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Monsieur X, 45 ans
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• Leucémie aiguë myéloblastique

• Il y a 3 ans : allogreffe de CSP phéno-identiques 9/10ème après conditionnement myéloablatif

• Suites de greffe : 

▪ Réactivation CMV

▪ GVH aiguë digestive grade III corticorésistante

▪ GVH chronique cutanée, muqueuse, pulmonaire : photophérèse extracorporelle, ruxolitinib →
rituximab (dernière cure il y a 3 mois), ciclosporine (en cours)



Monsieur X, 45 ans
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• Traitements en cours : NEORAL, ORACILLINE, BACTRIM, VALACICLOVIR, VENTOLINE…

• Vacciné contre la grippe

• Début novembre : 

• Depuis 48h : AEG, fièvre 38,9 °C, un épisode de vomissements

• Toux sèche, dyspnée, SaO2 93% sous 3 L/min d’O2. Auscultation pulmonaire libre
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Les Community Acquired Respiratory Virus

Piñana Transpl Infect Dis 2023 ; ECIL-10 Lancet Infect Dis 2026

Virus à ARN

Grippe A et B
Orthomyxoviridae

VRS, métapneumovirus
Pneumoviridae

Parainfluenza 1 à 4
Paramyxoviridae

Rhinovirus, entérovirus
Picornaviridae

Coronavirus saisonniers, SARS-
CoV-2
Coronaviridae

Virus à ADN

Adénovirus

Bocavirus
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Saisonnalité des CARV

Adapté de Moriyama Annu Rev Virol 2020 ; Fontana & Strasfeld Infect Dis Clin North Am 2019 ; Piñana Clin Infect Dis 2025 
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Epidémiologie

Cheng J Infect Dis 2026 ; EBMT Handbook 2024 ; Pérez Bone Marrow Transplant 2024 ; Piñana Clin Infect Dis 2025 

62 % ≥1 épisode de virose respi

incidence cumulée à 1 an de l’allogreffe

7,6 % → 30 %
progression vers une atteinte des voies 
aériennes inférieures (LRTID)

> 30 %
mortalité des LRTID en cas d’immunodépression 
profonde (< 5 % globalement)

• Rhinovirus : le plus fréquent
• VRS et grippe, hMPV : principales causes de LRTID sévères
• Grippe : principale cause de mortalité

• CARV : excrétion prolongée >1 mois

Cohorte rétrospective, n=235/353 CARV LRTID
Survie J100 : 78 à 90 %
Mortalité davantage liée à l’immunodépression
qu’au type de virus
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*cohorte prospective (Fred Hutch), n=471 âgés ≥6 ans, 2005-2010



Délai de survenue des CARV

Avant la greffe

Fréquent et associé à une
surmortalité

J0 → prise de greffe

Neutropénie et lymphopénie 
profondes : risque maximal 
de progression vers les VAI 
(=LRTID) // décès

J30 → 6 mois – 1 an

GVH, immunosuppresseurs, 
lymphopénie : risque élevé ; 
mortalité ~ délai post-greffe

≥1 an

Gravité potenttielle ~ 
immunodépression (GVH +++)

➔ Pronostic ~ degré d’immunosuppression / délai depuis la greffe
8

Piñana Curr Opin Infect Dis 2025 ; Piñana TID 2025 ; Piñana BMT 2020 ; Van Praet J Infect Dis 2024 ; Piñana Clin Infect Dis 2025



Physiopathologie : pourquoi c’est grave ?
Maladie respiratoire virale→maladie inflammatoire

infection des voies aériennes 
supérieures

infection des voies aériennes 
inférieures

chez l’allogreffé : BOS, obstruction 
bronchique

Le déficit immunitaire est le moteur de la progression
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adapté de Ison & Hirsch Clin Microbiol Rev 2019

Surinfections (bactériennes 20%, fongiques 10%…)

*BOS : Bronchiolitis
Obliterans Syndrome 
(GVH pulmonaire)



Conséquences à long terme

Infection virale et fonction respiratoire tardive (aHR)

1,87

2,65

6,32

URTI symptomatique → AFO

URTI symptomatique → BOS

URTI à VRS → BOS

Autres complications

Excrétion virale prolongée
Médiane > 2 mois pour influenza
➔ risque de résistance / inhibiteurs de neuraminidase

Retard thérapeutique
report de la greffe, de la chimiothérapie
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*cohorte prospective (Fred Hutch), n=471 âgés ≥6 ans, 2005-2010
Spirométrie hebdomadaire (Piko-6)

*AFO : Airflow obstruction 
*BOS : Bronchiolitis Obliterans Syndrome (GVH pulmonaire)

Cheng J Infect Dis 2026

Mortalité
✓ toute LRTID
✓ grippe +++



Monsieur X, 45 ans
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• Traitements en cours : ORACILLINE, WELLVONE, VALACICLOVIR, NEORAL, VENTOLINE…

• Vacciné contre la grippe

• Début novembre : 

• Depuis 48h : AEG, fièvre 38,9 °C, un episode de vomissements

• Toux sèche, dyspnée, SaO2 93% sous 3 L/min d’O2. Auscultation pulmonaire libre

Q2 Quel bilan paraclinique proposez-vous de réaliser en première intention ?
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• PCR virus respiratoires multiplex 
> PCR virus respiratoires
quadruplex

• +/- prélèvements respiratoires
profonds, selon situation 
clinique

• Scanner thoracique

• Dosage ponderal Ig

• NFP

Q2 Quel bilan paraclinique proposez-vous de réaliser en première intention ?

von Lilienfeld-Toal (ECIL-10) Lancet Infect Dis 2026



Monsieur X, 45 ans
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Prélèvement nasopharyngé positif pour le VRS



Définitions
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Hirsch (ECIL-4) Clin Infect Dis 2013 ; Hirsch & Ison Clin Microbiol Rev 2019

La fièvre peut être absente !

✓ expectoration
✓ hypoxie
✓ infiltrats radiologiques



Présentation radiologique

Scanner : lésions bilatérales et 
multifocales de type bronchiolite

• micronodules centrolobulaires, 
arbre en bourgeon

• épaississement des parois 
bronchiques

• verre dépoli, condensations
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Franquet AJR 2006 ; Koo Radiographics 2018

Aucun aspect spécifique d’un virus

VRS HPIV

HMPV influenza
micronodules centrolobulaires verre dépoli et lesions de condensation

opacités en arbre en bourgeon verre dépoli péribronchovasculaire



Monsieur X, 45 ans
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• Traitements en cours : NEORAL, ORACILLINE, WELLVONE, VALACICLOVIR, VENTOLINE…

• Vacciné contre la grippe

• Début novembre : 

• Depuis 48h : AEG, fièvre 38,9 °C, un episode de vomissements

• Toux sèche, dyspnée, SaO2 93% sous 3 L/min d’O2. Auscultation pulmonaire libre

Q3 Quel(s) est/sont le(s) facteur(s) de risque de mauvaise évolution présents dans cette observation ?





Facteurs de risque

Immunodépression de l’hôte  >>  virulence du virus

Progression vers l’atteinte des VAI (LRTID)

• Lymphopénie (< 0,2 G/L), neutropénie
• Hypogammaglobulinémie
• Corticothérapie, surtout ≥ 1 mg/kg/j
• GVH active
• Mismatch HLA
• Âge ≥ 40-50 ans
• Période précoce, péri-prise de greffe
• Co-infection
• …

Mortalité

• Atteinte des VAI (LRTID)
• Lymphopénie (< 0,2 G/L)
• Corticothérapie > 1 mg/kg/j au diagnostic de LRTID
• Mismatch HLA
• Greffe de sang placentaire
• Hypoxémie, recours à la ventilation
• Age ≥ 65 ans
• Période précoce
• ISI élevé
• …

19Piñana Transplant Infect Dis 2023 ; van Praet J Infect Dis 2024 ; 
Piñana Clin Infect Dis 2025 ; Micò-Cerdà Transplant Cell Ther 2025



Immunodeficiency 
Scoring Index (ISI) – grade BII

Critère au diagnostic Points

PNN < 0,5 G/L 3

Lymphocytes < 0,2 G/L 3

Âge ≥ 40 ans 2

Conditionnement myéloablatif 1

GVH aiguë ou chronique 1

Corticoïdes (30 derniers jours) 1

Greffe récente (< 30 j) ou avant prise de greffe 1

Faible 0–2 Modéré 3–6 Élevé 7–12

Haut risque sans antiviral : progression HR 6,5 ; décès HR 8,1

• Développé pour le VRS
• Utile pour grippe, PIV, adénovirus, hMPV et rhinovirus
• Score Basel SID : alternative ECIL, moins discriminant

20Shah Blood 2014 ; Houist BMT 2021 ; van Praet J Infect Dis 2024 ; Pérez BMT 2024 ; Micò-Cerdà Transplant Cell Ther 2025 ; 
von Lilienfeld-Toal (ECIL-10) Lancet Infect Dis 2026

Outil d’aide à la décision thérapeutique

*cohorte rétrospective, n=237 allogreffés VRS+, 1996-2009



Immunodeficiency 
Scoring Index (ISI)
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Shah Blood 2014 ; van Praet J Infect Dis 2024

Outil pronostique
*cohorte rétrospective, n=242 allogreffés, RVI, 2013-2019



Monsieur X, 45 ans
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• Traitements en cours : NEORAL, ORACILLINE, WELLVONE, VALACICLOVIR, VENTOLINE…

• Vacciné contre la grippe

• Début novembre : 

• Depuis 48h : AEG, fièvre 38,9 °C, un episode de vomissements

• Toux sèche, dyspnée, SaO2 93% sous 3 L/min d’O2. Auscultation pulmonaire libre

Q4 Quelle prise en charge thérapeutique proposez-vous ?



Comment traiter ?

Inhibiteurs de 
neuraminidase RIBAVIRINE Cidofovir ???
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Influenza (grade AII)
VRS +++ (ECIL-10 : grade BII)

hMPV ? PIV ?
Rhinovirus

Adénovirus

von Lilienfeld-Toal (ECIL-10) Lancet Infect Dis 2026

*y compris en prophylaxie post-exposition



Qui traiter par ribavirine ?

Pas d’essai randomisé : données observationnelles (VRS +++), bénéfice concentré chez les plus à risque traités tôt

CURATIF

LRTID
Traiter toute atteinte des VAI

PRÉ-EMPTIF

URTID + haut risque (ECIL-10 : BII)
ISI élevé et jugement clinique : 

traiter TÔT, avant l’atteinte des VAI

ABSTENTION

URTID + faible risque
Surveillance ; pas de ribavirine (ECIL-10 

BIII)

24

Shah Blood 2014 ; Akhmedov Transplant Infect Dis 2020 ; von Lilienfeld-Toal (ECIL-10) Lancet Infect Dis 2026



Ribavirine : quel niveau de preuve ?
Méta-analyse : 1 ECR + 14 études observationnelles, 1 125 patients

Mortalité, tous patients
OR 0,81 [0,4–1,66]

Mortalité si LRTID
OR 0,19 [0,07–0,51]

Mortalité, analyses ajustées
OR 0,41 [0,23–0,74]

0,1 0,5 1 2

← en faveur de la ribavirine

Aérosol : moins de progression vers la LRTID (OR 0,27). 
Seul ECR (aérosol vs support) arrêté après 14 patients

−83 % // −57 % 
de LRTID // mortalité avec la ribavirine au stade URTID
*cohorte retrospective, n=280 allogreffés VRS+

OR 0,49
de progression vers la LRTID sous ribavirine
*cohorte rétrospective, 262 épisodes RVI VRS+

25

Manothummetha Clin Microbiol Infect 2023 ; Shah J Antimicrob Chemother 2013 ; Micò-Cerdà Transplant Cell Ther 2025 



Monsieur X, 45 ans
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• Traitements en cours : NEORAL, ORACILLINE, WELLVONE, VALACICLOVIR, VENTOLINE…

• Vacciné contre la grippe

• Début novembre : 

• Depuis 48h : AEG, fièvre 38,9 °C, un episode de vomissements

• Toux sèche, dyspnée, SaO2 93% sous 3 L/min d’O2. Auscultation pulmonaire libre

Q5 Au sujet de la ribavirine, quelle(s) affirmation(s) est/sont correcte(s) ?





Ribavirine : modalités et surveillance

RIBAVIRINE

Mécanisme
Analogue nucléosidique de la guanosine
large spectre : VRS, PIV, hMPV, VHC, VHE, 
fièvres hémorragiques virales…

Anémie hémolytique
Dose-dépendante
Surveillance NFP, marqueurs hémolyse

Voie PO +++, IV
Même posologie ; aérosol délaissé 
(coût, exposition des soignants)

Élimination rénale
Adapter à la clairance ; surveillance 
function rénale
Pas de métabolisation ni elimination 
hépatique

Pharmacocinétique
Biodisponibilité orale ~ 50–65 %, 
meilleure avec un repas gras
Bonne diffusion tissulaire
Longue demi-vie

Tératogène
Contraception efficace du patient + 
partenaire

Dosages plasmatiques si disponibles
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Hirsch (ECIL-4) Clin Infect Dis 2013 ; von Lilienfeld-Toal (ECIL-10) Lancet Infect Dis 2026



Ribavirine (PO, IV) : schémas posologiques

Escalade progressive
ECIL-4, 2013 (CIII)

• J1 : 600 mg (dose de charge), puis 
200 mg/8 h

• J2 : 400 mg/8 h

• J3 : jusqu’à 10 mg/kg/8 h (≈ 30 
mg/kg/j)

• Clairance 30–50 : max 200 mg/8 h 
; 10–30 : pas de reco

Poids-dépendant
ECIL-10, 2026 (BII)

• 10 à 30 mg/kg/j en 3 prises

• Max 600 mg/8 h, soit 1 800 mg/j

• PO et IV dosés de la même 
façon

• Durée : 7-14 jours

Dose fixe
Wilpshaar, 2026

• 800 mg/8 h de J1 à J3

• puis 600 mg/12 h

• Concentrations cibles atteintes : 
59 % vs 13 % avec le schéma
adapté au poids. Pas de 
différence // outcomes cliniques
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Hirsch (ECIL-4) Clin Infect Dis 2013 ; von Lilienfeld-Toal (ECIL-10) Lancet Infect Dis 2026 ; Wilpshaar Ther Drug Monit 2026

*cohorte rétrospective, n=45 allogreffés VRS / 
hMPV / PIV. Dose-poids versus dose fixe

Importance de la dose de charge



Traitements adjuvants

Alléger l’immunosuppression

Corticoïdes < 1 mg/kg/j si la GVH le 
permet : > 1 mg/kg/j au diagnostic de 
LRTID est associé à la progression et 

au décès

Immunoglobulines 
polyvalentes

≥ 3 doses de 0,5 g/kg sur 1 à 2 
semaines, surtout si IgG < 4,5 g/L 

(ECIL CIII)

Chercher les co-infections

Soins de support

30

von Lilienfeld-Toal (ECIL-10) Lancet Infect Dis 2026



Monsieur X, 45 ans
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• Deux mois plus tard (début janvier), il est de nouveau hospitalisé pour récidive de dyspnée et fièvre à 39°C

• Prélèvement nasopharyngé positif pour la grippe A

• Le scanner thoracique :

Q6
Quel agent pathogène – autre que le virus influenza – suspectez-vous ?
→ Aspergillus



Prévention

Mesures barrières

Hygiène des mains
Masque
Isolement
Eviction des visiteurs symptomatiques

Vaccination du patient

Grippe dès 3 mois post-greffe (2e dose possible)
COVID-19 (3+1 doses)

Entourage, dont PS

Vaccination grippe, COVID-19 (et VRS si 
éligible) : stratégie de cocooning

Prophylaxie ciblée

Oseltamivir post-exposition
Anticorps monoclonaux VRS ??? (<2 ans)

32

Cordonnier (ECIL-7) Lancet Infect Dis 2019 ; von Lilienfeld-Toal (ECIL-10) Lancet Infect Dis 2026

Vaccin VRS ?
Hors reco, peu de données
Immunogénicité faible avant 12 mois



Take-home messages

1. Fréquentes, graves par la LRTID et les séquelles respiratoires (BOS)

2. L’immunosuppression du patient pèse plus que le virus : lymphopénie, corticoïdes, GVH, délai 
→ ISI

3. PCR multiplex au moindre symptôme ; scanner ± LBA si doute d’atteinte basse

4. VRS : ribavirine PO précoce si haut risque ou LRTID, + IgIV (surtout si hypogammaglobulinémie) ; 
réduire les corticoïdes

5. Prévention : mesures barrières et vaccination du patient et de l’entourage
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