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Résumé : 

à travers le monde, entraînant des complications sévères, des 
hospitalisations et une mortalité accrue, particulièrement chez les 
personnes âgées. En Algérie, comme partout dans le monde, où la part 
des seniors dans la population ne cesse d’augmenter, la prévention des 
infections respiratoires devient un enjeu majeur de santé publique. La 

la propagation du virus et réduire le risque de complications. Chez les 
personnes de 65 ans et plus, souvent atteintes de maladies chroniques 
et confrontées à l’immunosénescence, la réponse immunitaire aux 

stratégies vaccinales plus adaptées. Des études ont démontré que le 
vaccin haute dose (HD) génère une réponse immunitaire renforcée et 

comparativement au vaccin à dose standard (DS) chez les personnes 

nombre d’hospitalisations et de décès liés à la grippe, en particulier 
dans un contexte où la charge des maladies chroniques est élevée. 

des seniors en Algérie, il est essentiel de renforcer l’accessibilité aux 
vaccins antigrippaux haute dose, notamment par le biais de campagnes 
de sensibilisation. La mise en place de stratégies facilitant l’accès à la 
vaccination, indépendamment du nombre de comorbidités, pourrait 
constituer une avancée majeure dans la prévention de la grippe et de 
ses conséquences chez les personnes âgées.

Mots clés : Grippe, personnes âgées, immunosénescence, vaccination, 
haute dose. 

Abstract : 

leading to severe complications, hospitalizations, and increased 
mortality, particularly among the elderly. In Algeria, as in the rest of 

to rise, preventing respiratory infections has become a major public 

of limiting virus transmission and reducing the risk of complications. 

diseases and face immunosenescence, the immune response to 

that the high-dose (HD) vaccine generates a stronger immune response 

compared to the standard-dose (SD) vaccine in elderly populations. Its 

strategies that facilitate vaccination access, regardless of comorbidity 
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1. Introduction : 
La grippe saisonnière constitue un problème majeur de santé publique, particulièrement chez les personnes âgées de 65 ans et plus, 
en raison du risque accru de complications sévères et de mortalité associée. L’immunosénescence, processus de vieillissement du 

accrue face aux infections virales [1]. Ainsi, la vaccination antigrippale représente une stratégie essentielle de prévention, visant à 
réduire l’incidence de la grippe, ses complications et les coûts économiques qui en découlent.

L’historique de la vaccination antigrippale met en lumière son rôle fondamental dans la prévention des épidémies et la réduction 

plusieurs facteurs, dont l’âge et l’état immunitaire des patients. Des études récentes ont démontré que le vaccin haute dose (HD) 

âgées [3,4].

Par ailleurs, des recherches émergentes suggèrent un lien entre le microbiote pulmonaire et la réponse vaccinale, mettant en 
évidence le rôle du microbiote dans la modulation du système immunitaire et dans la fragilité liée à l’âge [5]. Cette interaction soulève 
de nouvelles perspectives dans l’optimisation de la vaccination chez les personnes âgées.

2. Le poids historique de la grippe : 
Depuis des siècles, la grippe a marqué l’histoire par ses premières traces en déclenchant des épidémies saisonnières et des pandémies 

pandémies sont des épidémies à grande échelle causées par l’émergence de nouveaux sous-types du virus grippal [7,8]. Chaque 
année, la grippe subit une dérive antigénique, ce qui engendre des épidémies annuelles. En revanche, les pandémies, survenant en 
moyenne tous les 10 à 50 ans, sont dues à des réassortiments génétiques majeurs du virus. Bien que la grippe soit une maladie à part 
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moyen âge, les épidémies étaient reconnues par l’apparition soudaine de cas massifs, accompagnés d’une hausse des hospitalisations 

Les documents historiques attestent de plusieurs pandémies grippales depuis 1580, date à laquelle la première pandémie documentée 
a touché l’Asie, l’Afrique et l’Europe, avec 8000 décès à Rome. Avant 1850, l’analyse des épidémies était complexe en raison du 
manque de données précises. Cependant, les descriptions suggèrent des pandémies grippales régulières. Grâce aux avancées 

12, 13, 14] : la Grippe Espagnole (1918-1919, H1N1), la Grippe Asiatique (1957-1958, H2N2), la Grippe de Hong Kong (1968, H3N2) et 
la Grippe H1N1 de 2009. 

Les épidémies saisonnières touchent plus fréquemment les 

que l’impact des pandémies varie en fonction du virus en cause. 

immunodéprimées  [15]. L’histoire des pandémies 
grippales met en évidence la nécessité d’une surveillance 
constante et d’une coopération internationale pour prévenir 
et contenir ces événements. L’essor de la mondialisation 
et l’urbanisation croissante favorisent la transmission des 
nouveaux virus, nécessitant des stratégies adaptées pour 
limiter leur impact sur la santé publique [16].

Fig.1 : Décès attribués à la pneumonie/grippe aux Massachusetts (USA) par âge, durant les pandémies de 1892 (----); 1918 (        ) 
et 1957 (…..). .  
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3. Grippe : aspects virologiques : 

. 
L’étude de leurs caractéristiques virologiques est essentielle pour comprendre leur capacité de mutation, leur transmission et les 
stratégies de diagnostic en laboratoire.

 les virus grippaux (ou virus 

infectieux jusqu’à une semaine à +20°C et un mois à +4°C, 
en fonction du milieu (surfaces, aérosols, sécrétions). Leur 
génome est constitué d’un ARN monocaténaire segmenté, 
chaque segment portant un ou plusieurs gènes distincts. 
Cette segmentation permet un phénomène de réassortiment 
génétique lorsqu’une cellule est co-infectée par deux virus 

est constituée d’une bicouche lipidique dans laquelle sont 
enchâssées deux glycoprotéines majeures : l’hémagglutinine 
(H) et la neuraminidase (N) ( ). L’hémagglutinine joue un 
rôle clé dans l’attachement du virus aux cellules hôtes et induit 

essentielle des vaccins antigrippaux [17, 18]. 

Selon l’antigénicité de leurs protéines internes, les virus  
sont classés en quatre types : A, B, C et D 

Fig. 2 : Schéma de la particule du virus de la grippe : le virus est enveloppé par une bicouche lipidique dans laquelle sont 
enchâssées l’Hémagglutinine, la Neuraminidase et la protéine M2. La protéine de matrice M1 tapisse la face interne de l’enveloppe. 
Chaque ribonucléoprotéine (au nombre de 8) est composée de l’ARN viral encapsidé par la nucléoprotéine et associé au 
complexe transcriptase réplicase. NS2 : protéine non structurale.
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Depuis Mars 2020, la souche B/Yamagata du virus de la 
grippe B n’a pas été détecté en circulation,  selon les réseaux 

éteinte.  Étant donné que la souche virale B-Yamagata ne 
semble plus constituer une menace pour la santé publique, il 
n’est pas nécessaire de l’inclure dans la formulation des vaccins 
antigrippaux. En conséquence, le retrait du lignage B/Yamagata 
des vaccins vivants atténués est recommandé dès la saison 
2024/2025 , tandis qu’une transition vers des vaccins trivalents 

saison 2025/2026 [17, 22].

3.2 Variabilité du virus : Les changements génétiques des 
virus grippaux sont dus à la nature segmentée de leur génome 
et à l’absence de mécanisme de correction des erreurs de l’ARN 
polymérase lors de la réplication. Deux mécanismes génétiques 
majeurs sont ainsi décrits : 

3.2.1 Glissement antigénique (drift) : Il s’agit d’une 

principalement les gènes de l’hémagglutinine et de la 
neuraminidase. Ces mutations permettent aux nouveaux 
variants d’échapper à la réponse immunitaire préexistante, 
rendant nécessaire une mise à jour annuelle des vaccins [18, 23].

Chaque année, l’OMS ajuste la composition du vaccin en 
fonction des variants circulants. Cette mise à jour est rendue 
possible grâce au réseau international de surveillance de la 

 [24].

3.2.2 Cassure antigénique (shift) : Ce mécanisme, propre 
aux virus de type A, correspond à un changement radical 
de l’hémagglutinine et/ou de la neuraminidase, résultant du 
réassortiment génétique entre plusieurs souches de sous-

l’origine de l’apparition de nouveaux sous-types pandémiques, 

A sont des agents pathogènes zoonotiques qui ont une 
large gamme d’hôtes, qui comprend les humains et d’autres 
espèces de mammifères. Cependant, les espèces aviaires sont 
les principaux hôtes des virus de la grippe A. ainsi, un virus 

de la grippe aviaire et les virus de la grippe humaine [18, 23].
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Fig. 4 : Mise à jour régulière du vaccin antigrippal : chaque année l’OMS passe en revue les variants (H1N1, H3N2 et B) circulants 
dans le monde, grâce au réseau international de surveillance de la grippe. En cas d’apparition d’un nouveau variant, celui-ci est 
inclus dans la composition du prochain vaccin saisonnier. Ce tableau est construit à partir des recommandations annuelles de 
l’OMS entre 2014 et 2025, il montre la variation de la composition du vaccin antigrippal, conséquence du drift. 
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Diagnostic virologique : 

Le diagnostic virologique de la grippe est surtout indiqué au cours des épidémies ou en cas d’infections individuelles particulières. 

associer un prélèvement profond : aspiration bronchique, lavage broncho-alvéolaire ou crachat profond induit [25, 26]. Actuellement, 

réactifs disponibles permettent de détecter plusieurs virus respiratoires à la fois (multiplex) [25, 26]. La détection des antigènes viraux 
par les tests rapides immuno-chromatographiques est moins sensible, mais l’utilisation de ces tests durant les premiers jours de la 

maladie où la charge virale est élevée (voir schéma ci-dessous) augmente leur performance [26].
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Schéma montrant l’évolution de la charge virale nasale au cours du temps, selon l’âge des patients
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4. Comprendre les sujets âgés 
et fragiles : 
4.1 Microbiote pulmonaire et santé respiratoire : 

Longtemps considéré comme un organe stérile, le poumon 
héberge en réalité un microbiote complexe, mis en évidence 
grâce aux avancées en séquençage à haut débit. Ce microbiote 
pulmonaire, bien que moins étudié que son équivalent 
intestinal, joue un rôle crucial dans la santé respiratoire. 
Son équilibre est essentiel pour la protection contre les 
infections et la régulation de l’immunité pulmonaire. Chez 
les sujets vulnérables, notamment les personnes âgées, les 
altérations de ce microbiote peuvent avoir des conséquences 

pulmonaire est dominé par trois grands phylums bactériens: 
Proteobacteria, Firmicutes et Bacteroidetes. Parmi les genres 

, , 
ainsi que des anaérobies comme , , 

 et , qui représentent environ 50 % 

pathogènes opportunistes comme  et  
sont présents en moindre proportion [30]. Le microbiote 
pulmonaire assure plusieurs fonctions essentielles :

  il 
interfère directement avec les pathogènes en occupant l’espace 
écologique et en produisant des métabolites antimicrobiens. Il 

immunitaires résidentes [31].
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Régulation de l’immunité locale et systémique : les 

bactéries anaérobies, en fermentant les mucines pulmonaires, 
génèrent des acides gras à chaîne courte (AGCC), qui modulent 

[32].

Interaction microbiote-intestin-poumons : des 
liens étroits existent entre les microbiotes pulmonaire et 

compartiments microbiens se feraient soit par voie directe où, 

par ensemencement direct de bactéries d’origine intestinale 
au niveau pulmonaire. soit par voie indirecte, via la production 
de métabolites et/ou de molécules immunomodulatrices. 
Le microbiote intestinal aurait une action à distance sur 
l’écosystème pulmonaire potentiellement dépendante de 
l’hématopoièse. On comprend ainsi que toute dysbiose 
intestinale pourrait avoir des conséquences sur l’homéostasie 
pulmonaire [33].

Impact du vieillissement sur le microbiote pulmonaire : 

importantes, caractérisées par une réduction de sa diversité 
et une augmentation des Proteobacteria au détriment 
des Bacteroidetes. Cette altération est associée à une 

changements, exacerbés par des facteurs comme l’usage 
fréquent d’antibiotiques, les maladies chroniques et la 
pollution, contribuent à une susceptibilité accrue aux 
infections respiratoires et à une réponse vaccinale diminuée 
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[34, 35]. Les études comparatives entre sujets sains et patients 
atteints de maladies pulmonaires chroniques (asthme, BPCO, 
mucoviscidose) montrent que la dysbiose pulmonaire entraîne 

d’espèces pathogènes. Cette altération favorise les infections 
respiratoires ( grippe, asthme, BPCO,…) et les processus 

microbiens pourrait ainsi améliorer le diagnostic et ouvrir la voie 
à de nouvelles approches thérapeutiques ciblant la modulation 
du microbiote pulmonaire [36].

4.2 Immunosénescence :

Avec l’âge, le système immunitaire subit un remodelage 
complexe et très hétérogène. Ce déclin du système 
immunitaire, appelé immunosénescence, n’est pas une 
détérioration immunitaire inévitable et progressive mais 
plutôt un remodelage où certaines fonctions sont réduites 
alors que d’autres sont conservées, voire augmentées. 
L’immunosénescence correspond à un état de dysrégulation 

de réponses immunitaires et contribue non seulement à une 
augmentation de la susceptibilité des sujets âgés aux maladies 
infectieuses mais aussi à la diminution de la réponse vaccinale 

des barrières épithéliales de la peau, des poumons et du tractus 
gastro-intestinal, qui favorise l’invasion de ces tissus muqueux 
fragiles par des organismes pathogènes [37]. Ainsi, si le tissu 
lymphoréticulé associé aux muqueuses nasopharyngées 
semble relativement préservé avec le vieillissement [37], les 
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diminution de la clairance mucociliaire [37], la réduction de l’immunité locale (cellules T et immunoglobulines diminuées dans les 
sécrétions bronchiques) et la diminution de la production d’acide gastrique sont autant de facteurs qui permettent d’expliquer 
la fréquence des pneumonies du sujet âgé mais aussi, en partie, leur sévérité [37, 38]. L’immunosénescence est caractérisée par 
plusieurs mécanismes, notamment une altération de l’immunité innée, qui se traduit par une diminution de la phagocytose et une 
régulation négative de l’expression des protéines sur les cellules dendritiques et les neutrophiles. Cette altération réduit la capacité 

cellules immunitaires s’accompagne d’un rétrécissement du répertoire des récepteurs des lymphocytes T, ce qui limite leur diversité 

Les conséquences cliniques de l’immunosénescence sont multiples et préoccupantes. L’une des manifestations les plus notables 
est l’augmentation de la susceptibilité aux infections. Les personnes âgées présentent un risque accru d’infections respiratoires, 
urinaires et systémiques, ainsi que des complications plus sévères, telles que la pneumonie bactérienne et la grippe, qui sont des 
causes majeures de morbidité et de mortalité dans cette population [37,43]. De plus, la réponse aux pathogènes intracellulaires, 
tels que les virus, est compromise en raison d’une diminution de l’activité cytotoxique des lymphocytes T CD8+ et des cellules NK, 

une autre conséquence majeure de l’immunosénescence. Ce phénomène est caractérisé par une élévation soutenue des cytokines 

connus sous le nom de senescence-associated secretory phenotype (SASP), favorisant ainsi un cercle vicieux de dysrégulation 

T folliculaires auxiliaires, qui sont essentiels à la formation de cellules B à mémoire et à la production d’anticorps neutralisants [50]. 
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et de maintenir une protection adéquate.

4.3 Sujets âgés et comorbidités : 

d’autres conditions chroniques, est bien documenté et constitue un enjeu majeur en santé publique. Les infections grippales peuvent 
entraîner des complications graves, y compris des exacerbations de conditions préexistantes, comme des troubles cardiovasculaires, 
respiratoires et augmenter le risque de morbidité et de mortalité dans ces populations vulnérables.

des événements cardiovasculaires, en particulier les infarctus du myocarde [51]. Les auteurs ont constaté que les individus ayant 
récemment contracté la grippe étaient plus susceptibles de subir un infarctus aigu du myocarde, un risque accumulé qui persiste 
pendant plusieurs semaines après l’infection. Cette association est d’autant plus préoccupante chez les personnes âgées, chez qui 

des changements dans la fonction vasculaire, contribuant à l’apparition d’événements cardiaques aigus. Cette interaction complexe 
entre la grippe et les pathologies cardiovasculaires souligne l’importance d’une prévention ciblée dans ce groupe de patients, 

En parallèle, l’étude de Gregg et al. (2018) montre également que les adultes présentant des comorbidités, telles que le diabète, 
ont un risque de mortalité accumulé lié aux infections graves, comme celles provoquées par la grippe [52]. Bien que cette étude se 
concentre sur les tendances de la mortalité parmi les adultes diabétiques, les résultats soulignent l’importance de la prise en compte 

ce qui peut aggraver leur état général et conduire à des hospitalisations prolongées ou à un décès prématuré. De plus, la grippe peut 
entraîner des exacerbations de maladies cardiovasculaires et respiratoires préexistantes, souvent enregistrées chez les personnes 
âgées présentant des comorbidités multiples. Les infections virales aggravent les troubles de la fonction cardiaque et pulmonaire, 

gestion des comorbidités dans ce contexte devient donc cruciale, et la prévention par la vaccination antigrippale reste une stratégie 
essentielle pour réduire le risque de complications graves chez ces populations vulnérables [51, 52].
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5. Les complications respiratoires 
et extra-respiratoires de la grippe : 
Complications respiratoires : les complications pulmonaires de la 

les personnes âgées et les patients présentant des comorbidités. La 
pneumonie virale primaire, caractérisée par une atteinte alvéolaire 

aiguë nécessitant une ventilation mécanique [53, 54]. Par ailleurs, la 

neuvième cause principale de mortalité en 2020 aux États-Unis [55]. 

chez les adultes, tandis que l’infection par le virus respiratoire syncytial 

d’infections respiratoires chez les adultes, en particulier chez les 

d’une maladie cardio-pulmonaire chronique sous-jacente [56]. En 
outre, la surinfection bactérienne, notamment par Streptococcus 
pneumoniae et Staphylococcus aureus, est une cause majeure de 
morbidité et de mortalité chez cette population. Ces co-infections 
exacerbent la destruction de l’épithélium pulmonaire et augmentent 
le risque de syndrome de détresse respiratoire aiguë (SDRA) [53]. 
Chez les sujets âgés, la fonction pulmonaire est souvent altérée par 
des conditions préexistantes telles que la bronchopneumopathie 

délétère. L’infection grippale peut provoquer une exacerbation 
de ces pathologies sous-jacentes, augmentant ainsi le risque 
d’hospitalisation et de décès [53]. En Algérie, selon le réseau sentinelle 
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Complications extra-pulmonaires : Outre les complications respiratoires, la grippe est associée à de nombreuses manifestations 
extra-pulmonaires qui peuvent aggraver l’état des patients âgés et fragiles. Parmi elles, les complications cardiovasculaires sont les 

[58]. Les atteintes neurologiques, telles que l’encéphalopathie virale, les accidents vasculaires cérébraux et le syndrome de Guillain-
Barré, bien que plus rares, sont particulièrement préoccupantes chez les personnes âgées en raison de leur impact sur l’autonomie 
et la récupération fonctionnelle [58]. Par ailleurs, la grippe peut induire des complications métaboliques sévères, notamment un 
déséquilibre glycémique chez les patients diabétiques, favorisant le développement d’une acidocétose diabétique ou d’un état 

chronique, sont également documentées et contribuent à l’augmentation de la mortalité chez cette population vulnérable [58].
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6. Enjeux et impact de l’infection grippale chez la population âgée : 
Selon l’Organisation mondiale de la santé (OMS), la grippe provoque chaque année entre 3 et 5 millions de formes sévères et environ 

de morbidité parmi les 31 maladies infectieuses, représentant 30 % de la charge totale des maladies transmissibles. [60]. Aux États-

hospitalisations. Durant ces deux périodes, la majorité des personnes hospitalisées étaient âgées [54]. En Europe, une estimation de 

27 600 décès d’origine respiratoire) étaient associés à la grippe saisonnière chaque hiver. Parmi ces décès, 88 % concernaient des 
personnes âgées de 65 ans et plus, dont le taux de mortalité était environ 35 fois supérieur à celui des individus de moins de 65 ans 
[61]. Aux États-Unis, le coût annuel de la grippe chez les adultes de 65 ans et plus a été estimé à 8,3 milliards de dollars [62].
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Qu’en est-il en Algérie ? :
détecter précocement une situation épidémique grâce à la surveillance hebdomadaire des syndromes grippaux (SG), des infections 

de plus de 65 ans ont totalisé 12,0 % de l’ensemble des syndromes grippaux déclarés durant cette saison. Pour les IRAS, il n’y a eu que 

et ceux de plus de 65 ans ont totalisé à eux seuls plus de la moitié (52,2%) des infestions respiratoires aigües sévères déclarées durant 

pour 100 000 habitants sur toute la période considérée. Concernant les virus grippaux caractérisés, le sous-type A (H1N1) était le plus 

avec 3,5 %, passant à 5,2% pour la saison 2023-2024. Ce pourcentage s’élève à 38,5 % chez les sujets de 65 ans et plus, pour la saison 
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7. Population âgée et vaccination antigrippale : 
Les personnes âgées de 60 ans et plus représentent plus de 11 % de la population mondiale, et ce pourcentage devrait augmenter 
jusqu’à 22 % d’ici 2050 [62]. De ce fait, et en raison de leur risque accru, les personnes âgées constituent un groupe prioritaire pour 

de la santé publique (HCSP) [66]. Les vaccins à haute dose (HD) sont ainsi conçus pour améliorer la présentation de l’antigène par les 

g la dose d’hémagglutinine par souche contre 15 g d’hémagglutinine 
par souche dans le vaccin à dose standard (SD) a été approuvé par la Food and Drug Administration (FDA) des États-Unis ainsi que 
par l’Agence Européenne de Médicaments (EMA)  pour la prévention de la grippe chez les personnes âgées de 65 ans et plus et s’est 
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La recommandation relative au virus de la lignée B/Yamagata à inclure dans les vaccins quadrivalents demeure inchangée : un virus 
de type B/Phuket/3073/2013 (lignée B/Yamagata). [22]

Une méta-analyse publiée en 2021 incluant 15 publications, fournissant des données sur 10 saisons grippales consécutives chez plus de 

à dose standard indépendamment de la souche circulante et de la compatibilité antigénique [71]. 
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Une autre revue systématique et méta-analyse publiée en Avril 2023 ayant évalué la performance relative du vaccin antigrippal 

de type grippal et les hospitalisations liées à la grippe, ainsi que les hospitalisations cardiovasculaires, cardiorespiratoires et toutes 

les saisons à dominance A/H3N2. D’autres résultats rapportés dans cette mise à jour étaient les hospitalisations/consultations aux 

En termes d’immunogénicité, le vaccin haute dose (HD) a prouvé sa supériorité. Qu’il s’agisse du vaccin trivalent HD [70] ou 
quadrivalent HD [72], la réponse sérologique était supérieure comparativement aux vaccins à dose standard (DS). De plus, l’ajout 
d’une souche supplémentaire dans le vaccin HD quadrivalent n’altère pas son immunogénicité par rapport aux souches ciblées par le 
vaccin HD trivalent mais améliore la réponse sérologique vis-à-vis de la quatrième souche, non ciblée par le vaccin HD trivalent, sans 
compromettre l’immunogénicité des autres souches ou la tolérance du vaccin [75].

plus de 166 millions de doses ont été distribuées dans le monde (jusqu’à Janvier 2021) [76], aucun signal de pharmacovigilance n’a 
été émis [77].

Face à ces données probantes, et en termes de recommandations internationales, le vaccin HD est actuellement recommandé aux 
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8. Conclusion : 
La mise au point du vaccin antigrippal à haute dose représente 
une avancée majeure dans la prévention de la grippe chez les 
personnes âgées, une population particulièrement vulnérable 

% des décès liés à la grippe concernent les sujets de plus de 
65 ans. Malgré la vaccination, cette tranche d’âge demeure la 
plus exposée aux formes graves de la maladie, en raison d’une 

prévalence élevée de comorbidités associées.
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Ce travail a été réalisé avec le soutien institutionnel des 

résultats.
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