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Résumé :

Dés que 'OMS a annoncé la propagation du COVID-19, le ministére de la santé, de la
population et de la réforme hospitaliere (MSPRH) en Algérie a annoncé le 23 janvier 2020
I'adoption d'un systéme de surveillance et d'alerte contre l'infection par le virus (MSPRH,
2020a). Le premier cas de COVID-19 a été enregistré le 25 février 2020. Depuis, des données
épidémiologiques ont rempli les sites et journaux de tous les pays du monde.

Dans ce présent mémoire, nous avons mené une étude rétrospective sur la base des
données fournies par I’ Autorité de santé publique a I’hopital de Che-Guevara de Mostaganem
entre la période de janvier 2021 jusqu’a décembre 2021. L’enquéte visait a étudier I’évolution

du COVID-19 a Mostaganem dans le service d’épidémiologie de cet hopital.

Nos résultats ont indiqué que I’année 2021 a connu un total de 3177 cas consulté a
I’hopital de Che-Guevara dont 1935 cas confirmés par RT-PCR avec un taux de mortalité est
de 23%. Ensuite, nous avons montré une différence significative de I’infection par Covid-19
entre les tranches d'age. En effet, les patients dont I'dge varie de 26 a 45 ans sont plus

susceptibles d'étre infectés par le coronavirus que les autres sujets plus jeunes ou plus agés.

De plus, la plupart des decés touchent les patients agés de plus de 65 ans. Par ailleurs,
nous avons montré que la troisieme vague était la plus forte en termes de nombre d'infections

et de déces dus au virus SARS-Cov-2 a Mostaganem.

Pendant la période allant de février 2022 jusqu’a avril 2022, nous avons enregistrée un
nombre trés important en termes de vaccinations anti-Covid-19. Le vaccin le plus injecté était

évidemment le vaccin Chinois Sinovac.

Mot clés: COVID-19, SARS-COV-2, RT-PCR, épidémiologie, age, décés, vaccin.



Abstract:

Once the World Health Organization announced the spread of COVID-19, the
Ministry of Health, Population and Hospital Reform (MSPRH) in Algeria announced on
January 23, 2020 the adoption of a surveillance and monitoring system. The first case of
COVID-19 was recorded on February 25, 2020. Since then, epidemiological data has filled
the websites and newspapers of all countries of the world.

In this work, we conducted a retrospective study based on data provided by the Public
Health Authority of Che Guevara Hospital in Mostaganem between January 2021 to
December 2021. The survey aims to study the development of COVID-19 in Mostaganem in
the Epidemiology Department of this hospital.

Our results indicated that in 2021 there were a total of 3177 cases reviewed at Che
Guevara Hospital, including 1935 cases confirmed by RT-PCR with a mortality rate of 23%.
Then we showed a significant difference in the incidence of Covid-19 between age groups. In
fact, patients between the ages of 26 and 45 are more likely to contract coronavirus than other
people who are younger or older. In addition, most deaths occur in patients over 65 years of
age. Moreover, we showed that the third wave was the strongest in terms of the number of

infections and deaths from SARS-Cov-2 virus in Mostaganem.

During the period from February 2022 to April 2022, we recorded a very large number
of vaccinations against Covid-19. Apparently, the most injectable vaccine was the Chinese

Sinovac vaccine.

Keywords:COVID-19, SARS-COV-2, RT-PCR, epidemiology, age, death, vaccine.
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Introduction

Les coronavirus ont €té décrits il y a plus de 70 ans, et contiennent de nombreuses
espéces. Le syndrome respiratoire aigu sévere (SRAS) et le syndrome respiratoire du Moyen-
Orient (MERS) sont des espéces mortelles causées par des Coronavirus Humains(HCOVS)
(Zhong N .S et al .,2003).

En décembre 2019, un nouveau coronavirus, le coronavirus 2 du syndrome respiratoire
aigu sévere (SARS-CoV. 2) a été signalé chez un groupe de patients atteints de pneumonie de
cause inconnue. Ce cas a été lie a un marché local de Huanan South China SeafoodMarket a
Wuhan, dans la province de Hubei, en Chine (Huang et al. 2020). Le virus provoque
principalement une maladie aigué febrile, qui peut évoluer vers un syndrome de détresse
respiratoire aigué (SDRA). L'organisation mondiale de la santé (OMS) a nommeé la maladie
COVID-19. Le 30 janvier 2020, I'OMS a declaré l'urgence de santé publique de portée
internationale (PHEI) et le 11 avril 2020, elle a déclaré que la flambée de COVID-19
constitue une pandémie (Zhu X et al., 2020).

Les autorites médicales et gouvernementales en Algérie ont été confrontées a des
obstacles et des défis pour bien gérer cette maladie respiratoire. Conformément aux
recommandations de I'OMS, des stratégies ont été adoptées par le MSPRH algérien pour
ralentir la propagation de COVID-19 dans le pays, le confinement a été imposé et des mesures
de protection personnelles ont été recommandées, telles que I'nygiene des mains, le maintien
d'une distance physique d'au moins un métre par rapport aux autres personnes et le port d'une
bavette a la sortie de la maison (MSPRH, 2020c).

Les tests de diagnostic ont été considérés comme la principale alternative pour le controle
de COVID-19.Car un diagnostic correct permet de prendre des décisions face a la maladie,
d'autant plus qu'il y a un mangue de protocoles thérapeutiques et de vaccins efficaces (Yice et
al., 2021). Ainsi, dans ce mémoire, nous avons présenté des généralités sur le covid-19 et les
différents types des vaccins qui ont été recu en Algérie dans plusieurs établissements de santé
publiques de plus nous avons fait une étude épidémiologique des sujet de covide-19 suivis a

I’hépital de cheguevara de Mostaganem.
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1. Historique

Depuis a moins des centaines de millions d'années, probablement les coronavirus existent,
mais du point de vue de I'épidémiologie et de I'histoire médicale, entant que zoonose, c'est au
21%™sigclequ’ils sontpris de I'importance : cinq des sept coronavirus humainsontétéisolés au
cours de ce siécle. Et c'esten 1930 aux Etats-Unis que la premiere maladie due a un
coronavirus estobservée, chez des volailles. En 1946, un autre coronavirus est identifié chez
le porc, et en 1949 a New-York et 1951 a Londres, deux équipes découvrent le virus de
I'népatite murine chez unesouris paralysée (SFEPM, 2020). Les coronavirus humainsontété
caractérisés pour la premiere fois dans les années 1960 a partir des infections des vies
respiratoires (Kahn, J.S et al ., 2005). En 1965 le premier coronavirus infectantl'étrehumain
(la souche H814) est decouvert. Et rapidement, d'autres suivent : 229E en 1966 et OC43 en
1967 qui toussont la cause de rhumes plus au moins graves selon les personnes (SFEPM,
2020). Le nombre de coronavirus identifies a continued'augmenter de manieresignificative
pour inclure des virus de plusieurs especesanimalessupplémentairestellesque les veaux, les
chiens, les chats, les chauves-souris. Lesmoineaux, les lapins et les dindes (Lai, MM et al.,
2007). L'annéesuivante, leur observation au microscope électronique met enévidenceleur
structure en couronne. La relation estfaite entre tons ces virus, et le terme de coronavirus est
pour la premiere foisutilisédans la revue Nature enl1968 (SFEPM, 2020). Dans les
deuxderniéeresdécennies, trois virus de la famille des coronavirus ont été responsables
d'épidémies majeures causant de nombreux déces au niveau mondial (Gorbalenya A.E et al.,
2020).

Le SRAS-CoV a provoqué uneflambée de maladie avec des décés dans 29 pays. La
plupart des cas talent en Chine et a Hong Kong, en 2002-2003. Le nombre total de cas
signalésétait de 8096, dont 774 sontdécédés, correspondant a un taux de mortalité de
9,6%(WHO, 2002).Avantque la maladie ne s'éteigne en partie en raison d'une quarantaine et
stricte protocole. Sur la base de la sequence du génome, le SRAS-CoV semble étre tres
étroitement li€é a un autre virus des civettes de palmiers de I'Himalaya. Dont il pour
raitétreissu (Guan, Yet al., 2003). Plus tard, les civettes ont été considérées comme un héte
intermédiaire pour le SRAS-CoV, avec des chauves-souris comme héte naturel (Cui, J et al.,
2019). Dix ans plus tard, le MERS-CoV est apparu dans les pays du Moyen-Orient ou le virus
a été transmis aux humains des chameaux dromadaires (Zaki, AM et al., 2012). En janvier
2020, le MERS-CoV aabouti a 2519cas confirmés en laboratoire et 866 déces (taux de
mortalité de34, 3%, avec plus de 80% des cas signalé par I'Arabie Saoudite (WHO, 2020).
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Les souches de MERS- CoV humaine et chameau se partagent plus de 99% identité avec des
variations (substitutions) localisées dans les genes S, ORFI et ORF4b (Chu D.Ket al., 2018).
Phylogénétique ment. Le MERS-CoV est trés proche des coronavirus de chauve-souris
HKU4 et HKUS (Lau S.ket al., 2013). Une analyse complete des relations évolutives a
indiqué que le MERS-CoV pouvait provenir de chauve-souris a la suite d'événements de
recombinaison dans les génesORF1b (Wang Y et al., 2015., DudasG et al., 2016).Pour
accéder a la cellule, le MERS-CoV utilise le récepteur humain de la di peptidyl peptidase 4
(DPP4) (Raj V.S et al., 2013). C’est egalement le cas pour les CoV lies MERS isoles de
chauve-sourisen Chine, dont les protéines de pointe sont capables de se lier au méme (Lui
C.M et al., 2018).

L'éepidémie de syndrome respiratoire aigu sévere a coronavirus 2 (SARS-CoV-2) une
pandéemie mondiale majeure avec une forte mortalité apparue en décembre 2019 a Wuhan
dans la province de Hubei en Chine (QingYet al., 2020)(WU Yet al., 2020).Les premieres
études ont rapporté qu'il peut avoir évolue a partir de chauves-souris, comme le révéle
I’analyse phylogénétique (Zhou P et al., 2020). L'Organisation Mondiale de la Santé (OMS)
nommera la nouvelle maladie COVID-19 (https://africacdc.org/covid19). Cette pandemie a
été declaré eurgence de santé publique de portée internationale par 'OMS le 30 janvier 2020
(Public Health Emergency, 2020).

2. Définition :

Les coronavirus (CoV) sont une grande famille de virus, dont plusieurs provoquent des
maladies respiratoires chez I'homme, du simple rhume a des maladies plus rares et graves
telles que le syndrome respiratoire aigu sévere (SARS) et le syndrome respiratoire du Moyen-
Orient (MERS) (OMS, 2020a).

Le coronavirus-2 du syndrome respiratoire aigu sévere (SARS-CoV-2) est une
souchevirale appartienne a I'espece "coronavirus liés au syndrome respiratoire aigu sévere,
SARST-CoV" (Gorbalenya A.E et al., 2020). Cest un virus enveloppé a ARN
monocaténaire positivement polarisé (Bonny V et al., 2020)(Figure n°01), qui provoque la
maladie a coronavirus 2019(COVID-19) (Ahmed et al., 2020).
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Figure n°01 : Représentation schématique d’un coronavirus (Juckel D et al., 2020)

2.1. SARS-COV :

A la fin de l'année 2002, & la suite de I'émergence du premier coronavirus humain
hautement pathogene, le SARS-CoV (Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus),
responsable du syndrome respiratoire aigu sévere (SRAS). Ce nouveau virus a émergé dans la
province du Guangdong dans le sud-est de la Chine. En juin 2003, a la fin de I'épidemie qu'il
avait entrainée et qui avait été contenue grace a la mise en place de mesures de quarantaine, 8
000 cas de SRAS avaient été declarés a I'Organisation mondiale de la santé (OMS) a travers
le monde, marqués par 800 déces (De Wit E et al., 2016).

Rapidement, la question de l'origine de ce virus s'estposée, et son origine zoonotique, c'est-
a- dire sa transmission a partir d'un réservoir animal, fut montrée. Une espéce de chauve-
souris de la famille des Rhinolophidaefutainsiidentifiéecommeétant I'hdteréser voir du SARS-
CoV, grace a la détection danticorps spécifiqgues de ce coronavirus émergent, par des

analyses sérologiques réalisées chez I'animal (De Wit E et al., 2016).

Des civettes palmistes (Pagumalarvata) provenant d'un marché animalier furent également
testées positives par des tests serologiques détectant des anticorps contre le SARS-CoV, alors

que d'autres, sauvage sou issues d'un élevage, se révélérent négatives dans ces tests. La
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civette ne pouvait donc pas étre un héte réservoir naturel pour le virus, mais elle fut alors
considérée comme un héte intermédiaire, dans lequel le virus s'était adapté, devenant capable
de passer dans l'espéce humaine. C'est donc cet hote intermédiaire, infecté par des chauves-
souris, qui a transmis le virus a I'hnomme en 2002. On parle dans ce cas d'une transmission
zoonotique (De Wit E et al. 2016).

2.2. MERS-COV :

Dix ans plus tard, un nouveau coronavirus, le MERS-CoV (Middle-East Respiratory
Syndrome Coronavirus), fait son apparition. Il apparait dans la péninsule arabique. 11 s'agit
d'un virus quis'avere plus dangereux que le SARS-CoV de 2002, avec un taux de mortalité
estimé a 35 %chez I'nomme (Vabret A.J.et al., 2009). Le MERS-CoV s'attaque aux voies
respiratoires. Il peut provoquer de la fievre et de la toux, ainsi que de graves pneumonies pour
les cas les plus severes. Les personnes qui preésentent des insuffisances
cardiovasculairesourénales et les personnes simmunodépriméesou diabétiques, sont plus a
risque de développer une forme grave de la maladie. Le foyer épidémique était
essentiellement situé au Moyen-Orient, mais 27 payes ont déclaré des cas d'infection par le
MERS-CoV a I'OMS; il s'agissait pour la plupart des patients de cas importés. Ainsi, en 2015,
un voyageur de retour du Moyen-Orient a été a l'origine d'une épidémie de 185 cas en Corée
du Sud, révélant I'importance, alors, de la détection rapide des cas d'infection apres un sejour

dans la péninsule arabique.

Contrairement au SARS-CoV, le MERS-CoV circule toujours. Il a infecté environ
2 500personnes, provoquant la mort de plus de 800 d'entre elles (Vabret A.J et al., 2009). Le
faible nombre de cas déclarés, comparé a celui provoqué par le SARS-CoV, s'explique par
une mauvaise adaptation du virus a I'nomme, rendant la transmission interhumaine plus
difficile (Vabret A.J et al., 2009).

Comme pour les civettes palmistes dans le cas du SARS-CoV, des anticorps spécifiques
du MERS-CoV ont été mis en évidence dans le sérum de dromadaires, révélant le possible
réle de cet animal dans la transmission. La circulation de souches de MERS-CoV, identiques
chez I'hnomme et le dromadaire, a également été montrée (De Wit E et al., 2016). Dans le cas
de ce virus, la transmission inter-espéces a €té rendue possible par les contacts rapprochés
entre les hommes et les dromadaires, mai saussi par la consommation de produits provenant
de ces animaux, comme le lait, tres prisé dans les pays arabes. Le MERS-CoV ne se transmet

pas facilement d'homme a homme. Des mesures de quarantaine permettent de contenir
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facilement sa transmission. Il est néanmoins probable que le virus ait été réguliérement
introduit dans la population humaine par les dromadaires. Des virus proches du MERS-CoV
(en anglais, MERS-like CoV) ont été identifiés chez des chauves-souris, suggérant de
nouveau une transmission zoonotique, d'abord des chauves-souris vers le dromadaire, puis du
dromadaire & I'nomme (De Wit E et al., 2016).

2.3. Apparition de virus SARS-COV?2 :

Le 31 décembre 2019, les autorités chinoises informaient I'Organisation mondiale de la
santé (OMS) des cas groupes de pneumonies d'étiologie inconnue : la grande majorité des
patients ayant été exposée a des animaux vivants d'un marché de la ville de Wuhan, en Chine.
Le 7 janvier 2020, I'émergence d'un nouveau corona virus était identifiée ; le virus 2019-CoV
déclaré comme l'agent responsable de cette nouvelle maladie respiratoire. L'épidémie a
rapidement évolué, affectant d'autres régions de la Chine, et le 13 janvier 2020, la Thailande
déclarait un premier cas importé de Wuhan. Le 30 janvier 2020, le directeur général de
'OMS déclarait I'épidémie de 2019-COV comme urgence de santé publique a portée
internationale (Welf S et Peltekian C.,2020) et le groupe de travail Coronavirus du Comité
international de taxonomie des virus annonce d'un nouveau coronavirus appelé SARS-CoV-2
(Plac L et Richierb Q ,2021).

3. Epidémiologie :

3.1. Situation épidémiologique mondiale :

Une comparaison de données de 3 continents (Amérique, Europe, Afrique) subdivisés en 11
régions a été réalisée en 2021. Cette comparaison exclut les données concernant les
continents asiatique et océanique, continents multiculturels et composites. Cette

régionalisation est basée sur des criteres géographiques et differe de celle de ’OMS basée sur

des criteres géopolitiques
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Figure n°02 : Nombre de cas cumulés de COVID-19 pour 10 millions d’habitants de
différentes régions du monde en fonction du temps (Ann Pharmet al.,2020).

-Les données réactualisées de I’OMS ont été compilées afin d’obtenir les tendances épidémiologiques de chaque
région africaine et de différentes régions du monde . La pente de ces courbes (représentant le nombre de
nouveaux cas cumulés et standardisés pour 10 millions d’habitants) illustre la vitesse de propagation du virus.
Plus la pente est verticale, plus le virus se propage rapidement au sein de la population ; plus elle est
horizontale, plus la vitesse de propagation est lente. Nous caractérisons cette pente par un indicateur, le «
temps de passage » du virus. Pour chaque région mondiale, cet indicateur (encadré vert ) permet d’observer la
vitesse de propagation du virus dans son état initial et quasi-parfait en début d’épidémie. Par exemple, en
Amérique du Nord (courbe jaune ) et en Europe (courbes bleues ), la vitesse de propagation croit de maniere
intense, avec un « temps de passage » du virus de 2 a 4 semaines, soit une augmentation du nombre de cas de
COVID-19 de presque 1 logarithme par semaine. Par la suite, le nombre de nouveaux cas de COVID-19
diminue chaque semaine et tend vers [’absence de nouveau cas, ce qui est caractéristique d’une croissance
asymptotique. Une absence totale de nouveaux cas serait caractérisée par une pente horizontale. Dans les
regions d’Afrique subsaharienne, on observe un ralentissement tres prononcé du temps de passage, de 10
semaines pour I’Afrique de 1’Ouest et I’ Afrique Centrale jusqu’a 15 semaines pour 'Afrique de ’Est. L’ Afrique
du Sud et I’Afrique du Nord sont respectivement a 7 et 8 semaines alors que |’Amérique du Sud et I’Ameérique
Centrale sont & 4 et 6 semaines.
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3.2. Situation épidémiologique selon I’age :

Devant de tels chiffres (facteur différentiel entre le nombre de déces des régions de
I’hémisphére Nord et celles du continent africain), nous avons voulu voir quelle était
I’influence de la singularit¢ démographique du continent africain. La population africaine est
tres jeune, composée de 29 % a 45 % d’enfants de moins de 15 ans, pour seulement 3 % a
5% de personnes agées de 65ans et plus. A Dinverse, la population européenne est
vieillissante et posséde 2 a 3 fois moins d’enfants de moins de 15 ans, pour 3 a 7 fois plus de

personnes agées de 65 ans et plus. (Ann Pharmet al, 2021).

Tableau n°01: Impact de la pyramide des ages de différentes régions du monde sur la
gravité, la contagiosité et la charge virale des cas de COVID-19 (Ann Pharmet al., 2021).

Catégorie d’age (en Pourcentage de la population total (%)
années)
0-24 25-64 65 et plus
Amérique du Nord 311 52.1 16.8
Europe du Nord 26.9 53.1 20.0
Europe 25.5 53.3 21.2
Méditerranéenne
Europe de I’Est 25.3 56.4 18.2
Amérique Centrale 44.7 48.1 7.3
Amérique du Sud 38.6 51.9 9.5
Afrique du Nord 46.9 47 6.2
Afrique de I’Ouest 62.8 34.4 2.8
Afrigue Centrale 64.5 32.6 2.8
Afrique de I’Est 62.4 34.7 3.0
Afrigue du Sud 46.2 48.4 54
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3.3. Vaccins chinois, utilisés en Algérie : Sinovac et Sinopharm quelle leur efficacité

Les vaccins fabriqués par Sinovac Biotech, société basée a Pékin, et Sinopharm, société
d'Etat, utilisent tous 2 des virus inactivés pour déclencher la production d'’AC. Les 2 vaccins
se sont averés trés efficaces dans les essais contre les maladies graves et les hospitalisations.
Dans les essais menés au Brésil, Brésil, deux doses du vaccin Sinovac, prises a 14 jours
d'intervalle : efficacité de 51% contre le Covid-19 symptomatique. Dans les essais menés
dans plusieurs pays, les résultats de Sinopharm étaient de 79 %. Les résultats le plus faible
pour Sinovac était suffisamment bon pour recevoir une approbation de I'OMS. Les vaccins
présentent une caractéristique essentielle : ils peuvent étre conservés a la température normale
d'un réfrigérateur, ce qui facilite leur utilisation dans les pays pauvres qui n'‘ont pas acces a
des installations de stockage spécialisées.

e Sinovac s'est averé efficace a 100% contre la maladie grave et les hospitalisations.

e Sinopharm s'est avére efficace avec une protection de 79 % contre les complications
nécessitant des hospitalisations.

e Sinovac et Sinopharm offrent tous 2, un niveau de protection tres élevé contre la
maladie grave (MidounN ., 2021).

Amerique du Nord
41% 12% 53%
Europe
45% 7.1%  EYBRD
Amérique du Sud
| T
Asie
25% 1.9%  EYEVS
Océanie
18% 14% 32%
Africa
2.5%[ 4.6%

[ Part de [a population totalement vaccinée [ Part de |a papulation ayant une dose de vaccin

Figure n°03 : Taux de vaccination des pays les plus riches Juin Juillet Aolt 2021

(Midoun N, 2021).
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3.4. Situation épidémiologique dans le grand Maghreb :

A la date du 20 décembre 2021, un total de 952.814 cas confirmés a été enregistré, sur un
total de 10,650.872 tests réalises. L'IC des nouveaux cas étant de 2.537,40/100000 habitants.
L'incidence hebdomadaire moyenne de 27,46 + 37,89 cas [0,01-180,35]. Le premier pic
journalier de 6195 cas a été enregistré le 12 novembre 2020 et le deuxiéme pic de 12.039 cas
a été enregistré le 05 ao(t 2021(EL kettani S., 2021)

L'évolution a été caractérisée par 14.809 (1,55%) déces et 936.450 (98.28%) guerisons. Parmi
les cas dépistés, 1555 étaient encore actifs et constitueraient un risque de transmission si les
mesures de prévention n'étaient pas bien respectées (Tableau n°01).

Tableau n°02 : Situation épidémiologique de la COVID-19 au 24 décembre 2021 au Maroc,

en Algérie et en Tunisie(d’apresEL kettani S., 2021).

Maroc Algérie Tunisie
Nombre d’habitants 37.550.865 | 45.009.236 | 11.999.636
Total des tests RT-PCR réalisés a visée | 10.650.872 | 230.361 | 3.268.283
diagnostique
Taux de positivité 8,95% 92,95% 22,06%
Test/IM pop 283.639 5.129 272.365
Nombre total des cas COVID-19 952.814 214.592 721.031
Position mondiale 45 95 51
Total des cas /IM pop 25,374 4,768 60,088
Total des décés 14.809 6.184 25.470
Déces par million d’habitants 394 137 2.123
Taux de letalité 1,55% 2,88% 3,53%
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4. Le cycle viral des coronavirus :

Le cycle du virus dans la cellule se décompose en trois grandes étapes : (1) I'entrée du
virus dans la cellule héte, (2) la réplication du génome et (3) la formation et la sécrétion de
nouveaux virions (Juckel D et al., 2020)(Figure n°04)
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Figuren®04 :Le cycle viral des coronavirus(Juckel D et al., 2020).

> L'entrée du virus dans la cellule constitue la premiere étape du cycle viral. Le virus lie un
récepteur a la surface des cellules (en vert, DPP4 pour le MERS-CoV ou ACE2 pour les SARS-
CoV et SARS-CoV-2). Le virus libére son génome dans la cellule cible aprés fusion de son
enveloppe lipidique avec une membrane de celle-ci. En fonction des protéases présentes, cette
fusion peut avoir lieu directement avec la membrane de la surface cellulaire ou dans des
endosomes aprés internalisation du virus. Le génome est ensuite traduit pour produire les
protéines non-structurales qui vont former les complexes de réplication et induire des
réarrangements de membrane.

» La réplication du génome va permettre la formation de nouveaux ARN génomiques (ARNQ)
qui pourront étre incorporés dans les particules virales néo-synthétisées. Les protéines de
structure du virus (S, E, M et N) sont produites a partir des ARN sous-génomiques (ARNSsg).
Les nouvelles particules virales sont assemblées au niveau ducompartiment intermédiaire entre
le réticulum endoplasmique et le Golgi (ERGIC). Elles sont ensuite sécrétées dans le milieu

extracellulaire
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a- L'entrée virale

L'entrée du virus regroupe toutes les étapes allant de son contact avec la cellule hote
jusqu'a la libération de son génome a l'intérieur de la cellule. La capacité des coronavirus,
comme pour les autres virus, a entrer dans une cellule héte pour l'infecter, repose sur la
reconnaissance d'un récepteur que celle-ci exprime a sa surface. Dans le cas des coronavirus,
c'est la protéine S qui est responsable de la reconnaissance du récepteur cellulaire, souvent
une protéine ayant une activité enzymatique. Dans le cas des virus SARS-CoV et SARS-
CoV-2 la protéine S utilise comme récepteur I'enzyme de conversion de l'angiotensine 2,
ACE2 (Angiotensin-Converting Enzyme2) (Mercadier., 2003)exprimée, entre autres, a la
surface des cellules pulmonaires, des pneumocytes de type Il et des macrophages alvéolaires.
ACE?2 est aussi exprimée par les cellules endothéliales vasculaires du cceur, et intervient dans
la régulation de la pression sanguine5, ce qui pourrait expliquer le plus haut risque des
personnes souffrant de maladies cardio-vasculaires, comme [I'hypertension, en cas de
COVID-196. Dans le cas du MERS-CoV, la protéine S cible spécifiquement le récepteur
DPP4 (Dipeptidyl Peptidas-4), ou CD26, une protéine impliquée dans la transduction du
signal ou l'apoptose 7. Plus précisément, comme pour le SARS-CoV-2, c'est le RBD contenu
dans le domaine si de la protéine qui porte l'activité de liaison au récepteur. Ainsi, pour
délivrer son génome, le virus doit fusionner son enveloppe virale avec la membrane de la
cellule cible. Pour assurer le succes de l'infection, cette fusion nécessite d'étre finement
orchestrée, avec, tout d'abord, la délivrance d'un signal d'activation donné au virus. La fusion
est ainsi initiée a la suite d'importants réarrangements conformationnels de la protéine S qui
résultent de son clivage proteolytique par des protéases de la cellule cible. Comme
I'hnémagglutinine du virus de la grippe, la protéine S est une protéine de fusion de type 1. Elle
présente un peptide (dit peptide de fusion) qui, au cours des réarrangements conformation els
de la protéine, est inséré dans la membrane de la cellule cible. Les modifications
conformationnelles de la protéine qui s'ensuivent permettent alors le rapprochement et la
fusion de l'enveloppe virale avec la membrane cellulaire, ce qui provoque la formation d'un
pore par lequel la nucléocapside, contenant le génome viral, est injectée dans le cytoplasme
de la cellule. Ces modifications de la protéine S sont essentielles pour exposer le peptide de
fusion ; les coronavirus utilisent différentes protéases cellulaires pour réaliser ces
modifications, multipliant ainsi les possibilités d'activation de la fusion pour garantir la
réussite 19 de l'infection. Selon la protéase utilisée, deux voies d'entrée s'offrent au virus. Si

certaines protéases sont exprimées a la membrane de la cellule, comme la protéase TMPRSS2
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(Transmembrane Serine Proteas 2), la fusion sera réalisée directement & la surface de la
cellule. Mais en l'absence de telles protéases, le virus sera internalisé dans le cytoplasme par
endocytose. L'activation de la fusion entre le virus et I'endosome (la vésicule d'endocytose)
qui le contient fera alors intervenir les protéases endosomales, comme les cathepsines ou la
furine(Millet J.K& Whittaker G.R, 2015).

b- La réplication virale

La fusion aboutit finalement a la libération de 'ARN génomique dans le cytoplasme de la
cellule infectée. Cet ARN servira de matrice, utilisant la machinerie de traduction de la
cellule, pour synthétiser les deux polyprotéinesppla et pplab qui formeront le complexe
réplicase- transcriptase aprés leur maturation. Ppla code les protéines nspl a nspll, et pplab,
les proteines nspl a nsp 16. Ces deux polyprotéines sont clivées grace aux activités
proteasiques de deux protéines différentes, nsp3 et nsp5, produites par autoclivage. Nsp3
clive les jonctions nspl-2, nsp2-3 et nsp3-4, tandis que nsp5 clive toutes les jonctions des
proteines suivantes. Le complexe réplicase-transcriptase initie ensuite les étapes de
réplication successives de I'ARN génomique. Les réplicons ainsi constitués seront
encapsulés dans les futurs virions. Le complexe réalisera également la transcription de
I'ensemble des ORF codant les protéines structurales et accessoires, sous la forme d’ARN
messagers (ARNmMm) dits « sous-génomiques ». Le complexe réplicase-transcriptase est ancré
dans un réseau membranaire de la cellule infectée, appelé réseau vésiculo-membranaire, qui
est dérivé de son réticulum endoplasmique et qui forme des « usines » d'amplification virale
(Hagemeijer M.C et al.,2012).

Ce réseau est probablement important pour concentrer les éléments viraux et cellulaires
nécessaires a la réplication du virus, mais aussi pour créer un environnement protecteur
contre les défenses intracellulaires de I'hdte. La réplication de I'ARN génomique repose sur la
synthese initiale d'un intermédiaire ARN négatif qui sert ensuite de matrice pour la synthése
des ARN génomiques de pleine longueur. Cette synthése intermédiaire est réalisée par nsp
12, une polymérase a ARN dépendante de I'ARN. Contrairement a la réplication de 'ARN
génomique qui est un processus de synthese continue, le mécanisme de transcription est
discontinu et caractéristique des Nidovirus. Il aboutit a la synthese d’ARN sous-génomiques
qui codent les protéines accessoires et structurales. Ces ARNmM sous-génomiques seront

ensuite traduits par la machinerie ribosomale de la cellule hote.

c. L'assemblage et la sécrétion des virions
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Les protéines S, M et E, traduites simultanément, sont ensuite adressées au réticulum
endoplasmique de la cellule. Des groupements glycosides sont alors ajoutés aux protéines
natives S et M. Celles-ci seront ensuite transportées, par voie veésiculaire, vers le
compartiment intermédiaire entre le réticulum endoplasmique et I'appareil de Golgi (ERGIC),
qui est le site dassemblage des coronavirus. C'est le lieu d'une multitude d'interactions
protéiques et du bourgeonnement des nouvelles particules virales. Cette étape dans le ERGIC
est cruciale pour le bon assemblage des virions. Les virions néoformés seront ensuite sécrétés
par exocytose afin d'infecter les cellules environnantes, voire un nouvel hote, par
contamination via les gouttelettes de sécrétions oropharyngées dispersées par la toux d'une

personne infectée, ou manuportes.

5. Transmission et symptomes :
5.1. Transmission :

Le SARS-CoV-2 est tres contagieux, ce qui explique la rapidité avec laquelle il s'est
propagé dans le monde entier. Il a une courte période d'incubation (5 jours environ) et il est
transmissible avant les premiers symptémes La transmission interhumaine se produit
généralement au sein d'un foyer entre les membres de la famille, y compris les proches : sur
le lieu de travail ou dans un établissement de santé, avec toutes personnes ayant été en
contact avec des patients infectés symptomatiques ou asymptomatiques (porteurs sains) ou
des porteurs de virus en période d'incubation. Le virus se transmet principalement par les
voies respiratoires, contact direct a moins d'un metre lors d'une toux, d'un éternuement ou une
discussion en l'absence de mesures de protection. En effet, le virus se réplique activement
dans la gorge pendant les cing premiers jours apres le début des symptdmes. Aucun autre
mode de transmission n'a a ce jour été identité. Il est donc peu probable que la maladie se
transmette par l'eau, l'alimentation, les animaux ou encore par les colis en provenance de
Chine, comme le craignaient certaines personnes. Tout contacts directs, a l'exception de
personnel soignant, sont a proscrire avec des personnes contaminées. Les symptomes peuvent

apparaitre jusque 14 jours apres le premier contact (Lescure FX et al.,2020).

5.2. Symptoémes :

Toujours selon 'OMS (WHO. Organisation mondiale de la santé [en ligne] (page
consultée le 07/05/2021), les symptémes les plus courants sont les suivants :
e Fievre.

e Toux séche.
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e Fatigue

D'autres symptdmes moins courants peuvent toucher certains patients :
e Perte du godt et de I'odorat,

e Congestion nasale,

e Conjonctivite (yeux rouges),

e Mal de gorge,

e Maux de téte,

e Douleurs musculaires ou articulaires,

e Différents types d'éruption cutanée,

Nausées ou vomissements,

Diarrhée,

Frissons ou vertiges.

Les symptomes de la forme grave de COVID-19 sont les suivants :

e Essoufflement,

Perte d'appetit,

Etat confusionnel,

Douleurs ou sensation d'oppression persistante dans la poitrine,

Température élevée (supérieure a 38°C).

D'autres symptomes sont moins courants :

o Irritabilité,

e FEtat confusionnel,

e Altération de la conscience (parfois associée a des crises),

e Troubles anxieux,

e Dépression,

e Troubles du sommeil,

e Complications neurologiques plus graves et plus rares: accidents vasculaires cérébraux,

inflammations du cerveau, délire et lésions nerveuses.
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Chapitre Il Aspect clinique et sérologique

1. Aspect clinique

La durée de I'incubation est en moyenne de 5 jours, avec des extrémes allant de 2 a 12 jours.
L'installation des symptomes se fait progressivement sur plusieurs jours, contrairement a la
grippe qui débute brutalement. Les premiers symptomes sont peu spécifiques : maux de téte,
douleurs musculaires, fatigue. La fiévre et les signes respiratoires arrivent secondairement,

souvent deux ou trois jours apres les premiers symptomes.

Le tableau clinique de l'infection par le coronavirus est variable, allant de I'absence de
symptdmes (cas asymptomatiques) jusqu'aux symptomes suivants (Backer J.Aet al., 2020).

- Signes fréquents :

1- Fiévre, toux et difficultés respiratoires (dyspnée, maux de gorge. expectoration,
essoufflement).

2- Asthénie, céphalée, myalgies.

- Signes peu fréquents :
1- Diarrhée, nausées et vomissements.
2- Sueurs
3- Hémoptysie, rhinorrhée, pneumothorax.
4- Conjonctivite.
5- Adénopathies.
6- Rash cutané.

- Autres signes atypiques :

1- Perte de l'odorat et/ou du godt.
2- Perte de mémoire et confusion

3- Myocardite, encéphalite, péricardite, inflammation des testicules, etc.

La réalisation d'un scanner thoracique montre presque toujours une pneumonie touchant
les deux poumons avec des anomalies a distribution postérieure et sous-pleurale, associant
des images en verre dépoli », foyers de condensation alvéolaire, opacités linaires, mais
également épaississement des parois bronchiques et plus rarement pleurésie et épanchement

péricardique.

La gravité des signes cliniques nécessite maintien a I'hdpital d'environ 209 des malades et

5% nécessitent une admission en réanimation. Les formes les plus graves sont observées
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principalement chez des personnes vulnérables en raison de leur &ge (plus de 70 ans) ou de

maladies associées.

Le Syndrome de Détresse Respiratoire Aigie SDRA » est I'événement immuno-
pathologique commun pour le SRAS-CoV-2, SRAS-CoV et les infections MERS-CoV. L'un
des principaux mécanismes du SDRA est la tempéte de cytokines inflammatoires qui va
déclencher une violente attaque du systeme immunitaire contre I'organisme, provoquant le
SDRA et de multiples défaillances d'organes, jusqu'au déces (Muniz-Rodriguez K et al.,
2020).

L'analyse récente des données publiées par des auteurs chinois (Muniz-Rodriguez K et
al., 2020), sur un échantillon de 1099 patients atteints par le Covid-19 et pris en charge au
niveau de 552 hopitaux répartis dans 31 provinces chinoises a permis une meilleure

connaissance de la maladie Covid-19 causée parle SARS-CoV-2.
Les points suivants ont été mis en exergue :

» Un age moyen de 47 ans ;
» Une prédominance masculine avec 58.1 % chez les hommes versus 41.9 % chez les
femmes ;
> Les professionnels de santé représentent 2.09 % des personnes infectées ;
> Que 43.95 % des patients sont des habitants de la ville de Wuhan et seulement 1,18 %
parmi eux ont été en contact avec des animaux sauvages ;
> Que 33.3 % des personnes étudiées se sont rendus a Wuhan et ont donc pu étre
contaminés surplace;
» Que 71,8% ont été en contact avec des habitants de Wuhan ;
> Que 26 % ne se sont pas rendus a Wuhan et ont déclaré aucun contact avec ses
habitants ;
[0 Ladurée d'incubation est estimée a 14 jours avec une médiane comprise entre 2 et 10
jours ;
OO Les symptdémes sont peu spécifiques :
e Fiéevre (87.9 %), toux (67.7%). myalgies (44 %), pharyngite (13,9 %). céphalées
(13,6 %), vomissements (5 %), diarrhée (3.7%) et méme quelques cas de

conjonctivite (0.9%)
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e Absence de fievre au moment du diagnostic dans 43,8 % des cas, ce qui rend
plus difficile ladétection des cas ;
O Plus dun quart (25.2 %) des patients présentaient des comorbidités (maladie
respiratoire chronique, hypertension, diabéte...) ;
> Pas de sur risque durant la grossesse de développer une forme sévére (pas de
précautions particulieres, pendant le 3eme trimestre comme les autres infections
virales).
» Pas de transmission materno-feetale démontrée.
o Pas de passage dans le lait maternel ;
o Tres peu de forme grave chez les enfants, méme les nouveaux nés.

o Pas de transmission sexuelle (Muniz-Rodriguez K et al., 2020).
2. Sérologie

Pour compléter l'arsenal d'outils diagnostiques, il y a lieu d'évoquer la sérologie. Comme
pour la PCR, il faut tenir compte de la fenétre temporelle puisque les anticorps IgM (et les
IgA) commencent a apparaitre a partir du 5e jour, et les IgG du 10e jour (Xiang F et al.,
2020; Sethuraman N & Jeremiah SS, 2020). Pour des patients dont les symptémes sont
anciens (>une semaine), a un moment ou justement la charge virale diminue et fait chuter la
sensibilité de la PCR, en combinaison avec le scanner, la recherche de ces anticorps trouve
toute sa place pour aider le clinicien dans le diagnostic du COVID-19. Elle trouve surtout sa

place pour déterminer la seroprévalence de la maladie au sein des populations.
3. Les tests d’identification de covid-19
3.1. Test RT-PCR

e Indications des outils biologiques du COVID-19:

Théoriquement, les outils biologiques du COVID-19auraient pour indications (Berkaniet
al., 2020):

- Dépistage des patients asymptomatiques.
- Dépistage des patients durant la phase d'incubation.
- Dépistage des patients symptomatiques (Diagnostic).

- Prise de décision d'instaurer un traitement.
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- Prise de décision d'arrét de l'isolement.

- Suivi de I'élimination du virus.

e Leprélevement :

On commencera par lever légérement la pointe du nez pour bien visualiser I'entrée de la

fosse nasale ou vous allez insérer doucement I'écouvillon.

L'écouvillon se tient comme un crayon/stylo. Le point clé est d'avoir deux points d'appui
(le plancher de la fosse nasale et le septum) qui vont guider la progression de I'écouvillon
jusqu'a la cavité jusqu'a rencontrer une résistance ou une butée correspondant a la paroi

postérieure du rhinopharynx.

L'inclinaison a adopter correspond a celle du plan qui passe par le nez et l'oreille. La
distance entre le vestibule arénaire et la paroi postérieure est de 8 a 10 cm chez I'adulte.

Chez l'enfant, la profondeur de la fosse nasale est légérement moindre (6-7 cm)

(Pondaven-Letourmyet al., 2020).

La virémie étant transitoire et la charge virale dans les liquides biologiques étant faible
(Héla et al., 2020).

Les prélevements a réaliser pour le diagnostic initial de COVID-19 sont les suivants :
naso-pharyngé et un prélevement des voies respiratoires basses (crachats, LBA, ATB) en cas

d'atteinte parenchymateuse et le sang.

Le diagnostic spécifique de COVID-19 est réalisé par une RT-PCR spécifique sur un
écouvillonnage naso-pharyngé. Le résultat peut étre obtenu généralement en quatre heures
(Amir et al., 2020).

Le préléevement doit étre acheminé dans le milieu de transport virologique (VTM) avec un
triple emballage et adressé dans les plus brefs délais vers I'un des laboratoires autorisés a

réaliser le diagnostic.

En cas de retard, le prélevement pourra étre gardé a +4°C pendant 48h, sinon il sera
conservé a -70°C. La fiche de demande d'analyse virologique et la fiche de renseignements

relatives au patient accompagnent chaque prélevement (Héla et al., 2020).
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Extraction de I'ARN :

L'ARN viral est extrait des échantillons cliniques a l'aide de kits d'extraction. Avant
I'extraction de I'ARN, I'échantillon peut étre inactive par la chaleur afin d'inactiver le virus
vivant et diminuer son infectivité. L'extraction peut étre manuelle ou automatisée, intégrée

dans le processus d'amplification et de détection des cibles génomiques.

L'étape d'extraction manuelle est I'étape critique en termes de sécurité biologique et qui
nécessite un respect strict des bonnes pratiques de laboratoire.

Cette etape qui permet la libération de I'ARN viral, sera suiviepar plusieurs étapes de
lavage et d'élution qui permettra la récupération de I'ARN viral (Amhis W, 2020).

e Principe de RT. PCR :

Aprés l'extraction d'/ADN, le mélange est ensuite placé dans une machine RT-PCR. La
machine parcourt des températures qui chauffent et refroidissent le mélange pour déclencher
des réactions chimiques spécifiques qui créent de nouvelles copies identiques des sections
cibles d'ADN viral.

Le cycle est répété encore et encore pour continuer a copier les sections cibles d'/ADN

viral chaque cycle double le nombre précédent.

Au fur et a mesure que de nouvelles copies des sections d'ADN viral sont construites, les
marqueurs se fixent aux brins d’ADN, puis liberent un colorant fluorescent, qui est mesuré
par l'ordinateur de la machine et présenté en temps réel sur I'écran. L'ordinateur suit la
quantité de fluorescence dans I'échantillon apres chaque cycle. Lorsqu'un certain niveau de
fluorescence est dépasse, cela confirme la présence du virus. Les scientifiques surveillent
également le nombre de cycles nécessaires pour atteindre ce niveau afin d'estimer la gravité
de l'infection: moins il y a de cycles, plus l'infection virale est grave (Jawerthet al.,
2020)(Figure05).
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Figure n°05 : Réalisation d’un écouvillonnage naso-pharyngé (GeneXpertXpert Xpress,
2020).

3.2 .Test antigénique

Le diagnostic rapide de l'infection par le SARS-CoV-2 peut étre réalise a l'aide de tests de
détection rapide de l'antigene (RAD). Dans les tests RAD, l'anticorps du SARS- CoV-2
immobilisé sur le dispositif peut détecter I'antigéne viral dans I'échantillon. Ces tests sont
destinés a étre utilisés soit en laboratoire, soit a proximité immédiate des patients sous forme
de tests de diagnostic rapide (TDR). Les résultats des tests RAD sont rapides et interprétés
sans instrument spécialisé. Par conséquent, les tests RAD pourraient étre bénéfiques et
réduire la charge de travail dans les laboratoires de diagnostic et les hépitaux (Mak et al.,
2020).

La réponse immunitaire au SARS-CoV-2 au cours des premiéres semaines de l'infection
peut étre détectée a laide de la méthode immuno-enzymatique ELISA (Enzyme-
LinkedlImmunosorbantAssay), CLIA (AutomatedChemiluminescencelmmunoassay) et LFIA
(lateral flow immunoassay), les tests de neutralisation par réduction de la plaque (PRNT), et
les tests d'immunisation a lair libre (EspejoA.Pet al., 2020). Les antigenes les plus
couramment utilisés dans ces tests sont la glycoprotéine S1 de Spike (JinYet al., 2020), la

protéine de la nucléocapside ou les deux (Pang Jet al., 2020).
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Figure n°06 : Illustration schématique du test rapide d'anticorps combinés SARS-CoV-2
IgM-1gG. A, Schéma de principe du dispositif de détection ; B, une illustration de différents
résultats de tests ; C, signifie ligne de contrdle ; G, signifie ligne IgG ; M, signifie ligne IgM.
IgG, immunoglobuline G ; IgM, immunoglobuline M ; SRAS-CoV-2, coronavirus du

syndrome respiratoire aigu severe 2, (Li Z et al ., 2020)
3.3. Test sérologique

Les tests sérologiques sont définis comme une analyse du sérum ou du plasma sanguinet ont
¢été étendus sur d'autres fluides biologiques pour la détection de la présenced’anticorpsigM,
IgA et IgG. lIs offrent certains avantages par rapport a la RT-PCR :

- Les tests sérologiques détectent les anticorps qui sont connus pour étre beaucoup plus
stablesque I'ARN viral. Enconséquence, les échantillons sérologiques IgM/IgG sont moins
sensibles ala détérioration pendant le prélevement, le transport, le stockage que les
échantillons destinés ala RT-PCR.

- Les anticorps sont généralement uniformément distribués dans le sang, les
échantillonssérologiques ont des variations beaucoup moins importantes que les échantillons
d'’ARNviral issus des prélevements nasopharyngés et peuvent étre facilement collectés avec

une génemineure liée au prélevement pour les cas.
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Contrairement a la RT-PCR, les tests sérologiques peuvent détecter une infection
anciennecar les anticorps spécifiques du virus (contrairement a I'ARN viral) peuvent persister
dansle sang pendant plusieurs semaines / mois apres le début dessymptémes.

Ces tests ont un énorme potentiel pour I'épidémiologie duCOVID-19 mais les résultats
destests peuvent étre affectés parau moins trois situations :

Un sous-groupe de sujets avec un résultat positif des tests moléculaires (RT-PCR) pour le
SARS-CoV-2 sont séronegative sen raison du retard dans le produit d'anticorps
apresl'infection.

Les sujets peuvent étre séropositifs mais négatifs pour lestests moléculaires reflétant
laclairance d'une infection plus précoce et plus bénigne.

Sensibilité et spécificité limitées des dosages. Le finalprobleme est particulierementimportant
car méme un petitpourcentage de résultats faussement positifs en raison d'unefaiblespécificite
(réaction croisee) peut conduire a uneprévalence predictive trompeuse desanticorps dans une

population donnée (Griene L et al., 2020).
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1. Traitement

A travers le monde Nombreux chercheurs et spécialistes travaillent a la proposition de
traitements pharmacologiques, de nouvelles informations sur I'efficacité de ceux-ci sont
publiées quotidiennement. Mais, la grande majorité de ces études sont de faible qualité,
souvent exemptes de groupes contrbles, et dont la méthode et les résultats n'ont pas été
publiés et n'ont pas fait I'objet d'une évaluation scientifique externe (MC Creary EK et
al.,2020). Plusieurs études avec répartition aléatoire présentement en cours visent a évaluer
I'efficacité de différents traitements pharmacologiques et permettront certainement d'apporter
des données scientifiques claires pour le traitement de la COVID-19 (Bravo Jeria R et
al.,2020).

Le COVID-19, comme le SRAS, induit une réponse inflammatoire exubérante qui se
traduit par une deétresse respiratoire dans les formes séveres (SDRA). Cette réponse

inflammatoire et la séverité des symptdmes ne sont pas corrélées a la charge virale.

Le traitement comprend des mesures de réanimation, essentiellement une
oxygenothérapie, un traitement antiviral et l'utilisation de traitements anti-inflammatoires,
depuis les corticoides jusqu'a des biothérapies (notamment les inhibiteurs de I'IL-6) pour
traiter l'orage cytokinique. Parmi les antiviraux, le remdésivir parait étre le plus actif
(Sheahan TP et al.,2020). D'autres stratégies thérapeutiques ont été suggérées ou proposeées,
dans I'espoir de limiter la diffusion ou la réplication du virus. Parmi ces traitements, on peut
citer la chloroquine et I'hydrox chloroquine (Li C et al., 2020). D'autres molécules d'intérét
pourraient étre les inhibiteurs de JAK. L'endocytose qui permet d'intégrer les particules
virales dans les cellules fait intervenir des regulateurs de kinase, AAK1l et GAK. Le
screening de potentiels inhibiteurs de ces molécules par un logiciel d'intelligence artificielle a
permis de retenir trois molécules d'interét: le Dbaricitinib, le febratinib et le
ruxolitinib(Stebbing J et al., 2020). Le meilleur inhibiteur semble étre le baricitinib, qui
aurait de plus lintérét davoir une action anti-inflammatoire puissante susceptible de
participer au contrdle du SRAS. La encore, nous manquons d'études cliniques pour confirmer
I'intérét de ces molécules en pratique. D'autres stratégies sont a I'étude : des vaccins bien sir
(Bhattasharya M et al., 2020), mais également l'utilisation d'inhibiteurs de I'ACE2 ou

d'’ACE2 soluble pour prévenir la fixation du virus sur son récepteur (Gurwitz D et al., 2020).
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2. Les Vaccins :

Des efforts sont déployés dans le monde entier pour développer des thérapies et des
vaccins prophylactiques contre le SARS-CoV-2. Les thérapies visent a réduire la période
d'hospitalisation et a augmenter la survie des patients infectés, tandis que les vaccins
prophylactiques visent a générer une immunité protectrice contre le SARS-CoV-2. Donc, il
est essentiel de mettre au point des vaccins prophylactiques efficaces contre le SARS- CoV-2
(Parket al., 2021).

L'identification d'un antigéne et le développement d'une méthode d'administration du dit
antigene afin d'obtenir une immunité cellulaire et humorale robuste, ils sont des étapes clés de
développement d'un vaccin. Dans le cas du SARS COV-2, les expériences précédentes avec
le SARS-CoV et le MERS-CoV ont permis de développer rapidement des vaccins candidats.
Plus de 170 vaccins contre le SARS-CoV-2 sont en cours de développement dont 13 font
l'objet d'essais cliniques de phase 111 chez I'homme selon les données de 'OMS. Les vaccins
candidats peuvent étre classés en quatre catégories : vaccins a vecteur viral, 8 ARN, a ADN et

a base de protéines (Van riel et de wit, 2020).
2.1. Types de vaccins :
2.1.1. Vaccin a ADN

Les vaccins a ADN sont basés sur des plasmides bactériens qui codent pour des antigénes
vaccinaux dirigés par des promoteurs eucaryotes (Li L et Petrovsky N, 2016). Contrairement
aux antigenes protéiques, le plasmide doit entrer dans le noyau des cellules transfectées
localement, y compris les cellules présentatrices d'antigénes (CPA). Une fois dans le noyau,
I'expression des genes codeés par le plasmide permet la synthése des antigenes étrangers, qui
sont soumis a une surveillance immunitaire et déclenchent ensuite des réponses immunitaires
humorales et cellulaires (Fig.21A) (KutzlerM.A et Weiner D.B, 2008).

Les avantages des vaccins a ADN sont leur facilité de fabrication, de stockage et leur
sécurité. La fabrication de I'ADN plasmidique est rapide, un lot étant acheve en 2 a 4
semaines (CaiYet al., 2009). En ce qui concerne le stockage, I'ADN plasmidique,
contrairement a I'ADN chromosomique, se renature facilement et rapidement dans de
nombreuses conditions, sans perte d'activité biologique, ce qui le rend plus proche d'une

petite molécule, en termes de stockage et d'analyse, que d'une petite molécule biologique
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(Middaugh C.R et al., 1998). Les vaccins a ADN n'ont montré aucun effet indésirable
important lors des essais cliniques (Kutzler M.A et Weiner D.B, 2008).

2.1.2. Vaccin a ARNm

Les vaccins a ARNm sont les vaccins COVID-19 les plus avancés dans les essais cliniques
de phase 11l (CorbettK.Set al., 2020; JacksonL.Aet al., 2020; ZhangWet al., 2020). Bien
que les vaccins & ARNm soient une technologie nouvellement émergente sans produit
approuvé sur le marché, les vaccins a ARNm présentent un certain nombre d'avantages par
rapport aux autres types de vaccin (Hajj K et Whitehead K.A, 2017; Pardi N et al., 2018).
Contrairement aux vaccins a base d'ADN, 'ARNmM ne s'intégre pas dans le génome de I'héte,
ce qui minimise le probléme de génotoxicité. A la différence aux vaccins a base de virus
inactivé ou de vecteur vivant, la production de vaccins a ARNm synthétique se préte au
controle de la qualité et réduit le risque de contamination biologique pendant la production
(Fig.21B) (Pardi N et al., 2013).

Les vaccins a ARNm ont démontré leur efficacité pour induire une forte réponse
immunitaire humorale et cellulaire dans des études précliniques (CorbettA.Set al., 2020;
Pardi Net al., 2017; Petsch B et al., 2012) et cliniques (Alberer M et al., 2017; Pardi Let
al., 2018; JacksonL.Aet al., 2020); les vaccins 8 ARNm peuvent étre congus et fabriqué dans
un deélai court pour répondre aux besoin d'une pandémie. La chimie bien définie rend le
vaccin par 'ARNm convenable au processus de fabrication de pointe employé dans l'industrie
pharmaceutique. La capacité de production rapide a grande échelle jusqu'a des milliards de
doses font des vaccins a ARNm les leaders dans le développement du vaccin COVID-19
(Pardi N et al., 2013; Hajj et Whitehead K.A, 2017; Pardi N et al., 2018).

La plateforme vaccinale a ARNm présente des avantages en tant que stratégie de réponse
a une pandémie, étant donné sa flexibilité et son efficacité dans la conception d'immunogenes
et dans le développement de vaccins. Des travaux antérieurs avaient suggéré que la protéine
spike du coronavirus responsable de I'épidémie de SARS de 2002 était une cible appropriée

pour I'immunité protectrice (HeYet al., 2006).

De nombreux vaccins candidats a différents stades de développement sont actuellement en
cours d'évaluation (JacksonL.Aet al., 2020; Keech C et al., 2020; Ramasamyet al., 2021).
En janvier 2020, il a été déterminé que mMRNA-1273 est un vaccin a ARNm encapsulé dans

des nanoparticules exprimant la glycoprotéine spike stabilisée par préfusion. Il a été
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développé par Moderna et le Centre de recherche sur les vaccins de I'Institut national
américain de l'allergie et des maladies infectieuses (NIAID/NIH) (CorbettA.Set al., 2020).

Le vaccin mRNA-1273 a démontré sa protection dans des expériences de provocation
chez l'animal (Corbett A.S et al., 2020), aussi une securité et une immunogénicité
encourageantes lors des premiers essais chez I'homme (Polack et al., 2020). Le vaccin
MRNA-1273 a montré une efficacité de 94,1% pour prévenir de la maladie de COVID-19, y
compris la maladie grave. Hormis des réactions locales et systémiques transitoires, aucun

probléme de sécurité n'a été identifié (JacksonL.Aet al., 2020).
2.1.3. Vaccin a vecteur viral

Ces vaccins sont fabriqués a partir de vecteurs d'adénovirus qui ont été genetiqguement
modifiés afin qu'ils ne puissent pas se reproduire dans le corps humain. Ils sont également
congus pour contenir des séquences d'’ADN pour la protéine S. Une fois a l'intérieur des
cellules du receveur du vaccin, I'ADN est transcrit en ARNm, qui est ensuite traduit en
proteine S virale, tout comme les vaccins a ARNm (Fig.21C) (Dicks M.D et al., 2012).

2.1.4. Vaccin a base de protéines

Au contraire de vaccins a base d'’ADN et d'’ARN, qui nécessitent uniquement la séquence
génétique du virus, les vaccins a base de protéines nécessitent d'autres étapes techniques et de
purification. En outre, les vaccins protéiques nécessitent de multiples dosages avec des
adjuvants pour obtenir de fortes réponses immunitaires. Malgré ces obstacles, il existe de
nombreux procédés pour les vaccins a base de protéines avant que l'antigene ne soit utilise,
comme le systéeme d'expression protéique in vitro a base de cellules contre le SARS-CoV-2
en essais cliniques de phase I, 11 et 111 (ShinM.Det al., 2020; Thanh Le Tet al., 2020).

Novavax est lI'un des principaux fabricants de vaccins engagés dans une course contre le
SARS-CoV-2. Le vaccin de Novavax utilise une protéine S de pleine longueur
(NVXCOV2373) genéetiqguement modifiée pour une plus grande stabilité structurelle par
rapport a la protéine S de type sauvage (WT). La variante de la protéine S utilisée dans
I'étude avait une taille hydrodynamique plus petite de 27,2 nm ainsi qu'une distribution de
taille, de masse et de forme plus uniforme (indice de polydispersité de 0,25-0,29) par rapport
a la taille WT de 69,53 nm et a l'indice de polydispersité de 0,46, malgré le fait que les deux

aient le méme poids moléculaire (Lau Het al., 2020).
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De plus, les mutations générées dans la séquence génétique sont considérées comme
cruciales pour la production d'une structure stable de la protéine S de pré-fusion et la capacité
a résister au stress du pH et de la température aprés l'administration in vivo, tout cela
contribuant a une réponse immunitaire plus efficace (TianJ.Het al., 2021). Le NVX-
CoV2373 est formulé avec la Matrice M de Novavax, un adjuvant composé de molécules
lipidiques et de saponaires (Magnusson S.E et al., 2013). Les études précliniques réalisées
avec le NVX- CoV2373 chez la souris et le babouin, ainsi qu'un essai clinique de phase 1/11
chez I'nhomme de phase ont montré des titres élevés d'lgG anti- protéine S (IgG anti-S) avec
une puissante activité neutralisante (Keech C et al., 2020; TianJ.Het al., 2021).

3. Vaccins actuels en Algeérie

Plusieurs vaccins contre le COVID-19 ont été développés. Les premiers vaccins
disponibles aux Etats-Unis (par Pfizer-BioNTech et Moderna) sont des vaccins 8 ARNm. Un
autre vaccin a ARNm est disponible en Europe (Cure Vac). D'autres vaccins (par Janssen-
Johnson & Johnson, Astra-Zeneca, Sputnik-V et CanSino) sont fabriqués a l'aide de vecteurs
d'adénovirus humains et primates. Un troisiéme type de vaccindisponible en dehors des Etats-
Unis est un vaccin contre le SRAS-CoV-2 a virus entier inactivé (par Bharat Biotech,
Sinopharm et Sinovac) (Chung Y.Het al., 2020).

3.1. Pfizer et BioNTech

BioNTech et Pfizer ont commencé leur premier essai clinique pour le vaccin candidat
BNT162 contre le SARS-COV-2, en Allemagne le 23 avril 2020 (NCT04368728). La phase
I/11 portera sur 200 personnes participants en bonne santé agés de 18 a 55 ans et recevront
une dose allant de 1 a 100 pg. Le 5 mai 2020, I'essai clinique de phase I/11 pour le programme
de vaccin BNT162 a débuté aux Etats-Unis. Dans I'essai de phase I/11, 360 sujets sains sont
recrutés aux Etats-Unis et seront divisés en deux cohortes d'age (18 ans et plus) (Kariko K et
al., 2008).

Le mécanisme exact de l'augmentation de la traduction n'a pas été entiérement élucide,
mais l'une des hypotheses est que la modification des nucléosides améliore l'efficacité de la
traduction, et la stabilitt de I'ARN par la diminution des taux d'hydrolyse par les
phosphodiestérases, comme pour Moderna, BioNTech/Pfizer a également encapsulé I'ARNm

dans un LNP et administré le vaccin par injection intramusculaire (Chung Y.H et al., 2020).
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L’efficacité :

Une étude randomisée d’essai clinique de phase 3 a été réalisée par Fernando P. Polack et
al a montré une efficacité de 95 % contre I’infection par le SARS-CoV-2(De Soto J.A.,
2020 ; Polack F.P et al.,2021).

3.2. Spoutnik V

Le premier vaccin approuvé de la Russie a été développé et produit entierement dans le
pays et porte un nom invoquant intentionnellement la course a l'espace des années 1950. Au
moment ou I'OMS a déclaré que le COVID-19 est une pandémie le début mars 2020, le
centre national d'épidémiologie et de microbiologie Gamaleya a Moscou travaillait déja sur
un prototype de Spoutnik V, financé par le Fonds russe d'investissement direct (RDIF), le
fonds souverain du pays (Balakrishnan B.S, 2020).

Les chercheurs de Gamaleya ont utilisé des virus du rhume dans leur prototype de vaccin.
Ils ont notamment opté pour deux vecteurs adénoviraux différents (rAd26 et rAd5) délivres
séparément en une premiere et une deuxieme dose, a 21 jours d'intervalle. L'utilisation du
méme adénovirus pour les deux doses pourrait conduire l'organisme a développer une
réponse immunitaire contre le vecteur et a le détruire lors de I'administration de la deuxiéme
dose. Deux vecteurs différents réduisent ce risque (Klimeket al., 2021; Logunov D.Y et al.,
2021).

Les résultats des phases | et 11, sur 76 participants d'un essai ouvert et non randomise, ont
été publiés dans le Lancet en septembre. Selon l'article, tous les participants ont développé
des anticorps SARS-CoV-2. Aucun événement indésirable ou grave n'a été détecté. La
plupart des effets indésirables étaient légers, un peu plus de la moitié ressentant de la douleur

au site d'injection, par exemple (Balakrishnan B.S, 2020; Logunov D.Y et al., 2020).

Les données intermédiaires de phase Il ont été publiées début février 2021. L'essai
randomisé, en double aveugle, contrdlé par placebo a inclus prés de 22 000 adultes agés de 18
ans ou plus recrutés dans 25 hdpitaux et cliniques de Moscou entre le 7 septembre et le 24
novembre 2020. Chaque participant a recu soit deux doses du vaccin, soit un placebo, qui ont

été administrées a 21 jours d'intervalle (Cazzola M et al., 2021).

30



Chapitre 111 Traitement et vaccination

L’efficacité :

Les résultats intermédiaires (basés sur les données a ce jour de 14964 participants dans le
groupe vaccin et 4902 dans le groupe placebo) indiquent que le vaccin est efficace a 91,6 %,
sur la base de sa capacité a prévenir l'infection symptomatique. Il n'y a eu aucun cas de
COVID-19 modéré ou sévere dans le groupe vacciné au moins 21 jours apres la premiere
dose. Environ 94 % des effets secondaires signalés étaient trés légers (grade 1). Quatre déces

enregistrés au cours de I'étude se sont avérés non liés au vaccin (Logunov D.Y et al., 2020).
3.3. Sinovac

Le Sinovac développe actuellement un vaccin inactivé avec adjuvant a base d'aluminium,
le Corona Vac, qui fait actuellement l'objet d'essais de phase Ill. Ces essais sont menés au
Brésil et en Indonésie en raison de la diminution des cas actifs en Chine. Les donnees
publiées a partir d'essais précliniques sur des souris et des modeles de macaques ont montré

qu'une réponse d'lgG specifiques et de titres de NAb suffisants (Yang H, 2013).

Un communiqué de presse pour leur étude de phase I mentionne qu'ils ont recruté 143
participants en bonne santé, agés de 18 a 59 ans pour un randomisée et en double aveugle,
mais aucun résultat concernant I'étude de phase | n'a été rendu disponible. Les essais de la
phase Il ont impliqué 600 participants agés de 18 a 59 ans dans un essai randomise en double
aveugle. Les participants ont été répartis dans deux programmes a double dose soit le

programme de 0 et 14 jours, soit le programme de 0 et 28 jours (Palacios R et al., 2020).

Les donnees examinées par 'OMS appuient la conclusion selon lagquelle les bénéfices
connus du vaccin Sinovac-Corona Vac I'emportent sur les risques qui sont connus ou juges
possibles. Comme l'approvisionnement en vaccins ne sera pas suffisant dans I'immédiat pour
vacciner tous ceux qui pourraient en béneéficier, il est recommandé aux pays dutiliser la
Feuille de route de 'OMS pour I'établissement des priorités et le Cadre de valeurs de 'OMS
pour déterminer des groupes cibles prioritaires pour la vaccination. Tant que
I'approvisionnement en vaccins reste tres limité (étape | de la Feuille de route de I'OMS pour
I'établissement des priorités) et dans un contexte de transmission communautaire, la feuille de
route recommande de donner la priorité dans un premier temps aux agents de santé et aux

personnes agées présentant ou non des comorbidités(OMS, 2021).
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L’efficacité :

Un essai de phase 3 de grande ampleur mené au Brésil a montré que I’administration de deux
doses a 14 jours d’intervalle permettait d’obtenir une efficacité de 51 % contre I’infection
symptomatique par le SARS-CoV-2, de 100 % contre les formes graves de la COVID-19 et
de 100 % contre les hospitalisations, 14 jours apres I’administration de la deuxiéme dose
(OMS, 2022).

3.4. Oxford-Astra Zeneca(Vaxzevria):

Le vaccin ChAdOx1 nCoV-19 (AZD1222) a été développé par I’Université d’Oxford.
C’est un vaccin vecteur non réplicatif utilisant un adénovirus atténué du Chimpanzé, le
génome est constitu¢ d’une séquence codante pour la protéine de spike S du virus SARS-
CoV-2. Une étude randomisée a été réalisée par MerrynVoysey et al, a montre une efficacité
de 70,4% contre I’infection par le SARS-CoV-2 (Joseph P, 2020 ; Voysey Met al.,2021).
L’efficacité :

Le vaccin d’Astra Zeneca a une efficacité¢ potentielle de 72 % contre I’infection
symptomatique par le SARS-CoV-2, comme le montre I’analyse primaire des données
obtenues a partir des participants aux essais ayant recu deux doses a un intervalle de 4 a
12 semaines et quel que soit cet intervalle. L’efficacité potentielle du vaccin tendait a étre
plus élevée lorsque I’intervalle entre les doses était plus long (OMS, 2022).
3.5.Vaccin Johnson et Johnson:

C’est un vaccin élaboré par Janssen Pharmaceutical, qui appartient a Johnson and Johnson
Multinational Corporation. Il s’agit d’un vaccin avecteur adénovirus Ad26 rAd26, a dose
unique qui peut produire une réponse danticorps neutralisants chez 90 % des personnes
vaccinées aprés quatre semaines et chez tous les receveurs aprés deux mois. Il peut étre
conservé jusqu'a trois mois a la température du réfrigérateur (2-8°C)et pendant deux ans a -
20°C (Livingston, 2021).

L’efficacité :

Le vaccin Johnson and Johnson présente une efficacité de 66 % dans le monde (72%
aux Etats-Unis, 66% en Amérique latine et 57% en Afrique du sud). Il s'est avéré efficace
pour prévenir l'infection aprés une seule dose et a permis de prévenir 85 % des cas graves de
COVID-19 28 jours apreés la vaccination (Dalmat, 2021).
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3.6. Sinopharm

Le vaccin BBIBP-CorV contient une souche SARS-CoV-2 inactivée a l'intérieur des
cellules vero. L'enquéte montre que ce vaccin induit des anticorps neutralisants chez plusieurs
espéces de mammiferes tout en montrant également une efficacité protectrice avec le défi
SARS-CoV-2 chez les macaques rhésus. Depuis ao(t 2020, ce vaccin est testé pour la
prophylaxie contre le COVID-19 dans le cadre d'essais cliniques sur I'homme (BBIBP corV.,
2021).

L’efficacité :

Un vaste essai multi-pays de phase 3 a montré que deux doses, administrées a un
intervalle de 21 jours, ont une efficacit¢ de 79 % contre I’infection a SARS-CoV-2
symptomatique 14 jours ou plus aprés la deuxiéme dose. Le SAGE a rigoureusement évalué
les données de qualité, d’innocuité et d’efficacité du vaccin et a recommandé son utilisation
pour les personnes agees de 18 ans et plus. L’OMS actualisera ses recommandations a la
lumiére des nouvelles données disponibles (OMS, 2021)

3.7. Vaccin Moderna :

Le vaccin contre le Covid développé par I'Américain Moderna s'appelait initialement
"Moderna COVID-19 mRNA" ou "COVID-19 Vaccine Moderna". 11 a été rebaptisé Spikevax
en juin 2021 par I'Agence européenne du médicament certainement en raison du nom de la
proteine "Spike™ présente a la surface du virus Sars-CoV-2
Le Vaccin Spikevax de Moderna (nucleosidemodified) a été développé par des chercheurs
du Biomedical Advanced Research and DevelopmentAuthority (NIAID) la biotech
américaine Moderna. Comme cette derniere le signale sur son site officiel, les autorités
chinoises ont partagé la séquence génétique du nouveau coronavirus le 11 janvier 2020.
Seulement deux jours plus tard, le laboratoire Moderna, en collaboration avec les Instituts
américains de la santé (NIH), a finalisé la séquence de son vaccin a ARNm-1273. D'apres sa
chronologie, le 16 mars 2020 a marqué le début d'un premier essai clinique de son candidat-
vaccin contre la Covid-19. Le vaccin Moderna est efficace a 90% contre le virus originel du
Covid-19 et a 95% contre les formes graves de la maladie, avait annoncé la firme de
biotechnologie américaine dans des résultats publiés en avril 2021 (Julie G, 2022).
L’efficacité :

Le vaccin moderna conserve une activité neutralisante les variants B.1.1.7 et B.1.3.5.1. et elle

était similaire a celle du vaccin Pfizer/Bion Tech (LianlianBian F.G.,2021).
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En revanche, I’efficacité du vaccin a8 ARNm-1273 du moderna contre le variant B.1.1.7 était
de 88,1%, 14 jour apres la premiére dose et 100% juste 14 jour aprés la deuxieme dose. Et
I’efficacité analogue le variant B.1.351 était de 61,3% aprés la premiere dose et de 96,4%
apreés la deuxiéme dose du vaccin Moderna (Hiam Ch, 2021)

Les resultats des essais, réalisés en collaboration avec les instituts nationaux de santé
américains montré que le vaccin a ARNm-1273 est tres efficace contre les infections
symptomatiques ou asymptomatiques, et contre toute hospitalisation et décés causés par les
deux variants B.1.1.7 et B.1.351 méme aprés une seule dose du vaccin moderna. (Abu-
Raddad, 2021).

3.8.VaccinCovaxin (COV;Bharat Biotech Vaccine, BBV152):

Le vaccin Covaxin a été fabriqué par la société indienne Bharat BiotechnologyCompany en
collaboration avec I'Indian Council of MedicalResearch et le National Institute of
Virology(Thiagaraja K, 2021).

L’efficacité :

C’est un vaccin a virus inactivé contre la COVID-19, administré a deux doses a quatre
semaines d’intervalle et son efficacité serait de 81 % a 91,9% Des personnes vaccinées ont
généré des anticorps (séroconversion) avec des reponses immunitaires robustes. Il peut étre
conservé pendant une semaine a température ambiante, ce qui permet de l'utiliser dans les
pays tropicaux et subtropicaux.

Le BBV152 a été autorisé en Inde pour une utilisation limitée aux situations d'urgence, bien
qu'il soit en phase 3 des essais cliniques.La société indienne a également signé un partenariat
avec la société Ocugen, pour la commercialisation du vaccin aux Etats-Unis (Thiagaraja K,
2021).

4. Les Effets secondaires des vaccins anti-COVID :

Aucun effet secondaire grave n'a été signalé lors de [l'utilisation des vaccins
actuellement autorisés Cependant, des symptémes post-vaccinaux légers a modérés ont été
signalés, tels que douleur, gonflement et érythéme au site d'injection local, fievre, frissons,
fatigue, myalgie, arthralgie et lymphadénopathie axillaire. Un symptéme local et des
symptdmes systémiques apparaissent chez 80 a 90 % et 55 a 85 % des personnes vaccinées,
respectivement Ces symptomes pourraient étre plus prononcés apres la deuxiéme dose. Tous
ces symptdmes peuvent étre soulagés par l'utilisation d'acétaminophéne, et la plupart d'entre

eux disparaissent en 2 a 3 jours. Bien que trés rare, une thrombose du sinus veineux cérébral
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a éte signalée avec le vaccin Oxford-Astra Zeneca, ainsi qu'une maladie inexpliquée avec le
vaccin Johnson et Johnson et des manifestations gastro-intestinales de nausees, de
vomissements et de diarrhée ont été observées avec le vaccin CanSinoBIO Ces
manifestations cliniques et quelques autres pourraient étre une coincidence et ne pas étre liés
au vaccin, cela ont été classes en 5 grades (grade 1 ; effets indésirables légers, grade 2: effets
indésirables modérés, grade 3 : effets indésirables sévéres, grade 4 : effets indésirables

graves, et grade 5 : effets indésirables mortels) (Mohsen, 2021).

35



Chapitre IV
Reésultats et
discussion




Chapitre IV Reésultats et discussion

1. Matériel et méthodes :

1.1. Type de I’étude :

Pour ce mémoire de fin d’étude, nous avons réalisé une étude rétrospective au niveau
du service de réanimation covid19 a I’hopital de Che-Guevara pendant le mois de février
de ’année 2022.En effet, nous avons préparé des fiches de renseignementsdétaillées pour

le recrutement des cas consultés durant ce mois de février.

Par ailleurs, pendant ce stage, nous avons eu acces aussi aux archives de I’année 2021 des
données recensés par le service de réanimation de I’hopital de Che-Guevara de

Mostaganem.

Dans ce travail, nous nous sommes intéresses principalement a quelques parametres
qui peuvent influencer I’infection par le SARS-COV-2. Nous avons étudié I’effet du sexe,
de I’age, le pourcentage des RT-PCR positifs, le nombre de déces et les différents vaccins

utilisés.
1.2. Analyse statistiques :

Concernant la partie des analyses statistiques, les données ont été traitées par ’application de
Microsoft : Excel et SPSS, nous avons effectué : des statistiques descriptives a caractére
quantitatif, rapportées sous forme de moyenne et de pourcentage, afin de déterminer la

progression de 1’épidémie dans la wilaya.
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2. Nombre de cas atteints de covid-19 consultés durant I’année 2021 a
I’hopital de Che-Guevara de Mostaganem :

Dansle tableau suivant, nous rappelons les différentes vagues de la Covid-19 qui ont
frappé I’ Algérie depuis 2020 et qui représentent les pic d’infections de la maladie (Tableau).

Tableau n°03 : les quatre vagues de Covid-19 des pics d’infections en Algérie

1%¢ vague 2°™ yague 3% vague 4°™ vague
Mars -juillet 2020 | Novembre-Janvier Juillet-Aolt2021 Décembre 2021-
2021 Janvier 2022

Selon I’histogramme sur la figure 7, nous observons une surprésentation de covid19
durant le mois de janvier, juillet/aout et decembre. Ceci est expliqué par les pics de covidl9
observés durant I’année 2021 en Algérie. En effet, la période de Novembre 2020-Janvier
2021 était la 2°™ vague de covid-19 en Algérie. Ainsi, la période Juillet-AoGit2021 était la
3°m vague de covid-19 en Algérie, alors qu’a partir de novembre 2021 la 3°™ vague de

covid-19 en Algérie a éte declaré.

D’apres la figure 7 on peut voir que de janvier a juin le nombre de nouveau cas confirmés
a montre une tendance a la baisse, Puis on a remarqué une augmentation du nombre de cas
dans les deux mois de juillet et ao(t, ou le nombre de cas a atteint 634 cas en ao(t, puis le

nombre de cas a diminué les mois suivants.

Les résultats que nous avons obtenus sont approximatifs des résultats obtenus dans I'étude
du Dr Said EI Kettani sur le nombre de cas confirmés de Covid a la Fondation d'Oran, ce

nombre a augmenté également au ci-dessous des mois de juillet — aoOt(Elkettani S., 2021).
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Figure n°07 : Histogramme qui présente la répartition des cas atteints de covid-19 consultés

durant I’année 2021 a I’hopital de Che-Guevara de Mostaganem.
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3. Pourcentage de cas covid-19 confirmés durant I’année 2021 a I’hopital

de Che-Guevara de Mostaganem :

D’aprés les résultats illustrés dans la figure 8 sur un total de 3177 cas consultés a
I’hopital de Che-Guevara durant I’année 2021. Parmi ces cas, 63% ont été confirmés sujets

COVID-19 positif par la RT-PCR alors que 37 % ont eu des résultats negatifs.

Les résultats que nous avons obtenus concernent le nombre de cas positive 63%, comparés
aux résultats obtenus dans I'étude du Dr Said EI Kettani sur le nombre de cas positive pour le
pays Maroc 8,95% du virus Covid a la Fondation d’Oran(Elkettani S.,2021).

B Nombre de cas positifs

H nombre de cas négatifs

Figure n°8: Répartition depourcentage des cas positifs et négatifs de coronavirus a
I’hopital de Che-Guevara de Mostaganem durant I’année 2021

4. Pourcentage de décés causes par covid-19 durant I’année 2021 a
I’hépital de Che-Guevara de Mostaganem :
Selon la figure 9, sur un total de 1935 cas confirmé COVID-19, 77% ont guéri alors que

23% des cas sont décédés en 2021.

L'explication du nombre éleve de déces de Covid-19 enregistrés dans notre étude peut
étre d0 par le mangue d'oxygéne a I'hdpital, le sous-diagnostic d'infection par le virus Corona
et l'augmentation du nombre de déces di a d'autres maladies associés. De plus, nous avons
noté un mangue d'acces aux soins en raison du grand nombre de personnes infectées a
I'hbpital car Che-Guivara est le seul hépital qui recevait des cas critiques de patients atteints

de covid a Mostaganem.
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Les résultats que nous avons obtenus portent sur le nombre de décés 23%, par rapport aux
résultats obtenus dans I'étude du Dr Said El Kettani sur le nombre de cas et de décés pour
I'état tunisien 3,53% du virus Covid & la Fondation d'Oran(Elkettani S.,2021).

B Nombre de cas décedés

B Nombre de cas guéris

Figure n°9 : Pourcentage de nombre de décés de coronavirus a 1’hopital de Che-Guevara de
Mostaganem pour I’année 2021.

4.1. Nombre de déces causés par covid-19 pendant chaque mois de ’année 2021:

D’apres les résultats illustrés dans la figure 10, nous remarquons que le nombre de
déceés a atteint 49 déces en moi de janvier puis il a diminué durant la période de février a
juin.Ensuite, on remarque une augmentation des cas décédé, durant la période de 3eme vague

(juillet —ao(t).Cetteaugmentation a atteint un pic au mois d’aott avec 95 déces.

Nos résultats concordent plus ou moins avec les résultats retrouvés dans I’étude du Dr
Said El Kettani dans les établissements d’Oran chez les sujets atteints du SARS
Cov2(Elkettani S.,2021).
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Figure n°10 :Histogramme qui présente le nombre de déces causés par covid-19 pendant
chaque mois de I’année 2021.

5. Distribution des sujets Covid-19 RT-PCR positive selon les tranches
d’age :
Selon la figure 11, les courbes montrent une atteinte importante concernant les deux

tranches d’age ; plus de 56 ans et le groupe entre 26 et 46 ans.

Comme nous pouvons le voir sur la figure ci-dessous (figure 11) la tranche d’age la
plus touchée par le Covid 19 est celle de plus 56 ans. Plusieurs facteurs peuvent explique
I’infection de la maladie dans cette tranche d’age. D’abord, les facteurs immunologiques et
d’inflammation chronique sont impliqués dans diverses maladies liées au vieillissement et
sont corrélés avec une mauvaise réponse a la vaccination. Ensuite, il y a I'impact du
coronavirus sur les systemes physiologiques et les facteurs hormonaux (obésité, diabete,

maladies cardiovasculaires...... ).

La deuxiéme tranche d’age des plus touchés est celle des adultes jeunes (26-45ans).
En effet, cette catégorie est la population en age de travailler et celle la plus active dans la

société Algérienne.

Par ailleurs, les enfants sont beaucoup moins contaminés entre eux et les adultes qui
les entourant. Cette observation a été expliquée par I’¢limination des virus grace a I'immunité

innée des enfants.

Tous nos résultats sont similaires avec les résultats retrouvés dans I’étude de
Benchehida M a Mostaganem (Benchehida M.,2020).
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Figure n°11 :Courbes graphiques représentant les cas confirmés de Covid-19 distribués selon

les quatre tranches d’age.

5.1.Distribution des sujets Covid-19 selon I’Age pendant le mois de

janvier (fin de la 2°™ vague) :

Nous avons voulu voir la répartition des cas COVID19 selon les quatre tranches

d’age choisis selon la bibliographie pendant les périodes des pics COVID19.

La distribution montre en Figure 12 met évidence une prédominance des cas
pour la tranche d’age ; plus de 56 ans (99 cas) et celle comprise entre 26-45 ans (46
cas). Cependant, la tranche d’age des plus jeunes représente le nombre de cas le plus

faible (12 cas).
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Figure n°12 :Histogramme qui présente le nombre de cas confirmé de coronavirus selonl’age

pendant le mois de janvier (fin de la 2°™ vague).

5.2. Distribution des sujets Covid-19 selon I’Age pendant la 3°™ vague (juillet-
aodlt) :
Durant la 3éme vague de COVID 19, nous avons enregistré deux pics épidémiques dont le
premier a été signalé dans le mois de juillet 2021 le deuxieme durant le mois d’aott 2021. La
Figure 13 montre que les personnes agées sont les plus touchées, en effet, nous avons
enregistre en juillet 176 cas et en aolt 180 cas.

Les résultats que nous avons obtenus sont identiques a ceux montrés dans 1’étude
deBenchehida M.M a Mostaganem en 2020 (Benchehida M.,2020).

200 176 180
180
160 144
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20 . .
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Figure n°13 :Histogramme qui présente le nombre de cas confirmé de coronavirus selonl’age

pendant le mois de juillet-ao0t.

6. Nombre des vaccins réalisés pendant la 4™ vague de COVID-19 :

D'aprés les résultats dans la figure 14, nous avons remarqué que le vaccin qui a été le
plus utilisé dans un des établissements de santé publique a Mostaganem était le vaccin
Chinois Sinovac. En effet, 66% de la population vaccinée dans cet établissement ont regu le
Sinovac, 11% et 8 % de cette méme population a recu Astra Zeneca et Johnson&Johnson,
respectivement, et finalement les vaccins Spoutnik et Sinopharm ont été utilisé pour 8 % et 4

%, respectivement.
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Ces résultats reflétent finalement la réalité vue que I’Algérie a recu une quantité plus
élevée du vaccin Sinovac, ce dernier s’est avéré efficace contre la sévérité de la maladie et
I’hospitalisation.

Le reste des vaccins a été soit recu en petite quantité soit ils étaient destinés a un groupe

de personnes spécifiques (staff médical,...).

Ces observations peuvent étre retrouvées dans toutes les wilayas de 1’Algérie, car
notrepays a organisé un schéma de vaccination presque identique dans les 58 wilayas. En
effet, les résultats que nous avons obtenus sont identiques avec ceux observés dans
I’étude de Dr Said El kattani a Oran (El kettani S.,2021).

H JOHNSON

H SINOPHARM
m SINOVAC

B ASTRA

B SPUTNIK

Figure n°14: Pourcentage globale des différents vaccins utilisés dans wilaya de

Mostaganem.

7. Distribution globale des différents vaccins utilisés de novembre 2021
jusqu’a Mai 2022 :

Selon la figure 15, nous remarquons I’augmentation de la vaccination pendant la période

aprées la quatrieme vague, car elle a cumulé de février a avril 2022 un total de 3702 vaccinés.

L'arrét de la vaccination a été observé a partir de mai 2022, depuis cette date, nous avons

remarqué une diminution accélérée des cas infectés par le SARS-COV2.
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Chapitre IV Reésultats et discussion
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Figure n°15 :courbe graphique représentant les différents vaccins utilisés de novembre2021
jusqu’a Mai 2022.
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CONCLUSION




Conclusion

La Covid-19 est une maladie causée par un virus responsable d’un syndrome
respiratoire qui se complique dans la majorité des cas a une détresse respiratoire chez les
malades agés et les cas qui présentent une pathologie chronique. Afin de mieux caractériser la
sensibilité de la population de la wilaya de Mostaganem au virus de Covid-19, nous avons
mené une suited’enquéte épidémiologique descriptive sur le terrain au niveau du service de
réanimation a 1’hdpital de Che-Guevara. L’étude a inclus tous les cas inscrits de janvier 2021
a la fin de ’année 2021.

Au total, I’ Autorité de santé publique a ’hdpital de Che-Guevara de Mostaganem a
enregistré 3 177 cas en consultation, dont 1 935 cas positifs ont été confirmés par Reverse
Transcriptase-Réaction de Polymérisation en Chaine (RT-PCR). L’analyse des données
recueillies a révélé que le service de réanimation de cet hopital a enregistré 440 deces
pendant ’année de 2021. Le nombre de déces le plus élevé a été enregistré durant le mois

d’aott 2021 et a étéestimé a 95 cas.

Durant I’épidémie de la COVID 19, nous avons enregistré trois pics epidémiques dont
le premier pic a éte signalé dans le mois de janvier 2021 et le deuxiéme pic a €té enregistré
durant le mois de juillet- aout 2021, alors que troisieme pic a été enregistré durant le mois

décembre.

Par ailleurs, I’année 2021 nous a confirmé que la tranche d’age la plus contaminée
était celle le plus de 56ans avec un taux de mortalité éleve. De plus, les malades avec un

antécédent chronique étaient les premiéres victimes du virus SARS-COV-2.

Le vaccin qui a été le plus utilise dans un des établissements de santé publique a
Mostaganem était le vaccin Chinois Sinovac. En effet, 66% de la population vaccinée dans

cet établissement ont recu le Sinovac, pendant la période 4eme vague de la covid-19

Il serait intéressant de réaliser une analyse globale des données recueillis depuis 2020
et rajouter les informations qui ont été enregistrées pendant la quatriéme vague de Covid-19
(2022). Toutes ces analyses épidémiologiques peuvent étre un atout pour tracer les schémas

d’infections de SARS-COV-2 en Algérie et se préparer aux éventuelles épidémies.
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