèle augmentation des 
concentrations virales



Cellules nasales et 
bronchiques exposées soit au 
NO2 soit à O3 pendant 3 h
NO2 ou O3 +rhinovirus = 
à Augmentation production 
IL8 de 42 à 250% ainsi que 
l’expression des ICAM

= exposition NO2 ou O3 
augmente la production de 
cytokines pro-inflammatoires



PM2.5, O3 et NO2: stress oxydatif 
et diminution réponse de l’hôte
Chauhan, 2003, Ciencewicki 2007, Kelly 
2003

Diesel et O3 diminuent 
certaines protéines du 
surfactant
Ciencewicki 2007, Gowdy 2008

Diminution mouvements ciliaires 
après exposition aux polluants et 
modification de la viscosité

Grose 1980, Pedersen 1990, Xiao 2013

Atteinte à l’intégrité de la 
barrière épithéliale par les PM 

Carballo 2011, Wang 2012

Downregulation des toll-like 
récepteurs 4 des macrophages 
alvéolaires exposés aux PM

Morrow 1988 

Altération 
phagocytose
Becker 1999, Chauhan 
2003

Augmentation de l’expression récepteur 
angiotensine 2 au niveau de l’épithelium 
respiratoire (SARS-CoV-2)
Hoffmann 2020, Lin 2018, Paital 2021



v Cohorte GCAT en Catalogne, créé en 2015, adulte 18-65 ans
v Prélèvements milieu 2020: sélection des patients séronégatifs
v Questionnaire
v Inclusion des séronégatifs, avec vaccination Pfizer ou Moderna 

début 2021
v Récupération des adresses « pré-pandémiques »
v Évaluation de l’exposition 2018-2019: PM2.5, NO2, O3

v Modélisation taux d’anticorps anti SARS-CoV-2 et exposition





Arguments pour une diminution de 
production liée à certains polluants, 
majoritairement NO2 et PM2.5

Attention:
- Nb limité de personnes avec 

multiplication des prélèvements
- Pas d’évaluation de l’effet clinique
- Difficile de savoir quelle 

« pollution » (moment) prendre 
en compte



Au total

v Lien épidémiologique clair entre:
•  incidence des infections respiratoires virales et bactérienne et pollution, en particulier 

PM2.5
• Sévérité des infections et la concentration de certains micro-organismes

v Via:
• Transport des micro-organismes
• Altération réponse macrophagique
• Altération barrière épithéliale
• Augmentation de l’expression de récepteurs à certains pathogènes
• Peut être une moins bonne réponse vaccinale

v Nécessité réelle politique de santé publique



2ème Congrès de la FHU RESPIRE 
Jeudi et vendredi 28 et 29 novembre 2024

Cabourg – Centre Thalazur 

Diffusion du pré-programme, appel à communications et ouverture des inscriptions mi-juillet



CONGRÈS DE 
PNEUMO-INFECTIOLOGIE

Inscription en ligne prochainement sur le site www.journeesgrepi.com

Jeudi 14
Vendredi 15
novembre
2024 Campus Capgemini 

Les Fontaines
Chantilly

http://www.journeesgrepi.com/

