SCHWERPUNKT

COVID-19 et grossesse

Mise a jour sur les infections chez la femme enceinte, les risques
pour elle et le foetus et recommandations actuelles

La pandémie a COVID-19 a touché des millions de personnes a ce jour et les femmes enceintes n'en sont
de loin pas épargnées. Le nombre de publications sur ce sujet augmente a une vitesse folle depuis le dé-
but de la pandémie et il peut &tre difficile d'en ressortir les éléments importants pour notre pratique.
Cet article permet de faire le point sur la situation chez les femmes enceintes a la lumiére des derniéres
publications.
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Le premier cas de pneumonie sévére due a un nou-
veau coronavirus a été reportée a Wuhan en Chine
en décembre 2019 (1). Depuis lors, la maladie a coro-
navirus 2019 a causé plus de 141 millions d'infections
dans le monde et plus de 3 millions de décés. En
Suisse, on dénombre presque 700000 infections et

plus de 10000 déces a ce jour (voir: https://www.co-
vid19.admin.ch).

Ce nouveau coronavirus, nommé «SARS-CoV-2», fait
partie de la méme famille de virus que 6 autres
coronavirus connus pouvant infecter I'homme. On
compte 4 coronavirus humains, qui provoquent
rhumes et refroidissements. Deux autres coronavirus
ont été décrits au 21¢ siécle: le virus du SARS «SARS-
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CoV-1» (= severe acute respiratory syndrome corona-
virus) apparu en 2003, et le virus du MERS «MERS-
CoV» (= middle eastrespiratory syndrome coronavirus)
apparu en 2012. Le SARS-CoV-2 est plus proche
génétiquement de ces 2 derniers coronavirus que des

Points clés

Les femmes enceintes sont une population plus a risque de complications maternelles
quand elles sont infectées (soins intensifs, ventilation mécanique et ECMO) et de com-
plications périnatales (RCIU, prématurité et MIU).

Le risque de transmission verticale et de complications feetales/néonatales existe,
mais il est extrémement faible.

Le mode d'accouchement doit étre choisi en fonction des facteurs obstétricaux et
maternels; la césarienne ne protége pas le nouveau-né d'une infection par rapport a
I'accouchement par voie basse.

Le vaccin doit étre proposé aux femmes enceintes qui travaillent comme personnel de
santé ou qui ont des maladies chroniques a risque (HTA, diabéte, maladies cardiaques
ou respiratoires, immunosuppression, obésité morbide). Le vaccin ne semble pas pré-
senter plus de risque pour la mére ou le foetus selon les cas recensés dans la littérature
(> 100000 cas) et doit étre réalisé au 2e ou 3e trimestre ; il peut également étre rattrapé
en période d'allaitement.

L'allaitement maternel doit &tre encouragé chez les patientes COVID-positives, avec
des mesures d'hygiéne adéquates (masque, désinfection des mains)

GYNAKOLOGIE 3/2021

4 autres. Ces virus sont des virus a acide ribonucléi-
que (ARN) enveloppés, infectant les animaux et les
humains.

SARS-CoV-2 attaque les cellules épithéliales ciliées
via le récepteur a I'enzyme de conversion de |'angio-
tensine 2 (ACE2). Ce récepteur est exprimé dans le
systéme cardiovasculaire, intestinal, pulmonaire,
rénal, dans le placenta et les tissus fcetaux (2). Les
manifestations cliniques de la COVID sont dues a
I'attaque directe des cellules cibles et a la réponse de
I'héte (3).

Les changements physiologiques et immunologi-
ques de la grossesse rendent les femmes enceintes
plus susceptibles d'attraper une infection respira-
toire virale et de développer une pneumonie sévere.
Les études faites lors des épidémies dues au SARS-
CoV-1 et au MERS-CoV avaient démontré que les
femmes enceintes étaient plus a risque de dévelop-
per des complications sévéres (4, 5).

Cet article est l'occasion de faire le point sur les
connaissances actuelles et les risques chez les
femmes enceintes atteintes du COVID-19.

Quelles sont les manifestations
cliniques ?

Une revue de 28 études incluant 11432 patientes en-
ceintes a montré une prévalence de 10% de tests
covid positifs chez ces femmes enceintes qui se pré-
sentaient a I'hépital pour n'importe quel motif. Trois
quarts de ces patientes étaient asymptomatiques (6).
Les femmes enceintes semblent étre plus suscepti-
bles a l'infection que les femmes du méme &ge
non-enceinte. En effet, le risque d'infection est aug-
menté de 70% chez les femmes enceintes (7).

Les symptomes chez la femme enceinte sont les
mémes que pour la population générale. Les
symptomes prédominants sont la fievre (40%), la toux
(41%), la dyspnée (21%). Elles peuvent aussi, moins
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fréquemment, présenter des myalgies, une anosmie,
des nausées ou des diarrhées. Comparées aux
femmes non enceintes infectées par COVID-19, les
femmes enceintes semblent étre moins symptoma-
tiques (6). Les symptémes ne différent pas selon I'age
gestationnel de la patiente (8).

D'un point de vue biologique, une leucocytose (26%)
ou une leucopénie (66,1%), une lymphopénie (33%)
et une augmentation de la CRP (49%) sont des an-
omalies fréquemment retrouvées dans cette popula-
tion.

La radiographie du thorax montre des opacités péri-
phériques bilatérales; au CT-scan thoracique, lors de
pneumonie a COVID-19 chez une femme enceinte,
on observe des opacités en verre dépoli et des infil-
trats bilatéraux, avec des épanchements pleuraux
dans les formes sévéres (8). Ces images sont les
mémes que chez les patientes non enceintes (9).

Comment ces patientes évoluent-elles
cliniquement ?

Il existe plusieurs formes d'évolution de la maladie :
les formes asymptomatiques, bénignes, modérées,
sévéres et critiques (Tableau 7).

Les femmes enceintes ont un risque augmenté de
forme sévére et de complications par rapport au
femmes non enceintes (6, 10, 11). Environ 5-10% des
femmes enceintes présentent une forme sévére, 4%
sont admises aux soins intensifs, 3% nécessitent une
ventilation mécanique et 0,2% nécessitent une
ECMO (extracorporeal membrane oxygenation) (6).
Elles ont également plus d'infarctus et d'événements
thrombo-emboliques veineux que les femmes en-
ceintes qui ne sont pas infectées par COVID-19 (11).
Certaines comorbidités maternelles sont des fac-
teurs de risque pour la femme enceinte de déve-
lopper une forme sévere; ce sont:

B un dge maternel avancé,

B un BMI élevé,

B une HTA préexistante, et

B un diabete préexistant (8, 11).

Le taux de décés chez les femmes enceintes atteintes
du COVID-19 est faible, mais supérieur a celui des
femmes enceintes sans COVID-19 (11).

Qu’en est-il des complications fcetales,
périnatales et du mode d’accouche-
ment ?

Certaines études ont montré qu'il y avait plus de
fausses couches du 1° trimestre chez les patientes
qui tombent malades du COVID-19 au 1¢ trimestre
comparé au 2¢ trimestre (16,1% versus 3,5%) (8).

Par contre, méme si les patientes font des pics fé-
briles au premier trimestre, il semble ne pas y avoir
plus de risque de malformation congénitale chez ces
foetus (12).

On note également un risque augmenté de retard de
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Tableau 1

Les différentes formes d'évolution de la maladie a coronavirus 2019

Classification Définition
Asymptomatique Test PCR positif, mais pas de symptéme
Bénin Fievre, toux, céphalées
Pas d'images radiologique anormale
Modéré Evidence clinique ou radiologique de pneumonie légere
Sa02 AA > 93%
Sévere Dyspnée, FR = 30/mn, Sa02 < 93%, infiltrats pulmonaires > 50%
Critique Insuffisance respiratoire, choc septique, et/ou dysfonction

multiorganique

FR = fréquence respiratoire
Sa02 AA = Saturation en oxygéne a I'air ambiant

croissance intra-utérin (10%), d'accouchement préma-
turé (16% versus 6% chez les «non-COVID») et de mort
in utero (MIU) (risque augmenté de 2-3x) (6, 8, 13).

Ces risques peuvent étre expliqués par les lésions
placentaires retrouvées lors d'infection maternelle
par COVID-19. Linfection peut entrainer une malper-
fusion utero-placentaire, une inflammation intervillo-
sitaire et des thromboses des vaisseaux intervilleux.
Ces lésions induisent une hypoxémie foetale et éven-
tuellement une hypoxie, expliquant également les
cas décrits de souffrance feetale lors d'infections ma-
ternelles séveres au 3¢ trimestre.

Les différentes études ont montré un taux trés élevé
d'accouchement par césarienne chez ces patientes
(78%) (6). La césarienne ne protége cependant pas
plus le nouveau-né d'une infection que l'accouche-
ment par voie basse (AVB). Une étude a montré que
le taux des nouveau-nés positifs pour COVID-19 était
le méme dans le groupe AVB que césarienne (14). La
littérature s'accorde pour dire que l'infection mater-
nelle a COVID-19 n’est pas une indication a réaliser
d’emblée une césarienne. Le mode et le moment
de I'accouchement doivent étre décidés selon la
sévérité de la maladie, les comorbidités maternelles
et les indications obstétricales.

Existe-t-il une transmission verticale ?

Le risque de transmission verticale est théorique-
ment possible, étant donné que les récepteurs a
I'ACE2 sont largement exprimés dans le placenta
(syncitiotrophoblaste, cytotrophoblaste et endothé-
lium).

Une revue systématique des cas décrits dans la litté-
rature, reprenant 936 nouveau-nés de meres COVID-
positives, a conclu que la transmission verticale est
possible mais rare lors d'infection au 3¢ trimester (15).
Au vu du peu de données sur le premier trimestre, le
risque de transmission verticale tot dans la grossesse
ne peut pas encore étre établi. Cependant, au vu de
I'instabilité de I'’ARN viral, le fait de ne pas retrouver
le virus a I'accouchement ne signifie pas |'absence
d'infection pendant la grossesse (2).
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Tableau 2

Groupe de maladies/maladies chroniques a haut risque, pouvant bénéficier du vaccin COVID-19

durant le 2¢ et 3¢ trimestre de grossesse

Maladies cardiaques

- Insuffisance cardiaque chronique Stade Il de la NYHA et plus

- Cardiopathie ischémique chronique malgré un traitement médical

Hypertension artérielle

- Hypertension résistante au traitement (> 160 mmHg)

- Hypertension avec complications cardiaques ou autre atteinte d'organes cibles

Maladies respiratoires

- Broncho-pneumopathie chronique obstructive (BPCO) GOLD Il ou plus

- Emphyséme/bronchiectasies sévéres
- Pneumopathie interstitielle/Fibrose pulmonaire
- Maladies associées a une capacité pulmonaire fortement réduite

Maladies hépatiques

Maladies rénales

Diabéte

Obésité

Immunodéficience, congénitale
ou acquise suite a une maladie
ou a un traitement
immunosuppresseur

- Cirrhose du foie avec antécédent de décompensation

- Insuffisance rénale chronique sévére avec DFG < 30 ml/mn

- Diabeéte (type 1 ou 2) avec atteinte d'organe significative ou un traitement mal adapté (HbA, = 8%)
- Adultes avec IMC = 35 kg/m?

Immunodéficience significative chez les patients avec :

- Maladies hématologiques malignes

- Néoplasmes/maladies cancéreuses en cours de traitement

- Maladies inflammatoires & médiation immunitaire (p. ex. lupus érythémateux disséminé,

polyarthrite rhumatoide, psoriasis, maladies inflammatoires chroniques de ['intestin), recevant
un traitement immunosuppresseur (y compris les traitements comprenant une dose équivalente
de prednisolone > 20 mg/jour, les traitements d'épargne stéroidienne et les traitements

« biologiques »).

- Infection VIH & partir d'un nombre de cellules T CD4+ < 200/L.
- Status post-greffe d'organes, de moelle osseuse ou de cellules souches, tout comme les patients
sur la liste d'attente en vue d'une greffe

Quelle est I'évolution néonatale ?
Plusieurs séries de cas décrivent la présence de
symptdmes légers chez les nouveau-nés diagnosti-
qués positifs au COVID-19 a la naissance ou peu
aprés. Les symptémes les plus fréquents sont de
la fievre, une pneumonie, une détresse respiratoire
et des difficultés d'alimentation. La majorité des
nouveau-nés de ces séries de cas ont des évolutions
favorables; la plupart des complications sont liées a
la prématurité et au sepsis plus qu'a l'infection par
SARS-CoV-2 (8).

Y a-t-il une place pour I'allaitement ?
SARS-CoV-2 n'a pas été retrouvé dans le lait maternel
de méres positives. L'allaitement devrait étre encou-
ragé, en maintenant des mesures préventives adé-
quates. Les meres COVID-positives devraient porter
un masque chirurgical et se désinfecter les mains
avant d'allaiter, et le nouveau-né peut rester dans la
méme chambre que sa maman (12).

Peut-on vacciner les femmes enceintes?
Plusieurs vaccins ont été développés pour lutter con-
tre I'épidémie de COVID-19. Deux de ces vaccins
sont des vaccins a base d'acide ribonucléique mess-
ager (MRNA) (producteurs: BioNTech-Pfizer et Mo-
derna), deux autres sont des vecteurs viraux (AstraZe-
neca et Johnson & Johnson) et les deux derniers sont
des protéines recombinées (Novavax et GSK-Sanofi)
(16). Le vaccin mRNA, une fois injecté, entraine la
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production par les cellules de I'héte de protéines de
surface retrouvées sur le virus, qui sont alors recon-
nues par le systeme immunitaire. Le mRNA n’entre
jamais dans le noyau cellulaire et n'est donc pas in-
tégré a '’ADN de la personne vaccinée. C'est ce vac-
cin-1a (@ mRNA) qui est actuellement utilisé en Suisse.
Les études ont montré que ces vaccins sont sdrs chez
la femme enceinte; ils n'entrainent pas plus de faus-
ses couches ni de diminutions de la fertilité (17). Jus-
qu’a présent, prés de 100000 femmes enceintes ont
recu des doses de vaccins 8 ARNm contre le SARS-
CoV-2 aux Etats-Unis sans qu'aucun effet indésirable
ne soit observé sur la mére ou I'enfant.

En Suisse, I'office fédéral de la santé publique (OFSP)
et la Société Suisse de Gynécologie Obstétrique
(SSGO) donne la possibilité aux femmes enceintes
présentant certaines maladies chroniques (Tableau 2)
ainsi qu'un risque accru d'exposition (personnel de
santé) de se faire vacciner contre le COVID-19 au 2¢
et 3¢ trimestre.

Le vaccin sera certainement proposé a toutes les
femmes enceintes prochainement. Ces patientes
doivent étre préalablement informées des risques et
bénéfices du vaccin par le gynécologue traitant, et
signer un consentement pour le vaccin et pour |'étude
de suivi post-vaccination. Le gynécologue doit effec-
tuer un recueil des effets secondaires du vaccin chez
la mére ou l'enfant, et si c'est le cas, les déclarer a
Swissmedic. Ils peuvent également é&tre administrés
durant l'allaitement. Les patientes et leur gyné-
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cologue sont aussi invités a participer a une étude
nationale et internationale sur I'exposition au virus ou
au vaccin (www.covi-preg.ch basé au CHUV) (18).

Quelles sont les recommandations actu-
elles pour les femmes enceintes ?

Au vu des données actuelles de la littérature, les
femmes enceintes sont plus souvent infectées par
COVID-19 que la population générale, et sont plus a
risque de complications sévéres (admission aux soins
intensifs, ventilation mécanique, ECMO). Elles dev-
raient donc étre informées de ce risque, et étre en-
couragées a prendre des mesures de précautions
(lavage régulier des mains, port du masque, distance
sociale conservée, et télétravail privilégié) pour dimi-
nuer le risque d'infection. Les infections au 3¢ trimes-
tre sont plus a risque d'évolution défavorable et sont
a éviter au maximum.

Le vaccin devrait étre discuté avec les patientes qui
ont des maladies chroniques a risque ainsi que celles
qui travaillent dans la santé et le social.

Tout nouveau cas de COVID-19 ou de patiente vacci-
née peut étre répertorié sur le site www.covi-preg.ch
(18). Ces données sont précieuses, car elles nous per-
mettront d'avoir des informations plus précises sur
cette classe de population a risque, sur les complica-
tions maternelles et foetale et de pouvoir améliorer
notre prise en charge et nos recommandations. MW
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