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Serment d'hippocrate

. Au moment d étre admis a devenir membre de la profession médicale,
‘je m engage solennellement a consacrer ma vie au service de [ humanité.

Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur sont dus.
Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de mes malades
sera mon premier but.

Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.
Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir [ honneur et les nobles
traditions de la profession médicale.
Les médecins seront mes freres.
Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune considération
politique et sociale, ne s'interposera entre mon devoir et mon patient.

Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa conception.

Méme sous la menace, je n'userai pas mes connaissances médicales d une fagon

contraire aux lots de [ humanité.

Je m’y engage librement et sur mon honneur.

Déclaration Genéve, 1948
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: Pr. Badie Azzaman MEHADJI
: Pr. Abdelhag ALAQUI YAZIDI

Doyens Honoraires

ADMINISTRATION

Doyen : Pr. Mohammed BOUSKRAQUI

Vice doyen a la Recherche et la Coopération : Pr. Mohamed AMINE

Vice doyen aux Affaires Pédagogiques : Pr. Redouane EL FEZZAZI

Secrétaire Générale : Mr. Azzeddine EL HOUDAIGUI

Professeurs de I'enseignement supérieur

Nom et Prénom

Spécialité

Nom et Prénom

Spécialité

ABKARI Imad

Traumato- orthopédie

FAKHIR Bouchra

Gynécologie- obstétrique

ABOU EL HASSAN Taoufik

Anésthésie- réanimation

FINECH Benasser

Chirurgie — générale

ABOUCHADI Abdeljalil

Stomatologie et chir maxillo
faciale

FOURAIIJI Karima

Chirurgie pédiatrique

ABOULFALAH Abderrahim

Gynécologie- obstétrique

GHANNANE Houssine

Neurochirurgie

ABOUSSAIR Nisrine

Génétique

GHOUNDALE Omar

Urologie

ADALI Imane

Psychiatrie

HACHIMI Abdelhamid

Réanimation médicale

ADERDOUR Lahcen

Oto- rhino- laryngologie

HAJJI Ibtissam

Ophtalmologie

ADMOU Brahim

Immunologie

HAROU Karam

Gynécologie- obstétrique

AGHOUTANE El Mouhtadi

Chirurgie pédiatrique

HOCAR OQuafa

Dermatologie

AISSAOUI Younes

Anesthésie - réanimation

JALAL Hicham

Radiologie

AIT AMEUR Mustapha

Hématologie Biologique

KAMILI El Ouafi El Aouni

Chirurgie pédiatrique

AIT BENALI Said

Neurochirurgie

KHALLOUKI Mohammed

Anesthésie- réanimation

AIT BENKADDOUR Yassir

Gynécologie- obstétrique

KHATOURI Ali

Cardiologie

AIT-SAB Imane

Pédiatrie

KHOUCHANI Mouna

Radiothérapie

ALAOUI Mustapha

Chirurgie- vasculaire
péripherique

KISSANI Najib

Neurologie




AMAL Said

Dermatologie

KOULALI IDRISSI Khalid

Traumato- orthopédie

AMINE Mohamed

Epidémiologie- clinique

KRATI Khadija

Gastro- entérologie

AMMAR Haddou

Oto-rhino-laryngologie

KRIET Mohamed

Ophtalmologie

AMRO Lamyae

Pneumo- phtisiologie

LAGHMARI Mehdi

Neurochirurgie

ANIBA Khalid Neurochirurgie LAKMICHI Mohamed Urologie
Amine

ARSALANE Lamiae Microbiologie -Virologie LAOUAD Inass Néphrologie

ASMOUKI Hamid Gynécologie- obstétrique LOUHAB Nisrine Neurologie

ATMANE El Mehdi

Radiologie

LOUZI Abdelouahed

Chirurgie — générale

BAIZRI Hicham

Endocrinologie et maladies
métaboliques

MADHAR Si Mohamed

Traumato- orthopédie

BASRAQUI Dounia

Radiologie

MANOUDI Fatiha

Psychiatrie

BASSIR Ahlam

Gynécologie- obstétrique

MANSOURI Nadia

Stomatologie et chiru
maxillo faciale

BELKHOU Ahlam

Rhumatologie

MAQULAININE Fadl
mrabih rabou

Pédiatrie (Neonatologie)

BEN DRISS Laila

Cardiologie

MATRANE Aboubakr

Médecine nucléaire

BENCHAMKHA Yassine

Chirurgie réparatrice et
plastique

MOUAFFAK Youssef

Anesthésie - réanimation

BENELKHAIAT BENOMAR Ridouan [Chirurgie - générale MOUDOUNI Said Urologie
Mohammed
BENHIMA Mohamed Amine Traumatologie - orthopédie | MOUFID Kamal Urologie

BENJILALI Laila

Médecine interne

MOUTAJ Redouane

Parasitologie

BENZAROUEL Dounia

Cardiologie

MOUTAOQUAKIL Abdeljalil

Ophtalmologie

BOUCHENTOUF Rachid

Pneumo- phtisiologie

MSQOUGGAR Yassine

Chirurgie thoracique

BOUKHANNI Lahcen

Gynécologie- obstétrique

NAJEB Youssef

Traumato- orthopédie

BOUKHIRA Abderrahman

Biochimie - chimie

NARJISS Youssef

Chirurgie générale

BOUMZEBRA Drissi

Chirurgie Cardio-Vasculaire

NEJMI Hicham

Anesthésie- réanimation

BOURRAHOUAT Aicha Pédiatrie NIAMANE Radouane Rhumatologie
BOURROUS Monir Pédiatrie OUALI IDRISSI Mariem Radiologie
BOUSKRAQUI Mohammed Pédiatrie OULAD SAIAD Mohamed | Chirurgie pédiatrique

CHAFIK Rachid

Traumato- orthopédie

QACIF Hassan

Médecine interne

CHAKOUR Mohamed

Hématologie Biologique

QAMOUSS Youssef

Anésthésie- réanimation

CHELLAK Saliha

Biochimie- chimie

RABBANI Khalid

Chirurgie générale

CHERIF IDRISSI EL GANOUNI
Najat

Radiologie

RADA Noureddine

Pédiatrie




CHOULLI Mohamed Khaled Neuro pharmacologie RAIS Hanane Anatomie pathologique
DAHAMI Zakaria Urologie RAJI Abdelaziz Oto-rhino-laryngologie
DRAISS Ghizlane Pédiatrie ROCHDI Youssef Oto-rhino- laryngologie

EL ADIB Ahmed Rhassane

Anesthésie- réanimation

SAIDI Halim

Traumato- orthopédie

EL ANSARI Nawal Endocrinologie et maladies | SAMKAOUI Mohamed Anesthésie- réanimation
métaboliques Abdenasser

EL BARNI Rachid Chirurgie- générale SAMLANI  Zouhour Gastro- entérologie

EL BOUCHTI Imane Rhumatologie SARF Ismail Urologie

EL BOUIHI Mohamed Stomatologie et chir maxillo | SORAA Nabila Microbiologie - Virologie
faciale

EL FEZZAZI Redouane Chirurgie pédiatrique SOUMMANI Abderraouf | Gynécologie- obstétrique

EL HAOURY Hanane Traumato- orthopédie TASSI Noura Maladies infectieuses

EL HATTAOQOUI Mustapha Cardiologie TAZI Mohamed Illias Hématologie- clinique

EL HOUDZI Jamila Pédiatrie YOUNOUS Said Anesthésie- réanimation

EL IDRISSI SLITINE Nadia Pédiatrie ZAHLANE Kawtar Microbiologie - virologie

EL KARIMI Saloua Cardiologie ZAHLANE Mouna Médecine interne

EL KHAYARI Mina Réanimation meédicale ZAOUI Sanaa Pharmacologie

EL MGHARI TABIB Ghizlane

Endocrinologie et maladies
métaboliques

ZIADI Amra

Anesthésie - réanimation

ELFIKRI Abdelghani

Radiologie

ZOUHAIR Said

Microbiologie

ESSAADOUNI Lamiaa

Médecine interne

ZYANI Mohammed

Médecine interne

FADILI Wafaa

Néphrologie

Professeurs Agrégés

Nom et Prénom

Spécialité

Nom et Prénom

Spécialité

ABIR Badreddine

Stomatologie et
Chirurgie maxillo faciale

EL OMRANI Abdelhamid

Radiothérapie

ADARMOUCH Latifa

Médecine
Communautaire
(médecine préventive,
santé publique et
hygiéne)

FAKHRI Anass

Histologie- embyologie
cytogénétique

AIT BATAHAR Salma

Pneumo- phtisiologie

IHBIBANE fatima

Maladies Infectieuses

AL] Soumaya Radiologie KADDOURI Said Médecine interne

ARABI Hafid Médecine physique et LAHKIM Mohammed Chirurgie générale
réadaptation
fonctionnelle

ARSALANE Adil Chirurgie Thoracique LAKOUICHMI Mohammed |Stomatologie et Chirurgie

maxillo faciale




BELBACHIR Anass

Anatomie- pathologique

MARGAD Omar

Traumatologie -orthopédie

BELBARAKA Rhizlane

Oncologie médicale

MLIHA TOUATI Mohammed

Oto-Rhino - Laryngologie

BELHADJ Ayoub

Anesthésie -Réanimation

MOUHSINE Abdelilah

Radiologie

BENALI Abdeslam Psychiatrie NADER Youssef Traumatologie - orthopédie
BENJELLOUN HARZIMI Amine Pneumo- phtisiologie OUBAHA Sofia Physiologie

BOUZERDA Abdelmajid Cardiologie RBAIBI Aziz Cardiologie

BSISS Mohamed Aziz Biophysique SAJIAI Hafsa Pneumo- phtisiologie
CHRAA Mohamed Physiologie SALAMA Tarik Chirurgie pédiatrique

DAROUASSI Youssef

Oto-Rhino - Laryngologie

SEDDIKI Rachid

Anesthésie - Réanimation

EL AMRANI Moulay Driss

Anatomie

SERGHINI Issam

Anesthésie - Réanimation

EL HAOUATI Rachid

Chirurgie Cardio-
vasculaire

TOURABI Khalid

Chirurgie réparatrice et
plastique

EL KAMOUNI Youssef

Microbiologie Virologie

ZARROUKI Youssef

Anesthésie - Réanimation

EL KHADER Ahmed Chirurgie générale ZEMRAOUI Nadir Néphrologie
EL MEZOUARI El Moustafa Parasitologie Mycologie

Professeurs Assistants
Nom et Prénom Spécialité Nom et Prénom Spécialité

ABDELFETTAH Youness

Rééducation et
Réhabilitation
Fonctionnelle

ELOUARDI Youssef

Anesthésie réanimation

ABDOU Abdessamad

Chiru Cardio vasculaire

EL-QADIRY Rabiy

Pédiatrie

ABOULMAKARIM Siham

Biochimie

ESSADI Ismail

Oncologie Médicale

ACHKOUN Abdessalam

Anatomie

FDIL Naima

Chimie de Coordination Bio-
organique

AIT ERRAMI Adil

Gastro-entérologie

FENNANE Hicham

Chirurgie Thoracique

AKKA Rachid Gastro - entérologie HAJHOUII Farouk Neurochirurgie

ALAOUI Hassan Anesthésie - HAJJI Fouad Urologie
Réanimation

AMINE Abdellah Cardiologie HAMMI Salah Eddine Médecine interne

ARROB Adil

Chirurgieréparatrice et
plastique

Hammoune Nabil

Radiologie

ASSERRAJI Mohammed

Néphrologie

HAMRI Asma

Chirurgie Générale

AZIZ Zakaria

Stomatologie et
chirurgie maxillo faciale

JALLAL Hamid

Cardiologie




BAALLAL Hassan

Neurochirurgie

JANAH Hicham

Pneumo- phtisiologie

BABA Hicham

Chirurgie générale

LAFFINTI Mahmoud Amine

Psychiatrie

BELARBI Marouane

Néphrologie

LAHLIMI Fatima Ezzahra

Hematologie clinique

BELFQUIH Hatim

Neurochirurgie

LAHMINI Widad

Pédiatrie

BELGHMAIDI Sarah

OPhtalmologie

LALYA Issam

Radiothérapie

BELLASRI Salah

Radiologie

LAMRANI HANCH Asmae

Microbiologie-virologie

BENANTAR Lamia

Neurochirurgie

LOQMAN Souad

Microbiologie et toxicologie
environnementale

BENNAOUI Fatiha Pédiatrie MAOUJOUD Omar Néphrologie

BENZALIM Meriam Radiologie MEFTAH Azzelarab Endocrinologie et maladies
meétaboliques

BOUTAKIOUTE Badr Radiologie MILOUDI Mohcine Microbiologie - Virologie

CHAHBI Zakaria

Maladies infectieuses

NASSIH Houda

Pédiatrie

CHETOUI Abdelkhalek Cardiologie NASSIM SABAH Taoufik Chirurgie Réparatrice et
Plastique

CHETTATI Mariam Néphrologie OUMERZOUK Jawad Neurologie

DAMI Abdallah Médecine Légale RAGGABI Amine Neurologie

DARFAOUI Mouna

Radiothérapie

RAISSI Abderrahim

Hématologie clinique

DOUIREK Fouzia

Anesthésie- réanimation

REBAHI Houssam

Anesthésie - Réanimation

EL- AKHIRI Mohammed

Oto- rhino- laryngologie

RHARRASSI Isam

Anatomie-patologique

EL AMIRI My Ahmed

Chimie de Coordination
bio-organnique

ROUKHSI Redouane

Radiologie

EL FADLI Mohammed

Oncologie medicale

SALLAHI Hicham

Traumatologie-orthopédie

EL FAKIRI Karima

Pédiatrie

SAYAGH Sanae

Hématologie

EL GAMRANI Younes

Gastro-entérologie

SBAAI Mohammed

Parasitologie-mycologie

EL HAKKOUNI Awatif

Parasitologie mycologie

SEBBANI Majda

Médecine Communautaire
(médecine préventive,
santé publique et hygiéne)

EL HAMZAOUI Hamza

Anesthésie réanimation

SIRBOU Rachid

Médecine d’urgence et de
catastrophe

EL KHASSOUI Amine

Chirurgiepédiatrique

WARDA Karima

Microbiologie

ELATIQI Oumkeltoum Chirurgieréparatrice et | ZBITOU Mohamed Anas Cardiologie

plastigue
ELBAZ Meriem Pédiatrie ZOUIZRA Zahira Chirurgie Cardio- vasculaire
ELJAMILI Mohammed Cardiologie

LISTE ARRETEE LE 01/10/2020
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« Soyons reconnaissants aux personnes qui nous donnent du bonheur ; elles

sont les charmants jardiniers par qui nos dmes sont fleuries »

Marcel Proust.

Je me dois d"avouer pleinement ma reconnaissance a toutes les personnes
qui m ‘ont soutenue durant mon parcours, qui ont su me hisser vers le haut

pour atteindre mon objectif- C est avec amour, respect et gratitude que

¢

Je dédie cette thése ...



A la mémoire de mes grands-péres Lahcen JALLOULL
Abderrahmane AGHLAD et Moulay Mohammed AGHLAD

Je vous dédie ce modeste travail en témoignage de mon grand
amour et ma profonde affection.
Puissent vos dmes reposer en paix éternelle.
Que Dieu, le tout-puissant, vous accueille dans son éternel

paradis.

A [a mémoire du petit ange Aya AGHLAD

Tu nous as quitteés trés toét, le destin en a décidé ainsi.
Tu étais courageuse, intelligente et toujours souriante.

Quand une dme s’éteinte en ce bas monde, elle brille dans un
autre fait de beauté et de paix...

Toute mon affection. Que Dieu, le tout-puissant, vous couvre de
Sainte miséricorde.



A mow cher pére Mr. Mohawumed JALLOULI

Autant de phrases et d’expressions aussi éloquentes sont-elles ne
sauraient exprimer mon amour, ma gratitude et ma
reconnaissance. Tu as fait de moi ce que je suis et je te dois tout.
Tu as sus étre un ami et un exemple pour moi, je n'ai jamais eu
peur du lendemain parce que tu es ld et ta confiance en moi est
ma force.

Que ce travail puisse exprimer mon immense gratitude et mon
éternelle reconnaissance, si grande qu’elle puisse étre, elle ne
sera jamais d la hauteur de tes sacrifices et tes priéves pour moi.

Je prie Dieu, le tout puissant, de te protéger et de te procurer
santé, bonheur et longue Vvie.
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A ma chére mére Mme. Fadma AGHLAD

Aucune dédicace trés chére maman, ne pourrait exprimer la
profondeur des sentiments que jéprouve pour vous, vos
sacrifices innombrables et votre dévouement firent pour moi un
encouragement.

Merci d’avoir toujours été ld pour moi! Tu es restée ma plus
belle certitude, quand tout le reste s’est effondre.
Tu étais [d : constante et forte, ma consolatrice,
mon réconfort, patiente, indulgente,
bienveillante et compréhensive.

Tu es ma certitude. Mon guide dans [existence.
Mon courage sans rage. Un compagnon de vie si sage.
Depuis ma naissance ma plus belle chance.

Que le tout puissant me donne occasion de te combler de joie,
qu’il t'accorde une longue vie et une santé de fer.
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A ma chére Malake

‘Un arc en ciel n'a aucune valeur sans ses couleurs.
Un parfum n'a aucune valeur sans son odeur.
La vie n'a aucune valeur sans toi !
Ton ceeur m’apporte la douceur, ton regard la sérénité, je ne
compte plus les heures depuis que tu es d mes cotes.

Par ces mots d affection,
Fcrits avec le coeur a ton attention,

Je voudrais te dive que...Tu es une personne exceptionnelle et
adorable.

Merci d'étre cette personne si indispensable da ma vie.

Je te souhaite tout le bonheur que tu mérites.

A monw petit frére Amine JALLOULI

Je ne peux exprimer d travers ces lignes tous mes sentiments
d’amour et de tendresse envers toi.

Je te remercie énormément et jespére que
tu trouveras dans cette thése Lexpression de mon affection pour
tol.

Je te souhaite un avenir florissant et une vie pleine de bonheur,
de santé et de prospérité.

Que Dieu te protege.



A mav ! aternelle : TJALLOULI €T JELLOUL
Ma grand-mére paternelle Jedda Kbira
Mes grands-parents Lhachem Jellouli et Jedda Mahjouba
Mes oncles et tantes paternels :

Hassan et sa femme Malika, Fadila et son mari Abdellah, Elhouceine
et sa femme Tgourramt, Fatima, KXhaddouj, Aicha, Abderrahmane et
sa femme Malika, Abdelali et sa femme Mina, Belaaid et sa femme
Laila, Zaina et son mari Abdeljalil, Rkia, ...

Mes cousins et cousines paternels :

Mehdi, Abdelaziz, Aymane, Rayane, Mustapha, Mehjoub, Reda,
Anouar, Doha, Bassma, Salma, Rachida, Hanane...

&
A s nelle : AGHLA
Ma grand-mére maternelle Jedda Rkia
Ma grand-mére aimée Inna

Mes oncles et tantes maternels :

Hissin et sa femme Loubna, Mustapha et sa femme Zehra, Abdellah
et sa femme Souad, Fatima et son mari Hassan, Sophia et son mari
Abderrahmane, Zaina et son mari Mustapha ...

Mes cousins et cousines maternels :

Vasser, Mohammed, Reda, Hassan, Ziad, Mehdi, Aymane, Salma,
Kenza, Rania, Hiba, Laila, Nada, Nour ...

Je vous dédie tous ce travail pour votre soutien, amour et
encouragement. Vous trouvez dans ce travail, ["expression de
mon amouyr en vous souhaitant beaucoup de bonheur. Que Dieu
le Tout Puissant vous garde et vous procure santé et bonheur.



A monwamid’ Youba DA

Mon ami et frére, nous avons grandi ensemble, partagé tant de
moments, 17 ans d’amitié et de compagnie.

Tu étais mon seul ami a [école, mon seul compagnon de voyages.
Tu crois toujours en moi.

Merci de rendre ma vie plus heureuse ! Tu es une belle personne,
je veux que tu sache que je suis sincévement reconnaissant pour
tout ce que tu fais pour moi.

Je pense que moi et toi, nous sommes un exemple parfait d'une
amitié éternelle. Je suis tellement chanceux de t'avoir comme
ami !

‘Une pensée également d ta petite famille adorable : Khalti
Houria, Ammi Omar, Nadia et son mari Ahmed

A mex chery amisy Aymonw GALLOULI et Khalid ELOUARDI

Mes amis, mes colocataires, mes fréves et mes compagnons dans
la randonnée pédestre.

On a partagé 7 ans d’études médicales, des rires, des moments de
folies, des moments dures, je n'oublievai jamais Lambiance
chaleureuse que vous portez d notre foyer. On a grandi ensemble
mi amigos.

On a partagé les circuits de randonnée, en montagne comme en
(ittoral, des moments conviviaux devant le feu de camp. Belles
sont les expériences qu'on a vécu ensemble chers amis.

Je vous souhaite tout le bonheur du monde.



A monw ami Mohammad AKTHOQUAYRI

Cher ami, je te dédie ce travail en témoignage de ma reconnaissance
et Lamitié qui nous unie depuis les années du [ycée. On a partagé non
seulement les bancs des classes, on a méme partagé ma carte
d’abonnement de bus | On a grandi ensemble, et on a va surement
réussir ensemble.

Je te souhaite une vie pleine de succes, d’excellence, damour et de
joie. Noublie jamais que je crois en toi. (Good Luck Bro)

A dw e ‘le e

Oualid BENFADDOUL, Zakaria WAKRIM, Mohamed OUBIHI,
Mouna ELBOUATMANIT, Ibtissam MHIRIG, Tkrame ZAYTOUNE,
Ilyas ZARIDI et Chaima AIT ELQADI

Je vous remercie d’avoir éte de si bons amis durant les deux ans
d’internat. Vous étiez un refuge (plus chaud que celui du Toubkal)
pour oublier la routine de [hopital et [a monotonie des gardes et des
astreintes. On a partagé des aventures et des voyages pleins de beaux
souvenirs.

Je vous dédie ce travail, et je vous souhaite tout le bonheur du
Monde. Vive ‘le comité’.

A mow amie Soumaya JAMIL

Mon amie et ma sceur, tu étais le binéme idéal. Depuis le 1er stage
d’externat (Chirurgie viscérale HMA) jusqu’'da son dernier passage
(Gynécologie et obstétrique), ta bonne dme a vrendu beaucoup de
moments de difficulté paraitre faciles. Je suis témoin de ton
dévouement, de tes sacrifices et de ta sympathie.

Je te souhaite un excellent parcours, Je suis sir quun jour tu
deviendras [un des meilleurs chivurgiens.



A la 18éme promotion des internes, d tout Amimien et d mes
collégues de (a FMPM

Je vous dédie ce travail en témoignage de ma reconnaissance et de
mon respect.
Mevrci pour tous les moments formidables qu'on a partages.

Je vous souhaite un trés bon parcours et une vie pleine de joie et de
bonheur.

A mes amis : Lahcen Boudaden, SafwaneBelleft, Salah Bellin

Mohammed Darif

Merci pour les moments de joie, les rives et les liens conviviaux qui
NOus Unis.

VYous étes formidables chers amis !

Aw médecivw musicienw Amine MISSAE

Tu étais parmi les premiéres personnes que j ai rencontrées d
Marrakech. Tu m’as accueilli avec beaucoup de chaleur. On a vécu 5
ans ensemble. Tu étais la source d'une douce mélodie a la maison.
L'ambiance que ton Oud créait nous manque trop.

Que Dieu procure santé et bonheur d toi, d ta femme Hafida et a ta

petite famille.



A Uéquipe de chivurgie viscérale de Uhépital Ibw tofed
Pr Benelkhaiat, Pr Narjfiss

Dr Semlali, Dr Boutajnouite, Dr Sadouk, Dr Bousaidane, Dr Hababe,
Dr Ouakri, Dr Daoudi, Dr Rachid, Dr Ounjif, Dr Chanfir, Dr
Mahmoud, Dr Didelle et au Major Mr. Youssef...

Je vous remercie pour le magnifique passage, ['excellent accueil qui
m'a été véservé, la qualité de ['accompagnement dont j'ai bénéficié,
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Enfants et COVID-19 : Expérience de I’h6pital mére et enfant du CHU Mohammed VI de Marrakech

La COVID-19 (Coronavirus Disease 2019) est une maladie virale secondaire a I'infection par
un virus appartenant a la famille de coronaviridae, récemment découvert en Décembre 2019 a la
ville de Wuhan en Chine, et appelé SARS-CoV-2 (Severe Acute Respiratory Syndrome
CoronaVirus2), en raison de sa proximité phylogénétique avec le SARS-CoV responsable de

I’épidémie de SARS en 2003. [1]

Apreés son émergence, cette infection a connu une propagation rapide a I'échelle
internationale, et a été responsable de conséquences dévastatrices en engendrant un nombre
important de personnes infectées et de déces ainsi qu’un retentissement négatif sur le plan socio-
économique. Par conséquent, L’organisation mondiale de la santé (OMS) a tiré le signal d’alarme le

11 Mars 2020 en déclarant la maladie de la COVID-19 une pandémie mondiale. [1]

Les premiers cas d’infection au SARS-CoV-2 confirmés chez I'’enfant ont été déclarés a
partir de Janvier 2020 en Chine. Et depuis, plusieurs cas pédiatriques ont été rapportés plus tard a

travers le monde entier. [2]

Contrairement a I’adulte, La COVID-19 chez la population pédiatrique est caractérisée par
un tableau moins sévére, avec moins de cas graves observés ou hospitalisés en milieu de
réanimation et de soins intensifs. Plusieurs hypothéses permettent d’expliquer cette différence

remarquable. [3]

Depuis I'apparition de cette pandémie, la compréhension des mécanismes
physiopathologiques, du profil épidémiologique, de I’aspect clinique et paraclinique ainsi que
I'instauration d’un traitement efficace et d’une vaccination permettant une immunisation contre ce

virus demeurent une préoccupation mondiale.

Dans ce sens, ce travail vient s’inscrire afin de fournir des données épidémiologiques,
cliniques, paracliniques et évolutives de la COVID-19 chez I’enfant, a travers une étude descriptive
et rétrospective menée aux différents services d’admission des cas pédiatriques de la COVID-19

au sein de I’hopital mere et enfant du centre hospitalier universitaire Mohammed VI de Marrakech.
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. Type de I’étude :

Il s’agit d’'une étude rétrospective descriptive portant sur 78 enfants atteints de la COVID-19.

Il. Lieu et durée de I’étude :

Cette étude a été réalisée au sein des services d’hospitalisation « COVID-19 » (Pédiatrie A
et Pédiatrie B) a I’hopital mere et enfant du CHU Mohammed VI de Marrakech, sur une période de 7

mois. (Entre le 28 Mars 2020 et le 28 Octobre 2020).

lll. Objectifs de I'étude :

1. Objectif général :

Etudier le profil épidémiologique, clinique, paraclinique et évolutif des enfants atteints de

la COVID-19.

2. Obijectif secondaire :

Préciser les modalités de prise en charge de I’h6pital mére et enfant du CHU Mohammed VI

de Marrakech face a la pandémie de la COVID-19.

IV. Ciriteres d’inclusion :

- Age :inférieur a 15 ans.
- Enfants hospitalisés a I’hopital mére et enfant du CHU Mohammed VI de Marrakech.

- Diagnostic retenu sur une polymerase chain reaction (PCR) COVID-19 positive.

V. Méthode de recueil :

Une fiche d’exploitation a été établie pour chaque patient comportant les éléments

suivants (annexe 1) :
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1. Parameétres anamnestiques :

e Age.

e Sexe.

e Antécédents préexistants.

e Origine : rural ou urbain.

e Notion de contact avec un cas confirmé.
e Date du diagnostic.

e Durée d’hospitalisation.

2. Parameétres clinigues :

e Présence ou absence de symptomes a I’admission.
e Signes généraux.

e Symptomatologie respiratoire.

e Symptomatologie digestive.

e Symptomatologie neurosensorielle...

3. Parameétres paraclinigues :

e Bilan biologique :

Bilan sanguin standard a I'admission des malades comportant : Numération de la
formule sanguine (NFS), Protéine C-Réactive (CRP), procalcitonine, transaminases
hépatiques, fonction rénale (Urée et créatinine), lactate déshydrogénase (LDH), créatine
phosphokinase (CPK), ionogramme sanguin, glycémie a jeun, ferritinémie et bilan
d’hémostase.

¢ Bilan radiologique :
Résultats de la radiographie standard du thorax et de la tomodensitométrie (TDM)

thoracique.

4. Parameétres thérapeutiques :

Les modalités de prise en charge thérapeutique instaurées chez les patients.

5. Parameétres évolutifs :

L’évolution clinique et de la positivité/négativité des PCR.
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VI. Analyse des données :

- L’analyse statistique des données a été réalisée avec Microsoft Office Excel 2016.
- Les variables qualitatives sont exprimées en pourcentages.

- Les variables quantitatives sont exprimées en moyennes avec des limites.

VIl. Ethigue :

Respect de I'anonymat des patients inclus dans notre étude.
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Profil épidémiologique :

1. Age:
L’age moyen des patients de notre série au moment du diagnostic était de 6 ans et 8mois,

avec des extrémes d’age allant de 1 mois a 15 ans.
L’age médian était de 7 ans.

La tranche d’age entre 5 ans et 10 ans était la plus représentée, constituant 38 % de la

population étudiée. (Figure 1)

45%
40% 38%
35%
30%
25% 23%
21%
20% 17%
15%
10%
5% 1%
0% |
1 MOIS 1 MOIS - 2 ANS 2-5ANS 5-10ANS 10- 15 ANS
Figure (1) : Répartition des patients selon les tranches d'adge
2. Sexe:
Dans notre série, aucune prédominance sexuelle n’a été notée ; Le sex-ratio était de 1.
(Figure 2)
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[ féminin

B masculin

Figure (2) : Répartition des patients selon le sexe

3. Antécédents pathologigues préexistants :

Les patients ayant des antécédents pathologiques particuliers dans notre série
constituaient 12% de la population étudiée (Tableau | et Figure 3) :

- Asthme : 4 cas.

- Déficit immunitaire combiné sévere (SCID) :1 cas.

- Pneumopathie interstitielle diffuse d’origine inconnue : 1 cas.

- Trisomie 21 avec cardiopathie congénitale opérée : 1 cas.

- Syndrome lymphoprolifératif avec auto-immunité : 1 cas.

- Epilepsie : 1 cas.

- Prématurité : 1 cas.

- Tuberculose abdominale : 1 cas.

Tableau (1) : Répartition des patients selon la présence ou I’absence d’antécédents pathologigues

particuliers
Antécédents particuliers Présence Absence
Pourcentage 12 % 88%
Nombre 9 69




Enfants et COVID-19 : Expérience de I’h6pital mére et enfant du CHU Mohammed VI de Marrakech

1 ATCDs particuliers

H sans ATCDs particuliers

Figure (3) : Répartition des patients selon la présence ou I’absence d’antécédents pathologiques
particuliers

4. Notion de contact avec un cas confirmé :

Tous les patients de notre série ont eu un contact avec un cas confirmé atteint de la

COVID-19.

Le contact était avec un membre de la famille dans 96% des cas, Tandis que 4% avaient un

contact avec des personnes en dehors de la famille.

1 contact non famililal

M contact familial

Figure (4) : Répartition des patients selon le cas - contact
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5. Origine géographique :

La majorité des patients hospitalisés étaient d’origine urbaine (92%), contre 8% des patients

provenant du milieu rural.

M rural

m urbain

Figure (5) : Répartition des patients selon I'origine géographigue

6. Profil vaccinal :

Le profil vaccinal est mentionné chez 49 patients de notre série :

- Tous les patients, sauf le malade ayant le SCID, sont vaccinés contre la tuberculose
(vaccin BCGQG).

- Tous ces patients sont vaccinés selon le programme national d’immunisation (PNI).

Il. Profil clinique :

1. Circonstances de découverte :

La majorité des patients ont été diagnostiqués suite a un dépistage des contacts d’un

malade COVID-19 confirmé.

Seulement 24% de la population étudiée était symptomatique a l'admission.31 % des
patients présentaient des symptomes avant ou au moment du diagnostic. Alors que 76% des

patients de notre étude étaient asymptomatiques a I’admission.
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Le délai moyen entre le début de la symptomatologie et la confirmation du diagnostic par
la Reverse Transcription- Polymerase Chain Reaction (RT-PCR) était de 4,8 jours, avec des

intervalles allant de 1 a 10 jours.

I symptomatiques

B asymptomatiques

Figure (6) : Répartition des patients en fonction de la présence ou I’absence de symptomatologie a

I’admission

2. Signes fonctionnels :

La distribution des différents signes fonctionnels présents chez les patients

symptomatiques de notre série est résumée dans la figure suivante :

dyspnée | 0%

vomissements
anosmie/agueusie
éternuement

mal de gorge
douleur abdominale
fievre

céphalées
rhinorrhée

diarrhée

toux

4%
8%
8%
8%
21%
21%

25%
29%
33%
33%

0%

5% 10% 15% 20%

25% 30% 35%

Figure (7) : La distribution des signes fonctionnels chez les patients symptomatiques

-12 -




Enfants et COVID-19 : Expérience de I’h6pital mére et enfant du CHU Mohammed VI de Marrakech

a) Symptomatologie respiratoire :

12 malades (50% des malades symptomatiques) présentaient des signes fonctionnels

respiratoires :

Tableau (Il) : Principaux signes fonctionnels respiratoires chez les patients symptomatigues

Signes fonctionnels Nombre de cas Pourcentage
Toux 8 33%
Rhinorrhée 7 29%
Eternuement 2 8%
Mal de gorge 2 8%
Dyspnée 0 0%

Aucun patient ne s’est présenté dans un tableau de dyspnée ou de détresse respiratoire.

b) Symptomatologie digestive :

11 malades (46% des malades symptomatiques) de notre étude ont eu une

symptomatologie digestive :

Tableau (lll) : Principaux sighes fonctionnels digestifs chez les patients symptomatiques

Signes fonctionnels Nombre de cas Pourcentage
Diarrhée 8 33%
Douleur abdominale 5 21%
Vomissements 1 4%

¢) Symptomatologie neurosensorielle :

6 patients (25% des malades symptomatiques) ont présenté des signes fonctionnels

neurosensoriels :
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Tableau (IV) : Principaux signes fonctionnels neurosensoriels chez les patients symptomatigues

Signes fonctionnels Nombre de cas Pourcentage
Céphalées 6 25%
Anosmie 2 8%
Agueusie 1 4%

3. L’examen général :

L’examen général des patients effectué a I'admission a montré :

- Une température moyenne de 36,7°C avec des intervalles allant de 35,5°C a 39°C.

- Une tachycardie a été retrouvée chez 4 patients (5,3%) et une fréquence cardiaque
diminuée chez 6 patients (8%).

- 2 patients (2.5%) avaient une polypnée a ’admission.

- La saturation pulsée en oxygéne a l'air ambiant était dans les valeurs normales chez

tous les patients, avec une moyenne de 97%, et des intervalles entre 94% et 100%.

Tableau (V) : Examen général des patients a I’admission

Parameétres Moyenne Intervalle Interprétation : Nombre (%)
Température Normale : 75 (96%)
(C) 36.7 [35.5 - 39] Supérieure a 38 °C :3(4%)

] 7 N le : 65 (86.7%
Fréquence cardiaque ormale ( 6)

2 - [71 - 140] Elevée : 4 (5.3%)

(Bpm) Diminuée : 6 (8%)
Fréquence respiratoire (17-42] Normale : 76 (97.5%)

(Cpm) Elevée : 2 (3.5%)
Saturation en O2 (%) 97% [94%-100%] Normale : 78 (100%)
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4. L’examen physique :

L’examen physique a I’admission des patients hospitalisés a objectivé :

- Un hippocratisme digital : T malade.

- Des anomalies a l'auscultation : 2 malades (rdles crépitants chez 2 patients et rales
sibilants chez 1 seul patient).

- Des angines: 1 malade.

- Des adénopathies cervicales infracentimétriques : 1 malade.

Le reste de I’examen clinique notamment I’examen cardio-vasculaire des patients admis

était sans particularités.

lll. Profil paraclinique :

1. Biologie :

les

Un bilan biologique a été effectué chez tous les patients a leur admission, et avait montré

résultats suivants :

a) Numération de la formule sanguine :

La numération de la formule sanguine (NFS) a été réalisée chez tous les patients :

- 97,4 % avaient un taux normal de leucocytes, 1,3% avaient une leucopénie et 1,3%
présentaient une hyperleucocytose.

- Le taux de lymphocytes était normal chez 98,6 % des patients, 1,3% avaient une
lymphocytose, un seul cas de lymphopénie a été noté.

- Le taux de polynucléaires neutrophiles (PNN) était dans les valeurs normales dans
93.6% des cas, une neutropénie était présente chez 6.4% des patients.

- Le taux d’hémoglobine était normal chez 93.6% des patients, et diminué chez 6.4% des
patients.

- Tous les patients avaient un taux normal de plaquettes.
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Tableau (V1) : Résultats de la numération de la formule sanguine

Bilan Moyenne Intervalle Interprétation . % (Nombre)
Normal : 97,4% (76)
Taux de leucocytes )
8 820 [2 570 - 19 300] Elevé : 1,3% (1)
(/mm3) L,
Diminué : 1,3% (1)
Normal : 97,4% (76)
Lymphocytes (/mm3) 4 340 [1 050 - 12 940] Elevé : 1,3% (1)
Diminué : 1,3% (1)
Normal : 93,6% (73)
PNN (/mm3, 3170 1000 -7 060
4 ) [ ] Diminué : 6,4% (5)
T: d’hé lobi N |1:93,6% (73
aux d’hemoglobine 12.41 6.3 15.8] o-rn?a , (73)
(g/dl) Diminué : 6,4% (5)
Taux de plaquettes
ux ae plaqu 287500 | [150000 - 470000] Normal : 100% (78)
(/mm3)

b) Margueurs de I’inflammation :

La CRP était normale dans 98,6% des cas, élevée chez un seul patient.

La procalcitonine était normale chez tous les patients de notre étude.

Tableau (VII) : Résultats de la CRP et de la procalcitonine

Bilan Moyenne Intervalle Interprétation : % (Nombre)
Normale : 98,6% (69)
RP / 1,4 -21,41
CRP (mg/D) ’ [0,3 a Elevée : 1,4% (1)
Procalcitonine (mg/l) 0,05 [0,02 - 0,19] Normale : 100%

¢) Transaminases :

Le dosage des transaminases hépatiques : aspartameaminotransférase(ASAT) et alanine

aminotransférase (ALAT) a été réalisé chez 72 patients (92% de notre population).

Le taux d’ASAT était élevé chez un seul patient, alors que le taux d’ALAT était élevé chez 6

patients (8,4% de la population).
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Tableau (VIII) : Résultats des transaminases

Bilan Moyenne Intervalle Interprétation : % (Nombre)

Normal : 98,6% (70)

Taux d’ASAT (UI/L 30,3 11 -59 '
aux wiy) [ ] Elevé - 1,4% (1)

Normal : 91,6% (66)

Taux d’ALAT (UI/L 17,7 5-54 ;
aux /L) [ ] Elevé : 8,4% (6)

d) Fonction rénale :

Les taux de I'urée et de la créatinine étaient normaux chez tous les patients de notre série.

Tableau (IX) : Résultats de I'urée et de la créatinine

Bilan Moyenne Intervalle Interprétation : % (Nombre)
Urée (mg//) 0,25 [0,10 - 0,45] Normale : 100% (78)
Créatinine (g/1) 2,5 [1,14 - 4,2] Normale : 100% (78)

e) lonogramme sanguin et dosage de LDH et CPK :

Le taux de la natrémie était normal chez 93,1% des patients de notre série. 5,6% avaient

une hyponatrémie et 1,3% avaient une hypernatrémie.

Le taux de la kaliémie était normal chez 80,6% des patients. Une hyperkaliémie a été

observée chez 18% des patients et 1,4% des patients avaient une hypokaliémie.

Le taux de la créatine phosphokinase (CPK) était normal dans 91% des préléevements

effectués, et élevé dans 9% des cas.
Le taux de la lactate déshydrogénase était élevé chez 54,5% des patients de notre étude.

A noter que la majorité des préléevements étaient hémolysés a la réception, ce qui peut

influencer les résultats décrits précédemment.

-17 -



Enfants et COVID-19 : Expérience de I’h6pital mére et enfant du CHU Mohammed VI de Marrakech

Tableau (X) : Résultats de I'ionogramme sanguin, CPK et LDH

Interprétation : %

Bilan Moyenne Intervalle
Y (Nombre)

Diminué : 5,6% (4)
138,6 [132 - 153] Normal : 93,1% (68)
Elevé : 1,3% (1)

Sodium
(mmol/l)

Diminué : 1,4% (1)
Potassium (mmol//l) 4,9 [3,9 - 6,6] Normal : 80,6% (54)
Elevé : 18% (12)

Normale : 91% (52)

CPK (Ul/L 150 41 - 591
wi/L) [ ] Elevée : 9% (5)

Normale : 44,5% (28)

LDH (UI/L 330 178 - 573
ul/L) [ ] Elevée : 54,5% (35)

f) Eerritinémie :

Le dosage de la ferritinémie a été effectué chez 59 malades de notre série.

La ferritinémie était normale dans 78% des cas (46 patients), basse dans 20% des cas (12

patients) et élevée dans 2% des cas (1 patient).

Tableau (XI) : Résultats du dosage de la ferritinémie

Bilan Moyenne Intervalle Interprétation : % (Nombre)

Diminuée : 20% (12)

Ferritinémie
(I I//) I 45 [5-371] Normale : 78% (46)
ﬂg Elevée : 2% (1)
g) Glycémie :

La glycémie était normale chez tous les patients, a I'exception d’un seul cas

d’hypoglycémie.

Tableau (XII) : Résultats du dosage de la glycémie

Bilan Moyenne Intervalle Interprétation : % (Nombre)
_ Diminué : 1,5% (1)
Gl L 0,87 0,4-1,22
yeemie (g/L) [ : Normal : 98,5% (64)
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h) Bilan d’hémostase :

Le bilan d’hémostase (Taux de prothrombine (TP), temps de céphaline activée (TCA),
fibrinogéne et D-dimeres) était normal dans 88% des cas, avec une hypofibrinognémie chez 12%

des patients, et un TCA allongé chez 7,4% de notre série.

Tableau (XIII) : Résultats du bilan d’hémostase

Bilan Moyenne Intervalle Interprétation : % (Nombre)
TP (%) 95,27% [70,4% - 100%] Normal 100%
Normal 92,6% (50)
TCA 29,8 23,7 - 44,9 )
(sec) [ ] Allongé 7,4% (4)
i . Diminué 12% (7)
Fibrinogeéene (g// 2,14 0,6 -3,4
forinog /) [ ] Normal 88% (57)
D-Diméres (mg/I FEU) 3,1 [0,27 - 12] Normal 10% (68)

2. Radiologie :
Une radiographie du thorax a été réalisée chez 3 patients, les résultats étaient les suivants :

Normale chez 1 patient.

- Un syndrome alvéolaire basal gauche chez 1 patient.
- Un syndrome interstitiel bilatéral chez 1 patient.

- Une distension thoracique chez 1 patient.

Figure (8) : Radiographie du thorax Figure (9) : Radiographie du thorax

objectivant une distension thoracique objectivant un Sd interstitiel
associée a un Sd bronchique
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Dans notre série, Une TDM thoracique a été réalisée chez 2 patients ayant un tableau

d’infection modérée et a montré :

- Un aspect en verre dépoli chez les2 patients.
- Des foyers de condensation parenchymateuse chez un seul patient.

- Des adénopathies médiastinales de 8 mm chez un seul patient.

Figure (10) : TDM thoracique objectivant un aspect en verre dépoli associé a des foyers de Crazy

paving

IV. Prise en charge thérapeutique :

1. Hospitalisation :

Tous les patients de notre série ont été hospitalisés dans une unité dédiée aux enfants

stables atteints de la COVID-19.

La durée moyenne d’hospitalisation était de 11,6 jours avec des limites allant de 8 a 29 jours.

Aucun malade n’a nécessité une admission dans une structure de réanimation et de soins

intensifs.

2. Traitement symptomatique :

Les patients présentant une fievre durant I’hospitalisation ont recu du Paracétamol (par

voie orale ou rectale).

Les probiotiques, les régulateurs de transit et la réhydratation par voie orale ont été

instaurés chez les malades présentant une diarrhée.
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3. Antibiothérapie :

6 malades (7% de la population étudiée) ont recu une antibiothérapie par voie orale ou
injectable :
- 5 malades (avec des ATCDs particuliers : Asthme, PID, SCID) ont recu I'azithromycine.
- 3 malades ont recu I'amoxicilline seule ou associée I'acide clavulanique (angines ou
signes cliniques de surinfection).

- 1 malade a recu la Ceftriaxone (ATCD de SCID).

4. Traitement antiviral :

- 1 patient de notre série (ayant un ATCD de PID) a recu I’hydroxychloroquine (10
mg/kg/j).

- Aucun patient de notre série n’a recu le lopinavir/ritonavir.

5. Autres:

- Un malade ayant un déficit immunitaire combiné sévére a recu des immunoglobulines
injectables.

- Une patiente suivie pour PID d’étiologie inconnue a été mise sous corticothérapie par
voie orale.

- Un malade suivi pour épilepsie a nécessité I'ajustement de la posologie du traitement
antiépileptique (valproate de sodium) vu la présence de crises épileptiques lors de son
hospitalisation.

- Un patient ayant une infection a CMV a été mis sous Ganciclovir.

- Le traitement de fond d’asthme a été maintenu chez 4 enfants suivis pour asthme.
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Tableau (XIV) : Modalités de prise en charge thérapeutique

Hydrox
Hospitalisation | Paracétamol | symptomatique ATB v v Autres

. L chloroquine
de la diarrhée q

Valproate de Sodium :1
patient
TTT de fond d’asthme :
4 patients
Corticoides :
1 patient
Immunoglobulines :

78 patients 5 patients 7 patients 6 patients 1 patient

1 patient
Ganciclovir pour CMV :
1 patient

V. Profil évolutif :

1. Evolution clinique :

L’évolution des signes cliniques a été caractérisée par une disparition des signes

fonctionnels des patients symptomatiques dans un délai de 1 a 2 jours aprés leur hospitalisation.

L’évolution de certains malades qui étaient asymptomatiques a 'admission a été marquée

par I'apparition de signes fonctionnels durant leur hospitalisation :

- 4 malades ont développé une diarrhée.

- 3 malades ont développé des céphalées.

- 3 malades ont développé un mal de gorge.

- 1 malade a développé une anosmie et/ou une agueusie.
- 1 malade a présenté une fiévre.

- 1 malade a développé des myalgies.

- 1 malade a développé une toux associée a des éternuements.

2. Délai de clairance (négativation) :

Le délai moyen entre la date du diagnostic et la date de la guérison (négativation) était de

15 jours, avec un intervalle de 8 a 34 jours.
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Généralités :

1. Histoire :

En décembre 2019, Les structures sanitaires de la ville de Wuhan en Chine déclarent des
cas de patients présentant une symptomatologie respiratoire d’allure virale. La majorité d’entre
eux a déja visité le marché de fruits de mer de Wuhan quelques semaines avant le début de la

symptomatologie, ce marché est considéré donc comme étant la source de I'épidémie.[4]

L'étude des prélevements respiratoires des patients atteints a permis d’identifier une
nouvelle souche de la famille de coronaviridae appelée initialement 2019-nCoV. Ce virus est
renommé par I’OMS SARS-CoV-2 en raison de sa proximité du SARS-CoV responsable de
I’épidémie de SARS en 2003. La maladie résultante du virus de SARS-CoV-2 est appelée COVID-

19. [4]

Le 11 Janvier 2020, la Chine a déclaré le premier cas de déces suite au virus de SARS-CoV-
2 dans un tableau de détresse respiratoire aigiie. Des cas de COVID-19 sont, par la suite,
rapportés chez des sujets n’ayant jamais fréquenté le marché de Wuhan, mais ayant été en contact

avec les patients infectés objectivant une transmission interhumaine.[4]

En fin janvier 2020, la ville de Wuhan est mise en quarantaine et ’'OMS déclare que

I’épidémie de COVID-19 constitue une urgence sanitaire de portée internationale.[4]

Suite a ’extension rapide du virus de SARS-CoV-2 a travers le monde et I’augmentation de
nombre de cas et de déces dans plusieurs pays. L’OMS a annoncé le 11 Mars 2020 que la maladie

de COVID-19 est devenue une pandémie mondiale.[1]

2. Caracteres virologiques :

a) Classification et taxonomie :[5,6]

Ordre : Nidovirales

- Famille : Coronaviridae

- Sous-famille : Orthocoronavirinae
- Genre :Betacoronavirus

- Espéce : SARS-CoV-2
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Figure(11) : Taxonomie du SARS-CoV-2[7]

b) Structure du virus :

Le virus du SARS-CoV-2 est un virus a ARN enveloppé avec un diameétre de 65 a 125 nm, il
posséde une capside icosaédrique a symétrie cubique.[8,9]

Spike Glycoprotein

---=-Membrane protein

- - =-=-Membrane

Mucleocapsid protein
and RNA

Envelop protein

Figure (12) : Structure du SARS-CoV-2[10]

o Génome:

Le matériel génomique du SARS-CoV-2 est un acide ribonucléique (ARN) simple brin non

segmenté a polarité positive, sa taille est d’environ 29.9 kilo bases (kb).[11]

Le génome viral comporte 14 trames de lecture (Open Reading Frame (ORF)) qui codent

pour 27 protéines : Les ORFl1a et ORF1b codent pour 16 protéines non structurales (NSP1-NSP16),
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qui forment le complexe de réplication-transcription (RTC).Les protéines structurales sont codées

par les génes S, M, E et N.[8]

Le virus du SARS-CoV-2 présente une similarité génomique a d’autres virus de la famille de

coronaviridae :[12,13]

- 96.20% des séquences génomiques sont identiques a celles du Coronavirus des
chauves-souris (bat-SL-CoVZ(C45, et bat-SL-CoVZXC21).
- 80.26% des séquences génomiques sont identiques au SARS-CoV.

- 51.80% des séquences génomiques sont identiques au MERS-CoV.

Un rapport présenté de maniere informelle a montré que le SARS-CoV-2 présente quatre
insertions dans le géne de la glycoprotéine S, qui sont identiques ou similaires aux motifs dans les
régions hautement variables (V1, V4 et V5) au niveau la glycoprotéine de I'enveloppe ou dans la
protéine Gag de certaines souches du VIH-1 de trois pays différents (Thailande, Kenya et Inde).
Cette étude implique que le SARS-CoV-2 pourrait étre généré en obtenant des fragments des
genes du VIH-1.[14]Plusieurs chercheurs ont étudié les séquences du SARS-CoV-2, et du VIH-1,
ils n'ont démontré aucune preuve que les séquences de ces quatre insertions sont spécifiques du

VIH-1 ou que le virus du SARS-CoV-2 obtient ces insertions a partir du VIH-1.[15]

| |
.-J"'L__—‘——__
,i-"“'"-f _____—_—__———____
.-'-F‘-_’--- R _______ ——
-P__,-F"'-F—--{‘- . Erees __—_——_
1 ) e 3000 4“0 5000 6000 i
ORFla ORFlb
nsp 1 2 3 4 _ 5 _6 78910 P12 13 14 15 16
el B 8 D] | o
ADRP  Plpro ™ IM Mpro TM RED RdRp Zz  Hel Evo Nendod MT
RES

Figure (13) : Organisation des trames de lecture sur le génome du SARS-CoV-2][8]

-26-



Enfants et COVID-19 : Expérience de I’h6pital mére et enfant du CHU Mohammed VI de Marrakech

0 Protéines structurales :

« Protéine S : (Spike)
Il s’agit d’une glycoprotéine transmembranaire possédant la forme de spicule a la surface

du virus, dont le poids moléculaire est de150 kD.[10]

Elle est constituée de 3 chaines peptidiques identiques faite chacune de 1273 acides

aminés.[10]

Cette protéine est composée de 2 sous unités : S1 et S2, cette derniére permet la liaison
avec les récepteurs des cellules cibles, et la fusion entre la membrane virale et la membrane

cellulaire. [10]

+« Protéine N : (Nucleocapsid)

Située a l'intérieur de la capside, elle entoure I’ARN pour former la nucléocapside qui joue

un role primordial dans la réplication et la transcription.[10]

« Protéine M : (Membrane)
La protéine M est la plus abondante sur la surface virale. Elle joue un réle structural et dans

I’organisation de I’assemblage.

Elle peut se lier aux autres protéines structurales : Liaison avec la protéine N permet de

stabiliser le complexe ARN-protéine N.[8]

«» Protéine E : (Envelop)

C’est une petite protéine membranaire d’environ 76 a 109 acides aminés. Elle a un role

dans I'assemblage et dans la perméabilité membranaire de la cellule hote.[16]

o Protéines non structurales :

Les protéines non structurales ont un role important dans la synthese du complexe de
réplication-transcription (RTC) qui permet la multiplication du virus a I'intérieur des cellules cibles.

Ces protéines sont codées par les trames de lecture ORF1a et ORF1b.[8]

0 Protéines accessoires :

Les protéines accessoires sont utilisées pour échapper a la réponse immunitaire. Par
exemple le géne situé sur ORF3 peut inhiber la voie de signalisation de I'interféron et donc I’arrét

de I'inhibition de la réplication virale.[17]
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3. Physiopathologie :

a) Cycle infectieux :

8. Virion release

S-Protein

Cell 1. SARS-CoV2 Entry k" 1 Cytoplasm

mz. Membrane Fusion
3. RNA release
4, Translation

Ribosomes

Wiral RNA

Polypeptide  SO0S00E00
chains  S0008pERIRERNt9RN00
3} 5, RNA replication

Yiral Polymerase mﬂﬂwmx d -._"

Puens Milrsoy

Figure (14) : Etapes du cycle infectieux du SARS-CoV-2[10]

o Attachement et pénétration :

Le SARS-CoV-2 infecte initialement les cellules épithéliales bronchiques ciliées et les

pneumocytes type Il. Les particules virales se lient a un récepteur membranaire : angiotensin-

converting enzyme 2 (ACE2) via la protéine S.[18]

La protéine S se trouve initialement dans une conformation dite « pré-fusion », et va subir

par la suite des réarrangements structurels pour faciliter le processus de fusion de la membrane

virale avec celle de la cellule hote.[19]
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Figure (15) : Processus d’attachement et de fusion du SARS-CoV-2 aux cellules cibles[20]

L’affinité du SARS-CoV-2 aux récepteurs de I’ACE2 est supérieure 10 a 20 fois a celle du
SARS-CoV.[21] Les récepteurs de I’ACE2 sont présents non seulement au tractus respiratoire, mais
également au niveau de la muqueuse digestive, les cellules myocardiques, les cellules des tubules
proximaux rénaux et l'urothélium vésical, ce qui peut expliquer les manifestations extra-

pulmonaires au cours de I'infection au SARS-CoV-2.[22,23]

L’entrée a l’intérieur de la cellule nécessite également une protéase présente sur la
membrane de la cellule hote : la protéase transmembranaire a sérine 2(TMPRSS2) qui joue un role

important dans la transmissibilité du virus. [18]

o Décapsidation :

Une fois le SARS-CoV-2 est entré a l'intérieur de la cellule, le génome viral est libéré de sa

capside pour étre répliqué et transcrit au niveau du cytoplasme.

0 Expression et réplication du génome viral :

Les genes qui codent pour les protéines non structurales sont les premiers qui seront
traduits pour former 2 polyprotéines : ppla et pplab. Ces derniéres vont étre clivées pour former
les 16 protéines non structurales (NSPs). Ces NSP constituent le complexe de réplication-

transcription (RTC).

Durant la réplication, le RTC permet la production a partir de I’ARN viral de copies d’ARN a
polarité négative, qui vont étre utilisés elles méme comme modeéle pour générer un génome a ARN

a polarité positive.

En paralléle, Il y aura la production de I’ARN subgénomique, qui permettra par la suite la

traduction des protéines structurales (S, M, N et E) et accessoires. [24]
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Figure (16) : Processus de réplication et de transcription du SARS-CoV-2[24]

o Maturation, assemblage et libération :

Les protéines structurales et accessoires seront

endoplasmique.

isolées au niveau du réticulum

L’ARN génomique s’associe a la protéine N pour former la nucléocapside. Les particules

virales sont assemblées et excrétées de la cellule via le réticulum endoplasmique rugueux (RER) et

dans I’appareil de Golgi par exocytose. [24]
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Figure (17) : Processus de maturation, d’assemblage et de libération du SARS-CoV-2[24]
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b) Réponse immunitaire de I’héte :

La réponse immunitaire face au SARS-CoV-2 est tres proche de celle du SARS-CoV. Elle se

fait par I'intermédiaire des cytokines.[25]

L’entrée du virus a I'intérieur de la cellule hote va déclencher la réponse immunitaire, qui
se fait initialement via I'immunité innée a travers les cellules présentatrices d’antigenes (CPA)
[Macrophages, cellules dendritiques].[18,26] Ces derniéres comportent des récepteurs de
reconnaissance de motifs moléculaires (PRR) qui permettent la reconnaissance des motifs
moléculaires associés aux pathogenes (PAMP) qui comprennent les acides nucléiques, fractions

glucidiques, glycoprotéines, lipoprotéines ou autres composantes virales.

L’interaction PRR-PAMP induit une cascade de signalisation pour produire les cellules et les
molécules effectrices du systeme immunitaire. [25,26] L’excés de libération des cytokines pro-
inflammatoires (IFN-o, IFN-y, IL-1B, IL-6, IL-12, IL-18, IL-33, TNF-&, TGFpB et les chemokines)
par les cellules effectrices du systéeme immunitaire va engendrer une hyper inflammation

responsable d’un syndrome de détresse respiratoire aigué (SDRA). [27,28]

D’autre part, Les CPA activées par les cytokines, expriment I'antigéne du SARS-CoV-2 aux
lymphocytes pour reconnaitre le virus et le détruire. Les Ilymphocytes T cytotoxiques
(principalement CD8) éliminent les cellules infectées, alors que les lymphocytes T (CD4) stimulent
la réponse humorale via les lymphocytes B pour produire des anticorps spécifiques pouvant arréter

la propagation du virus. [18,23,27]

L’infection au SARS2-CoV-2 va produire 2 types d’Immunoglobulines : des IgM spécifiques
qui durent 12 semaines, et des IgG d’une durée plus longue. En plus, I’exposition au virus permet

la synthése des cellules mémoires CD4 et CD8 qui peuvent durer jusqu’a 4 ans.[29]

¢) Physiopathogénie de I’infection chez I’enfant :

Contrairement a I'adulte, L'infection au SARS-CoV-2 chez I'enfant est moins sévére, avec
moins de cas graves ou hospitalisés en milieu de réanimation et de soins intensifs. Plusieurs

hypothéses sont posées pour expliquer cette différence remarquable entre I’adulte et I'enfant[3] :

o Style de vie quotidien plus sain :

Les enfants sont moins exposés a la pollution et au tabagisme, avec une nutrition

équilibrée et saine.[3]
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o0 ROle des récepteurs de I’ACE2 :

Les cellules immatures (exprimant moins I’ACE2) sont moins infectées par le SARS-CoV-2,
cependant les cellules bien différenciées (exprimant plus I’ACE2) sont plus infectées. [30]
Les récepteurs de I’ACE2 sont moins matures chez I’enfant, donc moins de liaison avec le

SARS-CoV-2.[31]

o Role de I’hémoglobine feetale :

Certaines protéines du SARS-CoV-2 (ORFlab, ORF10, et ORF3a) peuvent attaquer I’héme
au niveau de la chaine 1-B de I’lhémoglobine, en dissociant le fer et la porphyrine. Ce phénomeéne
induit non seulement la diminution du taux d’hémoglobine aboutissant a |’hypoxie, mais
également inhibe la voie métabolique normale de I’héme. [32] Le nouveau-né possede plus de 80%
de I’hémoglobine foetale faite de chaine alpha et gamma ce qui peut protéger contre le virus du
SARS-CoV-2. Cette théorie ne permet pas d’expliquer les taux bas de formes graves chez le plus

grand enfant.[33]

o Immunité croisée avec d’autres virus :

L'immunité acquise a d’autres virus, y compris les autres types de coronavirus, peut

protéger la population pédiatrique.

Une étude a montré qu’une ancienne infection a adénovirus a permis ultérieurement une
protection croisée contre I'infection a adénovirus, coronavirus, entérovirus, rhinovirus, et influenza

virus.[34]

o Syndrome de réponse inflammatoire systémique (SIRS) :

SIRS ou «tempéte cytokinique » est une hyperproduction de cellules immunitaires et
d’autres molécules inflammatoires. Ces cellules apres leur activation vont gagner les poumons et
former une inflammation associée a I'accumulation d’un liquide exsudatif inflammatoire qui peut
engendrer une détresse respiratoire ou peut étre surinfecté par une pneumonie bactérienne, ce qui

augmente le risque de mortalité.[35]

Cette réponse est moins développée chez I’enfant par rapport a I’adulte, ce qui explique la

différence clinique entre les deux.[36]
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o Immunité humorale différente :

Plusieurs études concernant les anticorps neutralisés des SARS-CoV et MERS-COV ont
montré que leur utilisation peut étre responsable de certaines pathologies. (Par exemple les
anticorps contre la protéine S du SARS-CoV testés sur macaque étaient responsables de lésions

pulmonaires).[37]

L’enfant semble utiliser des isotypes d’immunoglobulines plus favorables, ou développer

des anticorps ciblés contre le SARS-CoV-2.

o0 Lymphocytes T plus efficaces :

Chez I’enfant, les lymphocytes T sont plus performants par rapport a I’adulte, ils jouent un
role majeur dans I'élimination du virus. Les cellules T helper CD4+ permettent la stimulation des

lymphocytes B pour produire les anticorps contre le SARS-CoV-2.[32,33]
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Figure (18) : Facteurs probables responsables du taux bas d’infection au SARS-CoV-2 chez la
opulation pédiatrique[3
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4. Différence entre SARS-CoV-2, SARS-CoV et MERS-CoV : [40]

Caractéristiques SARS-CoV MERS-CoV SARS-CoV-2
Distribution Pandémie Epidémie Pandémie
Province de Wuhan, province de
Origine Arabie Saoudite
9 Guangdong - Chine Hubei, Chine
Réservoir naturel Chiroptéres
Hote intermédiaire . ) Dromadaire, chameau, )
La civette palmiste Pangolin ?
probable Lama, alpaga
Transmission Interhumaine
Pathogénicité ACE 2 DPP4 ou CD26 ACE 2
Plus de 100 millions
N° personnes infectées Plus de 8 098 2490 ) i
(Fin Janvier 2021)
Durée d’incubation 2-7 jours 7-12 jours 2-14 jours
Plus de 2millions (Fin
Nombre de déces 774 858 (

Janvier 2021)

Symptomatologie

Sd pseudo-grippal,
fievre, frissons,
toux, dyspnée

Fievre, frissons, toux,
dyspnée, myalgie, malaise

Fievre, frissons, toux,
dyspnée, myalgie,
céphalée, diarrhée...

Pneumonie d’évolution

Cause de déces SDRA rapide, possible Pneumonie sévére
insuffisance rénale aigue
Taux de déces 9,6% 34,5% 1,4-5,5%
Enfants 5,7% 1% ?

Natural roots

Circulation in animal hosts Human to human transmission

Pangolin?

MERS-CoV

Figure (19): Les chiroptéres constituent le réservoir animal commun du SARS-CoV, MERS-CoV et

SARS-CoV-2[41]
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5. Caractéristiques de la transmission :

a) Réservoir animal :

Les chiroptéres, chez qui I'infection est asymptomatique et bien tolérée, constituent le
principal réservoir animal des Coronavirus. La coexistence de plusieurs espéces de Coronavirus

chez les chauves-souris favorise I’émergence de nouveaux virus par recombinaison.[42,43]

b) Hote intermédiaire :

Les pangolins sont considérés comme |I’hGte intermédiaire le plus probable dans I'infection au
SARS-CoV-2. lls étaient vendus dans le marché aux poissons de Huanan, et c’est de la que vient
probablement la contamination humaine.[4]

Une étude publiée dans la revue de « Nature » a objectivé qu’une souche de coronavirus
nommeée pangolin-CoV, isolée a partir d'un pangolin malais a 100%, 98,6%, 97,8% et 90,7%
d'identité d'acides aminés avec le SARS-CoV-2 dans les protéines E, M, N et S, respectivement, en
particulier, le domaine de liaison au récepteur de la protéine S du pangolin-CoV qui est presque
identique a celui du SARS-CoV-2, avec une différence dans un seul acide aminé. L’analyse
génomique comparative suggere que le SARS-CoV-2 pourrait provenir de la recombinaison d'un
virus similaire au pangolin-CoV avec un virus similaire au RaTG13 (souche de coronavirus isolée

chez les chiropteres).[44]

¢) Modes de transmission interhumaine :

Plusieurs modes de transmission interhumaine sont probables :

o Transmission par voie aérienne :

Via des gouttelettes émises par les voies respiratoires des patients atteints, principalement

lors de la toux et les éternuements.[45]

o Transmission par contact :

Le contact de la muqueuse orale, nasale, et oculaire avec des surfaces contaminées est
responsable d’une transmission virale.[46] La durée de vie du SARS-CoV-2 sur les différentes

surfaces est variable. (Figure 20)
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Figure (20) : Durée de vie du SARS-CoV-2 sur les différentes surfaces[47]

o Transmission féco-orale :

L’ARN du SARS-CoV-2 a été détecté dans les selles de plusieurs patients, et a rendu cette

voie de transmission possible.[48]

o Transmission par des aérosols :

Cette voie est possible si exposition a une grande concentration d’aérosols pour une

longue durée dans un espace fermé.[49]

o Transmission verticale :

La transmission verticale du SARS-CoV-2 est possible, et semble se produire dans une
minorité de cas d'infection maternelle a la COVID-19 au troisiéme trimestre (~ 3,2%). Ce taux
faible de transmission verticale est dii probablement a la rareté au niveau du placenta des cellules

présentant les récepteurs de I’ACE2 et TMPRSS2 nécessaires a I’entrée du virus. [50]
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Figure (21) : Modes de transmission interhumaine probables du SARS-CoV-2[51]

d) Durée d’incubation :

La durée d’incubation de cette maladie chez I’enfant, définie comme l'intervalle entre la
date d’un premier contact potentiel avec un patient suspect ou confirmé de COVID-19 et la date
d’apparition des symptomes, varie de 1 a 14 jours avec une moyenne de 6,4 jours.[49]Des durées

d’incubations longues (supérieures a 24 jours) ont été rapportées.[52]

La durée moyenne d’incubation chez I'’enfant de moins de 15 ans au Maroc était de 5 jours
(min= 1 jour et max =13jours), et 81.9% des cas avaient une période d’incubation <7 jours selon

le CNOUSP-DELM-Ministére de la Santé. [54]

6. Méthodes de détection du SARS-CoV-2 :

a) La « Polymerase Chain Reaction » ou PCR :

La méthode diagnostique de choix du SARS-CoV-2 est la détection génomique par une
méthode de biologie moléculaire (Reverse Transcription- Polymerase Chain Reaction ou RT-PCR)
dans les prélevements respiratoires, de préférence sur un frottis nasopharyngé.[53]La RT-PCR est

hautement spécifique avec une sensibilité variante entre 95% et 97%.[54]

La recherche du virus dans les selles pourrait présenter un intérét chez certains patients.
En effet, des études ont démontré que les résultats de RT-PCR réalisées sur des prélevements

respiratoires sont restés négatifs alors que ceux des frottis rectaux étaient positifs. [48]
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Figure (22) : Ecouvillon et sites des préléevements respiratoires pour RT-PCR[55]

b) Tests sérologiques

Une autre méthode de diagnostic consiste a détecter les anticorps IgM et IgG dirigés
spécifiqguement contre le SARS-CoV-2, soit par des tests rapides immuno-chromatographiques,
soit par des méthodes classiques immuno-enzymatiques.[56] La séroconversion est rapide, les
IgM étant détectables, le plus souvent, dés le début des symptomes et les IgG, 10 a 14 jours plus
tard. Ces méthodes sont complémentaires a la RT-PCR dans la mesure ou elles permettent de

diagnostiquer des infections a un stade plus tardif, a un moment ou le virus ne serait plus présent

au niveau du nasopharynx. [4]

COVID-1% COVID-1% COWID-1% COoOVID-17
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Figure (23) : Détection gqualitative des 1gG et des IgM du SARS-CoV-2 (Test sérologique
rapide)[57]
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c) Tests rapides antigéniques :

Le principe repose en général sur 'immunochromatographie avec une lecture qui peut étre
soit manuelle soit automatisée. Leur principal avantage est le délai de rendu des résultats (environ
10-15 minutes). Cependant, avec une sensibilité de moins de 70 %, les performances de certains
tests de détection d’antigéne sont inférieures a celles de la PCR. Ces tests peuvent étre néanmoins
envisagés dans une stratégie de dépistage des individus contagieux (avec une excrétion virale

importante) et pour diagnostiquer plus tot les clusters. [58]

» C eeeee
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Figure (24) : Exemple de test rapide antigénique[59]

Profil épidémiologique :

1. Fréquence et mortalité :

Plus de 100 millions de cas confirmés de COVID-19 ont été enregistrés dans 192 pays

jusqu’au fin Janvier 2021. Avec plus de 2 millions de déceés a travers le monde entier.[60]
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Figure (25) : Répartition des cas confirmés de COVID-19 a travers le monde[60]
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Au Maroc, Jusqu’au fin Janvier 2021, Le taux de patients atteints de la COVID-19 a dépassé

450.000 cas.[61]

Les premiers cas de COVID-19 confirmés chez la population pédiatrique ont été rapportés
en Chine a partir de Janvier 2020. Et depuis, des vingtaines de cas pédiatriques ont été rapportés

au bout de quelques jours plus tard.[2]

La proportion de la population pédiatrique parmi I'ensemble des cas de COVID-19 est

variable d’un pays a I'autre. (Tableau XV)

Tableau (XV) : Proportion de la population pédiatrigue parmi les cas totaux enregistrés dans
différents pays

Proportion de la
. . Tranche d’age
Pays population . Date
s considérée
pédiatrique
Maroc [62] 7,2% 0-18 ans Jusgu’au 3 Janvier 2021
Canada [63] 16,0 % 0-19 ans Jusqu’au 8 Janvier 2021
USA [64] 12,6 % 0-19 ans Jusqu’au 14jJanvier 2021
/talie [65] 12,1% 0-19 ans Jusqu’au 29 Décembre 2020
Corée du sud ,
6] 8,4 % 0-19 ans Jusqu’au 20 Novembre 2020
Allemagne [67] 5,9 % 0-19 ans Jusqu’au 8 Janvier 2021
Chine [68] 2,1% 0-19 ans Jusqu’au 11 Février 2020
France [69] 2,0% 0-15 ans Jusqu’au 15 Mars 2020

Au Maroc, Plus de 80% des cas de COVID-19 chez les enfants ont été enregistrés dans les

cing régions du Maroc les plus touchées par la pandémie.[70]
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Distribution de lincidence cumulée de
COVID-19 pédiatrique par région
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Figure (26) : Distribution régionale de I'incidence cumulée de COVID-19 par 100.000 enfants de
moins de 15 ans, Maroc, jusqu’au 03 mai 2020([70]

Le taux de létalité par la COVID-19 chez I’enfant est trés faible, il ne dépasse pas 0.1% des

enfants atteints en Tunisie, 0.06% aux Etats-Unis, et 0.03% en Espagne. Ce taux est aux alentours

de 0% en ltalie et en France.

Tableau (XVI) : Taux de Iétalité chez I’enfant dans différents pays

Pays Taux de létalité en %
Maroc [62] 0,02 %
Tunisie [71] 0,1%

USA [64] 0,06 %
Espagne [72] 0,03 %
Italie [73] ~ 0%
France [74] ~ 0%

Au Maroc, parmi les 31.907 cas pédiatriques enregistrés jusqu’au 03 Janvier 2021,
seulement 5 cas de déces ont été enregistrés. Tous les patients décédés avaient des comorbidités
(asthme, leucémie, insuffisance rénale chronique, dilatation de bronche et anémie

hémolytique).[62,70]
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Types Indicateurs Population générale
d’indicateurs
Cumul des cas 31907 443 146
Morbidité - :
Incidence cumulée 262,3/ 100.000 Enfants | 1220,3/ 100.000 Habitants

Cumul de déces 5 7485

Mortalité Taux de létalité 0,02% 1,69%
Taux de mortalité spécifique | 0,04/ 100.000 Enfants | 20,6/ 100.000 Habitants

Figure (27) : Données générales de I'infection a la COVID-19 au Maroc du 03 Janvier 2021[62,70]

2. Age:

La COVID-19 est une infection qui peut toucher la population pédiatrique a tout age.

Dans notre série, sur 78 malades, la moyenne d’age au moment du diagnostic était de 6

ans et 8 mois, avec des extrémes d’age allant de 1 mois a 15 ans. L’age médian était de 7ans.

Nous avons constaté dans notre étude un nombre plus important de patients dans la

tranche d’age de 5 a 10 ans.

Les résultats des séries de Lu X et al[75] et de S. Garazzino et al [76]sont les plus proches
de notre étude concernant I’dge médian, ainsi que les résultats publiés dans un bulletin spécial le

03 Mai 2020 par le CNOUSP-DELM-Ministére de la Santé[70] dont I’dge moyen était de 7.3 ans.

Tableau (XVII) : L’age médian au moment du diagnostic dans les différentes séries

Série ,TaiIIe .de L’age médian et intervalle
I’échantillon
CDC MMWR (USA) [77] 2,572 11 ans [0 ans-17 ans]
Yuanyuan Dong et al (Chine) [78] 728 10 ans [1 jour -18 ans]
Lu X et al (Chine) [75] 171 6.7 ans [1 jour-15ans]
Silvia Garazzino et al (ltalie) [76] 168 5 ans [Tjour-17 ans]
CONFIDENCE STUDY (Italie) [79] 100 3.3 ans [0-17.5 ans]
Notre série 78 7 ans [1 mois-15 ans]

3. Sexe:

Chez I’enfant comme chez I'adulte. La COVID-19 touche les deux sexes, avec une légere

prédominance masculine. Plusieurs hypothéses peuvent expliquer cette inégalité:[80]

-42 -



Enfants et COVID-19 : Expérience de I’h6pital mére et enfant du CHU Mohammed VI de Marrakech

- Les sujets de sexe masculin expriment les récepteurs de ’ACE2 plus que les sujets de
sexe féminin.[80]

- Réponse immunitaire face aux virus plus développée chez le sexe féminin.[81]

Dans notre étude, aucune prédominance sexuelle n’a été remarquée, avec un sex-ratio de 1.

Tableau (XVIII) : Pourcentage des malades de sexe masculin dans les différentes séries

Série Pourcentage du sexe masculin
Lu X et al (Chine) [75] 60.8%
Yuanyuan Dong et al (Chine) [78] 57.4%
CONFIDENCE STUDY (italie) [79] 57%
CDC MMWR (USA) [77] 56.6%
Silvia Garazzino et al (Italie) [76] 55.9%
Notre série 50%

4. Antécédents pathologiques préexistants :

Malgré que la COVID-19 soit moins sévere chez la population pédiatrique, I’enfant avec
certains antécédents particuliers peut avoir un risque plus élevé de développer des formes sévéres
de la maladie. Les enfants souffrant de maladies génétiques, neurologiques, métaboliques, ou
ayant une cardiopathie congénitale ont plus de risque de présenter les formes graves de la COVID-

19. [82]

Comme chez [I’adulte, les enfants ayant une obésité, un diabéte, un asthme, une
pneumopathie chronique ou un terrain d’immunodépression sont plus susceptibles de présenter

les formes séveres de la COVID-19. [82]

Dans notre série, 12% des patients présentent des antécédents pathologiques particuliers :
4enfants suivis pour asthme, un enfant ayant un déficit immunitaire combiné sévére (SCID), une
fille ayant une pneumopathie interstitielle diffuse, un enfant avec un syndrome lymphoprolifératif
avec auto-immunité, un cas de trisomie 21 avec cardiopathie congénitale opérée, un enfant suivi
pour épilepsie, un enfant ayant la notion de prématurité et un antécédent de tuberculose
abdominale. Tous ces patients étaient soit asymptomatiques a I'admission ou avaient un tableau

d’infection légere ou modérée.
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Dans la littérature, le taux de patients avec des ATCDs pathologiques particuliers est

variable d’une série a autre (Tableau XIX et XX).

Tableau (XIX) : Pourcentage des enfants avec des ATCDs pathologiques particuliers dans les

différentes séries

Série Taille de Pourcentage des patients
I’échantillon avec ATCDs

Huijing Ma et al (Chine) [83] 50 30%
CONFIDENCE STUDY (italie) [79] 100 27%
CDC MMWR (USA) [77] 2,572 23%

Silvia Garazzino et al (Italie) [76] 168 19,6%

Alfredo Tagarro et al (Espagne) [84] 40 2,43%
Notre série 78 12%

Tableau (XX) : Nombre de patients ayant des ATCDs particuliers selon les différentes séries de la

littérature
ATCDs SC'I%I\I‘DF\I(D(IEt:I?eE) CDC MMWR H. Ma UC S(;tcaallr(alltzj:z;) Notre série
[79] (USA) [77] (Chine) [83] (76]
Pneumopathie chronique - 40 (50%) - 7 (21.2%) 5(41.7%)
Mucoviscidose 5 (18.5%) - - - -
Mycoplasme/VRS - - 6 (40%) - -
Pathologie neurologique 4 (14.8%) - - 5(15.1%) 1 (8.3%)
Hémopathie 4 (14.8%) - - - -
Cardiopathie 2 (7.4%) 25 (31.3%) 5 (33.3%) - 1 (8.3%)
Prématurité 3(11.2%) - - - 1 (8.3%)
Pathologie immunologique 2 (7.4%) 10 (12.5%) - 7 (21.2%) 2 (16.7%)
Pathologie tumorale 2 (7.4%) - - 4 (12.1%) -
Trouble métabolique 1 (3.7%) - - 1 (3.03%) -
Néphropathie - - 1 (6.6%) - -
Pathologie digestive - - 1 (6.6%) 2 (6.06%) 1 (8.3%)
ATCD chirurgical - - 1 (6.6%) - -
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5. Notion de contact avec un cas confirmé :

Dans notre série, tous les patients ont été en contact avec un cas confirmé COVID-19. Ce

contact était avec un membre de la famille chez 96% des patients.

Ce taux rejoint les résultats de la majorité des séries publiées, montrant que I’enfant est le

plus souvent infecté a partir d’un membre de sa famille.

Tableau (XXI) : Pourcentage des enfants ayant un contact avec un cas familial SARS-CoV-2

positif
Série Contact avec cas familial SARS-CoV-2 positif
CDC MMWR (USA) [77] 91%
Haiyan Qiu et al (Chine)[85] 89%
Lu X et al (Chine) [75] 76,6%
Silvia Garazzino et al (Italie) [76] 67,3%
CONFIDENCE STUDY (talie) [79] 45%
Notre série 96%

6. Profil vaccinal :

Dans notre série, le statut vaccinal est disponible chez 49 patients. Tous ces patients sont

vaccinés contre la tuberculose (vaccin BCG) sauf I’enfant ayant comme ATCD un SCID.

Des études ont montré que les taux élevés de I'infection a la COVID-19 et de sa mortalité
sont statistiquement plus élevés aux pays qui ne suivent pas de politique de vaccination contre la
tuberculose via le vaccin de BCG. [86]. Le vaccin de BCG a un rble dans la stimulation du systéme
immunitaire et dans la prévention contre I'infection a la COVID-19 selon une étude égyptienne.

(87]

D’autre part, une étude a montré que le vaccin de BCG n’a pas d’efficacité marquée contre
le SARS-CoV-2. En comparant deux groupes, le premier vacciné par le BCG, et le deuxieme non
vacciné. Les résultats n’ont pas montré de différence significative dans I'infection a la COVID-19

(11,7% dans le premier groupe contre 10,4% pour le deuxieme). [88]
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Il existe également une théorie selon laquelle le vaccin contre la rougeole, les oreillons et la
rubéole (ROR) pourrait protéger ou réduire la gravité de l'infection a la COVID-19[89,90] . Gold et
coll. a introduit cette théorie en Mars 2020 apres avoir observé que les récentes campagnes de
vaccination ROR a grande échelle étaient associées aux pays ayant le moins de décés par COVID-
19.[91] Une deuxieme étude a montré que les titres d'lgG anti-oreillons obtenus par le vaccin ROR

sont significativement et inversement liés a la gravité des symptémes de la COVID-19.[91]

La confirmation ou I’exclusion de I'efficacité de ces deux vaccins dans la prévention des

formes graves de la COVID-19 nécessite davantage d’essais cliniques.

Profil clinique :

1. Circonstances de découverte :

Dans la plupart des séries publiées, la majorité des patients étaient symptomatiques a
I’ladmission. Dans notre étude, les patients symptomatiques au moment du diagnostic ont

constitué seulement 24%.

La prédominance des patients asymptomatiques dans notre série est due au dépistage
précoce des cas-contacts, et du fait que I’hospitalisation était systématique au début de la

pandémie méme pour les formes asymptomatiques et légéres.

Tableau (XXII) : Pourcentage des enfants symptomatiques a I’admission

Série Pourcentage des patients symptomatiques
Silvia Garazzino et al (Italie) [76] 97,5%
Yuanyuan Dong et al (Chine) [78] 86,9%
Lu X et al (Chine) [75] 84,2%
CDC MMWR (USA) [77] 73%
CONFIDENCE STUDY (italie) [79] 73%
CNOUSP-DELM-Ministére de la Santé
(Maroc) [70] 34,3%
Notre série 24%
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2. Classification des différentes formes de la COVID-19 :[85]

* Absence de symptémes et de signes cliniques.
¢ Radiographie du thorax ou TDM thoracique normale.
e RT-PCR SARS-CoV-2 positive.

Infection
asymptomatique

* Symptémes d'infection aigue des voies respiratoires hautes

(fievre, fatigue, toux, myalgie, arthralgie, mal de
Infection |égére gorge, écoulement nasal, éternuement), ou symptomatologie
gastro-intestinale (diarrhée, vomissements, douleur
abdominale).

¢ Signes cliniques de pneumonie (fiévre persistante, toux

Infecti déré prodcutive, wheezing ou rales crépitants a l'auscultation), sans
nrecuon moderee détresse respiratoire et sans hypoxémie.

e Lésions évidentes a la TDM thoracique.

¢ Signes cliniques de pneumonie avec détresse respiratoire et
hypoxémie évidente (Sa0, <94%).
e Lésions évidentes a la TDM thoracique.

* Sd de détresse respiratoire aigue (SDRA), peut présenter un
état de choc, wune encéphalopathie, une Iésion
myocardique, une insuffisance cardiaque, insuffisance rénale
aigue ou un trouble de la coagulation.

Infection critique

Notre série est marquée par la prédominance de la forme asymptomatique chez les
patients inclus dans [I'étude; 76% des patients présentaient un tableau d’infection
asymptomatique, et 21% avaient un tableau d’infection légére. 2 patients (ayant comme ATCD
asthme et PID) ont développé une forme modérée. Aucun cas d’infection sévere ni critique n’a été

enregistré.
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Tableau (XXIII) : Pourcentage des patients selon les différentes formes de la COVID-19

Formes de la maladie

Série

CONFIDENCE STUDY (Italie) [79] 21% 58% 19% 1% 1%
Yuanyuan Dong et al (Chine
vanyd [7{;7] (Chine) 12,9% 43,1% | 40,9% 2.5% 0,4%
Haiyan Qiu et al (Chine) [85] 28% 19% 53% 0% 0%
CNOUSP-DELM-Ministére de la
p (Mam'c)'[&] 59,2% 37.8% 2.2% 0,8%
Notre série 76% 21.5% 2.5% 0% 0%

3. Signes généraux :

a) Fiévre:

La fievre est un symptome fréquent mais non constant chez les enfants atteints de la
COVID-19 selon les différentes séries publiées dans la littérature. Elle est le plus souvent un motif

de révélation de la maladie.

Elle est présente chez 82,1% des patients dans la série de Garazzino et al [76], 62% des
patients de I’étude de CNOUSP-DELM-Ministére de la Santé du Maroc[70] et 56% des patients de

I’étude de CDC MMWR[77].

Dans notre étude, 21% des patients symptomatiques présentaient une fiévre.

b) Tachycardie :

Dans notre série, 5,3% des patients étaient tachycardes. Contre 42,1% dans I’étude de Lu X

et al [75].
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c) Polypnée :

Dans notre série, 2.5% des patients étaient polypnéiques. Contre 28,7% dans I'étude de Lu

X et al [75].

d) Saturation en oxygene :

La saturation en oxygéne était normale chez tous les patients de notre série.

Dans I'étude de CONFIDENCE STUDY[79], 99% des patients avaient une saturation en

oxygene normale contre 97,7% des patients dans la série de Lu X et al [75].

Tableau (XXIV) : Signes généraux des patients des différentes séries

- . . . Malades avec
Série Fiévre Tachycardie | Polypnée .
saturation normale
Silvia Garazzino et al
. 82,1% ND ND ND
(Italie) [76]
Lu X et al (Chine) [75] 41,5% 42.1% 28,7% 97,7%
CDC MMWR (USA) [77] 56% ND ND ND
CONFIDENCE STUDY (Italie
(halie) | ¢ 4o ND ND 99%
[79]
CNOUSP-DELM-Ministere 6% ND ND ND
de la Santé (Maroc) [70] °
Notre série 21% 5,3% 2,5% 100%

4. Signes fonctionnels :

Les signes fonctionnels des patients atteints sont variables d’une étude a 'autre :

a) Symptomatologie respiratoire :

Dans notre série, 50% des patients symptomatiques avaient une symptomatologie

respiratoire :
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o Toux:

Dans notre étude, 33% des patients symptomatiques ont présenté une toux a I’admission.
Le taux des patients admis avec une toux dans les différentes séries publiées dans la littérature

est le plus souvent supérieur a 40%.

0 Rhinorrhée :
Parmi les patients symptomatiques de notre étude, 29% avaient une rhinorrhée. Les

résultats de la série de CONFIDENCE STUDY[79] sont les plus proches, avec un taux de 22%.

Le pourcentage de rhinorrhée dans les séries de Lu X et al [75] et de CDC MMWR[77] est

7,6% et 7,2% respectivement.

o Mal de gorge :

Dans notre série, seulement 8% des patients symptomatiques avaient un mal de gorge a
I’ladmission. Ces résultats rejoignent ceux des séries de CONFIDENCE STUDY[79], Garazzino et al

[76] et de Haiyan Qiu et al [85].

o Dyspnée :

Aucun patient dans notre étude n’a présenté une dyspnée a I’admission.

Le taux des patients présentant une dyspnée est variable selon les études ; 3% dans I'étude

de Haiyan Qiu[85] contre 13,4% dans la série de CDC MMWR[77].

Tableau (XXV) : Fréquence des signes respiratoires dans les différentes séries

Série Toux Rhinorrhée Mal de gorge Dyspnée
Silvia Garazzino et al (Italie) [76] 48.8% ND 5.4% 9.5%
Lu X et al (Chine) [75] 48.5% 7.6% 46.2% ND
CDC MMWR (USA) [771] 54.3% 7.2% 24.4% 13.4%
CONFIDENCE STUDY (italie) [79] 44% 22% 4% 11%
Haiyan Qiu et al (Chine) [85] 19% ND 6% 3%
Notre série 33% 29% 8% 0%

-50-




Enfants et COVID-19 : Expérience de I’h6pital mére et enfant du CHU Mohammed VI de Marrakech

b) Symptomatologie digestive :

Dans notre série, 46% des patients symptomatiques avaient une symptomatologie
digestive :
o Diarrhée :
Parmi les patients symptomatiques de notre série, 33% présentaient une diarrhée a

I’admission.

Ce taux est élevé par rapport aux séries publiées dans la littérature ; Ce taux était de 13,1%
dans la série de Garazzino et al [76], 12,7% dans la série de CDC MMWR[82] et 18% dans la série

de CNOUSP-DELM-Ministere de la Santé du Maroc[70].

o Douleur abdominale :

Le taux des patients symptomatiques rapportant une douleur abdominale est de21% dans

notre série.

Dans la série de CDC MMWR][77], ce taux est de 5,8%. L’étude de CNOUSP-DELM-Ministére

de la Santé du Maroc[70] a objectivé un pourcentage de 12%, ce qui est proche de notre étude.

o0 Vomissements :

Le taux des patients symptomatiques présentant a leur admission des vomissements est de 4%.
Ce taux est proche des résultats des différentes séries publiées dans la littérature.

Tableau (XXVI) : Fréquence des signes digestifs dans les différentes séries

Série Diarrhée Douleur abdominale Vomissements
Silvia Garazzino et al (Italie) [76] 13,1% ND 5.4%
Lu X et al (Chine) [75] 8.8% ND 6.4%
CDC MMWR (USA) [77] 12.7% 5.8% 11%
CONFIDENCE STUDY (Italie) [79] 9% 4% 10%
CNOUSP—DEL(Z;:;IZI[SS‘)T de la Santé 8% 12% 4%
Notre série 33% 21% 4%

-51-




Enfants et COVID-19 : Expérience de I’h6pital mére et enfant du CHU Mohammed VI de Marrakech

c) Symptomatologie neurosensorielle :

Dans notre série, 25% des patients symptomatiques avaient une symptomatologie

neurosensorielle :

0 Céphalées :
Dans notre série, 25% des patients symptomatiques ont présenté des céphalées a

I’admission.

Ce taux rejoint les résultats des études de CDC MMWR[77] et du CNOUSP-DELM-Ministere

de la Santé du Maroc[70] (27,8% et 28% respectivement).

o Anosmie / Aqueusie :

Parmi les patients symptomatiques de notre série, 8% ont rapporté une anosmie, et 4% des

enfants avaient une agueusie.

Ces résultats sont proches de ceux de I'étude publiée par le CNOUSP-DELM-Ministére de la

Santé du Maroc.[70]

Tableau (XXVII) : Fréquence des sighes neurosensoriels dans les différentes séries

Série Céphalées Anosmie Adueusie
CDC MMWR (USA) [77] 27,8% ND ND
CONFIDENCE STUDY (ltalie) [79] 4% ND ND
CNOUSP-DELM-Ministére de la Santé
28% 8% 2%
(Maroc) [70]
Notre série 25% 8% 4%

Les manifestations neurologiques de la COVID-19 peuvent étre dues au passage du virus a
travers la barriere hémato-encéphalique et sa pénétration dans le cerveau, soit de maniere
transneuronale via la muqueuse olfactive qui a une expression relativement élevée des récepteurs
de I'ACE2, ou dans le cadre d'une coagulopathie induite par le virus conduisant a un infarctus
cérébral, ou a un syndrome neurologique a médiation immunitaire. Le virus peut diffuser de
maniere rétrograde par transport axonal vers le cerveau depuis l'intestin ou les poumons.
Quelques études d'autopsie ont mis en évidence la présence du virus dans les cellules

endothéliales capillaires du lobe frontal du cerveau.[92]
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Bien que les complications neurologiques chez les enfants atteints de la COVID-19 soient
rarement découvertes, des convulsions ont été décrites chez une fillette de 2 ans en Chine.[93] et

un autre cas d'encéphalite a été rapporté également chez un enfant en Allemagne.[94]

ROUTE OF ENTRY EARLY SYMPTOM SPREAD
lolfactory nerve — piriform cortex ‘ [ anosmia Wl
e ® ¥ |
I |
{':JI' {‘i' SYMPTOMS of CNS DIRECT INVASION
‘ﬁ* SARS-CoV2 ]
[ dizziness ] | headache | psychiatric encephalitis respiratory
symptoms failure

OTHER MECHANISMS of CNS DAMAGE
Bt

b

wea s |
CYTOKINE STORM systemic dysregulation of homeostasis |
0’, D. e
[ ) [

BBB

acute cerebrovascular diseases |

[ acute haemorrhagic necrotizing encephalopathy I

Figure (28) : Les mécanismes de I’atteinte neurologique dans la COVID-19[95]

d) COVID-19 et I’atteinte cardiague chez I’enfant :

L’atteinte cardiovasculaire au cours de la COVID-19 chez I’enfant est décrite dans la
littérature, elle est plus sévere chez les enfants ayant une cardiopathie congénitale sous-

jacente.[96]

Les atteintes cardiovasculaires rapportées chez I’enfant sont similaires a celles observées
chez I'adulte[96] : myocardite, péricardite, insuffisance cardiaque, choc cardiogénique, anomalies

du rythme cardiaque et hypertension pulmonaire. (TableauXXVIIl)
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Tableau (XXVIII): Atteinte cardiovasculaire chez I’enfant atteint de COVID-19 selon les différentes

séries de la littérature.

Série

Mécanisme de
I’atteinte

Description

Dong et al[78]

Atteinte
myocardique

Sur une série de 2135 enfants atteints de la COVID-19, 13 ont
développé des lésions myocardiques ou une insuffisance
cardiaque.

Giacomet et al.[97]

Atteinte
myocardique

Un garcon de 2 ans a développé un choc cardiogénique avec une

troponine élevée et une insuffisance ventriculaire gauche sévere

a I'échocardiographie, compliqué d’arrét cardiaque. L'autopsie a

objectivé un aspect de myocardite virale avec une positivité de la
PCR du SARS-CoV-2 dans le tissu cardiaque.

Xia et al.[98]

Troubles du
rythme cardiaque

Parmi 20 enfants, Des troubles du rythme ont été observés chez
4 patients (tachycardie sinusale, arythmie auriculaire, bloc
auriculo-ventriculaire du premier degré, extrasystoles
auriculaires et ventriculaires).

Rodriguez-
Gonzalez et al.[99]

Hypertension
pulmonaire

Un enfant de 6 mois avait une pneumonie, un choc
cardiogénique et une hypoxémie sévére. Les marqueurs
cardiaques étaient élevés, I'échocardiographie a montré une
hypertension pulmonaire sévéere et une insuffisance ventriculaire
droite sévére. L’embolie pulmonaire a été exclue par angio-
tomodensitométrie.

Zheng et al.[100]

Aggravation de
cardiopathie
congénitale

2 enfants ayant une cardiopathie congénitale préexistante ont
présenté une forme critique de la COVID-19, avec une
augmentation des enzymes cardiaques. Ces deux patients
présentaient un tableau plus sévere par rapport aux autres
enfants de la série.

La physiopathologie des lésions myocardiques causées par le SARS-CoV-2 est encore

inconnue, bien que quelques théories ont été émises :[101]

1- Présence des récepteurs de I’ACE2 au niveau des cellules myocardiques.

2- L’hypoxie

secondaire a

I'infection au SARS-CoV-2 provoquant une acidose

métabolique, induit la production de radicaux libres d'oxygéne, détruisant ainsi la

bicouche phospholipidique des membranes cellulaires du myocarde.

3- Certains médicaments antiviraux et médicaments utilisés pour prévenir une réaction

excessive du systeme immunitaire peuvent endommager le cceur, avec l'apparition

d'insuffisance cardiaque et d'arythmies.

Dans notre étude, aucun enfant n’a présenté des lésions cardiaques liées au SARS-CoV-2.
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IV.

Profil paraclinique :

1. Biologie :

L’infection au SARS-CoV-2 chez I’enfant peut étre associée a certaines anomalies

biologiques, surtout chez les patients symptomatiques :

a) Hémogramme:[102,103]

% La leuco-lymphopénie est I'anomalie la plus fréquente, elle est essentiellement corrélée
a un taux élevé de mortalité chez I'enfant. La lymphopénie est observée chez 31% des

patients de la série de Haiyan Qiu et al[85], avec 19% des patients présentant une

leucopénie. Dans notre série, un seul cas de leuco-lymphopénie a été enregistré.

% Une élévation des polynucléaires neutrophiles est également probable au cours de la

COVID-19 chez I’enfant.
Dans notre série, un seul cas de neutrophilie a été noté.

% L’anémie et la thrombopénie semblent rares.

b) Margueurs de I’inflammation:

% Une élévation de la CRP : Un taux élevé de ce marqueur est observé chez 19% des patients

de la série de Lu X et al[75], et chez 3% des patients de la série de Haiyan Qiu et al[85].

Dans notre étude, un seul patient avait une CRP élevée (1.4%).

% Une élévation de la procalcitonine (PCT) : La PCT peut étre un indicateur témoignant de la
sévérité de I'infection au SARS-CoV-2. [104] Dans la série de Haiyan Qiu et al[85], elle est
élevée chez 26% des patients ayant un tableau d’infection modérée, contre 6% des patients

ayant un tableau bénin. Dans notre étude, tous les patients avaient un taux normal de

procalcitonine.

¢) Bilan hépatigue :

<% Une élévation des transaminases peut s’observer durant l'infection a la COVID-19
témoignant une cytolyse hépatique. Cette derniere peut étre due a une atteinte directe par
le virus,[105,106] ou secondaire a la tempéte cytokinique face au virus.[107] Dans notre
série, 1.4% des patients avaient un taux élevé d’ASAT et 8.4% des patients avaient un taux

élevé d’ALAT. Dans la série de Lu X et al[75], 15% des patients avaient un taux d’ASAT élevé

contre 12% ayant un taux élevé d’ALAT.
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*.
°n

CoV-2.[108]

d) Bilanrénal :

Une cholestase biologique peut se voir dans les formes sévéres de l'infection au SARS-

% Une atteinte rénale est fortement suspectée par la forte concentration des récepteurs de

I'’enzyme de conversion de I'angiotensine 2 (ACE 2) et des protéases TMPRSS au niveau

rénal, notamment au niveau du tubule proximal et des podocytes.[109] L’atteinte rénale

varie de la simple protéinurie jusqu’a I'insuffisance rénale aigiie.[110]

< Dans notre série, le bilan rénal des patients n’a pas objectivé d’insuffisance rénale aigle.

Le méme résultat est observé dans les séries de Lu X et al[75] et de Haiyan Qiu et al[85].

e) Lactate déshydrogénase:

< Une élévation de la lactate déshydrogénase (LDH) est observée plus particulierement dans

les formes séveres de I'infection au SARS-CoV-2. [111]

< Dans notre étude, 54,5% avaient un taux élevé de LDH (ce taux peut étre dii a I’'hémolyse

des préléevements effectués).

f) Eerritinémie :

% La ferritine est un médiateur clé de la dérégulation immunitaire, en particulier en cas

d'hyperferritinémie extréme, via des effets immunosuppresseurs et pro-inflammatoires

directs, contribuant a la tempéte de cytokines.[112] L’hyperferritinémie est corrélée aux

stades séveres d’infection au COVID-19.[113]

< Dans notre étude, un seul malade avait une hyperferritinémie.

g) Marqueurs de la coagulation:

% La perturbation du bilan de coagulation est associée aux formes graves,

généralement prédictive de la mortalité. Les anomalies de la coagulation qui peuvent se

voir sont : la diminution du taux de prothrombine (TP), 'augmentation des D-Diméres et

I’hyperfibrinogénémie.[103,114]

< Dans notre série, tous les patients avaient un taux normal de prothrombine, et aucun cas

d’hyperfibrinogénémie n’a été noté. Ces résultats rejoignent ceux de la série de Lu X et

al[75].
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patients de notre série avaient des taux normaux de D-Diméres.

h) Marqueurs cardiagues :

d’une souffrance myocardique.[115]

Haiyan Qiu et al[85].

< Les D-Dimeres étaient élevés chez 12% des patients dans I’étude de Lu X et al[75]. Tous les

< Une élévation de la troponine et de la CPK peut se voir dans les formes sévéres témoignant

% Dans notre série, 9% des patients avaient un taux élevé de CPK. Contre 3% dans la série de

Les parameétres biologiques de notre série comparés aux différentes séries, ainsi que les

principales anomalies biologiques retrouvées sont illustrés dans les deux tableaux ci-dessous :

Tableau (XXIX) : Profil biologique des patients des différentes séries de la littérature

Série Lu X et al CONFIDENCE | CaiJiehao et | Yu-pin Tan et | Haiyan Qiu
Bilan Notre série (Chine) [75] STUDY (ltalie) al (Chine) al (Chine) et al (Chine)
[79] [116] [117] [85]

GB (/mm3) 8,82[2,57-19,30] | 6.8[5.5-8.2] 6.9 [0.3-25.0] 8.53 [5.4-16] 7.57[4.98-16.31] | 6.1[D: 19%]
LYM (/mm3) 434[1,04-12,94] | 2.9[2.2-4.4] 2.1[0.2-9.9] 2.98 [1.2-5.1] 3.52[1.15-9.54] | 2.4[D:31%]
PNN (/mm3) 3,17 [1,00-7,06] | 2.5[1.05-3.7] - 4.34[1.1-11.2] - -

CRP (mg/L) 1,4 [0,3-21,41] 4.0 [1.3-8.0] - 7.5 [0.5-35] 2.8[0.2-13.17] 5 [D: 3%]
PCT (mg/L) 0,05 [0,02-0,19] 0,5[0,4-0,8] 0,2[0,04-0,71] | 0.09 [0.02-0.12] - 0.3 [E: 17%)]
ASAT (UI/L) 30,3 [11 - 59] 30 [24-42] 30 [8-93] 40.1 [19.7-142] - 30 [E: 8%]
ALAT (UI/L) 17,7 [5 - 54] 15 [11-27] 25.0 [9-62] 27.53[7.7-100] | 14.63 [10.5-19.69] 21 [E: 6%]

LDH (UI/L) 330 [178-573] | 246[207-305] | 289 [140-631] 264 [161-394] | 174.5[132-230.7] -

CPK (UI/L) 150 [41 - 591] ND - ND 77.2 [38.2-246.8]

Urée (g/L) 0,25[0,10 - 0,45] | 0.25[0.2-0.29] - 0.17 [0.03-0.25] - 0.2 [N:100%]

Créatinine 25[1,14-42] 4[3-5] - 4[2-7] - 6 [N:100%]

(g/b)
TP (%) 95,27 [70,4 - 100] Normal - ND - ND
Fibrinogene 214[0,6-34] | 2.1[18-27] - ND ; ND
g/
D : Diminué, E : Elevé, N : Normal
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Tableau (XXX) : Principales anomalies biologiques décrites chez les enfants atteints de la

COVID-19
Sl LuXetal | Ma,Y | CONFIDENCE | Wu,Q | Ma,H | Qiu,H Notre
(Chine) (Chine) | STUDY (ltalie) (Chine) (Chine) (Chine) L.
Blan [75] [118] [79] [M19] | [83] [85] serie
Nombre de cas 171 115 100 74 50 36 78
Leucopénie 26,3% | 20,0% 11,0% 5,4% | 38,0% | 19,4% 1,3%
Lymphopénie 3,5% - 14,0% 5,4% - 30,6% 1,3%
CRP élevée 19,7% - - 17,6% | 20,0% - 1,4%
PCT élevée 64,0% - 4,0% 2,7% - 16,7% 0,0%
Hyperleucocytose - - - - 4,0% - 1,3%
Lymphocytose - 34,8% - - - - 1,3%
Neutrophilie - 27,8% - - - - 0,0%
LDH élevée - - 22,0% - - - 54,5%
CPK élevée - 29,6% - - - 30,6% 9,0%
D-Dimeéres élevés 14,1% - - - - - 0%
ALAT élevée - 9,6% 8,0% - - - 8,4%
ASAT élevée - - 10,0% - - - 1,4%

2. Radiologie :

a) Radiographie du thorax :

La radiographie standard du thorax doit étre effectuée chez les enfants ayant un tableau
d’infection modérée ou sévere, et chez tout enfant avec des comorbidités nécessitant une
hospitalisation. [120]

Durant I'infection a la COVID-19, la radiographie du thorax peut objectiver des signes non
spécifiques. Dans notre étude, les anomalies objectivées étaient : un syndrome alvéolaire (1 cas),

un syndrome interstitiel (1cas) et une distension thoracique (1cas). Les anomalies radiologiques
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décrites a la radiographie du thorax a travers les différentes séries de cas publiées dans la

littérature sont résumées dans le tableau XXX :

Tableau (XXXI) : Principales anomalies décrites a la radiographie du thorax chez les enfants
atteints de la COVID-19

Sér Verre sd sd Epanch. Epaiss.
r
ene dépoli alvéolaire interstitiel Pleural Péribronhique Normale
CONFIDI-ENCE Study ~ 6% 14% 1% B 15%
(Italie) [79]
Zhang, B et al _
) 37% 11% - - -
(Chine) [121]
Qiu, H et al (Chine) _
53% - - - -
[85]
Cela, E et al
- 27% - - 27% 40%
(Espagne) [122]

. v

Figure (29) : Aspect en verre dépoli a la radiographie du thorax chez un enfant de 10 ans atteint

de la COVID-19[120]_
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Figure (30) : Condensation alvéolaire basale gauche a la radiographie du thorax chez un enfant
atteint de la COVID-19[120]_

Figure (31) : Aspect de syndrome interstitiel a la radiographie du thorax chez un enfant de 14 ans

atteint de la COVID-19, associé a une cardiomégalie probablement en rapport avec son ATCD de
drépanocytose[123].

b) TDM thoracigue :

La réalisation de la TDM thoracique chez I'’enfant atteint de la COVID-19 doit étre réservée
en cas de doute diagnostique ou en absence d’amélioration clinique. [117]
Les manifestations de la COVID-19 chez I'enfant a la TDM thoracique sont multiples et non

spécifiques. Dans les formes bénignes, la TDM peut étre sans anomalies.
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L’aspect radiologique le plus fréquent chez les patients présentant des anomalies a la TDM
thoracique est I'aspect en verre dépoli, touchant principalement les régions périphériques et
postérieures, n’épargnant pas les régions sous pleurales. Comparativement a I'adulte, ’aspect en
verre dépoli chez I’enfant est caractérisé par une atteinte bien localisée, et moins d’atteinte

lobulaire.[124,125]

|

\ i’/ \

Figure (32) : Aspect en verre dépoli a la TDM thoracique[124]

D’autres manifestations peuvent se voir a la TDM thoracique chez les patients atteints de la
COVID19: Une condensation pulmonaire, condensations associées a un verre dépoli,
épaississements des septa interlobulaires... L’épanchement pleural est également décrit dans des

nombreuses séries pédiatriques. [124,125]

A -

Figure (33) : Condensations bilatérales entourées de verre dépoli a la TDM thoracique[124]
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Dans les stades résolutifs, les |ésions radiologiques peuvent complétement disparaitre.

Quelques opacités linéaires minimes peuvent persister.[124]

Dans notre série, Une TDM thoracique a été réalisée chez 2 patients ayant un tableau

d’infection modérée montrant :

- Un aspect en verre dépoli : 2 patients.
- Des foyers de condensation parenchymateuse : 1 patient.

- Des adénopathies médiastinales de 8 mm : 1 patient.

Les différents aspects scanographiques décrits dans les séries de la littérature sont illustrés

dans le tableau suivant :

Tableau (XXXII) : Principales anomalies décrites a la TDM thoracigue chez les enfants
atteints de la COVID-19

Série Verre dépoli Condensation Sd interstitiel Normale
Lu X(Chine)[75] - 32,7% 31% 1.2%
Ma, H (Chine)[83] 37% 58% 18% -
Ma, Y (Chine)[118] 53% 43% - -
Song, W (Chine)[126] - 50% 6% B

¢) Echographie thoracigue :

Le rble de I’échographie dans le diagnostic de la COVID-19 est limité, elle ne permet pas la
distinction entre pneumopathie virale, atteinte bactérienne ou ocedeme interstitiel d'origine
cardiogénique qui peut survenir en cas de myocardite virale. Elle nécessite un contact étroit de
'opérateur avec le malade et donc augmente le risque de contamination contrairement au

scanner.[127]

Mais, cette technique garde certains avantages dans la prise en charge des patients atteints

de la COVID-19 :[128]
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V.

- Triage des patients symptomatiques (pneumonie / pas de pneumonie) en pré
hospitalier.
- Identifier des complications de la ventilation (pneumothorax) et évaluer les

épanchements pleuraux.

Prise en charge thérapeutique :

1. Isolation médicale et surveillance :

Les patients atteints de la COVID-19 doivent étre isolés dans des chambres individuelles,
vu le risque de contagiosité élevé du virus incriminé. Une surveillance clinique rigoureuse est

nécessaire pour I’évaluation des patients et pour éviter toute aggravation.[129]

2. Traitement de support :

Les stratégies thérapeutiques de support comportent :[129]

< Le repos au lit.

®,

% Le maintien des apports caloriques et hydroélectrolytiques suffisants.

o,

< Le soutien psychologique pour les grands enfants si nécessaire.

3. Traitement symptomatique :[130,131]

*.

% En cas de fievre ou de céphalées, un antipyrétique/antalgique doit étre instauré, de
préférence le Paracétamol (10 a 15 mg/kg/6h). L’ibuproféne et les autres anti-
inflammatoires non stéroidiens(AINS) sont a éviter.

% En cas de diarrhée et de douleurs abdominales, un traitement symptomatique a base de

pansement digestif et de probiotiques peut étre administré.

4. Traitement antiviral :

Il n’existe jusqu’a ce jour aucun traitement antiviral spécifique de la COVID-19 concu a la
population pédiatrique. Plusieurs molécules ont été évaluées, mais les données restent

insuffisantes pour I'instauration de recommandations utiles pour la pratique quotidienne.[129]
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a) Hydroxychloroquine / Chloroguine :

L’hydroxychloroquine et la chloroquine sont utilisés depuis 50 ans contre le paludisme et
les maladies de systéme. En plus de leur effet antipaludéen, ils possédent également un effet

immunomodulatoire qui permet leur utilisation dans certaines conditions de dysimmunité.

Des études in vitro ont montré 'effet de I’hydroxychloroquine et de la chloroquine sur
I’inhibition du SARS-CoV-2, avec un effet plus puissant de I’hydroxychloroquine.[132] Plusieurs
pays a travers le monde ont adopté ces molécules dans le protocole thérapeutique de la COVID-19

y compris le Maroc.

use of
hydroxychlaroquine /chloroquine

Figure (34) : Les pays utilisant I’hydroxychloroquine/chloroguine dans le protocole thérapeutigue
de la COVID-19[133]

Le mécanisme de I'action antivirale de I’hydroxychloroquine est basé sur I'inhibition de la
fusion membranaire par le biais de I'augmentation du pH des endosomes/lysosomes, et sur
I’inhibition de I’entrée du virus par le changement de la glycosylation de I’ACE2, de la protéine S,

et sur I'immunomodulation. [132]

Aucune posologie spécifique de I’hydroxychloroquine n’est recommandée chez la
population pédiatrique. Selon une étude iranienne, la posologie suggérée est de 3 a 5 mg/kg/j
(sans dépasser 400mg/j) en deux prises pendant 5 jours, avec une surveillance des effets
indésirables essentiellement cardiaques (allongement de I’espace QT et les torsades de

pointe).[134]
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L’utilisation de I’azithromycine en association avec I’hydroxychloroquine est recommandée
pour une résolution plus rapide du virus, comparativement a I'utilisation de I’hydroxychloroquine

seule.[135]

Dans la série de Cela et al [122], 54% des enfants ont recu I’hydroxychloroquine seule, et
14% ont recu I’hydroxychloroquine associée a I’azithromycine. L’évolution des patients était
favorable.

Le protocole thérapeutique marocain inclue I'utilisation de I’hydroxychloroquine ou de la
chloroquine associée a l'azithromycine dans les formes modérées, séveres et critiques selon les
posologies suivantes :

e Chloroquine : 10 mg/kg a J1 (sans dépasser 600 mg/j) en 2 prises, puis 5 mg/kg (sans

dépasser 300 mg/j) en 2 prises dés J2 pendant 7 jours.

e Ou hydroxychloroquine : 5 mg/kg/j en 2 prises pendant 7 jours si age < 4 ans, et 10

mg/kg/j en 2 prises pendant 7 jours si age > 4 ans.

e Associée a I’azithromycine : 20 mg/kg/j a J1 puis 10 mg/kg/j pendant 5 jours en prise

unique.

b) Lopinavir-ritonavir :

Il s’agit d’un inhibiteur de la protéase utilisé initialement dans la prise en charge de
I'infection rétrovirale. Une étude a montré I'effet de ce traitement in vitro contre le SARS-CoV et
une activité moindre contre le MERS-CoV.[136,137]Par contre, dans un essai clinique randomisé
comportant 199 patients atteints du MERS-CoV, aucune différence marquée n’a été objectivée

entre le groupe de patients ayant recu Lopinavir-ritonavir et le groupe témoin.[138]

En matiére du SARS-CoV-2, Une étude chinoise a démontré I'efficacité du Lopinavir-

ritonavir dans I’amélioration clinique sans effets indésirables ni toxiques évidents. [139]

Parmi les 36 enfants inclus dans la série de Haiyan Qiu et al [85], 14 patients (39%) ont recu

le lopinavir-ritonavir. L’évolution était favorable.

Dans notre pays, le lopinavir-ritonavir est utilisé chez I’enfant présentant des signes de
gravité (Troubles de conscience, polypnée importante, apnée ou épuisement respiratoire,
désaturation en oxygeéne, instabilité hémodynamique) apres échec de I'utilisation de I’association

Hydroxychloroquine ou chloroquine et azithromycine.[140]
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c) Interféron-a2b :

L’utilisation précoce de l'interféron-o2b permet la réduction de la charge virale et la
disparition des symptomes. Chez l'enfant atteint de la COVID-19, il peut étre utilisé en
nébulisation : 100.000-200.000 Ul/Kg pour les cas d’infection modérée, et 200.000-400.000
Ul/Kg pour les cas d’infection sévere deux fois par jour pendant 5 a 7 jours.[141] L’interféron a
été utilisé chez tous les enfants inclus dans la série de Li H et al [141] et de Haiyan Qiu et al
[85]avec une évolution favorable.

d) Remdesivir :

Le Remdesivir est un dérivé monophosphate d'un analogue de nucléosides de I'adénine qui
a une activité in vitro contre le SARS-CoV-2. Dans une série espagnole, 8 enfants (ayant un
tableau d’infection sévére ou critique) ont recu le Remdesivir, une amélioration marquée est

observée chez 88% des patients. [142]

L’efficacité et la posologie optimale chez I’enfant ne sont pas encore bien identifiées a
cause du manque des essais cliniques, la posologie de 5 mg/kg/j en injectable en une seule prise
(sans dépasser 200 mg) a J1 puis 2,5 mg/kg/j en injectable en une seule prise (sans dépasser 100

mg) a été préconisée chez 41 enfants ayant recu le Remdesivir dans une série sur Ebola. [143]

e) Favipiravir :

Le Favipiravir agit par inhibition sélective de I'ARN polymérase de certains virus, il a été
utilisé comme traitement des orthomyxovirus , le virus du Nil occidental, le virus de la fievre
jaune,le virus de la fievre aphteuse ainsi que d'autres flavivirus, arénavirus, bunyavirus, alphavirus.
Il agit probablement sur le SARS-CoV-2. En Février 2020, un essai clinique sur I'utilité de cette
molécule dans la prise en charge thérapeutique de la COVID-19 a été lancé, les résultats étaient
prometteurs ; sur un total de 80 patients, I'action antivirale du Favipiravir était plus marquée que

celle du Lopinavir-ritonavir. [144]

La posologie recommandée pour la population pédiatrique dans la maladie de la COVD-19

est non spécifique, les doses utilisées dans le traitement d’Ebola peuvent étres utilisées.
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5. Antibiothérapie :

L’utilisation irrationnelle des antibiotiques (surtout ceux a large spectre) doit étre évitée. En
cas d’éléments cliniques ou paracliniques en faveur d’une surinfection bactérienne, I'instauration
d’une antibiothérapie adaptée est indiquée.[129] L’association espagnole de pédiatrie ainsi que la
société marocaine d’infectiologie pédiatrique et de vaccinologie (SOMIPEV) suggérent I'utilisation
de I'association Amoxicilline et acide clavulanique. [139] La posologie conseillée par la SOMIPEV

est de 80-100 mg/kg/j en 3 prises.

6. Glucocorticoides :

L’OMS et les centres américains pour le controle et la prévention des maladies (CDC) ne
suggérent pas l'utilisation systématique des glucocorticoides chez les patients atteints de la
COVID-19. lls doivent étre réservés pour les formes graves (les réponses inflammatoires
systémiques séveéres, SDRA, aggravation des lésions radiologiques),[141] et utilisés pour une
courte durée (3 a 5jours). La posologie recommandée ne doit pas dépasser 1a 2 mg/kg/j

équivalent au Méthylprednisolone.[130]

7. Tocilizumab :

Le Tocilizumab est un inhibiteur des récepteurs des IL-6, il est utilisé essentiellement dans
la pathologie rhumatologique. Plusieurs études ont montré que les cas d’infection sévére au SARS-
CoV-2 sont corrélés a un taux élevé d’IL-6.[146] L’utilisation du Tocilizumab chez I’enfant comme
chez l'adulte a pour but de limiter le choc cytokinique responsable de formes sévéres de

I'infection au SARS-CoV-2.[147]

Pablo Velasco et al a décrit le cas d’un nourrisson de 2 mois, ayant un ATCD de leucémie
aigle, qui présente une forme sévére de la COVID-19. L’évolution a été marquée par la disparition

de la fievre et des signes respiratoires aprés administration du Tocilizumab.[148]

8. Traitement des cas d’infection sévére ou critique :

a) Assistance respiratoire :

En cas de détresse respiratoire persistante malgré 'utilisation des lunettes, du masque a
oxygene ou de I'oxygénothérapie nasale a haut débit. L’indication de la ventilation non invasive se

pose par le biais de la ventilation en pression positive continue (CPAP) ou par la ventilation
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oscillatoire a haute fréquence. Aprés échec des méthodes précédentes, I'intubation endotrachéale
est adoptée avec un volume courant faible (stratégie de ventilation protectrice des poumons) afin

de diminuer les lésions pulmonaires liées au ventilateur. [141]

b) Assistance hémodynamigue :

L’OMS recommande de reconnaitre le choc septique chez I'’enfant devant toute hypotension
associée a au moins deux éléments suivants : altération neurologique, tachycardie ou bradycardie,
allongement du temps de recoloration ou pouls filant, tachypnée, froideur des extrémités ou
taches purpuriques ou pétéchiales, hyperthermie ou hypothermie, oligurie ou élévation du taux de

lactates.

Devant ce tableau, I'antibiothérapie et le remplissage doivent étre initiés. En cas de
défaillance circulatoire, on peut utiliser les amines vasoactives pour améliorer la microcirculation.
Chez I’enfant, I’épinéphrine (Adrénaline) est utilisée en premier lieu, alors que la norépinephrine
(Noradrénaline) peut étre ajoutée si persistance du choc aprés administration des doses

conseillées de I'épinéphrine.[129,141]

¢) Traitement de I’insuffisance rénale aigue :

La COVID-19 peut se compliquer d’insuffisance rénale aiglie. Dans ce cas, le patient doit

bénéficier d’'une hémofiltration continue. [141]

d) Anticoagulation :

Il est conseillé chez les enfants ayant un taux élevé de D-Dimeres ou avec des facteurs de
risque de thromboses de donner une anticoagulation a base d’héparine de bas poids moléculaire

précocement. [130]

e) Plasmaphérese :

Les échanges plasmatiques peuvent éliminer les facteurs d’inflammation et limiter «la
tempéte cytokinique », et par conséquent diminuer les dégats de la réaction inflammatoire sur
I’'organisme. Cette technique peut étre utilisée pour le traitement des cas d’infection sévere ou

critique. [130]
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f) Immunoglobulines :

L’utilisation des immunoglobulines peut étre bénéfique dans les formes séveres de la

maladie. Mais son efficacité nécessite davantage d’évaluation.[130]

g) Traitement par le plasma convalescent :

Le plasma convalescent est une voie de produire artificiellement I'immunité passive en

transférant le plasma a partir des patients qui ont eu la maladie vers des patients non encore

immunisés. Cette méthode peut étre adoptée chez les enfants avec une aggravation rapide, ou

ceux ayant des conditions ou des maladies séveres ou critiques. [130]

Tableau (XXXIII) : Modalités de prise en charge thérapeutique instaurées selon les différentes

séries de cas

™
Série i‘;":)‘l’]t‘::::: ch"l'(‘)’f;::i‘;e Azithromycine | Tocilizumab | ATB | IGIV | INF | LPV/r I\r/;:ts'::e
N}

e | 42% 44% | 17% 0% | - | - | - | - |37%

Y sor - - 33% - - 110%|100% | - | 2.5%
Cela :;(é’sz,c]aagne) 27% 73% _ 6% 14% | - - 6% -
cnnoiss) | - - - B I Il ] il
7an, [)]/ ](C;/]w'ne) 100% : _ _ _ _ _ _ _
(Fr/\;tfé?l i;v1 ] 100% - _ _ _ _ _ _ _
See, K[](://Za]/aisie) 259 B B _ 259 _ _ - -
Notre série 100% 1% 6% - 5% | 1% - - -

ATB : Antibiothérapie, IGIV :

Immunoglobulines IV, INF : Interféron, LPV/r : Lopinavir/ritonavir
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Figure (35) : Protocole de prise en charge des cas de COVID-19 chez I’enfant selon le ministére de

la santé du Maroc [140]
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VI. Prévention :

1. Controle des sources communautaires de I’'infection: [153]

a) _Prévenir la transmission par gouttelettes aériennes ou par contact :

e Couvrir la bouche et le nez de I’enfant lors de la toux ou de I’éternuement.
e Laver les mains des enfants fréquemment.

e Eviter de toucher la bouche, le nez et les yeux avant de se laver les mains.

b) Diminuer I’exposition a I’infection :

e Eviter le transport public au maximum.
e Port de bavette.

e Respecter une distance d’au moins 1 metre avec autrui.

¢) Surveillance des enfants contacts :

e Les enfants contacts d’un sujet infecté au SARS-CoV-2 doivent étre surveillés.

e En cas de développement de symptomatologie compatible a la COVID-19, I’enfant doit
étre adressé a I’hopital pour prélévement diagnostique.

e Tout nouveau-né issu d’une mére infectée doit bénéficier d’'un prélevement

diagnostique et étre isolé jusqu’a ’obtention du résultat du test.

CORONAVIRUS
C PrevenTiIon )

TAKe ACTIONS TO Pro1eCcT YOUUrseLr anp yYoulrr FAmaiILy

s

AvOID CLOSEe CONTAacCT QAVOID TOUCHING Face

Wedlm FACerTasH WASH YOLIr HAONDS 2aT HedlLTHY FOOD
IF YOLL Are SICK FreQuenTLy

Figure (36) : Poster dédié aux enfants comportant les mesures préventives contre la COVID-19
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2. Renforcer le systéme immunitaire :[153]

Une alimentation équilibrée, une pratique physique adéquate, un repos suffisant et le
maintien d’une stabilité émotionnelle sont des mesures importantes pour prévenir I'infection. La
vaccination demeure un moyen indispensable dans la prévention des virus, plusieurs vaccins sont

approuvés.

3. Controle de l’infection au niveau hospitalier :[153]

Le personnel médical et paramédical doit suivre des mesures de protection pour limiter le

risque de propagation de I'infection a la fois en intra ou en extrahospitalier :

e Tout personnel doit porter un masque chirurgical durant les différentes activités médicales,
et effectuer une friction fréquente des mains a la solution hydroalcoolique.

e Pré-triage des patients en respectant les moyens de protection pour le personnel affecté :
masques chirurgicaux, surblouses, calots...

e Equiper les services des urgences et d’hospitalisation de la COVID-19 par le matériel
nécessaire a la protection du personnel médical et paramédical assurant I’admission et le
suivi des patients admis.

e Le personnel doit bénéficier des séances de formation sur les étapes d’habillage et de
déshabillage et les respecter pour éviter la contamination des zones propres.

e Les patients atteints ainsi que leurs accompagnants ne doivent pas quitter leurs salles, et
doivent porter leurs bavettes avant que le personnel médical et paramédical accede a leurs

salles.

Sy -

Figure (37) : Séance de formation du personnel médical et paramédical de I’h6pital mére et enfant

du CHU Mohammed VI sur les étapes d’habillage et de déshabillage
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Figure (38) : Equipe de garde aux services d’admission des cas pédiatrigues de COVID-19 au CHU
Mohammed VI de Marrakech

4. Vaccination :

a) Généralités :

Le développement rapide d’un vaccin pour prévenir la COVID-19 est un impératif mondial,
et la définition des enjeux potentiels est essentielle, car les décisions réglementaires et médicales

sont fondées sur le calcul du rapport bénéfices/risques.

De nombreux efforts ont été déployés afin de développer un vaccin contre la COVID-19, la
majorité des vaccins candidats ont utilisé la protéine S du SARS-CoV-2 comme base, vu que les

anticorps anti protéine S conferent une immunité protectrice contre le virus incriminé.[154]

La production de vaccins efficaces et de qualité est soumise a de nombreux contréles
réalisés avec des moyens technologiques avancés, Le lancement d’un nouveau vaccin demande
plus de 20 ans de recherche. Mais vu la propagation rapide de la COVID-19 et ses dégats lourds,

la production de vaccins contre le SARS-CoV-2 doit étre le plus rapide possible.

Le développement d’un vaccin contre la COVID-19 nécessite plusieurs étapes pour aboutir

a un vaccin adapté a l'utilisation humaine :
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< Phase exploratoire :
Cette phase est consacrée d’une part a la compréhension de la maladie, et d’autre part a la
connaissance de I’agent pathogéne. Elle a pour but I'identification des antigénes pour la sélection

de vaccins candidats qui poursuivront le processus.

< Phase préclinique :
Les études chez ’'homme sont précédées d’une phase de développement préclinique, des
études pharmacologiques et toxicologiques. Ces études permettent de vérifier I'innocuité, le
pouvoir immunogéne et la tolérance du vaccin sur différentes espéces animales. Lorsque les

études précliniques ont étés jugées satisfaisantes, les études cliniques suivent.

< Développement clinique :

Le développement clinique se déroule traditionnellement en trois phases :
0 Phasel:

Cette phase vise a déterminer I'immunogénicité et I'innocuité de différentes doses chez un

nombre restreint de volontaires sains (généralement entre 10 et 100).
0 Phasell:

Tout en confirmant I'immunogénicité et I'innocuité du vaccin, cette phase vise a déterminer
le calendrier et les doses optimales chez un nombre plus important de volontaires

sains (habituellement entre 50 et 500).
o Phaselll :

Les essais de phase lll peuvent étre entrepris pour les vaccins candidats qui se sont avérés
suffisamment slirs et immunogénes lors des essais de phase Il. Les essais de phase Il sont
habituellement trés importants, incluant souvent des milliers de sujets et sont toujours menés

dans les populations et les tranches d’age auxquelles s’adressera le vaccin.

L’enfant ne fait pas partie actuellement de la population concernée par la vaccination
contre le SARS-CoV-2, en raison des formes moins graves chez cette entité, en plus de I'absence
d’inclusion des enfants dans les différentes phases du développement des vaccins anti-COVID-19,

car les conséquences a long terme sont plus difficiles a évaluer. A noter que la vaccination des
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adultes permettra une protection indirecte de la population pédiatrique « immunité collective ou

du groupe ».

b) Différents types de vaccins candidats :

Jusqu’au 26 Janvier 2021, La plateforme des vaccins candidats publiée par I’'OMS comporte
237 vaccins candidats, dont 63 en phase d’évaluation clinique (16 en phase lll), et 174 vaccins

candidats en phases précliniques. [155].

Différents types de vaccins sont proposés en fonction de leur nature (Figure 39) :

Protein subunit e
Viral Vector (non-replicating) ]

DNA I

Inactivated Virus |

RNA |

Viral Vector (replicating) 1

Virus Like Particle [

Wr + Antigen Presenting Cell [ ]

Live Attenuated Virus [ ]

[Wnr + Antigen Presenting Cell N

Figure (39) : Différentes catégories des vaccins candidats contre le SARS-CoV-2 (26 Janvier

2021)[155]

c) Vaccins comportant le virus entier :[155-157]

Plusieurs équipes développent des vaccins utilisant le virus lui-méme, sous une forme
atténuée ou inactivée. De nombreux vaccins sont fabriqués de cette fagcon, comme ceux contre la

rougeole et la poliomyélite, mais ils nécessitent des tests de sécurité approfondis.

% Vaccin vivant atténué :

On parle de forme « atténuée » lorsqu’on manipule le virus pour le rendre moins agressif,
par exemple en réduisant sa capacité a se multiplier. C'est la méthode la plus efficace, mais aussi
celle qui demande le plus de précautions. Les vaccins vivants atténués miment I'immunité
naturelle, et déclenchent une réponse immunitaire plus forte et prolongée : aprés 1 ou 2 doses, ils
ne nécessitent pas de vaccination de rappel. Leur inconvénient principal est de ne pas pouvoir étre

administré (sauf exceptions) aux personnes dont le systéme immunitaire est affaibli par certaines
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maladies ou traitements médicaux. Le vaccin candidat « Codagenix/Serum Institute of India » est

un exemple de vaccin vivant atténué visant le SARS-CoV-2.[155]

K/

< Vaccin vivant inactivé :

Le virus est tué ; il est totalement incapable de se multiplier et donc de provoquer la
maladie. Les vaccins entiers inactivés sont généralement moins efficaces que les vaccins vivants
atténués ; ils nécessitent souvent plusieurs doses ou des rappels. Leur principal avantage est
d’induire trés peu d’effets secondaires et de pouvoir étre administré méme aux personnes dont le
systéme immunitaire est affaibli. Le vaccin de «Sinopharm » a été testé chez plus de 60.000
volontaires dans plusieurs pays[158], c’est le premier vaccin que le Royaume du Maroc a adopté

pour lancer sa stratégie vaccinale contre la pandémie de la COVID-19.

Vaccine Vaccin vivant atténué Vaccin vivant inactivé
4 T| r » - T.r »
a '.”3 A A A
| >~ ﬁ It - or - + L
- ~ a8 ~
v ot v v
4L P g 3
Antigen-presenting cell
B - Coronavirus
~>» {=F 4 peptide
T . Immune
ol / “ 3 response
. Y o
% X g
Y
Virus replicates

Figure (40) : Mécanisme d’action des vaccins vivants atténués et inactivés[156]

d) Vaccins par vecteur : [155,156]

Jusqu’au 26 Janvier 2021, 57 équipes de chercheurs travaillent sur un modeéle de vaccin par
vecteur [149]. Il s’agit d’un vecteur viral (adénovirus, virus de la rougeole...) modifié
génétiquement pour produire des protéines du SARS-CoV-2 dans I'organisme. Ces « vecteurs »
sont choisis pour que leur multiplication soit limitée dans le corps humain afin de ne pas
provoquer d’infection, mais pas trop limitée pour stimuler quand méme une réponse immunitaire.
Il existe deux types : ceux qui peuvent encore se répliquer dans les cellules et ceux qui ne le

peuvent pas parce que les genes clés ont été désactivés.

-76 -



Enfants et COVID-19 : Expérience de I’h6pital mére et enfant du CHU Mohammed VI de Marrakech

Le vaccin du laboratoire suédo-britannique "Astra Zeneca" est le deuxiéme adopté par les
autorités marocaines, il s’agit d’un vaccin par vecteur viral (adénovirus du chimpanzé) non

répliquant contenant le matériel génétique de la protéine S. [156]

Vecteur viral répliquant(Ex : Vecteur viral non répliquant (Ex :
virus de la rougeole) T Adénovirus)
J\{ 1 r, Coronavirus a_ U > Coronavirus

A, -~ spike gene I W spike gene

- V.
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Y > Viral genes YN, Vinalgenes
| ‘; rrs 1 e (some inactive)

Coronavirus
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®- 7 |3 3 response

Virus replicates

Figure (41) : Mécanisme d’action des vaccins par vecteur[156]

e) Vaccins comportant les acides nucléigues :[155], [156]

Jusqu’au 26 Janvier 2021, plus de 50 équipes visent a utiliser un matériel génétique (sous
forme d'ADN ou d'ARN) pour une protéine de coronavirus qui déclenche une réponse immunitaire.
L'acide nucléique est inséré dans les cellules humaines qui produisent ensuite des copies de la

protéine virale ; la plupart de ces vaccins codent pour la protéine S.

8 vaccins candidats utilisant ’ADN, et 7 autres utilisant ’ARN comme support sont en
phase d’évaluation clinique. [149] Les vaccins de « Moderna » et « Pfizer -BioNTech » a base d’ARN

viral ont été approuvés pour utilisation dans plusieurs pays (Etats-Unis, Canada, Arabie saoudite,

Qatar...).
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Figure (42) : Mécanisme d’action des vaccins comportant les acides nucléiques[156]

f) Vaccins protéigues :[155,156]

Ce type de vaccins consiste a injecter des protéines du SARS-CoV-2 directement dans

I’organisme.

7
0’0

Sous unités-protéiques :

Des équipes travaillent sur des vaccins utilisant des sous-unités de protéines virales, la
plupart se concentrent sur la protéine S du virus ou sur un élément clé de celle-ci appelé le
domaine de liaison au récepteur. Des vaccins similaires contre le virus du SARS-CoV ont protégé

les singes contre I'infection, mais n’ont pas été testés chez I’homme.

Pour fonctionner, ces vaccins peuvent nécessiter des adjuvants (des molécules

immunostimulantes délivrées en méme temps que le vaccin) ainsi que des doses multiples.

Q

A Spike protein
M protein
Coronavirus
peptide
\4" » \ & Immune
- b response

Figure (43) : Mécanisme d’action des vaccins a sous unités protéiques[156]
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VII.

K/

% Particules pseudo-virales (Virus-like particles) :

Les coquilles virales vides imitent la structure du coronavirus, mais ne sont pas
infectieuses car elles manquent de matériel génétique. Jusqu'au 26 Janvier 2021, 18 équipes
travaillent sur des vaccins a « particules pseudo-virales » (VLP)[155], qui peuvent déclencher une

forte réponse immunitaire, mais peuvent étre difficiles a fabriquer.

VLP
- B 4 )
- -
- — -
- ~
- >
< 10
Coronavirus
p peptide
\‘ . b & Immune
¢ - L response
-

Figure (44) : Mécanisme d’action des vaccins a particules pseudo-virales[156]

Profil évolutif :

1. Evolution clinique :

L’évolution clinique des patients atteints de la COVID-19 est marquée par une amélioration
de la symptomatologie en quelques jours voire quelques semaines (1 a 3 semaines). Dans la série
de Cai Jiehao et al (Chine)[116], I'apyrexie est marquée 24 heures apres le début de la fievre,[116]
et apres 3 jours dans la série de Haiyan Qiu et al (Chine).[85] Dans notre étude, I’évolution des
patients symptomatiques était favorable, avec la disparition des symptomes 24 a 48 heures aprés

leur admission.

Une fatigue persistante est fréquemment décrite au décours de I’hospitalisation. Une
infection secondaire des voies respiratoires inférieures doit toujours étre recherchée (polypnée,

dyspnée, SLR, fievre...). [159]

2. Durée de clairance (négativation) :

Le temps de clairance (disparition) de I'acide nucléique du SARS-CoV-2 dans les

échantillons pris par écouvillonnage nasopharyngé est tres variable d’une étude a I'autre. Le temps
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de clairance médian dans la série de Haiyan Qiu et al (Chine)est de 10 jours [Intervalle de 7 a 22

jours].[85]

Dans notre série, le délai moyen de clairance était de 15 jours avec des intervalles allant de

8 a 34 jours.
Tableau (XXXIV) : Durée de négativation des différentes séries
Série Durée de clairance (négativation)
Cai Jiehao et al (Chine) [116] 12 jours [Intervalle : 6-22 jours]
Haiyan Qiu et al (Chine) [85] 10 jours [Intervalle : 7-22 jours]
Wenliang Song et al (Chine) [126] 6,5 jours [Intervalle : 2-23 jours]
Notre série 15 jours [Intervalle : 8-34 jours]

L'intestin continue a excréter le virus qui est retrouvé dans les excréments, devenant une

source de contamination a prendre en compte.[85]

3. COVID-19 et maladie de Kawasaki : Quel lien ?

Une recrudescence inhabituelle des cas de maladie de Kawasaki (MK) ou encore de
présentations cliniques proches de cette maladie ont été observés quelques mois apres
I’apparition de la COVID-19. Est-ce que le SARS-CoV-2 pourrait étre un virus incriminé dans la

genése de cette pathologie ?

Une incidence inhabituellement élevée durant de cette pandémie d’une entité clinico-
biologique appelée syndrome de choc toxique, syndrome inflammatoire multi-systémique ou bien
« Kawasaki like disease » semblable a la MK. Ces malades répondent aux critéres du choc toxique
de la MK défini par: hypotension systolique, signes cliniques d’hypoperfusion, syndrome
inflammatoire patent, bicytopénie portant sur les lignées érythrocytaire et plaquettaire,
coagulopathie, réduction de la fonction myocardique et une résistance aux

immunoglobulines.[160]

Une premiére alerte a été donnée a la suite d’une série anglaise de 8 enfants admis aux
soins intensifs et présentant un tableau clinique proche de la MK avec des signes de gravité.
Quatre parmi ces enfants avaient un contact familial avec des sujets ayant la COVID-19 et 2

avaient une PCR positive[161]. Deux cas similaires ont été rapportés en Italie chez des enfants

-80-



Enfants et COVID-19 : Expérience de I’h6pital mére et enfant du CHU Mohammed VI de Marrakech

ayant des titres élevés d’lgG et d’IgM contre le virus du SARS-CoV-2, suggérant que la réponse

inflammatoire s’est développée suite a I'infection virale.[162]

Par ailleurs, un nombre de patients anormalement important présentant une MK classique
qui répond aux critéres de I’American Heart Association (AHA) est rapporté dans différents pays.
Verdoni et al ont décrit 10 cas de maladie de Kawasaki chez des enfants dont I’dge médian est de
7,5 ans a Bermago en Italie dans une période ou cette région avait un taux élevé d’infection au
SARS-CoV-2. Une incidence mensuelle d’environ 30 fois plus élevée que celle observée pour la
maladie de Kawasaki au cours des 5 années précédentes. En plus, le nombre de cas séveres de la

maladie de Kawasaki s’est élevé durant la période de la COVID-19. [163]

Une série francaise a enregistré 17 cas de maladie de Kawasaki sur une période de 11 jours
(du 27 Avril au 7 Mai 2020) durant la période de la pandémie de la COVID-19 contre une
fréquence de 1 cas hospitalisé chaque 2 semaines précédemment, témoignant d’une élévation de
13 fois le taux normal d’admission des cas de Kawasaki. La majorité des patients avaient une
réponse positive aux IgG du SARS-CoV-2, ce qui suggere que le développement de la maladie de
Kawasaki chez ces patients est le plus souvent secondaire a une réaction immunologique post—
virale. [164] Le lien entre la maladie de Kawasaki et les infections respiratoires virales a été

toujours suspecté, surtout avec le rhinovirus, entérovirus et également les coronavirus.

La réponse inflammatoire systémique face au SARS-CoV-2 peut engendrer des lésions
coronaires, un dysfonctionnement des cellules endothéliales, et par conséquent le développement
de la MK. L’infection au SARS-CoV-2 et I'hyperinflammation jouent donc probablement le role de
précurseurs qui aboutissent au développement de cette vascularite chez I’enfant. Cependant, le
lien définitif entre la MK et la COVID-19 doit étre confirmé par davantage de séries et d’études.

[165]

Durant la période de cette pandémie, tous les cas de maladie de Kawasaki hospitalisés aux
différents services de pédiatrie a I’hdpital mere et enfant du CHU Mohammed VI de Marrakech

avaient une RT-PCR SARS-CoV-2 négative.
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VIII.
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Figure (45) : Lien probable entre la COVID-19 et la maladie de Kawasaki [159]

Impact de la COVID-19 sur I’enfant :

1. Impact sur la vaccination de routine :

L’Organisation mondiale de la Santé (OMS) et le Fonds des Nations Unies pour I’enfance
(UNICEF) ont déclaré une baisse alarmante du nombre d’enfants recevant des vaccins vitaux. Cette
situation est due aux perturbations dans la prestation et I'utilisation des services de vaccination
du fait de la pandémie COVID-19, qui menacent d’avoir un effet négatif sur les progres acquis

pour atteindre un plus grand nombre d’enfants vaccinés.[166]

Les données préliminaires portant sur les quatre premiers mois de I'année 2020 indiquent
une baisse du nombre d’enfants ayant recu les trois doses du vaccin antidiphtérique-
antitétanique-anticoquelucheux (DTC3). C’est la premiere fois en 28 ans que le monde risque
d'assister a une réduction de la couverture par le DTC3, marqueur de la couverture vaccinale a

I'intérieur des pays et entre ceux-ci.[166]

En raison de la pandémie de COVID-19, au moins 30 campagnes de vaccination contre la
rougeole ont été annulées ou risque de I'étre, ce qui pourrait entrainer de nouvelles flambées. Les
trois quarts des 82 pays qui ont participé a une enquéte menée par I’OMS et I'UNICEF ont signalé

des perturbations liées a la COVID-19 dans leurs programmes de vaccination.[166]

Les raisons de cette perturbation sont variables. En effet, méme lorsque des services sont
proposés, les gens ne sont pas en mesure d’y accéder du fait de leur réticence a quitter la maison,
des interruptions dans les transports, des difficultés économiques, des restrictions a la circulation,

ou ont peur d’étre exposés a des personnes atteintes de la COVID-19.[166]
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Figure (46) : Causes de I'interruption de la vaccination de routine selon les parents inclus dans une
étude [167]

Selon I'Organisation mondiale de la santé, environ 80 millions d'enfants dans 68 pays
risquent de développer des maladies évitables par la vaccination telles que la rougeole, la

diphtérie et la polio, en raison de l'interruption des services de vaccination de routine.[166]
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Figure (47) : Taux d’immunisation quotidienne des enfants jusqu’a I’dge de 23 mois avant,

pendant et aprés la période de confinement a la ville de Karachi au Pakistan [168]
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En Afrique de l'ouest, I'épidémie d’Ebola, qui a sévi entre 2014 et 2015, avait déja
completement désorganisé la lutte contre le paludisme et la vaccination contre la rougeole : dans
les suites de I’épidémie, deux fois plus d’enfants étaient morts de rougeole que d’infection par le
virus Ebola, en raison de la suspension des campagnes de vaccination contre la rougeole des

populations habituellement ciblées.[169]
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Figure (48) : Impact de la COVID-19 sur la couverture vaccinale au Sénégal durant le premier
trimestre de 2020[170]

Au Maroc, le ministere de la santé affirme que la vaccination systématique des enfants doit
se poursuivre pour éviter les maladies a prévention vaccinale dans la population infantile[140]. La
ligne directe d’information et de consultation sur les vaccinations (InfoVac Maroc) considére
primordial le maintien de I'’ensemble des vaccinations obligatoires des nourrissons jusqu’au 18

mois dans le contexte de I’épidémie de COVID-19. [171]
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Figure (49) : Communiqués de presse du ministére de la santé marocaine et d’InfoVac-Maroc sur
I’intérét de la vaccination de routine durant la période de COVID-19 [140,171]
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2. Impact psychologique de la pandémie de COVID-19 et du confinement :

Depuis I'’émergence du SARS-CoV-2, plusieurs gouvernements ont mis en place des
mesures de confinement et de distanciation sociale afin de limiter la propagation du virus.

Les changements importants dans la routine des enfants, la peur d’étre contaminé, de
mourir et/ou de voir sa famille tomber malade sont des facteurs de stress importants qui peuvent
retentir sur la santé mentale de I’enfant. [172, 173]

Il existe également des répercussions spécifiques en lien avec la scolarité. En effet, en
réponse a la pandémie de la COVID-19, de nombreux pays ont ordonné la fermeture des écoles
pour prévenir la propagation de cette infection. La reprise de I’école s’est faite dans un contexte
difficile. Ceci peut avoir des effets négatifs sur la santé psychologique des enfants. [174]

Pour atténuer les effets néfastes psychosociaux de la COVID-19, plusieurs organismes ont
pris le soin d’élaborer des recommandations et conseils pratiques pour aborder la situation avec
les enfants et les aider a y faire face :[175]

1. Ecouter ce que les enfants pensent et comprennent de la COVID-19 ; en leur fournissant
une explication précise et significative dans un langage que I’enfant/adolescent peut comprendre.

2. Accueillir et valider les réactions émotionnelles des enfants et les rassurer sur la facon
dont la famille s'occupera les uns des autres permet de contenir I'anxiété et de se concentrer sur
un objectif commun.

3. Limiter I'exposition médiatique des enfants a la couverture de la COVID-19 et rester
informé via des sources officielles et fiables.

4. Aider les enfants a s’autoréguler en leur apprenant des activités, telles que la pleine
conscience, des exercices de respiration, de I'exercice physique et du yoga.

5. Rétablir une routine peut contribuer a réduire la détresse pendant ces journées
stressantes. Outre I'heure des repas et du coucher, la routine peut comprendre des moments
d'apprentissage ainsi que des moments de jeu et des activités familiales.

6. Inclure I’enfant dans les gestes de prévention et I’encourager a les appliquer...
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Depuis I’émergence du SARS-CoV-2 a Wuhan en Décembre 2019, une propagation rapide
de la COVID-19 a été responsable de plus de 100 millions de personnes infectées et plus de 2
millions de décés a travers le monde jusqu’au fin Janvier 2021, touchant tout age y compris

I’enfant.

Cette infection est responsable d’un tableau particulier chez I’enfant, caractérisé par la
prédominance des formes asymptomatiques et bénignes, avec moins de cas graves nécessitant

des mesures de soins intensifs.

Le tableau clinique est polymorphe, fait essentiellement de signes généraux (fievre),
respiratoires (toux, mal de gorge, éternuement...) et parfois digestives (diarrhée, douleur
abdominale ...). Le diagnostic virologique est mis en évidence par plusieurs techniques dont la PCR

est la plus sensible et spécifique.

La prise en charge thérapeutique chez I’enfant est basée dans la majorité des cas sur un
traitement symptomatique et le Paracétamol en cas de fiévre. Dans les formes modérées et graves
I'utilisation des antipaludéens de synthese (Chloroquine ou Hydroxychloroquine) en association a
I’azithromycine est préconisée dans plusieurs pays y compris le Maroc. L’évolution des patients

atteints est favorable.

La prévention est primordiale vu la propagation rapide. Depuis son apparition, les états ont
adopté des procédures pour limiter le taux de personnes infectées : confinement, imposer les

mesures barriéres, limiter les déplacements...

Jusqu’a ce jour, le monde continue a lutter pour mettre fin a cette situation critique.
Plusieurs pays ont commencé des campagnes de vaccination pour aboutir a une immunité
collective. Dans ce sens le Maroc lance sa stratégie vaccinale afin de limiter la propagation du virus

incriminé et diminuer les formes séveres.
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Annexe 1:

Enfants et COVID-19 : expérience de I’hopital mere et enfant du CHU
Mohammed VI de Marrakech

Fiche d'exploitation

Numéro du dossier :

I. Epidémiologie :

O Age:__ans__mois_ _jours (Date denaissance: __/ / )

O Sexe:Masculin __ Féminin _ _

o ATCDs:

o Adresse:____

O Exposition (Présence ou non de cas confirmé dans I'entourage) : Oui _ _ Non _ _
Lien :

O Date de la premiére PCR de diagnostic: __/ _/

O Durée d’hospitalisation: __jours(Du:__/ _/ _ _a:__ [/ [ __ )
Il.  Clinique :

O Symptomatique a I'admission : Oui __  Non _ _

O Délai entre le début de la symptomatologie et le diagnostic : _ _ jours

O Signes généraux :
= Température :

v <375°C O
v’ 37.6°Ca38°C O
v >38°C O
= Saturation en Oxygene a l'airlibre: %
= Fréquence cardiaque: __ _ bpm
= Fréquence respiratoire: __ Cpm
0 Symptomatologie respiratoire :
= Toux O
» Rhinorrhée O
» Eternuement O
* Mal de gorge O
* Dyspnée O
0 Symptomatologie digestive :
» Diarrhée O
*  Vomissements O
* Douleur abdominale O

1

00

(-}
1
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0 Symptomatologie neurosensorielle :
= (Céphalées
=  Anosmie
= Agueusie

O00O

O Myalgies / arthralgies :
O Autres:

1.

Biologie :

O NFS:
= GB=
= Hg= VGM= TCMH=
" Plg=____

CRP:

Lym=___ _ PNN=___ _

Procalcitonine:

Bilan hépatique : ASAT=_ ALAT=_ _ _ _
Bilan rénal : Urée=__ Créatinine=_ _ _ _
lonogramme sanguin: Na+=_ K+=_
CPK:

LDH :

Ferritinémie : _ _

Glycémie : _ _

O O OO OO0 0O o O o

Bilan d’hémostase :
= TP=_
= TCA=__
= Fibrinogéne=

O Autres:

V.

Radiologie :
0 Exploration radiologique faite : Oui_ _ Non
Sioui:
e Radio thorax: O
Résultat:__ __
e Echographie pleuropulmonaire : ()
Résultat:_

e TDM thoracique : O
Résultat :
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V.  Evolution :
O Apparition de signes cliniques :

Signes cliniques

Date d’apparition

0 Disparition signes cliniques :

Signes cliniques

Date de disparition

O PCR de contrble:

Date

Résultat

VI.  Prise en charge thérapeutique :

O Hospitalisation :

Oxygénothérapie :

Repos au lit :

Paracétamol :

Chloroquine (selon le protocole national) :
Azithromycine (selon le protocole national) :
Traitement antiviral

O000O0O0

© O O 0O 0O O O°

Autres traitements :
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Annexe 2 :

Valeurs de références utilisées dans I'interprétation des résultats biologiques[176]

GR
Hte
Hb
VGM
TCMH

CCMH

Plaguettes

Leucocytes

PMNN

PNE

PNB
Lymphocytes
Monocytes

GR
Hte
Hb
VGM
TCMH

CCMH

Plaguettes

Leucocytes

PNN
PME
PNB
Lymphocytes

Monocytes

T

G/L

G/l
G/L
Gl
G/l

G/L

T

gL
fl
PE

gL

G/l

G/l

G/l
GfL
G/l
G/l

G/l

MNaissance

3,77

0,42-0,75

135-237
98-125
31-37

300-360

150-450

9-30

2,7-26
0-1
0-0,1
211

0-2

3 - 6 mois

3,1-4,5
0,29-0,41
95-141
63-108
24-35

300-360

200-550

1-3 jours
8-6,6
0,45-0,67
145-225
92-121
31-33

290-370

210-500

7-34

3-21

0,1-2

0-0,1
2-115

0,5-1
0,5-2 ans

3,7-5,5
0,30-0,41
105-135
68-86
23-31

300-374

200-550

6-17,5

1-8,5
0,1-0,8
001
3-13,5

0,2-1

1 semaine

3,9-6,3
0,42-0,66
135-215

B8-126

28-40

280-380

150-400

521

1,5-10
0,2-0,8
0-0,1
217

0,2-1

2-6ans

3,953
0,32-0,40
110-140
72-87
24-30

310-370

193-558

5-17

1,5-8,5

0,05-0,8

0,02-0,12
1,5-9,5

0,15-1,3

2 semaines

3,6-6,2

0,35-0,65

125-205
86-124
28-40

280-3B0

170-500

5-21

1-8,5
0-0,85

0-0,1

2-17

0,1-1,7
B-12ans

3,9-5,2
0,32-0,45
111-147
75-85
25-33

310-370

166-463

4-14,5

1,5-8

0,05-0,85

0,01-0,24
1-7

0,15-1,3

1 mois 2 mois
3-5,4 2,749
0,31-0,55 0,28-0,42
100-180 90-140
85-123 77-115
28-40 26-34
281-370 283-370
150-400 210-650
5-20 5-15,4
1-9 0,7-5
0,2-1,2 0,05-1
0-0,1 0,02-0,13
2-16,5 3-10.3
0,2-1 0,36-1,2
12-15ans
Homime Femme
4,2-5,60 4-5,2
0,35-0,49 0,35-0,46
121-166 113-160
77-898 75-102
25-35 25-35
310-370 310-370
166-395 160-439
3,75-13 4,5-13
1,5-6,3 1,5-7,2
0,04-0,89 0,04-0,8
0.01-0,23 0.01-0,21
1,3-4,5 1,3-4,5
0,15-1,3 0,15-1,3
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Annexe 2 :

Valeurs de références utilisées dans I'interprétation des résultats biologiques

Bilan Valeurs de référence utilisées
CRP <18 mg/I
Procalcitonine (PCT) <0,5 mg/I

Aspartame
aminotransférase(ASAT)

Nourrisson = 15 a 60 Ul/L, Enfant = 4 a 50 Ul/L

Alanine
aminotransférase(ALAT)

Nourrisson = 1 a 40 Ul/L, Enfant = 0 a 27 Ul/L

Urée 0,17 a2 0,49 mg/I
Créatinine (En fonction de I’age) : 2 a 20 g/
Natrémie 135 a 145 mmol/I
Kaliémie 3,5a 5 mmol/l

Créatine phosphokinase

26 a 192 Ul/L
(CPK) /
Lactate déshydrogénase .
120 a 300 UI/L
(LDH)
L Age de 1 a 2 mois : 140 - 400ug/l, 2 a 6 mois : 40 - 220ug/I,
Ferritinémie

Supérieur 2 6 mois : 15 a 150ug/!

Taux de prothrombine (TP)

Nouveau-né >50%, Enfant>70%

Temps de céphaline activée
(TCA)

Inférieur a 33-44,7 sec en fonction de I’age

Fibrinogéne

1,5-3,5g/I
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Résumé

INTRODUCTION :

Le monde fait actuellement face a une pandémie due a une nouvelle espéce de la famille de
Coronaviridae appelée SARS-CoV-2, découverte a la ville de Wuhan en Chine en Décembre 2019.
L’OMS a nommé la maladie résultante de ce virus COVID-19 (Coronavirus Disease 2019), cette

derniére a constitué un probléme de santé mondial vu ses dégats socio-économiques majeurs.

Le but de ce travail est d’étudier les aspects épidémiologiques, cliniques, paracliniques,

thérapeutiques et évolutifs de la COVID-19 chez la population pédiatrique.

PATIENTS ET METHODES :

Il s’agit d’une étude descriptive rétrospective portant sur 78 patients atteints de la COVID-
19 réalisée a I'hopital mére et enfant du centre hospitalier universitaire Mohammed VI de

Marrakech, sur une période de 7 mois. (Entre le 28 Mars et le 28 Octobre 2020).

RESULTATS :

La moyenne d’age de nos patients a été de 6 ans et 8 mois avec des extrémes d’age allant
de 1 mois a 15 ans, la tranche d’age dominante (38%) était de 5 a 10 ans. Aucune prédominance
sexuelle n’a été notée (sex-ratio = 1). 12% des patients de notre série présentaient des
antécédents pathologiques particuliers. La notion de contact avec un cas confirmé était présente

chez tous les patients de notre série dont 97% était un membre de la famille.

Seulement 24% des patients étaient symptomatiques a [I'admission (dont 21,5%
présentaient une forme légére et 2,5% présentaient une forme modérée et aucun cas de forme
sévére ou critique), 76% présentaient une infection asymptomatique. Les signhes fonctionnels les
plus fréquents chez les patients symptomatiques incluent : toux (33%), diarrhée (33%), rhinorrhée
(29%), céphalées (25%), fievre (21%), douleur abdominale (21%), mal de gorge (8%), éternuement
(8%), anosmie ou agueusie (8%). Le délai moyen entre le début de la symptomatologie et la

confirmation du diagnostic était de 4,8 jours.
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Les principales anomalies biologiques observées sont : neutropénie (6,4%), anémie (6,4%),
leucopénie (1,3%), lymphopénie (1,3%), les marqueurs de I'inflammation (CRP et Procalcitonine), le
bilan d’hémostase, rénal et hépatique étaient normales chez la majorité des patients. 2 patients
ayant un tableau d’infection modérée ont bénéficié d’une TDM thoracique qui a objectivé : un
aspect en verre dépoli (2/2 des cas), des foyers de condensation parenchymateuse (1/2 des cas) et

des adénopathies médiastinales (1/2 cas).

La prise en charge thérapeutique a consisté a une hospitalisation (durée moyenne
d’hospitalisation : 11,6 jours), traitement symptomatique (Paracétamol pour la fieévre, et traitement
symptomatique de la diarrhée), antibiothérapie en fonction du terrain et de la forme de I'infection
(5 malades ont recu l'azithromycine, 3 ont recu I'amoxicilline seule ou associée a l'acide

clavulanique et un seul malade a été mis sous céphalosporines).

L’évolution a été marquée par ’amélioration clinique des patients symptomatiques, avec

une durée moyenne de guérison (négativation) de 15 jours et un intervalle de 8 a 34 jours.

DISCUSSION ET CONCILUSION :

Les résultats de notre étude concordent avec ceux de la littérature ; La COVID-19 reste une
affection moins grave chez I’enfant, avec un taux faible de formes sévéres et de mortalité par
rapport a I'adulte. Grace aux mesures préventives : mesures d’hygieéne, distanciation physique
ainsi qu’une vaccination efficace, on parviendra a réduire la propagation du virus incriminé et

gagner la bataille contre la COVID-19.

-96 -



Enfants et COVID-19 : Expérience de I’h6pital mére et enfant du CHU Mohammed VI de Marrakech

Abstract

INTRODUCTION:

The world is currently facing a pandemic due to a new species of the Coronaviridae family
called SARS-CoV-2, discovered in the city of Wuhan in China in December 2019. The WHO has
named the resulting disease COVID-19 (Coronavirus Disease 2019). It has been a global health

problem due to its major socio-economic damage.

The aim of this work is to study the epidemiological, clinical, paraclinical, therapeutic and

evolutionary characteristics of COVID-19 in the pediatric population.

PATIENTS AND METHODS:

This is a retrospective descriptive study of 78 patients with COVID-19 carried out at the
Mother and Child Hospital of the Mohammed VI University Hospital Center in Marrakech over a

period of 7 months. (Between March 28 and October 28, 2020).

RESULTS:

The average age of our patients was 6 years and 8 months with age extremes ranging from
1 month to 15 years, the dominant age range (38%) was 5 to 10 years. No sexual predominance
was noted (sex ratio = 1). 12% of the patients in our series had a particular pathological history.

The contact with a confirmed case was present in all patients, 97% was with family members.

Only 24% of patients were symptomatic on admission (of which 21.5% had a mild form and
2.5% had a moderate form and no cases of severe or critical forms), compared to 76% with
asymptomatic infection. The most common functional signs in symptomatic patients were: cough
(33%), diarrhea (33%), rhinorrhea (29%), headache (25%), fever (21%), abdominal pain (21%), sore
throat (8%), sneezing (8%), anosmia or ageusia (8%). The average duration from onset of symptoms

to confirmation of diagnosis was 4.8 days.

The main biological abnormalities observed were: neutropenia (6.4%), anemia (6.4%),
leukopenia (1.3%), lymphopenia (1.3%).Markers of inflammation (CRP and Procalcitonin),

hemostasis, renal and hepatic functions were normal in the majority of patients. 2 patients with a
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moderate form of infection benefited from a thoracic CT scan which showed: ground-glass
opacities (2/2 of cases), local patchy shadowing (1/2 of cases) and mediastinal adenopathy (1/2 of

cases).

Therapeutic management consisted of hospitalization (average length of stay: 11.6 days),
symptomatic treatment (Paracetamol for fever, and symptomatic treatment of diarrhea), antibiotic
therapy depending on patients comorbidities and form of infection (5 patients received
azithromycin, 3 received amoxicillin or amoxicillin-clavulanic acid and only one patient was put on

cephalosporins).

The evolution was marked by clinical improvement in symptomatic patients, with an

average healing time of 15 days and an interval of 8 to 34 days.

DISCUSSION AND CONCILUSION:

The results of our study are consistent with those of the literature; COVID-19 remains a
less severe infection in children, with a low rate of severe forms and mortality compared to adults.
Preventive measures such as hygiene, physical distancing and effective vaccination will reduce the

spread of the virus and win the battle against COVID-19.
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