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Pr. LAMALMI Najat    Anatomie Pathologique 
Pr. MOSADIK Ahlam    Anesthésie Réanimation 
Pr. MOUJAHID Mountassir*   Chirurgie Générale 
Pr. ZOUAIDIA Fouad    Anatomie Pathologique 
 
Decembre 2010 
Pr.ZNATI Kaoutar                           Anatomie Pathologique 
 
Mai 2012 
Pr. AMRANI Abdelouahed              Chirurgie pédiatrique 
Pr. ABOUELALAA Khalil *                Anesthésie Réanimation 
Pr. BENCHEBBA Driss  *                   Traumatologie-orthopédie 
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Pr. DRISSI Mohamed *                           Anesthésie Réanimation 
Pr. EL ALAOUI MHAMDI Mouna         Chirurgie Générale 
Pr. EL OUAZZANI Hanane   *               Pneumophtisiologie 
Pr. ER-RAJI Mounir                             Chirurgie Pédiatrique 
Pr. JAHID Ahmed                                 Anatomie Pathologique 
 
Février 2013 
Pr.AHID Samir                                          Pharmacologie 
Pr.AIT EL CADI Mina                            Toxicologie 
Pr.AMRANI HANCHI Laila                  Gastro-Entérologie 
Pr.AMOR Mourad                                    Anesthésie-Réanimation 
Pr.AWAB Almahdi                                   Anesthésie-Réanimation 
Pr.BELAYACHI Jihane                            Réanimation Médicale 
Pr.BELKHADIR Zakaria Houssain         Anesthésie-Réanimation 
Pr.BENCHEKROUN Laila                      Biochimie-Chimie 
Pr.BENKIRANE Souad                          Hématologie 
Pr.BENSGHIR Mustapha *                       Anesthésie Réanimation 
Pr.BENYAHIA Mohammed *                 Néphrologie 
Pr.BOUATIA Mustapha                             Chimie Analytique et Bromatologie 
Pr.BOUABID Ahmed Salim*                  Traumatologie orthopédie 
Pr BOUTARBOUCH Mahjouba              Anatomie 
Pr.CHAIB Ali  *                                  Cardiologie 
Pr.DENDANE Tarek                           Réanimation Médicale 
Pr.DINI Nouzha   *                                Pédiatrie 
Pr.ECH-CHERIF EL KETTANI Mohamed Ali  Anesthésie Réanimation 
Pr.ECH-CHERIF EL KETTANI Najwa      Radiologie 
Pr.ELFATEMI NIZARE                      Neuro-chirurgie 
Pr.EL GUERROUJ Hasnae             Médecine Nucléaire 
Pr.EL HARTI  Jaouad                                Chimie Thérapeutique 
Pr.EL JAOUDI Rachid *                          Toxicologie 
Pr.EL KABABRI Maria                           Pédiatrie 
Pr.EL KHANNOUSSI Basma                Anatomie Pathologique 
Pr.EL KHLOUFI Samir                              Anatomie 
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Pr.EN-NOUALI Hassane *                        Radiologie 
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Pr.MELHAOUI Adyl                                      Neuro-chirurgie 
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Pr.REGRAGUI Wafa                                     Neurologie 
Pr.RKAIN Hanan                                           Physiologie 
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Pr.ROUAS Lamiaa                                      Anatomie Pathologique 
Pr.ROUIBAA Fedoua  *                               Gastro-Entérologie 
Pr SALIHOUN Mouna                                Gastro-Entérologie 
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Le coronavirus infectieux nouvellement identifié (SRAS-CoV-2) a été découvert 

à Wuhan et s'est rapidement propagé depuis décembre 2019 en Chine et vers d'autres 

pays du globe. La figure 1 illustre la chronologie initiale du développement du SRAS-

CoV-2. Le 31 janvier 2020, l'Organisation mondiale de la santé (OMS), en raison des 

inquiétudes croissantes concernant la propagation rapide du coronavirus, a annoncé 

une épidémie mondiale et le 11 mars, la maladie a été reconnue comme étant une 

pandémie. 

 

Figure 1: Chronologie du développement de la phase initiale de COVID-19(1) 

 

À l'heure où nous écrivons ces lignes, le virus a infecté plus de 200 millions de 

personnes et en a tué plus de 4 millions dans le monde(2). 

La crise du COVID-19 s'étend aux systèmes de santé déjà défaillants et à 

l'économie fragile des pays à ressources limitées. La pratique dans différents pays a 

mis en évidence le stress profond que l'épidémie de COVID-19 fait peser sur les 

systèmes de santé nationaux, notamment en augmentant les besoins en unités de soins 

intensifs, en lits d'hôpitaux et en professionnels de la santé, ainsi que la dépendance à 

l'égard des médicaments et des produits pharmaceutiques importés. 
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Afin d'isoler les cas et de limiter le taux de transmission du virus, tout en 

atténuant la pandémie, les pays du monde entier ont mis en œuvre des mesures strictes 

telles que le confinement national obligatoire et la fermeture des frontières. Aussi, la 

plupart des industries ont été fermées pour réduire la mobilité. La figure 2 montre les 

réponses globales pour réduire l'impact de l'épidémie de COVID-19. 

 

 

 

Figure 2: Chronologie des événements et application des mesures d'atténuation  

du risque COVID-19(3) 
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Ces mesures ont bouleversé les principaux piliers de soutien des économies du 

monde moderne. La pandémie s'est infiltrée dans les nations, affectant la production, 

perturbant les chaînes d'approvisionnement et déstabilisant les marchés financiers. 

En ce qui concerne le Maroc, l’activité économique sur l’ensemble de l’année 

2020 a connu une récession, la première depuis plus de deux décennies, sous l’effet 

combiné de la sécheresse et de la pandémie. En effet, selon les prévisions annuelles du 

HCP, le PIB a connu une baisse de 5,5%(4). 

D'après une nouvelle recherche par UNU-WIDER (Institut mondial de recherche 

sur l'économie du développement), la contraction économique causée par Covid-19 

pourrait plonger 500 millions de personnes dans la pauvreté, ce serait la première fois 

que la pauvreté augmente au niveau mondial en trente ans, depuis 1990(5). 

Les pertes économiques et l'insécurité financière résultant de la pandémie de 

COVID-19 peuvent avoir de graves répercussions sur la santé mentale(6). Bien qu'il 

existe actuellement peu de preuves sur l'impact direct de COVID-19 sur la santé 

mentale, il existe des signes que les niveaux du syndrome de stress post-traumatique 

(SSPT) et de dépression augmentent après avoir été infectés par COVID-19(7). 

En ce qui concerne les effets indirects du COVID-19 sur la santé mentale, il 

semble y avoir des preuves d'une augmentation des symptômes de dépression et 

d'anxiété et d'effets négatifs sur la santé mentale en général, en particulier pour les 

agents de santé(7). 

Pour mettre fin à la pandémie et à l'évolution de ses impacts, nous devons 

atteindre le seuil d'immunité collective. Ce seuil n'est généralement atteignable qu'avec 

des taux de vaccination élevés. Mais selon de nombreux épidémiologistes, atteindre un 

seuil d'immunité collective semblait peu probable en raison de facteurs tels que, 

l'émergence de nouvelles variantes, l'arrivée tardive des vaccins pour les enfants 

et l'hésitation à se faire vacciner. 
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L'hésitation envers le vaccin est une menace imminente dans la lutte contre le 

COVID-19 car l'obtention d'une immunité collective dépend de l'efficacité du vaccin 

lui-même mais aussi de la volonté des populations de l'accepter. Les facteurs 

susceptibles d'influencer l'acceptation du vaccin sont principalement son efficacité et 

la perception de sa sécurité par la population générale. 

Une évaluation complète de l'efficacité et de la sécurité du vaccin est donc 

essentielle pour planifier une communication sanitaire efficace afin d'encourager la 

prise du vaccin et pour réussir la mise en œuvre de la vaccination de groupe. 

Les objectifs de cette revue systématique sont d'évaluer et de comparer, 

l'immunogénicité, l'efficacité clinique et la sécurité des vaccins contre le COVID-19 

dans la population générale. 
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1 Agent pathogène : 

1.1 Taxonomie et classification : 

Les coronavirus sont des virus a enveloppe sphérique, mesurant environ 80 à 220 

nm de diamètre, composés d’un génome à ARN, monocaténaire, à sens positif 

mesurant environ 26 à 32 kb(8). 

La famille des Coronaviridae est classée dans le domaine des Riboviria, qui 

comprend tous les virus et viroïdes à ARN. 

Les coronavirus sont l’un des plus grands groupes appartenant à l’ordre 

nidovirale, sous ordre des Cornidovirineae et famille des Coronaviridae. 

Les Coronaviridae sont classés en deux sous familles, Letovirinae et 

Orthocoronavirinae. 

Letovirinae comprend le genre Alphaletovirus, alors que les Orthocoronavirinae 

sont classés en fonction de leurs relations phylogéniques de leur structure génomique 

en quatre genres : Alphacoronavirus (αCoV), Betacoronavirus (βCoV), 

Gammacoronavirus (γCoV) et Deltacoronavirus (δCoV) qui contiennent 

respectivement 17, 12, 2 et 7 espèces uniques (ICTV 2018). 

Les alphacoronavirus et les betacoronavirus n'infectent que les mammifères. Les 

gammacoronavirus et les deltacoronavirus infectent principalement les oiseaux(8,9). 

Jusqu’en 2019, six coronavirus ont été identifiés comme responsables d’infection 

chez l’homme. Deux entre eux (SARS- CoV et MERS- CoV), provoquent un 

syndrome respiratoire grave chez l'homme, et les quatre autres (HCoV- NL63, HCoV-

229E, HCoV- OC43 et HKU1) n'induisent que des infections bénignes des voies 

respiratoires supérieures chez des hôtes immunocompétents(9). Le tableau I illustre la 

classification la plus récente des coronavirus. 
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En Janvier 2020, un nouveau coronavirus responsable d’infection chez l’homme 

a été identifié dans la région de Wuhan en chine, ce nouveau coronavirus appelé 

SARS-CoV-2 (Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2) appartient au genre 

beta coronavirus(9). 

 

 

Figure 3: Arbre phylogénétique construit à partir de 51 génomes complets de coronavirus par la 

méthode de Neighbour-joining(9). 
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Tableau I: Classification des coronaviridae selon le comité international de taxonomie 

 des virus (ICTV)(8). 
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1.2 Composition du virus : 

1.2.1 Structure : 

Le coronavirus est un virus sphérique enveloppé d'un diamètre de 60 à 140 nm, et 

contenant une nucléocapside de symétrie hélicoïdale constituée de la protéine de 

capside (protéine N) complexée à l’ARN viral monocaténaire, non segmenté(10). 

L'enveloppe virale est constituée d'une bicouche phospholipidique dans laquelle 

sont enchâssés 4 glycoprotéines de surface (M, S, HE et E)(11). 

La glycoprotéine M ou protéine membranaire est abondante à la surface du 

virus, elle semble être au cœur de l'assemblage des coronavirus(12). 

La protéine S (spike) existe dans tous les coronavirus et est à l'origine de leur 

dénomination grâce à son aspect en couronne à la microscopie électronique. Elle se 

compose de 2 sous-unités : S1 qui lie le virus aux récepteurs de surface de la cellule 

hôte, et S2 responsable de l’interaction entre le virus et la membrane cellulaire. 

La protéine E, petite protéine membranaire composée d'environ 76 à 109 acides 

aminés, elle représente un composant mineur du virus, et joue un rôle important dans 

l’assemblage du virus, la perméabilité membranaire à la cellule hôte et la fusion virus-

cellule hôte. 

La protéine HE ou hémagglutinine estérase, est présente à la surface de certains 

bêtacoronavirus. Il s'agit d'une hémagglutinine similaire à celle du virus de la grippe 

(lie l'acide sialique sur les glycoprotéines de la surface des cellules hôtes) et possède 

une activité acétyle-estérase, elle n’est pas nécessaire dans la réplication virale mais 

ses caractéristiques peuvent favoriser l'entrée et la pathogénèse des coronavirus qui 

contiennent cette protéine dans leur structure virale(13). 
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Figure 4: Structure de SARS –CoV 2 

(S) : Spike protéine. La protéine d'enveloppe (E) et la protéine de membrane (M) constituent 

l'enveloppe virale. La protéine nucléocapside (N) est liée au génome ARN du virus pour former la 

nucléocapside. 

 

1.2.2 Génome du virus 

Le génome du SRAS-CoV-2 est un ARN simple brin de polarité positive, sa 

taille est d'environ 29,9 kb ce qui en fait le deuxième plus grand génome de tous les 

autres virus à ARN. 

Il se compose de deux régions non traduites (UTRs ou untranslated regions) aux 

extrémités 5' et 3' et de 14 cadres de lecture ouverts (ORFs ou open reading frames) 

qui codent pour 27 protéines. 

L'extrémité 5′ du génome contient les gènes orf1ab et orf1a codant 

respectivement pour les poly-protéines de la réplicase pp1ab et pp1a, qui sont 

collectivement constituées de 16 protéines non structurelles (NSPS) impliqués dans la 

transcription et la réplication du génome, tandis que l'extrémité 3′-terminale code pour 

4 protéines structurelles, à savoir la glycoprotéine de pointe (S), la protéine de 
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membrane (M), la protéine d'enveloppe (E) et la protéine de nucléocapside (N), ainsi 

que 8 protéines accessoires (3a, 3b, p6, 7a, 7b, 8b, 9b, et orf14)(10). 

 

Figure 5: Représentation schématique du génome de nCoV-2019 et des principales protéines 

structurelles et non structurelles codées(10). 

 

1.3 Propriétés physicochimiques du virus : 

La plupart des connaissances sur les propriétés physiques et chimiques des 

coronavirus proviennent de la recherche sur le SRAS-CoV-1 et le MERS-CoV. 

 Inactivation physique : Le virus est sensible à la lumière ultraviolette et à la 

chaleur. Une exposition à 56°C pendant 30 minutes peut inactiver efficacement le 

virus(14). 

 Sensibilité aux désinfectants : Les coronavirus sont sensibles aux 

désinfectants usuels virucides, y compris les solvants lipidiques tels que l'éther, 

l'éthanol à 75 %, les désinfectants contenant du chlore, l'acide peracétique et le 

chloroforme, le glutaraldéhyde à 2 %. Ils sont résistants aux composés d'ammonium 

quaternaire à 0,04 % et aux dérivés phénoliques(14,15). 

 Stabilité dans le milieu extérieur : Une étude expérimentale a analysé la 

stabilité du SARS-CoV-2 dans les aérosols et sur 5 différentes surfaces (aérosols, 

plastique, acier inoxydable, cuivre et carton)(16). 
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Cette étude a abouti à ce que le virus est viable dans les aérosols pendant 3 

heures, avec une réduction progressive du risque infectieux. 

Le virus survie plus sur le plastique et l'acier inoxydable que sur le cuivre et le 

carton, il a été détecté jusqu'à 72 heures sur ces surfaces bien que le risque infectieux 

soit considérablement réduit après 72 heures sur le plastique et après 48 heures sur 

l’acier inoxydable. 

Le SARS-CoV-2 est détectable sur une surface en cuivre jusqu'à 4 heures et sur 

du carton jusqu’à 24 heures. 

18 études ont montré que la plus longue durée de survie du coronavirus est de 28 

jours à température ambiante sur des billets de banque en polymère et des billets de 

banque en papier (17). 

1.4 Entrée et réplication du virus : 

La protéine S du coronavirus se fixe aux récepteurs de l’ECA2 présents à la 

surface de nombreuses cellules humaines, y compris celles de l’appareil respiratoire 

supérieur, permettant ainsi l'entrée du virus. 

La protéine S est soumise à des clivages protéolytiques par les protéases de l'hôte 

(la trypsine et la furine), en deux sites situés à la limite entre les sous-unités S1 et S2. 

Dans une étape ultérieure se produit le clivage du domaine S2 afin de libérer le peptide 

de fusion. 

Cet événement va déclencher l'activation de la fusion membranaire. Deux 

mécanismes ont été suggérés(12). 

Le mécanisme le plus probable se fait en trois étapes impliquant (1) la liaison au 

récepteur et les changements de conformation induits dans la glycoprotéine Spike (S), 

suivis (2) d'une protéolyse par la cathepsine L via des protéases intracellulaires et (3) 

d'une nouvelle activation du mécanisme de fusion membranaire dans les endosomes. 



14 

Ensuite, l'endosome s'ouvre pour libérer le virus dans le cytoplasme, et la 

nucléocapside virale (N) se détache. 

C'est là qu'ont lieu les processus de réplication et de transcription, qui sont gérés 

par le complexe de réplication/transcription (RTC). Ce complexe est codé dans le 

génome viral et est composé de protéines non structurales. 

Ensuite, le génome à ARN positif est traduit pour générer des protéines 

réplicases à partir du ORF 1ab. Ces protéines utilisent le génome comme un modèle 

pour générer des ARN de sens négatif complets, qui servent ensuite de modèles pour 

générer d'autres génomes complets. 

Les protéines virales structurelles, M, S et E, sont synthétisées dans le 

cytoplasme, puis insérées dans le réticulum endoplasmique (RE), puis transférées dans 

le compartiment intermédiaire réticulum endoplasmique-Golgi (ERGIC). 

De même, dans le cytoplasme les nucléocapsides sont formées à partir de 

l'encapsidation de génomes répliqués par la protéine N, et par conséquent ils 

coalescent à l'intérieur de la membrane ERGIC afin de s'auto-assembler en de 

nouveaux virions. 

Enfin, les nouveaux virions sont exportés des cellules infectées par transport vers 

la membrane cellulaire dans des vésicules à parois lisses, puis sécrétés par un 

processus appelé exocytose, afin qu'ils puissent infecter d'autres cellules. Entre-temps, 

le stress de la production virale sur le réticulum endoplasmique conduit finalement à la 

lyse cellulaire. 
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1.5 Les variants du SARS-CoV-2 : 

Les virus mutent ou modifient leur matériel génétique à chaque fois qu'ils se 

répliquent, créant ainsi des variants. Contrairement aux virus à ADN, la fréquence des 

mutations est plus élevée chez les virus à ARN tels que les coronavirus(8). 

Dans le cas du SRAS-CoV-2, il a été mis en évidence que les variants portent des 

mutations dans la protéine spike, principale cible des anticorps neutralisants générés 

par la vaccination ou l'immunité de groupe. La même mutation est apparue 

indépendamment dans différents pays, ce qui indique son effet bénéfique sur la 

capacité réplicative du virus(18). 

1.5.1 Dénominations des différentes variants : 

Pour faciliter les débats publics sur les variantes, l'OMS a réuni un groupe de 

scientifiques du groupe de travail de l'OMS sur l'évolution des virus (désormais appelé 

groupe consultatif technique sur l'évolution des virus), le réseau de laboratoires de 
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référence COVID-19 de l'OMS, des représentants du GISAID, de Nextstrain et de 

Pango, ainsi que d'autres experts en virologie, en nomenclature microbienne et en 

communication de plusieurs pays et organismes, afin d'envisager des appellations 

faciles à prononcer et non stigmatisantes aux variants. À l'heure actuelle, ce groupe 

d'experts réuni par l'OMS a recommandé d'utiliser les lettres de l'alphabet grec, c'est-à-

dire Alpha, Beta, Gamma, Delta, qui seront plus faciles et plus pratiques à discuter par 

une audience non scientifique(19). 

1.5.2 Les variants préoccupants ou VOC (variants of concern) : 

Un variant du SRAS-CoV-2 qui répond à la définition d'un VOI et dont il a été 

établi, par une évaluation comparative, qu'il est en lien avec un ou plusieurs des 

changements suivants à un degré d'importance pour la santé publique mondiale : 

 Augmentation de la transmissibilité ou modification préjudiciable de 

l'épidémiologie du COVID-19 ; 

 Augmentation de la virulence ou modification de la présentation clinique de 

la maladie ; 

 Diminution de l'efficacité des mesures sociales et de santé publique ou des 

diagnostics, vaccins et thérapeutiques disponibles. 

Cinq variants sont considérés par l'OMS comme "préoccupants" (Tableau II) 
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Tableau II: Principales caractérisations des variants du SRAS-CoV-2 avec la protéine Spike 

mutée. 

 
B.1.1.7 (Alpha) ou le variant britannique, est apparu pour la première fois en septembre 2020, présente 23 mutations. 

8 des 23 mutations semblent avoir augmenté l'affinité de la protéine spike envers l'enzyme de conversion de l'angiotensine II 

(ECA2), permettant une liaison plus étroite, une entrée plus facile du virus et sa propagation. B.1.1.7 a montré une résistance 

aux anticorps monoclonaux dirigés contre le domaine N-terminal de la protéine spike et quelques-uns qui ciblent le domaine 

de liaison du récepteur (RBD). Ce variant peut augmenter le risque de décès de 61% et également la gravité de la maladie. 

La souche B.1.351 (Beta) est apparue en octobre 2020 en Afrique du Sud, et on a découvert qu'elle présentait 21 

mutations. La mutation E484K a conféré à B.1.351 des capacités d'évasion immunitaire en échappant à la neutralisation des 

anticorps par le plasma des convalescents et les vaccins. La réponse des anticorps dirigée vers les domaines N-terminal et de 

liaison aux récepteurs de la protéine spike a été affaiblie. Il existe une possibilité réaliste de réinfection chez les personnes qui 

ont déjà eu le COVID-19 ou qui ont été vaccinées. Cependant, l'impact de la mutation sur la gravité de la maladie reste 

inconnu. 

Le variant P.1 (Gamma), apparu en décembre 2020 au Brésil, avait accumulé 17 mutations au moment où il a été 

identifié dans la population. Trois de ces 17 mutations le rendent résistant aux anticorps neutralisants. Les données suggèrent 

également que le P.1 est deux fois plus transmissible que le virus de type sauvage, l'étude prévient que ces résultats ne 

s'appliquent qu'à la cohorte spécifique de Manaus et ne peuvent être généralisés à aucune autre population. 

Le B.1.617.2 (Delta), détecté pour la première fois en Inde en octobre 2020, il présente 13 mutations, dont quatre 

entraînant des substitutions dans le gène codant pour la protéine spike du virus. Ces mutations sont responsables d'une 

transmissibilité élevée, d'une affinité plus forte de la protéine S pour le récepteur ACE2 et d'une diminution de la capacité de 

reconnaissance du système immunitaire et d'une augmentation de l'infectivité au niveau cellulaire du variant. 
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Figure 6: Les mutations de la protéine S du SRAS-CoV-2 ont généré différents variants(20). 

La lignée B.1.1.529 (Omicron) a été signalé pour la première fois au Botswana, puis peu après en Afrique du Sud en 

novembre 2021, où il a été associé à une augmentation du nombre de cas et il a été rapidement identifié dans de multiples 

autres pays (21–24). À la mi-décembre 2021, Omicron représentait la majorité des nouveaux cas d'infection aux États-Unis 

(25). Le variant contient plus de 30 mutations dans la protéine S, y compris des mutations qui ont été trouvées dans d'autres 

variants préoccupants et qui ont été associées à une transmissibilité accrue et à une sensibilité réduite aux anticorps 

neutralisants (y compris les anticorps monoclonaux thérapeutiques). 

 

L'avantage de la réplication - Omicron semble avoir un taux de réplication plus 

élevé que Delta. Au Royaume-Uni, Omicron a été identifié pour la première fois à un 

moment où les cas causés par la variante Delta étaient prédominants ; cependant, dans 

une analyse de l'Agence de sécurité sanitaire du Royaume-Uni, l'augmentation 

ultérieure des cas causés par Omicron a dépassé celle des cas causés par Delta (23). 

L'analyse a également fait état d'un taux d'attaque secondaire des ménages plus 

élevé avec Omicron qu'avec Delta (19 % contre 8 %) ; toutefois, le taux d'attaque 

précis pour Omicron est incertain car l'estimation était basée sur un petit nombre de 

cas index. L'avantage de la réplication peut être lié à l'échappement immunitaire avec 

la variante Omicron, comme nous le verrons plus loin ; on ne sait pas si la variante est 

intrinsèquement plus transmissible. 

Évasion immunitaire - Selon des données limitées, Omicron semble échapper à 

l'immunité humorale et être associé à un risque plus élevé de réinfection chez les 

personnes précédemment infectées par une souche différente. 
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Dans une étude non publiée évaluant les données de surveillance nationale de 
l'Afrique du Sud, le rapport entre les réinfections (test positif répété au moins 90 jours 
après un test positif antérieur) et les infections primaires était plus élevé au début de la 
vague de cas associée à la variante Omicron par rapport aux vagues associées aux 
variantes Beta et Delta (0,25 contre 0,12 et 0,09) (26). Ces données ne tiennent pas 
compte de la possibilité que des changements dans les habitudes de dépistage ou des 
risques variables d'exposition puissent contribuer aux différences observées. 

Néanmoins, la possibilité d'un risque accru de réinfection par Omicron est étayée 
par des résultats préliminaires non publiés de plusieurs laboratoires, dans lesquels les 
sérums de personnes ayant déjà été infectées ne neutralisaient pas Omicron aussi bien 
que d'autres variantes ; dans certains cas, l'activité neutralisante contre Omicron était 
indétectable dans les sérums de convalescence (27–29). 

Gravité de la maladie - Certaines données ont été interprétées comme suggérant 
que le risque de maladie grave avec l'infection Omicron pourrait être moindre qu'avec 
les autres variantes. Un rapport informel d'un hôpital sud-africain situé au centre de la 
vague indique que seuls 33 % des 42 patients de leur service COVID-19 ont eu besoin 
d'oxygène supplémentaire, ce qui est une proportion plus faible que celle observée au 
début des vagues précédentes, et que 8 des 9 personnes atteintes de pneumonie 
COVID-19 n'étaient pas vaccinées (30). 

Les rapports sur les premières centaines de cas dans d'autres pays suggèrent 
également que l'infection est principalement légère ou asymptomatique (23,31). 
Cependant, il est prématuré de tirer des conclusions sur la base de ces rapports 
précoces et de petite taille. 

La relative légèreté de la maladie peut refléter le jeune âge des personnes 
touchées à ce stade de l'épidémie (ou une proportion plus élevée de réinfections), et 
comme il y a souvent un délai entre l'apparition des symptômes et les complications 
respiratoires, l'ampleur de la gravité clinique peut ne pas être évidente avant plusieurs 
semaines. 
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2 Epidémiologie : 

2.1 Réservoir : 

Comme pour les précédents coronavirus invasifs, tels que le SRAS ou le MERS-

Cov, on pense que le SARS-CoV-2 a une origine zoonotique et résulte d'une 

transmission inter-espèces. 

Le séquençage du génome entier a montré que le SARS-CoV-2 est identique à 

96,2 % à un coronavirus de chauve-souris (Bat CoV RaTG13). Cela suggère que le 

coronavirus de la chauve-souris et le SARS-CoV-2 humain pourraient avoir le même 

ancêtre et que les chauves-souris constituent un réservoir possible du virus(32). Des 

études phylogéniques supplémentaires sont en faveur de cette hypothèse(9,33). 

Néanmoins, le lien épidémiologique commun au cluster humain initial de 

COVID-19 dans la ville de Wuhan (Hubei, Chine) était un marché de gros de poissons 

et d'animaux vivants, dans lequel les chauves-souris n'étaient apparemment pas 

disponibles à la vente(34). 

Des recherches sont donc en cours pour identifier les réservoirs animaux 

alternatifs et les hôtes intermédiaires potentiels du SRAS-CoV-2. Le pangolin, les 

serpents et les tortues ont été identifiés comme hôtes intermédiaires possibles sur la 

base de l'interaction prévue entre la protéine de pointe du SRAS-CoV-2 et l'ACE2 de 

l'hôte(35). Divers mammifères sauvages, ainsi que des chats et des chiens, présentent 

également une configuration ACE2 dont on prédit la liaison avec la protéine S du 

SRAS-CoV-2(36). 

Une préoccupation majeure est la formation potentielle d'un réservoir non 

humain à partir duquel les virus pourraient être réintroduits une fois que la circulation 

du SRAS-CoV-2 chez l'homme sera supprimée ou même arrêtée. Les élevages de 

visons constituent un tel réservoir potentiel. La propagation du SRAS-CoV-2 de 

l'homme au vison et du vison à l'homme a été signalée pour la première fois aux Pays-

Bas, puis en Espagne, en Italie, aux États-Unis, en Suède et en Grèce(37). 
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Au Danemark, l'Institut national danois de la santé publique a découvert que des 

virus s'étaient répandus dans la communauté à partir d'élevages de visons et que, lors 

de ce passage, le virus avait accumulé des mutations dans le gène de la protéine 

spike(38). 

Certaines des mutations observées dans les séquences du génome viral prélevées 

dans des élevages de visons danois et néerlandais suggèrent une adaptation du virus à 

ce nouvel hôte(39). En réponse, les Pays-Bas et le Danemark ont abattu tous les visons 

du pays. 

2.2 Modes de transmission : 

Semblable au SARS-CoV et au MERS-CoV, le SARS-CoV-2 se transmet d’un 

sujet infecté à un sujet non infecté, par transmission directe ou indirecte. 

2.2.1 Transmission Directe : 

2.2.1.1 Transmission aérienne : 

Le SARS-CoV-2 peut se transmettre par contact direct à moins de 1m avec une 

personne contaminée par le biais de sécrétions infectées, telles que la salive et les 

sécrétions respiratoires ou par des gouttelettes respiratoires, qui sont expulsées 

lorsqu’une personne infectée tousse, éternue, parle ou chante et qui peuvent atteindre 

la bouche, le nez ou les yeux d’une personne sensible et entraînent une infection. 

On considère classiquement que les gouttelettes sont des particules de plus de 5 

μm qui tombent au sol dans un rayon de 1,5 m et que les aérosols sont des particules 

de moins de 5 μm qui peuvent rester en suspension dans l'air pendant des périodes 

prolongées (40,41). 

2.2.1.2 Transmission oro-fécal : 

Le tractus gastro-intestinal pourrait être considéré comme une autre voie 

potentielle de transmission. De nombreuses études ont fait état de prélèvements anaux 
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positifs pour le SRAS-CoV-2 et d'excrétion virale dans les selles de patients atteints de 

COVID-19. 

Huang et al. ont signalé un groupe familial positif pour le COVID-19, dans 

lequel les écouvillons anaux prélevés sur les deux cas étaient positifs de manière 

persistante pour le SRAS-CoV-2. (42). 

Xing et al. ont étudié 3 patients pour une excrétion fécale persistante du virus 

dans les selles. Ils ont constaté que l'excrétion du virus dans les selles se produisait 

malgré la résolution des symptômes et des résultats radiologiques, tandis que les 

échantillons nasopharyngés et/ou de l'oropharyngés étaient également négatifs pour 

l'acide nucléique viral (43). 

2.2.1.3 Transmission oculaire : 

Les sécrétions conjonctivales sont un autre mode possible de transmission virale. 

Une étude a identifié des écouvillons conjonctivaux de trois parmi 27 patients, avec 

des manifestations oculaires, testés positifs pour le COVID-19, une autre a identifié un 

seul patient avec la présence d'ARN viral dans les larmes (44,45). Malgré la faible 

prévalence et la régression rapide de la présence virale dans la conjonctive, la 

transmission du SRAS-CoV-2 par les larmes peut être possible, même chez les 

patients sans atteinte oculaire apparente. 

2.2.1.4 Transmission verticale : 

Un autre facteur discutable concernant la transmission du SRAS-CoV-2 est la 

transmission verticale du virus de la mère au fœtus ou au nouveau-né. 

Une étude a signalé des taux d'anticorps plus élevés et des taux de cytokines 

anormaux chez un nouveau-né d'une mère atteinte de COVID-19. Les tests effectués 2 

heures après la naissance, ont révélé que l'infection a été transmise au nouveau-né 

alors qu'il était in utero et non à travers le placenta (46). 
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De plus, les rapports de laboratoire d'un nouveau-né présentant une inflammation 
et des lésions hépatiques soutiennent indirectement la transmission verticale. Cao et al. 
présument qu'un nouveau-né né d'une mère confirmée COVID-19 par accouchement 
vaginal peut provoquer une infection périnatale (47), car la transmission de l'infection 
pendant l'accouchement par césarienne ne s'est pas avérée substantielle parmi neuf 
nouveau-nés nés de mères confirmées COVID-19 (48). 

Une étude récente a également détecté l'excrétion de l'ARN viral dans le lait 
maternel des mères allaitantes, mais la taille de l'échantillon était petite et, par 
conséquent, des recherches supplémentaires avec un grand échantillon seraient utiles 
pour détecter rapidement ce mode particulier de transmission (49). 

Bien que la littérature aie rapporté de faibles résultats sur la transmission 
verticale de mère au fœtus ainsi que la morbi-mortalité périnatale, les cas suggérant ce 
mode de transmission sont limités (50), ce qui justifie la poursuite de recherches 
approfondies dans ce domaine. 

2.2.1.5 Autres voies de transmission : 

-A ce jour, l'isolement d'ARN viral dans l'urine est très mal décrit. 

-Le rôle de la transmission par voie sanguine demeure incertain et les faibles 
concentrations virales dans le plasma et le sérum suggèrent que le risque de 
transmission par cette voie pourrait être faible. 

-La possibilité de transmission sexuelle du virus est toujours à l'étude. 

2.2.2 Transmission indirecte : 

La transmission indirecte implique le contact d'hôtes sensibles avec des objets ou 
des surfaces contaminées par les sécrétions respiratoires ou les gouttelettes expulsées 
par des personnes infectées. Il faut rappeler que le virus est viable dans les aérosols 
jusqu'à 3 heures, sur une surface en cuivre jusqu'à 4 heures, sur du carton jusqu’à 24 
heures, sur du plastique et de l’acier inoxydable jusqu'à 2 à 3 jours et jusqu’à 28 jours 
sur des billets de banque en papier et en polymère. 
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2.3 Facteurs favorisants : 

2.3.1 Facteurs favorisants la transmission : 

Il existe plusieurs facteurs qui affectent le risque de propagation du SRAS-CoV-2 

d'une personne à l'autre. Ces facteurs peuvent être divisés en plusieurs catégories, 

comme le montre la figure 7 ci-dessous. Certains facteurs, dont la durée de 

l'interaction et la proximité du cas avec le contact, sont plus importants et constituent 

la base de la définition d'une exposition dangereuse. 

 

 

Figure 7: Catégories et exemples de facteurs pouvant affecter le risque de transmission du SRAS-

CoV-2 lors de l'interaction entre un cas de COVID-19 et un contact. 
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2.3.1.1 Les caractéristiques de l’agent : 

Certaines caractéristiques de l'agent pathogène (SARS CoV-2) affectent le risque 

de transmission, notamment certains variants connus pour être plus contagieux. Par 

exemple, une augmentation marquée de la prévalence du SRAS-CoV-2 portant une 

mutation D614G a été observée au fil du temps(41). Il a été prouvé que le D614G est 

associé à une réplication et une transmissibilité élevées(51,52). 

C’est le cas du variants préoccupant B.1.617.2 (Delta). Les résultats d'une étude 

cas-témoins menée en Angleterre confirment les preuves existantes selon lesquelles la 

variante Delta présente un avantage de transmissibilité considérablement accru par 

rapport à la variante Alpha, ce qui a contribué à l'augmentation rapide du nombre de 

cas de la variante Delta au Royaume-Uni au cours de la période d'étude et peut 

expliquer l'augmentation rapide du nombre de cas observés dans d'autres pays où cette 

variante a été observée (53). 

2.3.1.2 Les caractéristiques du cas : 

 ÂGE : 

Les jeunes semblent être aussi susceptibles de développer cette maladie que les 

adultes. Des données récentes indiquent que les jeunes d'âge scolaire, en particulier au 

secondaire, semblent contribuer davantage à la propagation du COVID-19 que ce qui a 

été décrit précédemment, mais il existe encore une incertitude quant à ce facteur. Pour 

ces raisons, l'âge ne devrait pas affecter l'évaluation du risque individuel(54). 

 SYMPTÔMES RESPIRATOIRES : 

La présence de symptômes respiratoires, tels que les éternuements et la toux, 

augmente la projection de particules et accroîtrait encore le risque de transmission du 

SRAS-CoV-2 par rapport aux individus sans ces symptômes(55). 
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 ASYMPTOMATIQUES ET PRÉSYMPTOMATIQUES : 

Bien qu'une proportion importante de la transmission du SRAS-CoV-2 soit 

attribuable aux personnes présymptomatiques, les personnes asymptomatiques ne 

constitueraient qu'une faible proportion de la transmission du SRAS-CoV-2 en 

comparaison des personnes présymptomatiques et symptomatiques(56,57). 

 PÉRIODE DE CONTAGIOSITÉ MAXIMALE : 

Pour les cas qui présentent une maladie légère à modérée, la période de 

contagiosité, pour les variantes qui ne font pas l'objet d'une surveillance renforcée, 

s'étend jusqu'à 10 jours après l'apparition des symptômes. 

Néanmoins, la contagiosité est maximale à partir de 48 heures avant la 

manifestation des symptômes jusqu'à environ cinq jours après leur apparition, alors 

qu'elle peut être prolongée pour les cas graves ou immunodéprimés(58–60). 

2.3.1.3 Le contexte de l’interaction entre le cas et le contact : 

 DURÉE DE L’EXPOSITION : 

De manière générale, plus la durée d'interaction entre un cas et ses contacts est 

longue, plus le risque de transmission du SRAS-CoV-2 est accru. Des études ont 

révélé un risque de transmission plus important après des durées d'exposition de 30 ou 

60 minutes. Cependant, des interactions courtes peuvent également aboutir à la 

transmission du virus et on ne sait pas exactement à partir de quel seuil ce risque 

augmente de manière significative(61). 

Au Maroc, comme dans d’autres juridictions, le seuil à partir duquel l’exposition 

est considérée significative a été fixé à 15 minutes(62). 

 DISTANCE ENTRE LE CAS ET LE CONTACT : 

Comme la transmission du SRAS-CoV-2 se fait essentiellement par les aérosols à 

proximité, les interactions étroites sont plus à risque(63). Les données globales 
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suggèrent que le risque de transmission diminue de façon exponentielle avec la 

distance, la majorité des transmissions se produisant à moins de 2 mètres(61). 

Le seuil permettant de déterminer la distance de sécurité à maintenir lors des 

interactions entre le cas et le contact pour minimiser le risque de transmission du virus 

n'est pas clairement défini. Toutefois, le risque de transmission diminue sensiblement 

après un ou deux mètres de distance entre les individus, selon plusieurs organismes de 

référence en matière de santé publique. Au Maroc, le contact direct à moins d'un mètre 

est classé parmi les expositions à risque élevé(62). 

 ENVIRONNEMENT : 

Les interactions qui ont lieu à l'extérieur sont considérées comme moins à risque 

de transmettre l'infection du fait de la plus grande dispersion des particules dans 

l'environnement. Les espaces intérieurs, plus confinés et mal ventilés, sont plus 

susceptibles de transmettre le SRAS-CoV-2, notamment lorsque la densité 

d'occupation est élevée ne permettant pas de maintenir une distanciation physique, 

entre autres. Parallèlement, à l'extérieur, le risque de transmission est plus faible, mais 

toujours présent, notamment lorsque la distanciation ne peut être maintenue(61). 

 ACTIVITÉS PRATIQUÉES PAR LE CAS ET TYPE D’INTERACTION 

CAS-CONTACT : 

 Activité génératrice de particules en grande quantité, comme le chant, les 

conversations à voix haute et l'activité physique d'intensité modérée à élevée, génèrent 

davantage de particules de différentes tailles, ainsi qu'une projection plus importante, 

ce qui pourrait théoriquement augmenter le risque que ces particules parcourent de 

plus longues distances, augmentant ainsi le risque de transmission(64,65). 

 Interaction face à face serait en théorie plus à risque d’entraîner la 

transmission du SRAS-CoV-2 qu’une interaction où le cas et le contact sont côte à 

côte ou dos à dos(61). 
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 L'interaction physique directe (par exemple, l'accolade, la poignée de main) 

augmente le risque de transmission du SRAS-CoV-2 puisque le contact est plus 

susceptible d'être exposé aux particules émises par le cas(66), en plus d'augmenter le 

risque de transmission indirecte. 

 Le partage d'objets contaminés ne peut être exclu comme source potentielle de 

transmission du SRAS-CoV-2. En effet, cette pratique pourrait contribuer à augmenter 

le risque, bien que cela ne puisse être quantifié avec précision. Les situations 

d'échange d'objets peuvent également être le signe d'une plus grande proximité 

physique. Cependant, l'échange de fluides corporels par le partage d'objets, tels que 

des cigarettes, des lunettes et des vaporisateurs, est considéré comme un risque élevé 

(49). 

Il convient de noter que les facteurs décrits ci-dessus agissent souvent en 

combinaison et peuvent, en outre, être influencés par l'environnement, la distance et la 

durée de l'interaction. 

2.3.1.4 Les éléments de prévention et de protection : 

HYGIÈNE ET SALUBRITÉ : L'hygiène des mains, l'étiquette respiratoire, le 

nettoyage et la désinfection de l'environnement et un système de ventilation adéquat 

sont des mesures importantes de contrôle de l'infection. 

BARRIÈRES PHYSIQUES : comme les panneaux en plastique, pouvant offrir 

un degré de protection à condition d'être installés et utilisés correctement. C'est le cas 

en milieu professionnel, où ils font partie des mesures de prévention à appliquer pour 

assurer la protection des travailleurs. 

ÉQUIPEMENTS DE PROTECTION INDIVIDUELLE : tels que blouse, 

visière, lunette de protection, gants exigés en milieux de travail. 

D'autres mesures barrières sont plus ou moins efficaces lorsqu'elles sont utilisées 

correctement. Il en est ainsi des masques et des couvre-visages. 
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VACCINATION : la protection conférée par la vaccination ou une infection 

antérieure et le contexte épidémiologique (p. ex. : éclosion, émergence de variants 

préoccupants) font aussi partie des facteurs de risque de transmission. 

2.3.2 Facteurs favorisants la maladie grave : 

Certaines personnes sont plus susceptibles que d'autres de contracter une maladie 

grave. Une maladie grave signifie qu'une personne atteinte du COVID-19 peut 

nécessiter : une hospitalisation, des soins intensifs, un ventilateur pour l'aider à respirer 

ou elle peut même décéder. Les personnes présentant un risque accru, ainsi que celles 

qui les côtoient, doivent prendre des précautions pour se protéger contre l'infection par 

le COVID-19. 

2.3.2.1 Âge avancé et sexe masculin : 

On a constaté que la gravité de la maladie était associée à des facteurs 

démographiques, tels que l'âge avancé et le sexe masculin. 

L'ampleur du risque d'hospitalisation était plus importante chez les adultes de 65 

ans et plus. L'âge médian des patients recevant des soins intensifs était plus élevé que 

celui des patients non admis en USI (66 ans contre 51 ans). Chez les patients 

hospitalisés, le pourcentage de cas graves et de malades en état critique variait de 19,8 

% à 49,0 % dans les cohortes d'adultes, et seulement 2,2 % dans une cohorte 

d'enfants(67,68). 

On sait que l'âge avancé est associé à une fonction immunitaire affaiblie et à un 

plus grand nombre de comorbidités sous-jacentes, ce qui peut conduire à un pronostic 

défavorable pour ces patients(69). 

Plusieurs études ont montré que les hommes sont plus susceptibles d'être 

hospitalisés que les femmes(69–73). Dans une étude monocentrique américaine, 

83,8% des patients ayant reçu une ventilation mécanique invasive étaient des 

hommes(74). 
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Des facteurs non biologiques peuvent expliquer qu'une plus grande proportion 

d'hommes soient hospitalisés (par exemple, une exposition accrue ou des retards dans 

la prise en charge). 

Les facteurs biologiques pourraient inclure la suppression de la fonction 

immunitaire par la testostérone par rapport aux œstrogènes (75) ou une plus faible 

expression de l'enzyme de conversion de l'angiotensine 2 -un récepteur qui permet 

l'entrée du SRAS-CoV-2 dans les cellules hôtes-, en raison des œstrogènes, ce qui 

pourrait inhiber la progression clinique grave chez les femmes par rapport aux 

hommes(76). 

 

 

Figure 8: Mécanismes de l'âge, du sexe et de l'hypertension sur la sévérité de COVID-19 
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2.3.2.2 Conditions médicales sous-jacentes : 

Les données sur les facteurs de risque d'hospitalisation associés au COVID-19 

ont été recueillies auprès de 5416 adultes vivant dans la communauté. Dans 

l'ensemble, 55% d'entre eux souffraient d'obésité, 49% d'hypertension, 33% de diabète, 

16% d'obésité sévère, 13% d'asthme, 12% de maladie rénale chronique, 9% 

d'antécédents de coronaropathie, 6% de BPCO et 4% d'antécédents d'accident 

vasculaire cérébral (Figure 8). 

Hypertension : 

L'hypertension artérielle (HTA) était plus fréquemment observée chez les 

patients atteints de COVID-19 sévère par rapport aux non sévères(77,78). 

Wang et al ont rapporté que la prévalence de l'hypertension était 

significativement plus élevée chez les patients COVID-19 nécessitant des soins en USI 

que chez ceux qui n'y étaient pas admis (58,3 % contre 21,6 % ; P < 0,001)(79). 

Cependant, la prévalence de l'hypertension étant élevée chez les personnes 

âgées(67,79), ce facteur de confusion doit être exclu. 

Un mauvais contrôle de la pression artérielle est un risque majeur pour tous les 

décès cardiovasculaires et devient un facteur de confusion pour les décès de COVID-

19(80). 

Une autre étude a montré que les patients auxquels on avait prescrit un 

ARA2/IEC pendant au moins 6 mois avant l'infection par le SRAS-CoV-2 n'étaient 

pas associés à une susceptibilité et à une mortalité plus élevée du COVID-19(81). 

Diabète : 

Le diabète est une comorbidité courante chez les patients atteints de COVID-19 

et il a été suggéré qu'il était un facteur de risque de cas graves et mortels de COVID-

19(82,83). 
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Une méta-analyse a montré que les patients diabétiques du COVID-19 

présentaient un risque plus élevé (rapport de risque [RR] : 2,96 ; IC 95 % : 2,31-3,79) 

de maladie grave ou de décès(84), et un taux plus élevé d'admissions en soins 

intensifs(85). En outre, les patients diabétiques infectés par le SRAS-CoV-2 avaient un 

risque de décès plus élevé chez ceux dont la glycémie était mal contrôlée (HbA1c plus 

élevée) avant l'admission à l'hôpital(86,87). 

Du point de vue mécanique, l'expression de l'ACE2, le récepteur d'entrée du 

SRAS-CoV-2, est accrue chez les patients atteints de diabète sucré de type 2 dans les 

poumons et d'autres tissus(88). Cette régulation à la hausse est associée à une 

inflammation chronique, à l'activation des cellules endothéliales et à la résistance à 

l'insuline, ce qui aggrave la réponse inflammatoire et entraîne un dysfonctionnement 

de la barrière capillaire alvéolaire(89). 

En résumé, l'évolution clinique et le pronostic du COVID-19 chez les patients 

diabétiques étaient significativement plus sévères. 

Obésité : 

Dans une large étude de cohorte portant sur 433 995 patients de l'étude COVID-

19, les patients obèses présentaient un risque accru d'hospitalisation (risque relatif 

ajusté [RRa] : 2,20) et de gravité (RRa : 2,30). Ce phénomène n'a pas été observé chez 

les patients âgés de 65 à 79 ans mais était notable dans la population âgée de moins de 

50 ans(90). 

Les patients obèses avec un IMC ≥ 35 kg/m2 présentaient un risque accru 

d'admission en USI (OR : 3,6) chez les patients COVID-19 de moins de 60 ans(91). 

Les patients COVID-19 obèses de sexe masculin présentaient un risque plus élevé 

d'issue grave (OR : 5,66)(92). 
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L'altération de l'élastance de la paroi thoracique et la réduction de la compliance 

du système respiratoire entraînant une dégradation de la fonction pulmonaire, des 

niveaux plus élevés d'état pro-inflammatoire et d'interleukine (IL)-6, ainsi qu'un risque 

plus élevé de thrombose contribuent tous à accroître le risque de COVID-19 grave 

chez les patients obèses(93,94). 

 

Figure 9: Prévalence des conditions médicales sous-jacentes chez les adultes vivant dans la 

communauté et hospitalisés pour cause de maladie à coronavirus 2019 (COVID-19)(67). 

 

Grossesse : 

Des modifications physiologiques du système immunitaire et respiratoire peuvent 

rendre les femmes enceintes plus sensibles à l'infection par le COVID-19(95). 

Un rapport du CDC) américain a démontré que la prévalence du COVID-19 chez 

les femmes enceintes était de 9,0% (8207/91412). Les femmes enceintes atteintes de 

COVID-19 avaient un taux d'admission en soins intensifs plus élevé que les femmes 

non enceintes atteintes de COVID-19 (1,5 % contre 0,9 %) ; 0,5 % des femmes 

enceintes ont eu besoin d'une ventilation mécanique contre 0,3 % des femmes non 

enceintes, avec des taux de mortalité comparables(96). 
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Dans l'ensemble, les données actuellement disponibles ont montré un risque plus 

élevé d'admission en soins intensifs chez les femmes enceintes atteintes de COVID-19. 

Autres maladies sous-jacentes : 

 Maladie pulmonaire interstitielle 

 Maladies chroniques du foie 

 Maladies rénales chroniques 

 Cancer et chimiothérapie 

 Immunodéficience 

2.4 Physiopathologie : 

L'infection par le SRAS-CoV-2 peut être classée en trois stades de gravité 

croissante(97) : 

Stade I : La phase précoce de l'infection ou phase de réponse virale au cours de 

laquelle les symptômes d'infection des voies respiratoires supérieures dominent. 

Stade II : La phase pulmonaire, au cours de laquelle les patients développent une 

véritable pneumonie avec tous les symptômes qui y sont associés. 

Stade III : La phase d'hyperinflammation au cours de laquelle les patients 

développent un syndrome de détresse respiratoire aiguë (SDRA), une septicémie et des 

défaillances rénales et d'autres organes. 
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Figure 10: Stades cliniques de COVID19(97) 

 

2.4.1 Phase précoce : 

Contagiosité : 

La plupart du temps, l'infection commence lorsqu'une personne non infectée 

inhale des gouttelettes ou des aérosols chargés de virus dans son nez et sa gorge : 

Dans 47 % des cas, la transmission provient d'une personne présymptomatique, 

par transmission d'aérosols ou inhalation de gouttelettes, tandis que dans 38 % des cas, 

elle se produit à partir d'une personne symptomatique, par transmission d'aérosols ou 

inhalation de gouttelettes. Chez 10 % des patients, l'infection peut également se 

produire lorsqu'une personne touche une surface contaminée, puis se touche le visage 

avec ses mains qui contiennent le virus. Et dans 6 % des cas, une personne 

asymptomatique peut être responsable de la transmission, probablement aussi par 

transmission d'aérosol ou inhalation de gouttelettes(98). 
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Figure 11: Modes de transmission du COVID-19 

Quand est-ce que les personnes atteintes de COVID-19 sont le plus contagieuses? 

Il semble que l'infectiosité soit maximale dans les 1 à 2 jours précédant 

l'apparition des symptômes (ce qui coïncide avec un taux élevé de transmission 

présymptomatique), et que 7 jours après l'apparition des symptômes, il y ait très peu de 

chances que les infections soient transmises(72). 

À la différence du SRAS-CoV et du virus respiratoire du Moyen-Orient (MERS), 

les patients infectés par le SRAS-CoV-2 sont plus infectieux à la fin de la phase 

d'incubation/phase présymptomatique en raison de la charge virale la plus élevée(99). 

 

Figure 12: Le degré d'infectiosité d'une personne atteinte de COVID-19(100). 
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2.4.2 Infection : 

Conformément à ce qui a déjà été mentionné, le SRAS-CoV-2 infecte les cellules 

humaines en se liant aux récepteurs ACE2 par l'intermédiaire du domaine de liaison au 

récepteur (RBD) de sa protéine de pointe. 

L'expression de ce récepteur est plus importante dans l'épithélium cilié du 

nasopharynx et les voies respiratoires supérieures que dans les voies respiratoires 

inférieures(99). Étant donné que le virus est inhalé par le nez, c'est là qu'il risque de se 

fixer en premier. 

Une fois lié aux récepteur ECA2, le virus SRAS-CoV-2 est capable de pénétrer 

dans les cellules. Et une fois à l'intérieur, le virus utilise la machinerie de la cellule 

pour fabriquer de nombreuses copies de lui-même afin d'envahir encore plus de 

cellules. 

 

 

Figure 13: Gradient d'expression de l'ECA2 avec une plus grande expression dans les voies 

respiratoires supérieures que dans les voies respiratoires inférieures. 
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2.4.3 Incubation : 

La période d'incubation médiane, qui correspond au délai entre l'infection et 

l'apparition des symptômes, est de 5,2 jours, mais elle peut atteindre 14 jours dans 

certains cas(100). 

 

 

Figure 14: La période d'incubation du SARS-CoV-2(100) 

 

Si un patient reste asymptomatique 14 jours après l'exposition, il est peu probable 

qu'il développe des symptômes. Pour cette raison, on conseille aux gens de s'isoler ou 

de se mettre en quarantaine pendant 14 jours. 
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2.4.4 Réponse immunitaire de l’hôte : 

Lors d'une infection par le SRAS-CoV-2, le système immunitaire active la 

première ligne de défense. Il s'agit de l'immunité innée qui fait intervenir des cellules 

immunitaires en mesure de détruire le virus de manière non spécifique. L'immunité 

adaptative est ensuite mise en place. 

 

Figure 15: Réponse immunitaire aux infections virales (101) 

 

2.4.4.1 La Réponse immunitaire innée: 

Pendant l'incubation et la phase symptomatique, le contrôle de la propagation 

virale dépend des interactions entre les cellules épithéliales et les cellules 

immunitaires, médiées par la signalisation des cytokines et les contacts entre cellules. 

Après l'entrée du virus, les cellules infectées détectent la présence de structures 

d'ARN aberrantes par l'intermédiaire de différents récepteurs (Pattern Recognition 

Receptors, ou PRRs) spécialisés dans la reconnaissance d'éléments moléculaires 

associés aux agents pathogènes (PAMPs) et qui comprennent les récepteurs de la 

lectine de type C, les récepteurs Nod-like (NLRs), les récepteurs RIG-I-like (RLRs) et 

les récepteurs Toll-like (TLRs). Les virus à ARN, tels que le coronavirus, sont 

reconnus par des récepteurs d'ARN cytosoliques et endosomaux, notamment le RIG-I 

et les TLR (TLR2, TLR3 et TLR7), respectivement. (102,103). 
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Lors de l'activation des PRRs, des cascades de signalisation en aval déclenchent 

la sécrétion de facteurs de transcription, dont les plus importants sont les facteurs de 

régulation des interférons (IRF) et le facteur nucléaire κB (NF-κB) (104,105). Les 

IRFs entraînent l'induction d'interférons de type I et III (IFN), qui orchestrent la 

défense antivirale primaire de l'hôte (106). Le NF-κB entraîne l'expression de 

cytokines et de chimiokines pro-inflammatoires qui coordonnent le recrutement de 

sous-ensembles spécifiques de leucocytes. En outre, les virus sont également capables 

d'induire l'activation des cytokines pro-inflammatoires IL-1β et IL-18 en déclenchant 

des complexes multiprotéiques appelés inflammasomes (105). 

Le SRAS-CoV-2 inhibe la synthèse des interférons de type I et III (107,108). Les 

produits génétiques du SRAS-CoV-2, notamment la protéine non structurelle 1 

(NSP1), les protéines accessoires ORF6 et ORF3B ainsi que les produits génétiques de 

la nucléocapside (N), induisent un dysfonctionnement du transducteur de signal et de 

l'activateur de transcription 1 (STAT1), ce qui entraîne une diminution de la synthèse 

des interférons (107,109). 

Les patients qui développent une réponse rapide à l'interféron avec une réponse 

immunitaire innée efficace éliminent probablement rapidement le virus. Cependant, 

une réplication virale rapide conduisant à des concentrations virales élevées dans les 

voies aériennes supérieures se produit chez ceux qui sont infectés par un inoculum 

viral important - comme c'est le cas avec le variant Delta - et ceux qui ont une réponse 

IRF faible ou retardée (106). Les cellules épithéliales infectées au site de l'infection 

sécrètent des chimiokines qui recrutent et activent diverses populations de cellules 

immunitaires (macrophages, lymphocytes T et mastocytes) (110). 

Le passage de l'inoculum viral de l'oropharynx au poumon se produit 

probablement chez les patients dont la charge virale est élevée et qui infectent les 

pneumocytes de type II et les macrophages alvéolaires. Cela ouvre la voie à la 

progression vers la phase pulmonaire de la maladie. 
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2.4.4.2 Réponse immunitaire adaptative : 

La réponse immunitaire adaptative se base généralement sur l'immunité humorale 

essentiellement des anticorps produits par les lymphocytes B et une immunité 

cellulaire dont font partie les lymphocytes T CD4+ et CD8+ et les cellules NK. 

2.4.4.2.1 Les lymphocytes T CD4+ : 

Des réponses des cellules T sont détectées suite à presque toutes les infections 

par le SRAS-CoV-2. Les réponses des cellules T CD4+ au SRAS-CoV-2 sont plus 

importantes que celles des cellules T CD8+ et ont été associées au contrôle de 

l'infection primaire par le SRAS-CoV-2 (111–114). 

Les lymphocytes T spécifiques à toute protéine virale peuvent jouer un rôle dans 

l'immunité protectrice. Néanmoins, les réponses des cellules T contre la protéine Spike 

du SRAS-CoV-2 présentent un intérêt particulier, car presque tous les vaccins 

candidats COVID-19 contiennent exclusivement la protéine Spike (115). De plus, 

l'induction d'anticorps anti-Spike dépend des cellules T CD4+ spécifiques de Spike, 

avec une contribution possible des cellules T CD4+ spécifiques d'autres protéines 

structurelles du virion (116,117). 

Dans une étude portant sur les réponses des lymphocytes T CD4+ à toutes les 

protéines du SRAS-CoV-2 chez les convalescents du COVID-19, des réponses ont été 

détectées contre presque toutes les protéines du SRAS-CoV-2 (21/24) dans la cohorte 

de sujets, les réponses des lymphocytes T CD4+ n'étant indétectables que pour la plus 

petite des protéines (111). 

La prévalence et l'ampleur des réponses des cellules T CD4+ du SRAS-CoV-2 

sont en corrélation avec le niveau d'expression de chaque protéine du SRAS-CoV-2. 

Les protéines Spike, M et la nucléocapside sont les cibles les plus importantes des 

cellules T CD4+ spécifiques du SRAS-CoV-2, avec des réponses significatives 

également contre ORF3a et nsp3 (111,118–120). 
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Il convient de noter que les lymphocytes T CD4+ spécifiques du SRAS-CoV-2 

présentaient une corrélation plus forte avec la réduction de la gravité de la maladie 

dans le cadre du COVID-19, par rapport aux anticorps et aux lymphocytes T CD8+. 

L'induction rapide de lymphocytes T CD4+ spécifiques du SRAS-CoV-2 dans la 

COVID-19 aiguë a été associée à une maladie bénigne et à une clairance virale 

accélérée. En revanche, l'absence prolongée et frappante de cellules T CD4+ 

spécifiques du SRAS-CoV-2 a été associée à un COVID-19 sévère ou fatal (>22ème 

jour d'apparition de symptômes chez certains patients) (112,121,122). 

 

Figure 16: Fonctions des cellules T CD4+ observées chez COVID-19 

 

Les cellules T CD4+ spécifiques du virus peuvent se différencier en plusieurs 

types cellulaires distincts en réponse au SRAS-CoV-2, et présentent une série de 

fonctions auxiliaires et effectrices. Il s'agit notamment des cellules Tfh (T folliculaires 

helper), qui aident les cellules B à maturer leur affinité et à produire des anticorps ; des 

cellules Th1, qui peuvent avoir des fonctions antivirales directes grâce à la sécrétion de 

cytokines et au recrutement de cellules innées. 

Les cellules Th1, qui peuvent avoir des fonctions antivirales directes par la 

sécrétion de cytokines et le recrutement de cellules innées ; les cellules T CD4, qui 

aident les cellules T CD8 à proliférer et à se différencier ; les CD4-CTL, qui peuvent 

avoir une activité cytotoxique directe contre les cellules infectées par le virus d'une 

manière restreinte à la présentation de l'antigène de classe II ; et les cellules T CD4 qui 

produisent l'IL-22, qui joue un rôle dans la cicatrisation des plaies (voir Figure 16). 
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2.4.4.2.2 Les lymphocytes CD8+ : 

Les cellules T CD8+ sont essentielles à la clairance de nombreuses infections 

virales, en raison de leur capacité à tuer les cellules infectées. Dans les infections par 

le SRAS-CoV-2, la présence de cellules T CD8+ spécifiques du virus a été associée à 

de meilleurs résultats en matière de COVID-19 (112,113). 

Dans l'ensemble, les cellules T CD8+ circulantes spécifiques du SRAS-CoV-2 

sont observées de manière moins constante que les cellules T CD4+. Les cellules T 

CD8+ sont spécifiques d'une gamme d'antigènes du SARSCoV-2, le Spike, la 

nucléocapside, le M et l'ORF3a étant bien représentés(111,112,114). 

Tout comme les réponses des cellules T CD4+ spécifiques du SARS-CoV-2- 2, 

les réponses des cellules T CD8+ spécifiques du SRAS-CoV-2 peuvent se développer 

rapidement au cours d'un COVID-19 aigu, avec un rapport de cellules T CD8+ 

spécifiques du virus dès le premier jour après l'apparition des symptômes. Dans les cas 

de COVID-19 aiguës, les cellules T CD8+ spécifiques du SRAS-CoV-2 exhibent des 

niveaux élevés de molécules associées à de puissantes fonctions effectrices 

cytotoxiques, telles que l'IFNγ, le granzyme B, la perforine et le CD107a. Les cellules 

T CD8+ de mémoire du SRAS-CoV-2 présentent des profils d'expression similaires 

(112–114). 

2.4.4.2.3 L'immunité humorale : 

Une réponse humorale contre le SRAS-CoV2 peut être suscitée par plusieurs 

protéines virales. La plupart des études se concentrent sur la protéine S et la protéine N 

du virus. Une étude portant sur neuf patients infectés a montré que les anticorps 

neutralisants dirigés contre la protéine S apparaissaient en moyenne au bout de sept 

jours, atteignaient un pic au bout de 14 jours et présentaient des réactions croisées avec 

d'autres coronavirus humains (123). 
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Dans une autre étude, les IgM sont apparus le 11e jour de l'infection et les IgG le 

12e jour (124). Cependant, les anticorps de la nucléocapside sont apparus plus tard 

(125). Ils sont apparus après 14 jours de suivi chez la majorité des patients dans l'étude 

de Guo (126). Ces constats sont les mêmes que ceux signalés dans une grande étude 

française (127). 

Dans l'étude de Wölfel, l'apparition d'anticorps neutralisants au 14e jour a été 

signalée chez 9/9 patients. En revanche, dans l'étude de Grzelak, ils sont apparus entre 

le 14e et le 21e jour après le début de l'infection et il s'agissait d'anticorps anti-S et 

anti-N spécifiques. L'amélioration clinique chez certains patients atteints de la forme 

sévère a été marquée après l'administration d'un traitement à base de sérum de sujets 

guéris (128). 

Cependant, il a été signalé dans l'étude de Zhao que l'apparition d'anticorps 

spécifiques peut aggraver l'infection, compte tenu d'un taux de mortalité élevé chez les 

patients présentant des taux élevés d'anticorps neutralisants. Ce phénomène est a déjà 

été démontré dans un modèle simien du SRAS-CoV1, et dans d'autres espèces virales 

comme la dengue et le virus Zika (124,129). L'infection peut également induire une 

réponse lymphocytaire B mémoire (130). 

2.4.5 Phase pulmonaire : 

L'incapacité à développer une réponse IFN-I et -III robuste, tout en induisant 

simultanément des niveaux élevés de chimiokines, entraîne le recrutement de 

monocytes sanguins dans le tissu pulmonaire infecté(131). Les macrophages 

expriment le récepteur ACE-2, ainsi que la furine et la TMPRSS2, deux enzymes 

nécessaires à l'exposition du site de liaison du SRAS-CoV-2 et à sa fusion avec la 

membrane cellulaire(132). 

Dans la phase pulmonaire du COVID-19, " les macrophages peuvent servir de 

cheval de Troie ", permettant l'ancrage viral spécifiquement dans le parenchyme 

pulmonaire(132). En outre, l'expression diverse de l'ACE2 dans les macrophages selon 
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les individus pourrait régir la gravité de l'infection par le SRAS-CoV-2. Les 

macrophages des voies respiratoires inférieures exprimeraient davantage les gènes 

codant pour les chimiokines et les cytokines inflammatoires que ceux des voies 

respiratoires supérieures(110). 

Ces macrophages expriment des cytokines pro-inflammatoires à l’origine du dit 

« orage cytokinique », notamment l'IL-8, l'IL-1β et le TNF-α, ainsi que diverses 

chimiokines, notamment CCL2, CCL3, CCL5 (RANTES), CXCL1, CXCL3 et 

CXCL10(110). Cette sous-population de macrophages contribue probablement à une 

inflammation pulmonaire excessive en favorisant le recrutement de monocytes et la 

différenciation des macrophages. Les plaquettes activées interagissent avec les 

monocytes circulants et produisent des agrégats plaquettes-monocytes qui 

potentialisent probablement le recrutement et l'activation des monocytes 

pulmonaires(133). 

 

Figure 17: Mécanisme pathogénique de la maladie grave du COVID-19. 
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Cette phase pulmonaire est divisée en deux parties distinctes. Le stade IIA est 

celui du patient atteint de pneumonie sans hypoxie et le stade IIB est celui du patient 

atteint de pneumonie avec hypoxie qui nécessitera probablement une hospitalisation et 

une supplémentation en oxygène. 

 

Figure 18: Stade II d'une infection à COVID-19, la phase pulmonaire(97). 

 

2.4.6 Phase d'hyperinflammation : 

Les patients en phase pulmonaire de la maladie peuvent rapidement passer à la 

phase hyperinflammatoire où l'infection se déchaîne. L'état de ces patients se détériore 

souvent de façon soudaine et ils développent généralement un SDRA : 

Suite à l’orage cytokinique témoigné dans la phase pulmonaire, des lésions 

tissulaires des structures endothéliales et épithéliales peuvent se produire, ce qui 

entraîne une augmentation de la perméabilité et une accumulation alvéolaire et 

interstitielle (œdème) de fluides riches en protéines(134). 

Dans cette phase exsudative précoce, l'inactivation du surfactant, le dépôt de 

fibrine et la production de membranes hyalines, une inflammation tissulaire étendue et 

la perturbation de l'homéostasie cellulaire, y compris l'apoptose et la nécrose, sont 

observés (par exemple, dans les pneumocytes de type II, ce qui entraîne souvent des 
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"dommages alvéolaires diffus" (DAD). En outre, la prolifération est souvent 

déclenchée, avec une prolifération exacerbée des fibroblastes et des myofibroblastes, 

qui peut conduire à une pneumonie organisée(135). 

Cependant, en plus de l'exsudation, de la prolifération et de la vasculopathie 

pulmonaire (due à l'endothélite, la microangiopathie et la thrombose induites par le 

virus)(136), une fibrose pulmonaire avec la destruction irréversible de l'architecture 

pulmonaire peut se développer, ce qui est considéré comme une réaction aux 

cytokines, par exemple au facteur de croissance transformant bêta (TGF-β) et à 

l'interleukine (IL)-1b(137,138). 

En même temps que les phases physiopathologiques typiques respectives du 

SDRA (exsudation-prolifération-fibrose), l'invasion et l'activation des cellules 

immunitaires (par exemple, neutrophiles et/ou monocytes) se produisent, ce qui 

augmente la libération de médiateurs et/ou de cytokines pro- et anti-

inflammatoires(135). 
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3 Lutte contre COVID 19 : 

Depuis la déclaration de la pandémie, de nombreux pays ont pris de strictes 

mesures d'atténuation des risques pour lutter contre le SRAS-CoV-2. 

La combinaison de ces mesures -individuelles et collectives- est la meilleure 

pratique pour gagner le plus de temps dans la diminution du taux de nouvelles 

infections(3). 

3.1 Contrôle de l'infection dans le cadre des structures sanitaires : 

Dans les endroits où la transmission communautaire est répandue, des stratégies 

de prévention pour tous les individus dans un établissement de soins sont justifiées 

pour réduire les expositions potentielles. 

3.1.1 Type de chambre : 

Les patients doivent être placés dans une chambre individuelle bien ventilée, 

avec une porte fermée et une salle de bain dédiée(139,140). Lorsque cela n'est pas 

possible, les patients dont le COVID-19 est confirmé peuvent être logés ensemble. 

Une chambre d'isolement pour infections à transmission aérienne (Aireborne 

Infection Isolation ; AII) - c'est-à-dire une chambre à pression négative pour un seul 

patient, avec évacuation directe de l'air, >6 à 12 renouvellements d'air par heure - doit 

être privilégiée pour les patients subissant des procédures générant des aérosols (par 

ex. Bronchoscopie ou Réanimation cardio-pulmonaire). 

3.1.2 Type d'EPI (équipement de protection individuelle) : 

L'EPI standard pour les patients dont la présence de COVID-19 est suspectée ou 

confirmée comprend l'utilisation d'une blouse, de gants, idéalement d'un appareil 

respiratoire (au minimum, un masque médical) et d'une protection des yeux ou du 

visage : 
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3.1.3 Transport des patients en dehors de la chambre : 

Les patients présentant une infection confirmée ou suspectée par le COVID-19 

doivent porter un masque médical s'ils sont transportés hors de la chambre (par 

exemple, pour des examens qui ne peuvent être réalisés dans la chambre). Si un 

système de tente portable avec filtration (HEPA ; High-Efficiency Particulate Air) est 

utilisé pour transporter les patients atteints de COVID-19, le patient n'a pas besoin de 

porter un masque, mais le personnel soignant transportant le patient doit porter une 

EPI en cas de défaillance de la filtration HEPA. 

3.2 Prévention individuelle : 

En cas de transmission communautaire du SRAS-CoV-2, les individus sont 

généralement encouragés à pratiquer la distanciation sociale en évitant les foules et en 

maintenant une distance de six pieds (deux mètres) avec les autres lorsqu'ils sont en 

public(141). En particulier, les personnes doivent éviter les contacts étroits avec les 

personnes malades. Les personnes sont également encouragées à porter des masques 

lorsqu'elles sont en public. 

Les mesures générales suivantes sont en outre recommandées pour réduire la 

transmission de l'infection : 

 Se laver les mains avec diligence, en particulier après avoir touché des 

surfaces dans les endroits publics. L'utilisation d'un désinfectant pour les 

mains contenant au moins 60 % d'alcool est une alternative raisonnable. 

L'importance de l'hygiène des mains a été illustrée par une étude dans 

laquelle des échantillons de mucus inoculés avec le virus SRAS-CoV-2 

cultivé ont été appliqués sur de la peau humaine prélevée lors d'une 

autopsie(142). Le SARS-CoV-2 est resté viable sur la peau pendant environ 

9 heures, mais a été complètement inactivé dans les 15 secondes suivant son 

exposition à de l'alcool à 80 %. 
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 Hygiène respiratoire (par exemple, en se couvrant le nez et la bouche de 

lors de la toux ou de l'éternuement). 

 Éviter de se toucher le visage (en particulier les yeux, le nez et la bouche). 

L'Académie américaine d'ophtalmologie suggère de ne pas porter de 

lentilles de contact, car elles incitent les gens à se toucher les yeux plus 

fréquemment(142). 

 Assurez une ventilation adéquate des espaces intérieurs. Cela implique 

d'ouvrir les fenêtres et les portes, de placer des ventilateurs devant les 

fenêtres pour évacuer l'air vers l'extérieur, de faire fonctionner les 

ventilateurs de chauffage/climatisation en continu et d'utiliser des systèmes 

de filtration HEPA portables. 

 Nettoyer et désinfecter les objets et les surfaces qui sont fréquemment 

touchés. Le CDC a publié des conseils sur la désinfection à domicile(143). 

Ces mesures doivent être suivies par tous les individus lorsqu'il y a une 

transmission communautaire du SRAS-CoV-2, mais elles doivent être renforcées, en 

particulier pour les personnes âgées et les personnes souffrant de maladies chroniques. 

3.3 Prévention collective : 

3.3.1 Distanciation sociale/physique : 

Il est conseillé aux individus de pratiquer la distanciation sociale ou physique 

dans les espaces intérieurs et extérieurs en maintenant une distance minimale avec les 

autres personnes extérieures à leur foyer. La distance optimale est incertaine ; aux 

États-Unis, le CDC recommande une distance minimale de deux mètres(143), tandis 

que l'OMS recommande une distance minimale d'un mètre(144). L'objectif est de 

minimiser le contact rapproché avec une personne infectée, ce qui est considéré 

comme le principal risque d'exposition au SRAS-CoV-2. 



51 

3.3.2 Dépistage dans les milieux à haut risque : 

3.3.2.1 Dépistage sériel dans les établissements collectifs : 

Le dépistage de l'infection par le SRAS-CoV-2 au moyen de tests viraux en série 

est recommandé dans les établissements de soins de longue durée afin d'identifier 

rapidement les cas et d'isoler les personnes infectées, de mettre les contacts en 

quarantaine et de prévenir les épidémies (140,145). Des stratégies similaires ont été 

employées dans d'autres environnements collectifs, comme les cités universitaires 

(146). Certains ont proposé une utilisation plus généralisée des tests en série comme 

mesure pour ralentir la transmission communautaire (147,148). 

Les tests d'amplification de l'acide nucléique (TAAN) et les tests antigéniques 

ont tous deux étés utilisés pour le dépistage en série. Bien que les tests antigéniques 

soient généralement moins sensibles que les TAAN, des études de modélisation ont 

suggéré que si la fréquence des tests est suffisamment élevée, des tests de moindre 

sensibilité peuvent être utilisés avec succès pour réduire les taux d'infection cumulatifs 

(149,150). L'accessibilité et la rapidité d'exécution sont également des caractéristiques 

importantes d'un test de dépistage utile. 

3.3.2.2 Dépistage avant les événements collectifs : 

Le dépistage rapide avant les événements au moyen de tests antigéniques (et le 

fait de ne laisser entrer que les personnes dont le test est négatif) a été proposé comme 

stratégie pour réduire le risque d'épidémies. 

Cette stratégie a été testée lors d'un essai randomisé en Espagne, au cours duquel 

1 000 adultes ont été invités à assister à un événement musical en salle, ont été 

dépistés à l'aide de tests antigéniques et moléculaires et, en fonction du résultat, ont été 

répartis au hasard pour entrer dans la salle ou rentrer chez eux (151). Bien qu'il n'y ait 

eu aucun cas au 8ème jour parmi les participants, contre 2 dans le groupe témoin, 

l'impact du test antigénique seul est incertain puisque l'événement était bien ventilé et 

que tous les participants portaient des masques N95. 
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Les stratégies de dépistage basées sur les tests ont l'avantage d'identifier les 

infections asymptomatiques ou présymptomatiques. Plusieurs études ont souligné les 

limites des méthodes de dépistage basées sur les symptômes en raison de la proportion 

élevée de cas asymptomatiques (152,153). 

3.3.3 Autres mesures de santé publique : 

Dans le monde entier, les pays ont eu recours à diverses interventions non 

pharmaceutiques pour réduire la transmission. Outre les mesures de prévention 

personnelle (par exemple, les masques, l'hygiène des mains, l'étiquette respiratoire et 

la désinfection de l'environnement), les stratégies de réduction de la transmission 

comprennent : 

 Les ordres de distanciation sociale/physique. 

 L'ordre de rester à la maison 

 La fermeture des écoles, des sites de réunion et des entreprises non 

essentielles. 

 Les interdictions de rassemblements publics. 

 La restriction des déplacements avec un contrôle à la sortie et/ou à l'entrée. 

 Identification agressive des cas et isolement (séparer les personnes infectées 

des autres). 

 Traçage des contacts et mise en quarantaine (séparer les individus qui ont 

été exposés des autres). 

Ces mesures ont été associées à des réductions de l'incidence de l'infection par le 

SRAS-CoV-2 au fil du temps, les études épidémiologiques montrant des réductions 

des cas et, dans certaines situations, des décès liés au COVID-19 après la mise en 

œuvre de ces mesures d'atténuation (154–156). 
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La mise en œuvre de ces mesures varie considérablement d'un pays à l'autre ainsi 

qu'au fil du temps, en fonction des taux d'infection régionaux. 

3.3.4 Vaccination : 

Les vaccins destinés à prévenir l'infection par le SRAS-CoV-2 sont considérés 

comme l'approche la plus prometteuse pour enrayer la pandémie. 

La vaccination a pour objectif de protéger la population en réduisant la mortalité 

et l'impact sociétal et économique du COVID-19. Cet objectif ne peut être atteint que 

si l'utilisation de vaccins sûrs et efficaces est garantie, afin de couvrir au moins 80% de 

la population marocaine âgée de plus de 17 ans (estimée à 25 millions). 

3.3.4.1 Aperçu du développement du vaccin : 

Comme pour les produits pharmaceutiques, le développement d'un vaccin passe 

par une évaluation préclinique et quatre étapes cliniques distinctes (157): 

Essais de phase I - Ils sont conçus pour tester l'innocuité du vaccin, bien que 

l'immunogénicité soit également mesurée ; des études de détermination de la dose sont 

également souvent incluses. 

Essais de phase II - Ils élargissent le profil d'innocuité et l'évaluation de la 

réponse immunitaire chez un plus grand nombre de participants. 

Essais de phase III - Ils sont conçus pour déterminer l'efficacité dans la 

prévention d'un critère d'évaluation prédéfini, généralement une maladie confirmée en 

laboratoire. L'efficacité du vaccin en pourcentage est la réduction de l'incidence de la 

maladie chez ceux qui ont reçu le vaccin par rapport à ceux qui ont reçu le produit 

témoin et est calculée avec la formule suivante : [(taux d'attaque chez les non-vaccinés 

- taux d'attaque chez les vaccinés) /taux d'attaque chez les non-vaccinés] x 100. 

Essais de phase IV – (surveillance post-commercialisation) Etudes en cours 

après l'approbation et l'homologation du vaccin, afin de surveiller les effets 

indésirables et d'étudier les effets à long terme du vaccin dans la population. 
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En règle générale, ces étapes se déroulent de manière séquentielle, et chacune 

d'entre elles prend plusieurs années pour être achevée. Le développement du vaccin 

COVID-19 s'est accéléré à un rythme sans précédent, chaque étape se déroulant sur 

plusieurs mois. De plus, dans le cadre de l'initiative du vaccin COVID-19, les études 

de phase I et II et de phase II et III ont souvent été combinées, avec une transition 

transparente d'une phase à l'autre. Néanmoins, les critères de sécurité restent stricts ; 

les comités de surveillance et de sécurité des données (Data Safety And Monitoring 

Committees-DSMC), composés d'experts indépendants en matière de vaccins et de 

promoteurs d'études, évaluent les événements indésirables signalés dans chaque phase 

de l'étude clinique et approuvent le passage à la phase suivante. 

3.3.4.2 Cible antigénique : 

Sur la base des données issues des études sur les vaccins contre le SRAS-CoV-1 

et le MERS-CoV, ainsi que des observations selon lesquelles les anticorps se liant au 

domaine de liaison au récepteur RBD de la protéine spike du SRAS-CoV-2 peuvent 

empêcher l'attachement à la cellule hôte et neutraliser le virus, la protéine spike est 

devenue la cible antigénique prédominante pour le développement du vaccin COVID-

19 (115). 

3.3.4.3 Plateformes vaccinales : 

Les vaccins COVID-19 sont développés à l'aide de différentes plateformes. 

Certaines d'entre elles sont des approches traditionnelles, comme les virus inactivés ou 

les virus vivants atténués, qui ont été utilisés pour les vaccins contre la grippe et la 

rougeole, respectivement. D'autres approches font appel à des plateformes plus 

récentes, comme les protéines recombinantes (utilisées pour les vaccins contre le 

papillomavirus humain) et les vecteurs (employés pour les vaccins contre le virus 

Ebola). Certaines plateformes, comme les vaccins à ARN et à ADN, n'avaient jamais 

été utilisées dans un vaccin homologué. 
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3.3.4.3.1 Vaccins à ARN : 

Les vaccins à ARN ont été les premiers vaccins contre le SRAS-CoV-2 à être 

produits et représentent une approche vaccinale entièrement nouvelle. Une fois 

administré, l'ARN est traduit en la protéine cible, qui est censée déclencher une 

réponse immunitaire (Figure 17). L'ARNm reste dans le cytoplasme de la cellule et ne 

pénètre pas dans le noyau ; les vaccins à ARNm n'interagissent pas avec l'ADN du 

receveur et ne s'y intègrent pas. Ces vaccins sont entièrement produits in vitro, ce qui 

facilite la production. 

Cependant, certains de ces vaccins doivent être maintenus à des températures très 

basses, ce qui complique leur conservation. Les vaccins Moderna et Pfizer/BioNTech 

sont les premières formulations à avoir obtenu l'autorisation d'utilisation en urgence 

(EUA) de la FDA et l'approbation conditionnelle de l'EMA. Le mRNA-1273 

développé par Moderna (US) est un ARNm encapsulé dans des particules nano-

lipidiques (PNL) pour exprimer la protéine S complète du SRAS-CoV-2 et est 

administré par injection IM en deux doses. 

De même, Pfizer/BioNTech a développé des vaccins à ARNm encapsulés dans 

des PNL (BNT162a1, b1, b2, c2). Le BNT162b1 code pour le RBD du SRAS-CoV2, 

tandis que le vaccin à ARNm BNT162b2 a été conçu pour coder la protéine S dans sa 

totalité. 
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Figure 19: Une vue schématique de la conception et du développement de vaccins ARNm contre le 

SRAS-CoV-2. 

 

3.3.4.3.2 Vaccins inactivés : 

Les vaccins inactivés sont produits en cultivant le SRAS-CoV-2 dans une culture 

cellulaire, puis en inactivant chimiquement le virus (158,159). Le virus inactivé est 

souvent associé à de l'aluminium ou à un autre adjuvant dans le vaccin pour stimuler 

une réponse immunitaire. Les vaccins inactivés sont généralement administrés par voie 

intramusculaire. Leur production nécessite une un laboratoire de biosécurité de 

 niveau 3. 

Plusieurs vaccins à base de virus inactivé ont été conçus pour la prévention du 

SRAS-CoV-2, notamment celui de Bharat Biotech (Covaxin®) en Inde et ceux de 

Sinovac et Sinopharm en Chine. (Figure 18) présente une illustration schématique du 

développement d'un vaccin inactivé contre le SRAS-CoV-2. 
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Figure 20: vue schématique de la conception et du développement de vaccins inactivés contre le 

SRAS-CoV-2. 

 

3.3.4.3.3 Vaccins à vecteur adénovirus : 

Les vaccins à vecteur adénovirus sont des stratégies prophylactiques 

prometteuses contre les infections à COVID-19. Les adénovirus sont des virus à ADN 

double brin non enveloppés. Ces virus peuvent être considérés comme la cause 

d'infections humaines non sévères et résolutives, notamment des infections oculaires et 

des voies respiratoires. 

Les vaccins à vecteur adénovirus sont considérés comme des plateformes 

vaccinales de haute technologie. Ces dernières années, les adénovirus ont été utilisés 

comme supports appropriés dans le domaine des nanotechnologies pour 

l'administration de gènes. Afin d'arrêter la réplication virale, les gènes viraux E1 et E3 

doivent être omis et remplacés par les antigènes souhaités, notamment les protéines S 

du SRAS-CoV-2, dans le but de concevoir et de développer un vaccin (Figure 19). 
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L'avantage le plus important de l'utilisation des adénovirus comme vecteurs pour 

l'administration de médicaments et de gènes et le développement de vaccins est leur 

incapacité à s'intégrer dans le génome humain, ce qui garantit la sécurité après 

administration. Ces vaccins ont le potentiel de délivrer des gènes ciblés aux cellules, 

ce qui entraîne une transduction efficace des gènes et l'induction d'une réponse 

immunitaire. 

 

Figure 21: Vue schématique de la conception et du développement de vaccins contre le SRAS-CoV-2 

vectorisés par des adénovirus. 

3.3.4.3.4 Vaccins protéiques recombinants : 

Les vaccins protéiques recombinants sont composés de protéines virales qui ont 

été exprimées dans l'un des différents systèmes, notamment dans des cellules 

d'insectes et de mammifères, des cellules de levure et des plantes. Ces vaccins sont 

généralement administrés par voie intramusculaire. Ils ne nécessitent pas la réplication 

du virus vivant, ce qui facilite la production, bien que les rendements de production 

dépendent de la capacité à exprimer la protéine de pointe, qui est variable (Figure 20). 
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Les vaccins recombinants COVID-19 en cours de développement comprennent 

des vaccins recombinants à protéine spike, des vaccins recombinants à RBD et des 

vaccins à particules pseudo-viral (VLP) (160). Un vaccin protéique contre le COVID-

19, dont l'utilisation chez l'homme est actuellement autorisée dans 32 pays, est le 

NVX-CoV2373® (Novavax)(25). 

 

 

Figure 22: Vue schématique de la conception et du développement du vaccin Novavax COVID-19. 

 

3.3.4.4 Vaccins approuvés par l'OMS : 

Il existe plusieurs vaccins COVID-19 dont l'utilisation a été validée par l'OMS. 

Le premier programme de vaccination de masse a débuté début décembre 2020 et, à la 

date du 3 janvier 2022, un total de 8 693 832 171 doses de vaccin a été administrées. 
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Le processus d'inscription sur la liste des utilisations d'urgence (EUL) de l'OMS 

détermine si l'on peut recommander l'utilisation d'un produit sur la base de toutes les 

données disponibles en matière de sécurité et d'efficacité et de son adéquation dans les 

pays à revenu faible ou intermédiaire. Les vaccins sont évalués pour s'assurer qu'ils 

répondent à des normes acceptables de qualité, d'innocuité et d'efficacité en utilisant 

les données des essais cliniques et les processus de fabrication et de contrôle de la 

qualité. L'évaluation met en balance la menace que représente la situation d'urgence et 

les avantages qui découleraient de l'utilisation du produit avec les risques potentiels. 

Au 20 Décembre 2021, les vaccins suivants ont obtenu l'EUL (160) : 

 Le Comirnaty de Pfizer/BioNTech, le 31 décembre 2020. 

 Les vaccins SII/COVISHIELD et AstraZeneca/AZD1222, le 16 février 

2021. 

 Le vaccin Janssen/Ad26.COV 2.S développé par Johnson & Johnson, 12 

mars 2021. 

 Le vaccin Moderna COVID-19 (ARNm 1273), le 30 avril 2021. 

 Le vaccin Sinopharm COVID-19, le 7 mai 2021. 

 Le vaccin Sinovac-CoronaVac, le 1er juin 2021. 

 Le vaccin Bharat Biotech BBV152 COVAXIN, le 3 novembre 2021. 

 Et plus récemment le vaccin NVXCoV2373/ Nuvaxovid, le 20 Décembre 

2012(161). 
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4 Matériels et Méthode : 

4.1 Stratégie de recherche : 

Il s’agit d’une revue systématique de la littérature suivant la méthode PRISMA 

(The Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses 

Statement). 

Tous les essais cliniques publiés en rapport avec les vaccins contre le SRAS-

CoV-2 ont été tirés des bases de données suivantes : PubMed et Cochrane Central 

Register of Controlled Trials (CENTRAL), pour détecter les articles publiés sur 

l'immunogénicité, l'efficacité et la sécurité des vaccins COVID-19 à partir des années 

2020 à 2021 

Les bases de données ont été examinées en utilisant les mots MeSH suivants : 

« COVID 19 vaccine » ou « SARS CoV 2 vaccine », « Immunogenicity », « efficacy » 

ou « efficiency » et « safety », ainsi que tous les synonymes. Une recherche ultérieure 

par nom de vaccin a été employée à titre exhaustif. 

Requête utiliser sur la base de données PubMed : 

(("covid 19 vaccines"[MeSH Terms] OR ("covid 19"[MeSH Terms] AND 

"vaccines"[MeSH Terms]) OR ("covid 19"[All Fields] AND "vaccines"[All Fields]) 

OR "covid 19 vaccines"[All Fields] OR "sars cov 2 vaccines"[All Fields]) AND 

("immunogenicity"[All Fields] OR "immunogenicity, vaccine"[MeSH Terms]) AND 

("effectiveness"[All Fields] OR "efficiency/drug effects"[MeSH Terms] OR 

"efficacy"[All Fields]) AND ("safety"[All Fields] OR "safety"[MeSH Terms]) AND 

("harm"[All Fields] OR "damage"[All Fields] OR "side effects"[All Fields] OR 

"adverse events"[All Fields])) AND (clinicaltrial[Filter] OR 

randomizedcontrolledtrial[Filter]) 
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Requête utiliser sur la base de données Cochrane : 

 

 

4.2 La sélection des études : 

La présente étude a été soumise à une évaluation qualitative et indépendante pour 

collecter un bon nombre d’articles répondant au sujet de notre recherche. 

4.2.1 Critères d’inclusion : 

 Articles en anglais, révisés par le comité de lecture 

 Population cible : population générale (Adultes sains) 

 Essais cliniques de phase I/II/III, randomisés ou non randomisés ainsi que des 

études observationnelles sur les vaccins contre la COVID 19 autorisés par l’OMS. 

4.2.2 Critères d’exclusion : 

 Les articles traitant les vaccins en cours d'essai (phase 1 et 2) ; 

 Les vaccins non utilisés dans la population générale et les vaccins utilisés chez 

une population spécifique. 
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5 Résultats : 

Cette étude a permis de trouver 252 articles de recherche sur les vaccins COVID-

19 et SARS-CoV-2 en utilisant les termes de recherche mentionnés précédemment. 

Parmi ces 252 articles, 211 ont été examinés et jugés éligibles pour une analyse de plus 

près. Après l'analyse des titres et des résumés, seules 47 études ont été retenues. Sur la 

base des critères d'inclusion, 38 des 47 articles ont finalement été retenus (Figure 21). 

Parmi celles-ci, 24 études ont été analysées pour évaluer la sécurité, 18 études ont été 

analysées pour évaluer l'immunogénicité et 16 études ont été analysées pour évaluer 

l'efficacité des vaccins COVID-19. 

Cette étude portait sur quatre types différents de vaccins COVID-19. Les articles 

sur les vaccins à vecteur adénovirus (15 ; 60%) étaient les plus prévalents, suivis par 

les articles sur les vaccins à ARNm (10 ; 40%), les articles sur les vaccins à virus 

inactivé (9, 36%) et les articles sur les vaccins à sous-unité recombinante (1 ; 4%). 
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Figure 23: Diagramme de flux - PRISMA 2020 
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5.1 Résumé des résultats : 

5.1.1 Vaccins à ARNm : 

Tableau III: Résumé des essais cliniques sur les vaccins à ARNm 
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Parmi les études qui ont évalué l’immunogénicité, six concernaient les vaccins à 

ARNm (voir Tableau III). Les essais de phase I/II sur les vaccins à ARNm ont montré 
des taux d'anticorps de liaison et de neutralisation supérieurs ou égaux à ceux du 
plasma convalescent, chez les vaccinés âgés de 18 à 55 ans (162,167). 

La vaccination avec l'ARNm-1273 chez les adultes de plus de 55 ans a également 
suscité des réponses immunitaires comparables à celles observées dans les populations 
âgé de 18 à 55 ans(163) , tandis qu'avec le BNT162b2, les réponses chez les 
participants ≥65 ans étaient généralement plus faibles que chez les sujets plus 

jeunes(169). L'ARNm-1273 a aussi démontré sa capacité à induire des réponses 
cellulaires CD4 avec une tendance Th1(163). 

L'effet indésirable local le plus fréquent pour les vaccins à ARNm était la douleur 
au site d'injection ; la fatigue et les maux de tête étaient les effets systémiques les plus 
fréquemment signalés (163–165,167,169,170,172). La réactogénicité était moins 
fréquente et plus légère chez les sujets âgés (≥55ans) que chez les jeunes adultes pour 
le BNT162b2 (170). Les effets indésirables étaient transitoires et plus fréquents après 
la deuxième dose. 

Parmi les cinq études sur l'efficacité des vaccins à ARNm, trois portaient sur le 
vaccin BNT162b2 et deux sur le vaccin mRNA-1273(165,166,170–172). Les essais 
cliniques de phase 3 sur les deux vaccins à ARNm ont rapporté une efficacité 
protectrice globale de 94,1 % à 95 % contre la maladie du covid 19 (165,170), tandis 
qu’une étude observationnelle sur le vaccin BNT162b2 a révélé une efficacité 

d'environ 92 % (IC 95 % = 88-95)(171). 

Après 6 mois de suivi, Thomas et al. ont constaté un déclin progressif de 
l'efficacité du BNT162b2 à 91,3% (IC 95%, 89,0 à 93,2)(172). De même, l'efficacité 
du vaccin mRNA-1273 dans la prévention de la maladie de Covid-19 était de 93,2 % 
après une durée de suivi moyenne de 5,3 mois (166). BNT162b2 a eu une efficacité 
vaccinale de 100 % (IC 95 %, 53,5 à 100) en Afrique du Sud, où le variant B.1.351 (ou 
bêta) était prédominant(172). 
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5.1.2 Vaccins à virus inactivé : 

Tableau IV: Résumé des essais cliniques sur les vaccins à virus inactivé : 
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Cinq des études sur l'immunogénicité portaient sur des vaccins à virus inactivés. 
Le nombre d’Ac neutralisants induits par les vaccins inactivés est représenté par le titre 
moyen géométrique (GMT) et les taux de séroconversion (%) étant indiqués comme le 
résultat primaire. Les taux de séroconversion ont été testés principalement le 14e ou le 
28e jour après la 2e dose du vaccin, selon la cohorte de vaccination et la procédure 
d'immunisation. 

Zhang et al. et Wu et al. ont montré que CoronaVac avait des taux de 
séroconversion supérieurs à 90% après la 2e vaccination (175,176). Il n'y a pas de 
différence significative entre les résultats des essais cliniques de phase 1 et de phase 2, 
à l'exception de l'étude de Zhang et al. où la réponse immunitaire dans l'étude de phase 
2 était sensiblement plus élevée que dans l'étude de phase 1, ce qui a été attribué à la 
différence de processus de préparation des lots de vaccins utilisés dans les phases 1 et 
2 (175). 

Outre CoronaVac, les études menées par Xia et al et Ella et al sur les vaccins 
inactivés BBV152 et BBIBP-CorV ont montré des taux de séroconversion supérieurs à 
90 % après la 2ème dose et ont montré une relation dose-dépendante, avec de 
meilleurs taux de séroconversion dans la cohorte de vaccination J1-J28(173,179), 
comme le confirment les études de CoronaVac. Les GMT d'anticorps neutralisants 
induits par divers vaccins inactivés se situent dans la fourchette de 50 à 300 
(173,175,179). BBV152 est le seul vaccin inactivé anti-Covid-19 à avoir induit à la 
fois une immunité à médiation cellulaire et humorale (179,180). 

L'efficacité globale rapportée dans les essais cliniques de phase 3 des vaccins 
inactivés varie de 65% à 83%(174,177,178,181). Les effets indésirables les plus 
fréquemment rapportés étaient la douleur et la fièvre pour le BBIBP-CoV ; la douleur 
au site d'injection pour le CoronaVac ; et pour le BBV152, les effets indésirables les 
plus fréquemment rapportés étaient la douleur au site d'injection, la fièvre, la fatigue, 
les nausées et les vomissements étant plus fréquents après la première 
injection(173,175,179). 
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5.1.3 Vaccins à vecteur adénovirus : 

Tableau V: Résumé des essais cliniques sur les vaccins à virus adénovirus 
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Parmi les articles évaluant l’immunogénicité six portaient sur les vaccins à 

vecteur adénovirus (voir Tableau V). Les essais sur les vaccins à vecteur adénovirus 

ont rapporté qu'environ 1010 à 1011 particules virales stimulaient avec succès la 

production d'anticorps neutralisants anti-RBDs dans les 28 jours après la vaccination 

(184,185,193,194). 

Les données rapportées par les essais cliniques montrent que le taux d'anticorps 

neutralisants varie de 18,3 à 827 pour ces vaccins (182,187,193,194). L’immunité 

cellulaire a été induites par tous les vaccins adénoviraux, avec une augmentation des 

cellules T CD4+ secrétant le TNFα et l'INFγ après la 1ère et la 2ème dose pour 

AZD1222 et une augmentation des cellules T CD4+ et CD8+ spécifiques de l'antigène 

secrétant l'INFγ et l'IL-2 après une dose unique pour Ad26.COV2.S . 

Les vaccins à vecteur adénovirus ont montré une efficacité vaccinale (EV) 

variant de 65,7 % à 91 %. Curieusement, AstraZeneca a fait état d'une EV de 90 % 

lorsque le schéma faible dose/dose standard était utilisé, ce chiffre passant à 62,1 % 

pour un schéma dose standard/dose standard. 

La douleur au site d'injection était l'EI local le plus fréquent et les EI systémiques 

les plus fréquents étaient la fièvre, la fatigue et les céphalées chez les personnes ayant 

reçu les vaccins à vecteur adénoviral. Des événements thromboemboliques ont été 

observés avec l'AZD1222 et le Ad26.COV2.S(190,196). 
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5.1.4 Vaccins à sous-unité protéique : 

Tableau VI: Résumé des essais cliniques sur vaccin à sous-unité protéique 
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Bien que les résultats de la phase I soient en faveur des deux doses (5 et 25μg) du 

vaccin adjuvanté NVX-CoV2373/M1 en ce qui concerne l'innocuité et l'immunologie, 

la dose la plus faible (5 μg) offre l'avantage de l'économie de dose avec un taux 

d’anticorps neutralisant de 3906 (197). Augmentation des cellules T CD4+ sécrétant 

de l'INFγ, du TNFα, et de l'IL-2 après la 2ème dose(198). 

Deux essais cliniques de Phase 3 ont évalué l’EV du NVX-CoV2373 et ont 

montré un efficacité globale de 89,7% à l’Angleterre et de 90,4% dans l’USA et le 

Mexique(199,200). 

Les résultats de la phase 3 indiquent que les EI après l'administration du vaccin 

Novavax COVID-19 ont été généralement légers à modérés et de courte durée. La 

douleur et la sensibilité au point d'injection, ainsi que la fatigue, les céphalées et les 

myalgies ont été les EI les plus fréquemment signalés, en particulier après la 2ème 

dose. L'incidence des EI graves a été faible et était plus fréquente dans le groupe 

vacciné que dans le groupe placebo(199). 
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6 Discussion : 

Cette étude est l'une des premières revues systématiques qualitative sur 

l'efficacité, l'immunogénicité et la sécurité des vaccins COVID-19. Le principal atout 

de cette étude est qu'elle a utilisé des essais cliniques contrôlés randomisés publiés 

dans des revues réputées, qui sont considérés comme le gold standard pour évaluer 

l'efficacité d'un traitement sur une population. 

Toutefois, ces essais cliniques présentent certaines limites : Certaines études 

présentaient un biais considérable en n'incluant pas un nombre suffisant de participants 

ou en ne présentant pas une diversité géographique, économique et d'âge assez large. 

Aucune preuve de l'efficacité et de la sécurité à long terme du vaccin, en raison de 

l'urgence de la mise au point du vaccin, la plupart des essais n'ont permis d'effectuer 

un suivi que jusqu'à 28 jours après la vaccination. Par conséquent, tous les rapports 

sont liés aux effets à court terme du vaccin. Les données rapportées dans les essais 

cliniques sur les variants circulants du covid 19 sont limitées. Par conséquent, des 

études observationnelles et cas-témoins ont été incluses plus loin dans la discussion à 

titre de comparaison pour obtenir une vision claire de l'efficacité et de la sécurité du 

vaccin en temps réel. 

Par ailleurs cette étude a évalué l’efficacité et l’innocuité des vaccins COVID-19 

chez la population générale, les populations spécifiques (femmes enceintes, 

immunodéprimés et enfants) ont été exclues. Finalement les résultats analysés 

pourraient être peu fiables et incomparables du fait que, dans certains cas, aucune 

norme pouvant servir de point de référence n'a été incorporée dans les études et que 

différentes méthodes ont été utilisées pour estimer l'immunogénicité. 
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6.1 Immunogénicité : 

6.1.1 Anticorps neutralisants 

Les niveaux d'anticorps neutralisants (AcNt) sont hautement prédictifs de la 

protection immunitaire contre l'infection symptomatique par le SRAS-CoV-2 (201). 

Le vaccin à base de protéine recombinante développé par Novavax a induit les GMT 

d'anticorps neutralisants les plus élevés, soit 3906 (197). En comparaison, les GMT 

des vaccins à ARNm comme ceux de Moderna et Pfizer sont respectivement de 361 et 

654,3 (162,169). Les taux d'anticorps neutralisants (GMT) induit par les vaccins 

inactivés se situe dans une fourchette de 50-300 (173,175,181). 

Les différences dans le type de souches virales et les méthodes utilisées pour la 

mesure des AcNt empêchent la comparaison directe des résultats obtenus par 

différents laboratoires et introduisent un biais dans les données réelles 

d'immunogénicité des candidats vaccins COVID-19. La comparaison des AcNt induits 

par le vaccin avec les sérums de convalescents peut éliminer dans une certaine mesure 

les écarts dus aux différents matériaux et méthodes utilisés. 

En conséquence, les ratios des GMT AcNt des sérums vaccinés par rapport aux 

sérums convalescents ont été calculés. L'ordre décroissant des vaccins en fonction des 

ratios obtenus, du plus élevé au plus bas, est le suivant : mRNA-1273, NVX-

CoV2373, BNT162b2, AZD1222, Ad26.COV2.S, Sputnik V, BBV152, BBIBP-CorV 

et CoronaVac. Les chiffres concernant les sérums de convalescence pour le vaccin 

vecteur adénovirus de Ad5-nCoV (Cansino) n'étaient pas disponibles au moment du 

calcul des ratios. 

Nous avons constaté que les vaccins ARNm, adénovirus et inactivés disponibles 

étaient capables de produire une réaction immunitaire significative contre les RBD du 

SRAS-CoV-2 chez les personnes vaccinées. Les participants ont produit des anticorps 

contre les RBD dans les 30 jours suivant la vaccination, tant après la première que la 

deuxième dose. 
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6.1.2 L'immunité cellulaire : 

L'immunité cellulaire est nécessaire à la production d'anticorps neutralisants et 

joue un rôle important dans le contrôle de l'infection par le SRAS-CoV-2(202). La 

réponse immunitaire Th1 est considérée comme l'un des points clés de l'évaluation des 

vaccins par le groupe de travail de l'OMS sur la priorisation des vaccins 

candidats(203). 

Nous avons comparé la capacité de plusieurs vaccins à induire une réponse des 

cellules T sécrétant l'IFN-γ, et les résultats ont montré que les vaccins à vecteur 

adénovirus et les vaccins à ARNm induisaient des réponses immunitaires cellulaires 

relativement fortes (CFT :100-1187) (voir TABLEAU III), plus élevés que ceux 

d'autres types de vaccins. En comparaison, les deux vaccins inactivés ont présenté des 

réponses des cellules T relativement plus faibles (CFT :55). Il est important de vérifier 

davantage la corrélation entre l'activation de la réponse des cellules T et l'effet 

protecteur des vaccins COVID-19. 

6.1.3 Déclin de l’immunité : 

Plusieurs études ont suggéré que les niveaux d'anticorps après la vaccination par 

le BNT162b2, le mRNA-1273 et le Ad26.COV2.S pouvaient durer pendant au moins 6 

mois, mais diminuent ensuite au fil du temps (204–207). Pour le mRNA-1273, à 6 

mois, l'activité neutralisante était maintenue contre les variants Alpha, Gamma, Delta, 

Epsilon, tandis que l'activité neutralisante était considérablement réduite contre le Beta 

pour la moitié des participants (207). 

Les études observationnelles stratifiées par le temps écoulé depuis la vaccination 

ont identifié une efficacité décroissante à 4-6 mois (42 à 57 %) pour les vaccins à 

ARNm et 47,3 % pour l'AZD1222 contre l'infection Delta (208–211). Aux États-Unis, 

l'efficacité des vaccins à ARNm contre l'infection symptomatique est passée de 94,3 % 

en juin à 65,5 % en juillet 2021. L'efficacité vis-à-vis de l'hospitalisation est restée 
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élevée (>85%) pour les vaccins suivants : mRNA-1273 (92 %), BNT162b2 (77 à 93 

%) et AZD-1222 (70,3 %). 4 à 6 mois après la vaccination complète (208,210–212) et 

68 % à >28 jours après l'immunisation complète pour Ad26.COV2.S (212). 

Il est difficile de savoir si la réduction de l'efficacité contre l'infection par le 

Delta est due à une baisse de l'immunité au fil du temps ou/et à des variantes 

échappant à l’immunité. 

6.2 L’efficacité : 

Dans les essais de phase III (voir Tableaux III, IV, V et VI), tous les principaux 

résultats étaient sur l'efficacité contre l'infection symptomatique après la deuxième 

dose. Dans la plupart des essais, la souche n'a pas été séquencée. 

6.2.1 Efficacité contre infection symptomatique COVID-19 : 

Après une immunisation complète, l'efficacité du vaccin BNT162b2 contre la 

maladie était de 88 à 100 % contre le variant Alpha (213,214), 76 à 100% contre 

Beta/Gamma (215–217), 47.3- 88% contre Delta (208,216,218–220), et 89 à 100% 

lorsque la souche SRAS-CoV-2 n'a pas été séquencée (171,221–224). L'efficacité de 

l'AZD1222 contre la maladie était de 74,5% contre l'Alpha et de 67% contre le Delta 

au Royaume-Uni (208,218,219). L'efficacité de CoronaVac était de 36,8 à 73,8 % 

contre la souche Alpha/Gamma/D614G au Chili et au Brésil (225–227). 

L'administration de CoronaVac ou de BBIBP-COrV a été associée à une efficacité de 

59 % en Chine (228). 

6.2.2 Efficacité contre le décès et l'hospitalisation liés au COVID-

19 : 

Après une immunisation complète, l'efficacité des deux vaccins à ARNm et le 

vaccin vecteur AZD1222 contre l'hospitalisation ou le décès était de 87 à 94 % lorsque 

la souche n'était pas séquencée (171,213), 89 à 95 % contre Alpha(213,216,229) 95% 
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contre Beta/Gamma (216) et 80 à 95% contre Delta (230,231). CoronaVac a été très 

efficace contre l'hospitalisation 87,5 % et la mortalité 86,3 % après une immunisation 

complète (226). Ad26.COV1.S a eu une efficacité de 60 à 85% contre Delta (230,232) 

(Figure 22). 

Dans l'ensemble, l'efficacité des vaccins ARNm et CoronaVac était réduite pour 

l'infection Delta, mais ils offraient toujours un niveau de protection élevé contre le 

COVID-19 sévère et l'hospitalisation pour tous les variants après une immunisation 

complète. 

6.2.3 Efficacité contre l'infection SRAS-CoV-2 asymptomatique : 

Après vaccination complète, l'efficacité était de 90 à 92 % pour l'AZD1222 et le 

BNT162b2 contre des souches non spécifiées (233,234). En ce qui concerne les 

vaccins à ARNm, l'efficacité contre l'infection était de 89,5 à 99,2 % contre l'alpha 

(171,213,215,235,236), de 75 à 96,4 % contre le bêta (215,235) et de 42 à 84,4 % 

contre le delta (209,210,218,236,237). L'efficacité de l'AZD1222 était de 49 à 67% au 

Royaume-Uni (218,236,238). Les vaccins à ARNm et les vaccins Ad26.COV2.S aux 

États-Unis avaient une efficacité de 47 à 80 % contre Delta (211,231,239). (Figure 23) 

6.2.4 Variant omicron et vaccins covid-19 actuels : 

Le variant Omicron du SRAS-CoV-2 a été identifié chez les patients COVID-19 

vaccinés, ce qui suggère l'invasion immunitaire du nouveau variant et exige des 

vaccins actualisés. Les 2 doses du vaccin BNT162b2, qui peuvent offrir une protection 

de plus de 90 % contre la maladie grave en cas d'infection par la variante Delta, 

pourraient être nettement moins efficaces contre le type Omicron du SRAS-CoV-2 

(240). En revanche, les investigations menées sur les vaccins Pfizer-BioNTech 

montrent un niveau élevé de protection de la variante Omicron avec 3 doses (241). Les 

vaccins à ARNm contre le SRAS-CoV-2 entraînent une forte réponse des lymphocytes 

T CD4 +. On suppose donc que ces vaccins permettront de réduire la gravité de la 



85 

maladie chez les personnes vaccinées, car la majorité des épitopes ciblés par les 

cellules T induites par le vaccin ne sont pas mutés dans la variante Omicron (242). 

Cependant, les différentes institutions ont déjà commencé à développer des vaccins 

COVID-19 spécifiques au variant Omicron et sont suffisamment confiantes pour 

fournir le vaccin sur le marché d'ici mars 2022. 
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Figure 24: Efficacité du vaccin contre l'hospitalisation ou le décès lié au SRAS-CoV-2 d'après les études en temps réel (en % et IC 95%) en 

fonction du nombre de doses. (Les intervalles de confiance sont délimités par la zone rectangulaire grise) (243). 
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Figure 25: Efficacité du vaccin contre l'infection par le SRAS-CoV-2 d'après des études en conditions réelles (en % et IC95%) en fonction 

du nombre de doses. Les intervalles de confiance sont délimités par la zone rectangulaire grise. Les couleurs bleu, orange, rouge, bleu pâle et 

vert désignent respectivement les souches Alpha, Beta, Delta, Gamma et les non séquencées (243). 
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6.3 Innocuité des vaccins COVID-19 : 

Les essais cliniques publiés sur la sécurité des vaccins COVID-19 chez des 

participants âgés de plus de 18 ans ont révélé que les effets indésirables (EI) locaux et 

systémiques étaient suscités à une fréquence acceptable. La gravité des manifestations 

locales et systémiques variait considérablement d'un vaccin à l'autre. Pour tous les 

vaccins autorisés, les événements locaux et systémiques de grade 1 étaient les plus 

fréquents, suivis des grades 2 et 3. 

La douleur au site d'injection était l'EI local le plus courant chez les participants 

quel que soit le type de vaccin COVID-19 reçu, tandis que la fièvre, la fatigue et les 

céphalées étaient les effets systémiques les plus courants chez ceux qui avaient reçu 

les vaccins ARNm, les vecteurs adénoviraux ou les vaccins à sous-unité protéique. 

Aussi bien la première que la deuxième dose du vaccin ont entraîné des EI observés 

dans les 0 à 7 jours. Après la 2ème dose des vaccins à ARNm et à vecteur adénovirus, 

la fréquence des EI a augmenté (165,170,184,186,188,195). 

À titre comparatif, nous avons résumé les principaux événements indésirables 

graves documentés dans les systèmes de pharmacovigilance et les études post-

autorisation. Chez les adultes, les principaux EI graves signalés étaient très rares : 

anaphylaxie (2,5 à 4,8 cas par million de doses chez les adultes) et myocardite (6 à 27 

cas par million) pour les vaccins à ARNm (244–246) ; syndrome thrombotique 

thrombocytopénique (TTS) pour le vaccin Janssen (3 cas par million) et le vaccin 

AstraZeneca (2 cas par million), et syndrome de Guillain-Barré (SGB) (7,8 cas par 

million) pour le vaccin Janssen (247,248). Pour l'AZD1222, le syndrome de fuite 

capillaire (SFC) a également été identifié comme un effet indésirable possible, et le 

syndrome inflammatoire multi-systémique est en cours d'investigation. L'EMA a exclu 

une association entre l'AZD1222 et les troubles menstruels (248). 
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La fréquence des EI varie avec l'âge. La myocardite associée à la vaccination par 

ARNm a été identifiée principalement chez les hommes âgés de moins de 30 ans, avec 

39 à 47 cas par million de doses de vaccin aux Etats-Unis, contre 3 à 4 cas de 

myocardite attendus chez les hommes âgés de 30 ans) (249). Le 23 avril, l'EMA a 

estimé que 2 cas de TTS associés à l'AZD1222 pour 100 000 doses chez les personnes 

âgées de 20 à 49 ans, 1 cas/100 000 doses chez les personnes âgées de 50 à 69 ans, et 

des incidences encore plus faibles (<1/100 000 doses) chez les personnes plus âgées. 

De même, le taux de cas de TTS était plus élevé pour le vaccin Janssen chez les jeunes 

femmes. 

Des enquêtes de surveillance ont révélé des cas rares de paralysie de Bell (3,8 cas 

pour 100 000), d'anaphylaxie (2 cas par million), d'événement thromboembolique (1,2 

cas par million), de SGB (0,29 cas par million) associés à CoronaVac (250). Plusieurs 

études observationnelles et d'enquête avec des échantillons de faible taille n'ont pas 

trouvé d'EI graves spécifiques pour Sputnik V, BBIBP-COrV ou Covaxin (251–255). 

Les campagnes de vaccination ont été poursuivies en utilisant les vaccins 

disponibles car ces incidents graves sont rarement signalés et ne sont pas encore bien 

documentés. Les données recueillies suggèrent qu'il est nécessaire de disposer d’une 

surveillance continue et de réaliser des études cliniques randomisées impliquant un 

large échantillon d'individus dans différents pays sur les vaccins existants contre les 

variants émergents. 

6.4 Approche vaccinale : 

6.4.1 Déviations des délais d'administration recommandés : 

Pour les vaccins à ARNm, qui sont administrés en deux doses dans la plupart des 

cas, la 2ème dose doit être administrée le plus près possible de l'intervalle 

recommandé, mais pas avant (256). Si nécessaire, la deuxième dose peut être 

programmée jusqu'à six semaines (42 jours) après la première. Si la seconde dose n'est 

pas administrée dans ce délai, elle doit l'être dès que possible. 
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L'efficacité de l'administration des vaccins en dehors des délais recommandés est 

incertaine. Cependant, avec certains vaccins COVID-19, y compris les vaccins à 

ARNm, des études ont suggéré que l'augmentation de l'intervalle entre les deux doses 

de la première série (par exemple, en les séparant de 6 à 14 semaines plutôt que de 3 à 

4 semaines) est associée à des titres d'anticorps plus élevés (257,258). 

6.4.2 Rappels homologues et hétérologues du vaccin Covid-19 : 

6.4.2.1 Primo-vaccination : 

Pour les vaccins à ARNm, la CDC suggère que la primo-vaccination soit 

complétée par le même vaccin, si possible (256), les données sont insuffisantes pour 

juger de l'efficacité et de la sécurité d'un mélange de vaccins à ARNm pour la primo-

vaccination. Si, en raison de contraintes particulières, il est nécessaire de compléter la 

série avec un autre vaccin à ARNm, la CDC recommande que la 2ème dose soit 

administrée au moins 28 jours après la première. Si deux produits vaccinaux différents 

sont utilisés pour compléter la série, aucune dose supplémentaire d'un des deux 

vaccins à ARNm n'est pas recommandée. 

Pour les personnes qui ont reçu une 1ère dose d'un vaccin à ARNm mais qui ne 

peuvent pas recevoir l'un ou l'autre des vaccins à ARNm pour la seconde dose (par 

exemple, en raison de contre-indications), Ad26.COV2.S peut être administré tant qu'il 

n'y a pas aussi une contre-indication à Ad26.COV2.S. La CDC suggère d'administrer 

Ad26.COV2.S au moins 28 jours après la dose de vaccin à ARNm (256). Ces 

personnes doivent être considérées comme ayant reçu un régime complet de vaccin 

AD26.COV2.S. Cette vaccination hétérologue semble susciter des effets indésirables 

plus fréquents et plus marqués, mais qui restent toutefois dans la norme (douleur au 

site d'injection, fièvre, maux de tête, asthénie). Il semble que la protection après une 

primovaccination hétérologue ne soit pas plus prolongée qu'après une vaccination 

homologue, et une dose de rappel après 5 ou 6 mois reste indiquée (259). 
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6.4.2.2 Pour les rappels : 

Après l'observation d'effets indésirables, il a été recommandé aux personnes qui 

avaient reçu une 1ère dose du vaccin d'AstraZeneca de recevoir une 2ème injection en 

Avril avec un vaccin à ARNm, BNT16b de Pfizer ou mRNA-1273 de Moderna (260). 

L'utilisation d'un vaccin différent pour la dose de rappel est justifiée par des études 

concluant à une immunogénicité robuste avec des doses primaires et de rappel 

hétérologues. 

Dans un essai ouvert, les participants qui ont reçu une primovaccination avec l'un 

des trois vaccins approuvés ou autorisés aux USA ont reçu une dose de rappel avec le 

même vaccin ou l'un des deux autres (261). Dans tous les groupes, les titres d'anticorps 

de liaison et de neutralisation (ciblant le virus de type sauvage et les variants) après la 

dose de rappel ont été multipliés au moins par 4 par rapport aux niveaux antérieurs au 

rappel, et le schéma hétérologue a entraîné des réponses en anticorps similaires ou 

supérieures à celles obtenues avec le même vaccin pour le rappel. Parmi les personnes 

ayant reçu une primovaccination par Ad26.COV2.S, la réception d'une dose de rappel 

par un vaccin à ARNm plutôt que par Ad26.COV2.S a été associée à une 

augmentation plus importante des titres d'anticorps. 

Un résultat similaire a été rapporté dans un essai randomisé sur des personnes 

ayant reçu une primovaccination Ad26.COV2.S, dans lequel un rappel de mRNA-

1273 de Moderna a entraîné des niveaux d'anticorps de liaison et de neutralisation plus 

élevés qu'un rappel de BNT162b2 de Pfizer (262). Certaines études ont montré que 

chez les sujets primo-vaccinés avec des vaccins inactivés, l'augmentation d'anticorps la 

plus élevée a été obtenue par des rappels hétérologues par vaccins à ARNm, par 

rapport aux vaccins vecteurs ou aux vaccins inactivés (259). 

Aucun effet indésirable grave n'a été identifié ; la fréquence et la durée des effets 

systémiques (par exemple, fièvre, frissons, myalgies) pourraient être légèrement plus 

élevées avec les doses de rappel de mRNA-1273. En ce qui concerne les combinaisons 
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hétérologues de vaccins ARNm, l'incidence de la myocardite et de la péricardite doit 

être surveillée en permanence surtout chez la population < 30 ans. 

Des études menées dans d'autres pays et utilisant différents vaccins pour 

compléter une série (par exemple ADZ122 suivi de BNT162b2 ou mRNA-1273) 

suggèrent une réponse immunitaire plus robuste et plus large avec certaines 

combinaisons de vaccins hétérologues, bien que dans certains cas il y ait un taux plus 

élevé de réactions systémiques (fièvre, fatigue, maux de tête, myalgies) par rapport à 

l'utilisation du même vaccin pour les deux doses (263–266). 

6.4.3 Vaccination des personnes déjà infectées : 

Plusieurs analyses de neutralisation ont suggéré qu'une dose unique de BNT16b 

ou d'ARNm-1273 chez des sujets antérieurement infectés pourrait renforcer la réponse 

de neutralisation croisée contre les variants émergents tels qu'Alpha, Beta ou Gamma 

(267,268). Ces études ont démontré les avantages potentiels de la vaccination aussi 

bien des personnes non infectées que des personnes initialement infectées. Enfin, 

plusieurs études ont suggéré qu'une seule dose de vaccin à ARNm pourrait suffire à 

stimuler la réponse anticorps chez les sujets déjà infectés et que le bénéfice de la 

seconde dose pourrait être faible (115,269). 
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A ce jour, la disponibilité des données varie fortement selon le vaccin concerné. 

Les vaccins à ARNm, AZD1222, Ad26.COV2.S, Sputnik V, NVX-CoV2373, Ad5-

nCoV, BBIBP-COrV, CoronaVac, COVAXIN ont montré une efficacité contre le 

COVID-19 dans >50% des études de phase III. Les vaccins COVID-19 à vecteur 

adénovirus et à ARNm ont montré la plus grande efficacité après la première et la 

deuxième dose respectivement. 

Selon les essais cliniques, l'ordre d'efficacité est le suivant : vaccin à ARNm > 

vaccin à vecteur adénovirus > vaccin à virus inactivé ; les vaccins à base d'ARNm ont 

eu davantage d'effets secondaires. Seuls quelques rares receveurs ont présenté des 

effets indésirables extrêmes et tous ont stimulé des réponses immunitaires robustes. La 

quasi-totalité des essais cliniques ont permis de suivre les groupes vaccinés et les 

groupes placebo un mois après la 1ère et la 2ème dose ; par conséquent, tous les 

rapports concernent les effets à court terme. En raison du temps imparti, tous les 

vaccins ne font pas l'objet d'évaluations à plus long terme. 

La majorité des études observationnelles ont évalué les vaccins à ARNm, 

CoronaVac et AZD1222, qui semblent être des outils sûrs et très efficaces pour 

prévenir les hospitalisations et les décès contre toutes les variantes préoccupantes 

(Alpha, Beta, Gamma et Delta). De larges études observationnelles faisaient défaut 

pour plusieurs vaccins autorisés : Sputnik V, BBIBP-CorV, COVAXIN. 

La protection contre les infections symptomatiques et asymptomatiques était 

élevée pour Alpha, Beta et Gamma pour les vaccins à ARNm et AZD1222. Les 

vaccins à ARNm et Ad26.COV2.S étaient associés à une diminution plus rapide de la 

charge virale contre plusieurs variantes. L'efficacité a diminué après l'infection par la 

variante Delta et au fil du temps. La primo-vaccination hétérologue et une 3ème dose 

de vaccin ont toutes deux induit une forte réponse humorale. La vaccination de 

personnes précédemment infectées avec une seule dose a fourni une réponse 

neutralisante équivalente à celle des personnes vaccinées avec deux doses contre tous 
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les variants. Selon le monitoring de la sécurité, les effets indésirables graves rapportés 

ont été très rares et les bénéfices de la vaccination COVID-19 l'ont emporté sur les 

risques potentiels. 

Plus de 70% de la population mondiale devrait être vaccinée afin de parvenir à 

l'immunité communautaire souhaitée. Malgré la disponibilité de plusieurs vaccins aux 

efficacités différentes, l'accessibilité et le coût abordable des vaccins approuvés par les 

autorités sanitaires, notamment dans les pays émergents, seraient essentiels afin 

d’assurer une couverture vaccinale rapide de la population mondiale et prévenir 

l'émergence de nouveaux variants du virus qui peuvent être résistants aux vaccins 

développés. 
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Résumé 

Titre : Revue de la littérature sur l’Efficacité, l’Immunogénicité et l’innocuité des vaccins 

contre le COVID 19 

Auteur : FELLAH Sofia 

Mots clés : COVID-19, vaccins, efficacité, innocuité, revue systématique. 

 

Objectif : évaluer systématiquement la sécurité, l'immunogénicité et l'efficacité protectrice des 
vaccins COVID-19 dans la population générale. 

Méthodes : PubMed et Cochrane Central Register of Controlled Trials (CENTRAL), ont été 
consultés pour identifier les essais contrôlés randomisés de phase I/II/III des vaccins COVID-19 
publiés jusqu'en novembre 2021, une analyse qualitative a été réalisée sur les résultats des essais 
cliniques. 

Résultats : 38 études répondaient aux critères d'inclusion. Parmi les articles sélectionnés, 35 
essais cliniques randomisés, 2 essais cliniques non randomisés et 1 étude observationnelle ont été 
analysés. 

L'ordre décroissant des vaccins en fonction des ratios des taux d’anticorps neutralisants le 

SARS-CoV2 « sérums vaccinés / sérums convalescents » a été le suivant : mRNA-1273, NVX-
CoV2373, BNT162b2, AZD1222, Ad26.COV2. S, Sputnik V, BBV152, BBIBP-CorV et CoronaVac. 
La production d'anticorps neutralisants contre les domaines de liaison aux récepteurs (RBD) du SRAS-
CoV-2 dans >90% des sujets vaccinés a été signalée dans les 30 jours suivant la 1ère ou la 2ème dose 
du vaccin. 

BNT162b2, mRNA-1273, Sputnik V et CoronaVac après deux doses ont eu la meilleure 
efficacité (>80%) dans la prévention des cas symptomatiques dans les essais de phase III. Les vaccins 
à ARNm, AZD1222, et CoronaVac ont été efficaces dans la prévention des infections symptomatiques 
COVID-19 et des infections graves contre les variants Alpha, Beta, Gamma ou Delta. 

La plupart des effets indésirables sont légers à modérés et transitoires. La douleur au point 
d'injection est l'EI local le plus courant chez les participants quel que soit le type de vaccin COVID-19 
administré alors que la fièvre, la fatigue et les céphalées étaient les effets systémiques les plus courants 
chez ceux qui avaient reçu les vaccins ARNm, vaccins à vecteur adénovirus ou le vaccin à sous-unité 
protéique. De rares EI graves ont été observé avec les vaccins AZD1222 et Ad26.COV2.S. 

Conclusion : La plupart des vaccins COVID-19 semblent être efficaces et sûrs. Les données des 
essais cliniques sur la protection à long terme des vaccins et contre les multiples variants de COVID-
19 sont limitées. Des recherches plus poussées sont nécessaires pour étudier l'efficacité et la sécurité à 
long terme des vaccins et l'influence de la dose, de l'âge et du processus de production sur l'efficacité 
de la protection. 
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Abstract 

Title : Literature review on the efficacy, immunogenicity and safety of COVID 19 vaccines 

Author : FELLAH Sofia 

Keywords : COVID-19, vaccines, efficacy, safety, systematic review. 

 

Objective: To systematically evaluate the safety, immunogenicity, and protective efficacy of 
COVID-19 vaccines in the general population. 

Methods: PubMed and the Cochrane Central Register of Controlled Trials (CENTRAL) were 
searched to identify phase I/II/III randomized controlled trials of COVID-19 vaccines published up to 
November 2021. 

Results: 38 studies met the inclusion criteria. Of the selected articles, 35 randomized clinical 
trials, 2 nonrandomized clinical trials, and 1 observational study were analyzed. 

The descending order of vaccines according to the ratios of SARS-CoV2 neutralizing antibody 
levels "vaccinated sera/convalescent sera" was as follows: mRNA-1273, NVX-CoV2373, BNT162b2, 
AZD1222, Ad26.COV2. S, Sputnik V, BBV152, BBIBP-CorV and CoronaVac. Production of 
neutralizing antibodies to SARS-CoV-2 receptor binding domains (RBDs) in >90% of vaccinees was 
reported within 30 days of the 1st or 2nd dose of vaccine. 

BNT162b2, mRNA-1273, Sputnik V, and CoronaVac after two doses had the best efficacy 
(>80%) in preventing symptomatic cases in Phase III trials. The mRNA vaccines, AZD1222, and 
CoronaVac were effective in preventing symptomatic COVID-19 infections and severe infections 
against the Alpha, Beta or Gamma. 

Most adverse events are mild to moderate and transient. Injection site pain was the most 
common local AE in participants regardless of the type of COVID-19 vaccine administered, whereas 
fever, fatigue, and headache were the most common systemic events in those who received the 
mRNA, adenovirus vector, or protein subunit vaccines. Rare serious AEs were observed with 
AZD1222 and Ad26.COV2.S vaccines. 

Conclusion: Most COVID-19 vaccines appear to be effective and safe. Clinical trial data on 
long-term protection of the vaccines and against multiple COVID-19 variants are limited. Further 
research is needed to investigate the long-term efficacy and safety of the vaccines and the influence of 
dose, age, and production process on protective efficacy. 
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 ملخص
 وسلامتها ها على توليد المناعةقدرت ،19-ضد كوفيد  فعالية اللقاحات حول مراجعة منهجية للأدبيات :العنوان

 فلاح صوفيا :المؤلف

 ، اللقاحات، الفعالية، السلامة، المراجعة المنهجية.1-9كوفيد : الأساسيةالكلمات 

 

 وفعاليتها المناعية والوقائية في عموم السكان. 19-إجراء تقييم منهجي لسلامة اللقاحات ضد كوفيد  الهدف:

( CENTRALوسجل كوكرين المركزي للتجارب ذات الشواهد ) PubMedتم البحث في  المنهجية المتبعة:

المنشورة حتى نوفمبر  1-9لتحديد المرحلة الأولى / الثانية / الثالثة من التجارب المعشاة ذات الشواهد للقاحات كوفيد 

 ، تم إجراء تحليل نوعي على نتائج التجارب السريرية.2021

تجربة سريرية عشوائية، تجربتان  35تمال. من المقالات المختارة، تم تحليل دراسة معايير الاش 38حققت  النتائج:

 سريريتان غير معشاة، ودراسة قائمة على الملاحظة.

/ مصل الملقحين " SARS-CoV2كان الترتيب التنازلي للقاحات وفقاً لنسب مستويات الأجسام المضادة المعادلة لـ 

، mRNA-1273 ،NVX-CoV2373 ،BNT162b2 ،AZD1222 " على النحو التالي:مَصْلُ النَّاقِهين

Ad26.COV2. S  وSputnik V  وBBV152  وBBIBP-CorV  وCoronaVac تم الإبلاغ عن إنتاج أجسام .

يومًا من  30من اللقاحات خلال  ٪90في أكثر من  SARS-CoV-2 (RBDs)مضادة معادلة لمجالات ارتباط مستقبلات 

 اللقاح. الجرعة الأولى أو الثانية من

( في ٪ 80بعد جرعتين أفضل فعالية )<  CoronaVacو Sputnik Vو mRNA-1273و BNT162b2كان لـ 

فعالة في الوقاية  CoronaVacو AZD1222و mRNAمنع حالات الأعراض في تجارب المرحلة الثالثة. كانت لقاحات 

 يتا أو جاما.المصحوبة بأعراض والالتهابات الشديدة ضد ألفا أو ب COVID-19من عدوى 

معظم الآثار الجانبية خفيفة إلى معتدلة وعابرة. يعد ألم موقع الحقن أكثر الأعراض الموضعية شيوعًا بين 

المعطى بينما كانت الحمى والتعب والصداع هي الآثار الجانبية  COVID-19المشاركين بغض النظر عن نوع لقاح 

أو لقاحات ناقلات الفيروس الغدي أو لقاح البروتين  mRNAقاحات الجهازية الأكثر شيوعًا لدى أولئك الذين تلقوا ل

 .Ad26.COV2.Sو  AZD1222نادرة مع لقاحي  الفرعي. لوحظ وجود أعراض جانبية خطيرة

فعالة وآمنة. البيانات المستمدة من التجارب السريرية حول الحماية  COVID-19يبدو أن معظم لقاحات  الخلاصة:

محدودة. هناك حاجة إلى مزيد من البحث للتحقيق في  COVID-19لـ  ضد المتحورات العديدةطويلة الأمد للقاحات و

 فعالية وسلامة اللقاحات على المدى الطويل وتأثير الجرعة والعمر وعملية الإنتاج على فعالية الحماية.
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