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.S'erment d’hippocrate

Au moment d’étre admis a devenir membre de la profession médicale, je

m’engage solennellement a consacrer ma vie au service de [ humanité.

Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur

sont dus.

Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de

mes malades sera mon premier but.
Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir [ honneur et les

nobles traditions de la profession médicale.
Les médecins seront mes freres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune
considération politique et sociale, ne s'interposera entre mon devoir et

mon patient.

Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa 7

conception.

Méme sous la menace, je n’userai pas mes connaissances médicales

d’une facon contraire aux lois de [ humanité. (
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« Parfois notre lumiére s'éteint, puis elle est rallumée par un autre étre humain.
Chacun de nous doit de sincéres remerciements a ceux_ qui ont ravivé leur flamme.»

Albert Schweitzer

Toutes les lettres ne sauraient trouver les mots qu’il

faut,

Tous les mots ne sauraient exprimer la gratitude,
L’amour, le respect et la reconnaissance.

Aussi, c’est tout simplement que :

Qg(o
Je dédie cette these . . . // Q
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A Allah
Tout puissant
Qui m’a inspire.
Qui m’'a guidé dans le bon chemin.

Qui m’a permis de voir ce jour tant attendu
Je vous dois ce que je suis devenue.

Louanges et remerciements.

®our votre clémence et miséricorde.



A MON TRES CHFR et ADORABLE PERF Abdellatif Satli

Aucune dédicace ne saurait exprimer mon respect, mon amour éternel et ma
consideration pour les sacrifices consentis pour mon instruction et mon bien étre.
Tu as été pour moi durant toute ma vie le pére exemplaire, Lami et e conseiller.
Tes priéres ont été pour moi d’un grand soutien au cours de ce long parcours.
Jespére rvéaliser ce jour un de tes réves et étre digne de ton nom, ton éducation, ta
confiance et des hautes valeurs que tu m’as inculqué. Que dieu, tout puissant, te
garde, te procure santé, bonheur et longue vie pour que tu demeures le flambeau
illuminant mon chemin.

A MA TRES CHFRFE FT PRECTEUSE MERFE AAbla Outsaki

Je ne saurais jamais exprimer ma gratitude envers ce que vous m'avez offert
par amouy inconditionnellement.
Vous étes la lueur qui me guide dans la vie, sans vous je n'arriverai jamais d ce
jour.
A mon premier amour, celle qui était toujours prés de moi, qui avait toujours
confiance en moi, qui a souffert pour que je sois heureuse, qui oubliait ses maux
pour soulager les miens.
Ce travail a vu le jour grdce d votre patience, d votre amour pur, d votre
tendresse, d vos sacrifices, et d votre coeur vaste qui a pu me soutenir et m'aimer
inconditionnellement.
Vous étes le plus beau cadeau que mon Bon Dieu m’'a offert.
Yous saviez toujours me réconforter par vos mots qui me sont précieux.
Votre fierté aujourd hui est le véritable prix qui couronnerait ma téte.

Que Dieu vous protége et vous préte bonne santé.



A MON CHFR GRAND FRERF Abdelimonaim

De loin ou de prés tu m’étais toujours une source d’espoir et d’optimisme. Tu es

mon deuxiéme pére apreés le notre.

Merci pour ton soutien, tes encouragements, ton respect, ta confiance en moi,

et ton amour.
Je te dédie ce travail pour que je puisse étre ta fierte.

A LA MEMOIR DE MON TRES CHFR FRFRFE Woussef

Je vous dédie ce travail et puisse Dieu tout puissant vous accueilliv en paix et

vous avoir dans sa sainte miséricorde. Jamais je ne vous oublierai

A MON CHFR PETTT FREFRE MOHAMMED

Ces quelques mots ne sauraient exprimer ce que tu représente pour moti
petit fréve. Tu es ma source de bonheur, mon cadeau précieux de Bon Dieu.
Tu savais toujours me réconforter par tes gestes de fraternités et de

solidarite.

Je te dédie ce travail d Chommage de ton amour fraternel

inconditionnel.



A MON CHER ONCLE HASSAN
Cher oncle, je vous dédie ce présent travail parce que vous étiez une des
personnes qui m'ont toujours encouragé et soutenu de loin comme de prés. Vous
étes notre idole et notre fievté cher oncle.
Votre confiance en moi, votre soutien continu, et votre promesse d étre
toujours présent pour moi, me sont précieux
Merci d’étre présent d chaque fois ou je vous ai demandé de (aide.
Votre fierté serait aujourd hui ma plus belle vécompense.

A MA CHFERF AMIF FT SEUR Wajae Ait Belaid

A tous nos éclats de rire, d tous nos C[igoutes, a tous nos souvenirs, d notre
amitié, d ton support pour moi dans les moments les plus sombres.

Au cours de ce long parcours tu étais ma famille, ma sceur, mon amie, ma

source de bonheur et ma (ueur d’espoir.
Tu m'as toujours réconforté malgreé tes chagrins, tu es ma fierte.

Je te dédie ce travail pour t'exprimer mon grand amour, mon respect, et

mes souhaits de bonheur et de réussite.
Merci

A MA TRES CHERE AMIF FT SOFURE MALIKA RAMT

Pour moi tu es licone du courage et de réussite. J'ai beaucoup appris grdce
da toi. Tu m'as toujours supporté dans les moments les plus durs de ma vie. Tu es
celle a qui je peux confier mes secrets, tu es celle sur qui je peux toujours
compter.

Je te dédie ce travail pour exprimer ma gratitude pour ta confiance, ton
amour, et ton soutien.



UNF SPECTALF DEDICACF A MES CHFERFES AMIFS:

Habiba TEBAA, Rania RADA, Ghita ELGHOUAT, Rim LAFDALI,

Samiha Nacir, Ghita KHABOUT, Sara TOHRY, Hassna SAK, Firdaous Taki,
Vous étes plus que des amies, vous étes mes sceurs, Fn souvenir des
moments merveilleux que nous avons passés et aux liens solides qui nous
unissent.

‘Un grand merci pour votre soutien, vos encouragements, votre aide.

Avec toute mon affection et estime, je vous souhaite beaucoup de réussite
et de bonheur, autant dans votre vie professionnelle que privée.

A TOUS MFES OMLES FT TANTES

Mohammed, Saleh, Abdelkader, Zhour, Fatima AIT BELAID.
Aicha, Mohammed, Hafida, Najat ELOUALI
Saida LMZAM, Karima SAIDI.Hassan ZAAF. Abdellatif SETLT et ABLA
OUTSSEQUI
Veuillez trouver dans ce travail, lexpression de ma considération et mon
affection indéfectible

A TOUS MFS COUSINS FT COUSINES

Rajae, Karim, Salim, Kenza, Nissrine, Hind, Khadija, Fatima, Saida,
Simohammed, Saadia, Kelthoum, Youssef, Habib, Mustapha, Naima, Samira,
nezha, Ikram, Fatimzehra.

Je vous dédie ce modeste travail pour vous exprimer mon amour et mon
respect.



A TOUS MFS COLLFGUES

Karim AIT JAJA, Said ADNOUR, Hamza ACHEGR, Btissam
ABOUSSAD, Salma ABDELLAH, Salwa ABBASSI, Oumnia BENLASSEL,
Zahva ABDELLAH ISMAIL, Youssva TAJEDDINE, Rajae BELMAATI,
Ervim AHL ECHEIKH, Kamilia AFRAD, Meryem TOURAIF, Chaimae
QUABIL.

Les liens de la promotion sont pour la vie. Ma famille c’est vous. Merci
mes fréres et soeurs, pour m'avoir soutenu et supporté durant toutes ces
années. On a passé ensemble d’excellents moments. Que ces liens perdurent d

Jjamais.
A LA MFMOIR DF MES GRANDS PARFNIS MATFRNFLS FT~

PATFRNFLS, MES TANTES HARBIBA, HNIA, MON ONCLE
MUSTAPHA, FT Youssef SFILI.
En votre mémoire, je vous dédie ce travail. Puisse DIEU vous accueillir
en paix
A tous ceux qui me sont chers et que j'ai omis de citer.

A tous ceux qui ont participé de prés ou de loin d élaboration
De ce travail.
A tous ceux qui ont pour mission cette pénible tdiche de soulager
Cétre humain et de lui procurer le bien étre physique, psychique et

social.
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A
Notre cher Doyen, maitre et président de thése : Professeur BOUSKRAOUI
Mohammed
Doyen de la faculté de Medecine et de Pharmacie de Marrakech, Professeur de
Pédiatrie. Chef du service de Pédiatrie A. CH'U Mohammed VI de Marrakech

Nous sommes infiniment sensibles a ['insigne honneur que vous nous avez fait en
acceptant la présidence de thése. Votre sérieux, votre rigueur de travail,
ainsi que votre dévouement professionnel sans limites, sont pour nous un objet
d"admiration et un exemple dans [exercice de la profession. Veuillez accepter,
cher maitre, [expression de notre reconnaissance et de notre profonde estime.

A
Notre cher maitre et Rapporteur de thése : Mr le Professeur ZOUHAIR Said

Professeur de microbilogie-virologie. Chef du service de bactério-virologie et de
biologie moléculaire. Hopital militaire Avicenne MarraRech
Vous nous avez honoré par votre confiance en nous confiant cet excellent
sujet de travail. Les conseils fructueux que vous nous avez prodigué ont été
trés précieux,

Nous vous remercions de votre bonté, votre modestie, votre compréhension, votre
patience, votre disponibilité, vos encouragements, et de votre sympathie.
Votre sérieux, votre compétence, votre rigueur de travail ne peuvent que susciter
notre grande estime et profond respect.

Que vos qualités professionnelles et humaines soient pour nous un exemple a
sutvre.

Veuillez trouver ici, cher Maitre [assurance de notre reconnaissance et notre
profonde admiration.

A
Notre chére maitre et fuge de thése : Professeur ARSALANE Lamiae
Professeur de microbiologie-virologie
Votre présence au sein de notre jury constitue pour moi un grand honneur. Par
Votre modestie, vous m'avez montré la signification morale de notre profession.
Nous vous remercions de votre enseignement et gentillesse. Qu'il me soit permis de
Vous présenter a travers ce travail le témoignage de mon grand respect et
L’expression de ma profonde reconnaissance.



A
Notre cher maitre et juge de thése : Professeur BOURROUS Mounir

Professeur de pédiatrie. Chef des urgences pédiatriques .CH'U Mohammed VI de
Marrakech
Nous vous remercions de nous avoir honorés par votre présence. Nous vous

Remercions de votre enseignement et nous vous sommes trés reconnaissant de
Bien vouloir porter intérét a ce travail. Vous avez accepté aimablement de juger
Cette thése. Cet honneur nous touché infiniment et nous tenons d vous exprimer

Notre profonde reconnaissance.
Veuillez accepter, cher maitre, dans ce travail [assurance de notre estime et

Notre profond respect

A
Notre chér maitre et juge de theése : Professeur SORAA Nabila

Professeur agrégée en microbiologie-virologie

Nous vous remercions vivement de [honneur que vous nous faites en acceptant
De siéger parmi notre jury de thése. Nous sommes tres reconnaissants de la
Spontanéité avec laquelle vous avez accepté de juger notre travail. Veuillez
Croire, chére Maitre, a ['assurance de notre respect et notre considération.

A
Tous mes Professeurs de la Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech

Une theése est le fruit de plusieurs années d études et je ne saurais oublier
dans mes dédicaces [ensemble de mes professeurs et maitres qui ont contribué
de prés ou de loin dans ['élaboration de ce travail.






Liste des abréviations :

ANC . acide nalidixique-colistine

AST . test de sensibilité aux antibiotiques

C2G . céphalosporine de deuxieme génération

C3G . céphalosporine de troisieme génération

CMI . concentration minimale inhibitrice

FQAP . fluoroquinolones actives sur le pneumocoque
I . . intermédiaire

NV . non vaccinal

OMA . Otite moyenne aigué

OMAP . Otite moyenne aigué purulente

OMS . Organisation mondiale de la santé

PCv 7 . vaccin pneumococcique conjugué 7 valences
PCV 10 . vaccin pneumococcique conjugué 10 valences
PCV 13 . vaccin pneumococcique conjugué 13 valences
PNI . programme national d’immunisation

PCR . polymerase chain reaction

PSDP . Pneumocoque de sensibilité diminuée a la pénicilline
R . résistant

S . sensible

S.pneumoniae . Streptococcus pneumoniae

TE . trompe d’Eustache
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Le Streptococcus pneumoniae, communément appelé pneumocoque, est une bactérie
commensale du rhinopharynx de I'homme qui colonise les voies aériennes supérieures dés les

premiers mois de vie.

Cependant, il est une cause majeure de méningites, de pneumonies, de sinusites et d'otites
moyennes aigués(OMA). C’est la premiere bactérie de I'OMA qui est la plus fréquente des infections
pneumococciques de 1' enfant agé de 3 mois a 2 ans [1, 2, 3]. Les infections a Streptococcus
pneumoniae (S. pneumoniae) demeurent un probléme de santé publique, surtout dans les pays en voie

de développement ol la couverture vaccinale reste basse.

Au Maroc, la fréquence des infections invasives a pneumocoque chez I’enfant, et la résistance
aux antibiotiques des pneumocoques a conduit le Ministére de la Santé publigue Marocain a
généraliser a travers le programme national d’immunisation (PNI) la vaccination anti-pneumococcique
conjuguée chez les enfants de moins de 2 ans. En effet, le vaccin pneumococcique 13 valent (PCV13)
a été introduit dans le PNI en octobre 2010 et remplacé par le vaccin pneumococcique 10 valent
(PCV10) en juillet 2012. La mise en disposition gratuite de ces vaccins dans les centres de santé du

Royaume devrait optimiser la couverture vaccinale.

De nombreuses études [4, 5, 6], ont démontré que la surveillance du portage rhinopharyngé
du pneumocoque chez I'enfant apporte des informations sur les souches circulantes et permet

d’obtenir des données sur I'impact de la vaccination anti-pneumococcique.

Les enfants marocains sont vaccinés dans le secteur publique par du PCV10. Par contre, dans le
marché privé, sont commercialisés et utilisés a la fois le PCV10 et le PCV13. Ainsi cohabitent des
enfants vaccinés par le PCV10 et d’autres vaccinés par le PCV13. Dans ce contexte il apparait pertinent
de mettre en place une étude sur le portage des pneumocoques afin d’analyser les sérogroupes

circulants dans chaque population d’enfants vaccinés soit par le PCV10 soit par le PCV13.
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Naturellement sensible a de nombreux antibiotiques, le S.pneumoniae a acquis au cours des
cing dernieres décennies de nombreuses résistances aux : sulfamides, tétracyclines, érythromycine,
pénicilline et chloramphénicol, d’ou la nécessité d’étudier la sensibilité des souches du pneumocoque

isolées vis-a-vis des antibiotiques testés.

Les objectifs de ce présent travail sont :

v Evaluer au niveau de la région de Marrakech le portage rhinopharyngé du pneumocoque
chez des nourrissons de 6 a 36 mois présentant une OMA et vaccinés par les vaccins

pneumococciques conjugués PCV10 ou PCV13.

v Identifier les sérogroupes du pneumocoque impliqués.

v" Etudier La sensibilité aux antibiotiques des souches isolées.
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. CARACTERISTIQUES DE L’ETUDE :
1. Type de I’étude :

C’est une étude épidémiologique prospective réalisée a Marrakech du janvier 2017 au juin 2017

2. Population cible :

Concerne des nourrissons agés de 6 a 36 mois présentant une OMA et vaccinés par les vaccins

pneumococciques conjugués 10(PCV10) ou 13 valents (PCV13)

3. Lieu de I’étude :

Le recueil des préléevements au cours des consultations pédiatriques du secteur libéral.

L’analyse microbiologique se fait au laboratoire de microbiologie de I’hopital militaire Avicenne

de Marrakech.

4. Criteres d’inclusion :

Cette étude porte sur des enfants répondant aux criteres suivants :

agés de 6 a 36 mois.
£ vus en ambulatoire.
£ OMA fébrile (= 38,5°C) et/ou douloureuse.

5. Critéres d’exclusion :

Ont été exclus les enfants ayant recu un traitement antibiotique dans les 7 jours qui ont précédé

le préléevement.




Etude du portage rhinopharyngé du pneumocoque chez les nourrissons ayant une OMA a
Marrakech

IIl. METHODOLOGIE DE TRAVAIL :

Nous avons choisis I’étude de la flore rhinopharyngée car c’est le moyen le plus simple pour

obtenir rapidement des souches de S. pneumoniae.

1. Recueil de données :

Avant de remplir le questionnaire et de prélever le patient, on délivre une note d’information

afin d’obtenir le consentement des parents.

1.1 Le questionnaire :

Les données cliniques et épidémiologiques ont été recueillies a I'aide d’un questionnaire qui a

permis d’obtenir des renseignements sur :

v Les caractéristiques sociodémographiques comme le sexe, le mode de garde principal, la taille
de la fratrie.

v Les antécédents : la vaccination antipneumococcique, la prise d’antibiotiques.

v Les signes cliniques : fievre, conjonctivite, otalgie (ou comportement évocateur d'une otalgie),

les données de I'otoscopie.

1.2 Les prélevements :

Un seul prélevement nasopharyngé par écouvillon stérile a été réalisé au niveau du cornet
moyen de chaque enfant (Figure 1). Les écouvillons ont été remis en suspension dans 4 ml d'un
bouillon cceur-cervelle stérile (Brain Heart Infusion) (Figure 1). Les prélevements ont été acheminés
rapidement (dans les 2 heures) au laboratoire de Microbiologie de I’hopital militaire Avicenne de

Marrakech pour mise en culture.
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Figure 1 : Technique de prélévement rhinopharyngé chez le nourrisson (a gauche)
Bouillon cceur-cervelle [7] (a droite)

2. Analyse Microbiologique :

2.1 Culture:

La culture a été faite sur une gélose au sang frais ANC (Acide Nalidixique Colistine:
antibiotiques qui inhibent les bactéries a Gram négatif) (figure 2) qui est un milieu riche permettant la

culture et I'isolement des bactéries exigeantes comme le pneumocoque [8].

Cette gélose a été ensemencée avec 0,1 ml de la suspension du prélevement et mise en

incubation a 37°C sous 10 % de CO2 pendant 24 a 48 heures.
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Figure 2 : Des colonies de Streptococcus pneumoniae sur gélose au sang frais ANC (culture de

24heures)

(Photo prise au Laboratoire de Microbiologie de I’H6pital Militaire Avicenne, Marrakech)

2.2 ldentification de la souche :

Les souches du pneumocoque ont été identifiées sur la base des caractéres morphologiques,

culturaux, et biochimiques (alpha hémolyse, sensibilité a I’optochine).

+ Morphologie :

Au Gram, les pneumocoques présentent une morphologie caractéristique, ce sont des cocci gram
positif, groupés en diplocoques, lancéolés et capsulés en forme de « 8 » ou présentant un aspect en

« flamme de bougie » (Figure3).
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Figure 3 : Streptococcus pneumoniae vu au microscope électronique. [9]

+ Recherche de I’hémolyse :

Une atmosphére d’incubation enrichie en CO2 (5a10%) voire une atmosphére anaérobie
favorise I'’expression de I’hémolysine. Les pneumocoques sont généralement alpha hémolytiques. Sur
la gélose au sang, les colonies sont entourées d’un halot verdatre traduisant I’hémolyse incompléte

des hématies (Figure 4).
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Figure 4 : zone d'hémolyse partielle (alpha) donnant a la gélose une couleur verdatre (décoloration

verte autour des colonies) (Photo prise au Laboratoire de Microbiologie de I’HGpital Militaire Avicenne,
Marrakech)

4+ Test a I'optochine :

La sensibilité du pneumocoque a l'optochine est I'une des critéres sur lesquels repose son
identification formelle en pratique. C’est un test spécifique qui permet d’identifier de facon rapide et

présomptive les souches de S.Pneumoniae.

Sur une gélose au sang ensemencée préalablement par une suspension bactérienne, un disque
d’optochine a 5 ug est placé au centre (figure 5). La gélose est alors incubée 18-24h en atmosphére de
CO2. Si une zone d’'inhibition d’au moins 15 mm apparait autour du disque, le test est alors considéré
comme positif (sensibilité de la souche). Seuls les pneumocoques sont sensibles a I'optochine, tout en

sachant que 5% des souches peuvent étre résistantes. [10]

-10 -
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Figure 5 : La pose d’un disque d’optochine crée une zone d'inhibition.
(Photo prise au Laboratoire de Microbiologie de I’Hopital Militaire Avicenne de Marrakech)

4+ Recherche des antigénes capsulaires par le test d’agglutination :

L’agglutination avec des particules de latex sensibilisées par des anticorps anti-capsulaires

peut permettre de confirmer I'identification du S. pneumoniae.

La détection des antigenes capsulaires (antigénes solubles) par agglutination latex constitue une
méthode diagnostique d’appoint intéressante surtout quand le patient a recu des antibiotiques avant
le prélevement (infection décapitée). Dans notre étude nous avons utilisé les tests suivants :

Slidex pneumo-Kit de Bio Mérieux (figure 7) et Pneumo Dry spot D’oxoid (figure 6)

-11 -
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Figure 7: Image photographigue du Slidex pneumo-Kit

2.3 Antibiogramme :

Le but de la réalisation d’un antibiogramme est de prédire la sensibilité d’un germe a un ou
plusieurs antibiotiques dans une optique essentiellement thérapeutique.
Il sert également a la surveillance épidémiologique de la résistance bactérienne et a conforter

I’identification bactérienne par la mise en évidence de résistances naturelles.

-12 -
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Comme tous les coccis a Gram positif, le S.pneumoniae est naturellement résistant au
mécillinam, a I'aztréonam, aux quinolones (sauf fluoroquinolones anti-pneumococciques) et a la

colistine.

Comme toutes les bactéries du genre Streptococcus. S. Pneumoniae présente une résistance a

bas niveau aux aminosides. [11]

L’automatisation de I'antibiogramme a connu un développement considérable depuis les
années 1980. L’étude de la sensibilité des souches du pneumocoque isolées aux antibiotiques a été
effectuée par le systéme de microbiologie automatisé BD Phoenix TM (Figure 8). Cet appareil est concu
pour rapidement identifier (ID) et effectuer un test de sensibilité aux antibiotiques (AST) sur des

bactéries, significatives d'un point de vue clinique.

Le principe de la méthode AST de Phoenix correspond a un test de micro-dilution a base de
bouillon et se base sur une lecture colorimétrique de la croissance bactérienne en présence d'un

antibiotique, en utilisant un indicateur d’oxydoréduction.

Figure 8 : Le systéme de microbiologie automatisé BD Phoenix T

(Photos prises au Laboratoire de Microbiologie de I’H6pital Militaire Avicenne de Marrakech)

-13-
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2.4 Sérogroupage :

Les souches de S. pneumoniae ont été sérogroupées par un test rapide d’agglutination de
particules de latex sensibilisées en utilisant I'lmmulLex ™ Pneumotest-latex kit (Statens Serum Institut

Copenhague, Danemark) [12]
v" Description du kit :
Ce kit contient : (figure 9)
14 pools (de A al et de P aT) de particules de latex recouvertes d'antisérum antipneumococcique.

50 cartes de réaction jetables.

Figure 9 : contenu du kit d’ 'lmmulLex ™ Pneumotest-latex

(Photo prise au Laboratoire de Microbiologie de I’'Hopital Militaire Avicenne de Marrakech)

v Principe du test :
Le groupe est déterminé grace au croisement des deux séries de pool a l'aide du tableau

suivant :
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Chessboard for identification of pneumococcal groups/types

Non-vaccine

Groups/types
A 1 i8 4 5 2
(18F, 184, 188, 18C)
B 19 6 3 8
(19F 194, 19E, 18C) (&4, 6B, 6C, 60)
7 20 24 (24F, 244, 29E)
(7F, 78, 7B, 7C) 31, 40
g 11 16 (16F, 168)
(94, 5L, 8N, 9V) (11F, 114, 11E, 11C, 110] 36, 37
12 10 33 21,39
(12F, 124, 12B] (10F, 104, 108, 10C] (33F, 334, 338, 33C, 330)
17 22 27
[17F, 174] (22F, 22a] 32 (32F, 324)
41 (41F, 41A)
29, 34
35 (35F, 354, 358, 35C)
42
47 (47F, 474)
23 15 13
(23F, 234, 236) (15F, 164, 168, 15C] 28 (2eF, 284)
25 (25F, 264)
38,43, 44,
45, 46, 48

Boldface indicates that the group/type is included in the 23-valent pneumococcal polysaccharide vaccine.
[ ] states types within a group.

4 Procédure du test :
Le test est réalisé comme suit :

A partir d’une culture de 24 heures d’une souche pure sur gélose au sang, deux a trois colonies

sont prélevées et mélangées avec une goute (5uL) des pools P a T, successivement jusqu’a

agglutination.

Le pool avec lequel la souche a agglutiné est croisé avec I’ensemble des pools correspondant de

la série des pools A al.

Par exemple si une souche agglutine premiérement avec le pool Q, les sérogroupes possibles

sont :

Le 18, 6 et 23. On détermine dans un deuxiéme temps le sérogroupe par croisement au pool A,

B et H.
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Les souches ne réagissant avec aucun des antisérums sont déclarées “non groupables”.

v'  Limites du test :

Le Pneumotest-latex kit ne permet pas a lui seul de faire le sérotypage dans le cas des
sérogroupes 18, 6, 23, 19..., il faut donc déterminer le type avec le gonflement de la capsule ; ou «
Quellung » ; avec des antisérums de Statens Serum Institut spécifiques de sérotype (Statens Serum

Institut, Copenhague, Danemark) ou sérotypage par biologie moléculaire (PCR).

3. I'analyse statistique :

L’analyse statistique a été réalisée en utilisant les logiciels : SPSS 17 .0 et Excel 2017

-16 -
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. Taux de portage du pneumocoque :

Pendant la période de janvier 2017 au juin 2017, 155 enfants ayant une OMA et dgés de 6 a 36
mois ont été prélevés au cours des consultations pédiatriques du secteur libéral au niveau de
différents cabinets de pédiatrie de la région de Marrakech. Un total de 77 souches de S.pneumoniae

ont été isolées.

Le portage de pneumocoque a été retrouvé chez 49,7% des enfants prélevés (Figure 10).

Portage

50,30% 49 70% M positif
, ()

H négatif

Figure 10 : Taux de portage du pneumocogue chez les nourrissons prélevés.

Le pourcentage de sujets colonisés par S. pneumoniae varie en fonction de différents
parametres : I'age, le mode de garde, la fratrie, les conditions de logement, le contact avec les jeunes
enfants, la saison, les facteurs ethniques, la vaccination, I'antibiothérapie. Cinq facteurs méritent d'étre

soulignés.

1. L’age :
La moyenne d’age des enfants porteurs était de 16,4 mois.

La tranche d’age prédominante est celle de 6 a 12 mois (42,9% des enfants porteurs).
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50,00%
45,00% 42,90%
40,00%
35,00%
30,00%

25,00%
20,00% 18,20%

15,00% 10,30%
0,
10,00% 5,20%
5,00%
0,00% T T - T T 1

6 a 12 mois 12318 mois 18a24 mois 24a30mois 30a 36 mois

23,40%

Figure 11 : Le taux de portage du pneumocoque chez les enfants ayant une OMA selon les tranches
d’age.

2. Le mode de garde :

Nous avons retrouvé un taux de portage plus élevé (65,1%) chez les enfants gardés

principalement a la creche que chez ceux gardés a domicile (Figure 12)

70,00% 65;10%

60,90%

60,00% -

50,00% -

39,10%

40,00% -
M positif

0, .
30,00% H négatif

20,00% -

10,00% -

0,00% -

créche domicile

Figure 12 : Le taux de portage du pneumocoque chez les enfants ayant une OMA selon le mode de
garde.
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3. La Fratrie :

Nous avons constaté un portage augmenté chez les enfants ayant une fratrie de un (57,9%) ou

plus (56%). (Figure 13)

70,00%
60,00%
50,00% -
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%

56,80% 57,90% 56%

i Positif

H Négatif

0 1 Plusde 1

Figure 13 : Taux de portage de pneumocogue selon la fratrie.

4. Antibiothérapie :

Nous avons noté que 67,3% des nourrissons porteurs du pneumocoque ont recu un traitement
antibiotique dans les 3 derniers mois, et 38,6% parmi eux étaient porteurs de pneumocoque. (Figure

14)

80,00%
70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%

67,30%

M Oui

H Non

positif négatif

Figure 14 :I’'antibiothérapie prise par les nhourrissons porteurs ou non du pneumocoque
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5. Vaccination antipneumococcique :

v" La couverture vaccinale selon le type du vaccin (PCV10 ou PCV13) :

La couverture vaccinale du PCV10 (qui inclus les sérotypes 4, 6B, 9V, 14,18C, 19F, 23F, 1, 5, 7F)
était de 77% et donc plus élevée que celle du PCV13 (qui inclus les sérotypes 1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V,

14, 18C, 19A, 19F, 23F) qui était de 23%. (Figure 15)

EPCV10 mPCV13

Figure 15 : La couverture vaccinale selon le type du vaccin.

v' Le taux de portage du pneumocoque selon le type du vaccin recu :

Nous avons observé un taux de portage de pneumocoque plus élevé chez les nourrissons

vaccinés par le PCV10 (52,3%) que chez ceux vaccinés par le PCV13 (30,4%)
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/ 69,607
70,00% -

60,00% - 2

47,70%
50,00% -

40,00% - M Positif
30,00% - H Négatif
20,00% -
10,00% -

0,00% T T
PCV 10 PCV 13

Figure 16 : Le taux de portage du pneumocoque chez les enfants ayant une OMA selon le type de
vaccin recu.

v Le taux de portage du pneumocoque selon les doses vaccinales :

Nous avons constaté que le portage du pneumocoque était plus élevé (56,2%) chez les
enfants qui ont recu 2 doses du vaccin que chez ceux qui ont recu un schéma complet comportant 2

doses et un rappel (43,8%). (Figure 16)

60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%
0,00% +——_

2 doses + 1 rappel

Figure 17 : Le taux de portage du pneumocogque chez les enfants ayant une OMA selon les doses

vaccinales.
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v/ L’état de la couverture vaccinale des enfants porteurs du pneumocoque :

90% des patients porteurs du pneumocoque et adgés de 6 a 9 mois ont recu 2 doses du vaccin,
tandis que 82,4% des porteurs et agés de 12 a 36 mois ont recu un schéma complet comportant deux

doses et un rappel. (Figure 18)

e

90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%
0% T
6 a 9 mois 12 3 36 mois

H Couverts

B Non couverts

Figure 18 : I’état de la couverture vaccinale des enfants porteurs du pneumocogue
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Il.Examen clinique :

1. Signes clinigues :

Les principaux signes cliniques observés chez tous les nourrissons ayant une OMA

correspondaient a : la fievre, I'otalgie et la conjonctivite.
v Fiévre :

Nous avons observé que la majorité de nos patients, soit 95,5%, présentaient une fievre chiffrée

a 39-40°C, et seulement 4,5% parmi eux présentaient un fébricule a 38,5°C. (Figure 19)

120,00%

100,00% 97,40% 93,60%

80,00%

60,00% H fébrile

Fébricule/apyrétique

40,00%

20,00%
2,60% 6,40%
0,00% . .

Positif Négatif

Figure 19 : La fiévre chez les enfants porteurs ou hon du pneumocoque.

v' Otalgie :

Nous avons noté également que l'otalgie (ou comportement évocateur d’une otalgie) étaient
intense motivant la consultation, modérée ou impossible a préciser chez respectivement 50,6% ; 39

% et 10,4% des patients porteurs. (Figure 20)
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60,00% - 50,60% £09/

50,00% -
40,00% - : W intense
30,00% - modérée
20,00% - 1o m imprécise
10,00% -
0,00% - . - ./

positif négatif

Figure 20 : L’otalgie chez les enfants porteurs ou non du pneumocoque.

v/ Conjonctivite :

La conjonctivite était moins observée chez les enfants porteurs du pneumocoque (26%) que

chez les non porteurs (67,9%). (Figure 21)

4%

80% -
70% -
60% -
50% -
40% -
30% -
20% -
10% -
0% T 1
porteurs non porteurs

H présente

absente

il

Figure 21 : La conjonctivite chez les enfants porteurs du pneumocoque et ceux hon porteurs.
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2. L’otoscopie:

L’otoscopie est I'examen clé pour diagnostiquer une OMA. (Figure 22)
Au stade de I'inflammation le tympan apparait congestif, érythémateux et modérément bombé.

Au stade collecté, la rétention purulente comble I'oreille moyenne entrainant un bombement
tympanique localisé ou total, une disparition du triangle lumineux et donne une coloration rétro-

tympanique jaunatre ou verdatre.

Au stade de perforation, la membrane tympanique apparait épaissie, figei de drainage est

souvent antéro-inférieur ou postérieur.

1oL
Doite

1R
Drofte

Figure 22: Des images prises par vidéo-otoscope objectivant : un tympan opaque, bombé et otorrhée
jaunatre (a gauche) ; un tympan érythémateux, bombé (a droite)

v La localisation de ’OMA:

Nous avons observé que plus que la moitié des cas avaient une OMA bilatérale soit 65,8%.

(Figure 23)
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M Bilatérale

M unilatérale

Figure 23 : La localisation de I’OMA chez les enfants inclus dans I’étude

v I’Otorrhée :

Un écoulement purulent était noté chez 24,5% des patients. (Figure 24)

M Présente

Absente

75,50%

Figure 24 : Le pourcentage de I’otorrhée chez les enfants inclus dans I’étude
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lll. Distribution des sérogroupes et sérotypes :

Les sérogroupes des souches isolées de pneumocoque ont été déterminés a I'aide des

antisérums fournis par le Staten Serum Institut (Copenhague, Danemark).

17 sérogroupes ont été retrouvés, dont lesquels 12 sérogroupes sont vaccinaux et 5 non

vaccinaux, ce qui reflete I’hétérogénéité et la diversité des souches.

La représentativité des différents sérogroupes est mentionnée dans le tableau ci-dessous:

Tableau : Distribution des sérogroupes des souches isolées de portage de pneumocoque chez

les enfants ayant une OMA a Marrakech

Sérogroupes Nombre d’isolats
19 9 (12,5%)
6 709,7%)
10 79,7 %)
21, 39 7 9, 7%)
24,31, 40 6 (8, 3%)
23 6 (8, 3%)
15 6 (8, 3%)
17 3 (4, 2%)
14 2 (2, 8%)
7 2 (2, 8%)
20 2 (2, 8%)
11 2 (2, 8%)
29, 34, 35(F; A; B; C), 42, 47(F; A) 2 (2, 8%)
16, 36, 37 11, 4%
13, 28 11, 4%)
1 101, 4%
4 1(1,4%)

Non groupables : 7 (9,7 %)
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a) Lafréguence des sérogroupes :

Les souches se répartissent principalement entre 7 sérogroupes qui sont majoritaire par leurs
fréquences. Le sérogroupe 19 arrive en téte suivi respectivement du sérogroupe 6, 10, 23 et 15, tandis

que les sérogroupes (21, 39) et (24, 31, 40) représentent les sérogroupes non vaccinaux les plus

retrouvés. (Figure 25)
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Figure 25 : Distribution des sérogroupes des souches isolées de portage de pneumocogque chez les

enfants ayant une OMA a Marrakech.

b) L’impact du vaccin sur la distribution des sérogroupes :

Nous avons retrouvé que 68 % des enfants sont colonisés par des sérogroupes vaccinaux alors

que 22% sont colonisés par des sérogroupes non vaccinaux.10% des souches de pneumocoque isolées

étaient non groupables. (Figure 26)

-29 -



Etude du portage rhinopharyngé du pneumocoque chez les nourrissons ayant une OMA a
Marrakech

B sérogroupes vaccinaux

H sérogroupes non
vaccinaux

I non groupables

Figure 26 : La répartition des sérogroupes vaccinaux et hon vaccinaux

La couverture sérogroupique était autour de 41,2 % pour le PCV 10 aussi que pour le PCV13.

(Figure 27)

H Sérogroupes couverts
par le PCV

M Sérogroupes non
couverts par le PCV

Figure 27 : La couverture sérogroupigue par les PCV
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IV. Profil de sensibilité du pneumocogue aux antibiotiques :

Trois catégories cliniques ont été retenues pour l'interprétation des tests de sensibilité in vitro :

Sensible (S), Résistant (R) et Intermédiaire (I).

v" Souches sensibles :

Les souches catégorisées S sont celles pour lesquelles la probabilité de succés thérapeutique est
forte dans le cas d’un traitement par voie générale ou orale selon les recommandations des différents
tableaux spécifiques d’especes ou non (PK/PD) : CMI (la concentration minimale inhibitrice) < ou égale

a la concentration critique basse.

v" Souches résistantes :

Les souches catégorisées R sont celles pour lesquelles il existe une forte probabilité d’échec
thérapeutique quels que soient le type de traitement et la dose d’antibiotique utilisée : CMI > a la

concentration critique haute.

v La catégorie intermédiaire :

Les souches catégorisées | sont celles pour lesquelles la CMI mesurée est supérieure a la
concentration critique basse et inférieure ou égale a la concentration critique haute. La probabilité de
succes thérapeutique est forte uniqguement dans le cas d’un traitement par voie systémique avec une
posologie forte, ou lorsque I'antibiotique se concentre au site de I’infection. Pour une information
complete des prescripteurs, cette catégorie intermédiaire pourrait devenir « sensible a forte posologie

». [12a]

Un pneumocoque est dit « multi-résistant » lorsqu’il résiste a au moins trois antibiotiques de

familles différentes.
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1. La sensibilité des souches de pneumocoque a la pénicilline :

La CMI de la pénicilline G des souches de pneumocoque testées au Phoenix variait de 0,03 mg/La =4

mg.

Parmi ces souches de S. pneumoniae, 28,7 % avaient une sensibilité diminuée
(intermédiaire+résistante) a la pénicilline (PSDP) (CMI 0,06-2 mg/L) : 30,3 % d’entre elles étaient de
haut niveau de résistance a la pénicilline (CMI > 2 mg/L) et 69,7 % étaient de bas niveau de résistance
a la pénicilline.

Parmi les pneumocoques de sensibilité diminuée a la pénicilline (PSDP), la résistance est de 96%
pour I'amoxicilline, 87,3% pour I’érythromycine, de 77,6% pour la tétracycline et de 72,8% pour le
céfuroxime

Tableau Il : Le profil de sensibilité des souches de pneumocoque aux antibiotiques testés au Phoenix.

Antibiotique % des souches % des souches | % des souches
sensibles résistantes de sensibilité
intermédiaire

Gentamicine-Syn 96,3% 3,7% 0%
Méropénéme 93,8% 6,2% 0%
Céfuroxime 83,1% 9,4% 7.5%
Céfotaxime 85% 7,5% 7.5%
Céfepime 88,8% 8,7% 2.5%
Amoxicilline 85% 10% 5%
Pénicilline G 71,3% 8,7% 20%
Triméthoprime-Sulfaméthoxazole 93,8% 6,2% 0%
Teicoplanine 97,5% 2,5% 0%
Vancomycine 97,5% 2,5% 0%
Clindamycine 95% 5% 0%
Erythromycine 97,5% 2,5% 0%
Pristinamycine 97,5% 2,5% 0%
chloramphenicol 97,5% 2,5% 0%
Linézolide 97% 3% 0%
Levofloxacine 96,3% 3,7% 0%
Moxifloxacine 95,6% 4,4% 0%
Tétracycline 89% 11% 0%
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2. Les taux de résistance des souches de pneumocoque aux antibiotigues :

Les taux de résistance les plus élevés des souches du pneumocoque aux antibiotiques ont
concerné la tétracycline (11%) et les bétalactamines notamment : I'amoxicilline (10%), la céfuroxime
(9,4%), la pénicilline G (8,7%), la céfepime (8,7%) et la céfotaxime (7,5%). Suivis par le méropéneme
(6,2%), le cotrimoxazole (6,2%), la clindamycine (5%), la moxifloxacine (4,4%), la lévofloxacine (3,7%), et

la gentamicine (3,7%).
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Figure 27 A : Le taux de résistance des souches de pneumocoque aux antibiotiques testés au Phoenix

3. La résistance des souches de pneumocoque en fonction des sérogroupes :

Parmi les 77 souches positives de pneumocoque isolées, on a testé la sensibilité aux

antibiotiques par le systéme Phoenix de 40 souches (soit 52%).

Les 40 souches de S. pneumoniae isolées et testées au Phoenix pendant I’étude appartiennent a

10 sérogroupes.
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Toutes les souches appartenant aux sérogroupes: 6; 11; 20; (21, 39); (24, 31, 40) sont
résistantes (les familles d’antibiotiques confondues), suivies par les souches sérogroupées 19 et 17
qui étaient, respectivement a 83,3% et 66,7% résistantes, tandis que 50% des souches sérogroupées :

10, 15 et 23 étaient résistantes. (Figure 27)

100% — @@ — : 100%

83,30% 100%  100%

N.V:
21,39 54 31
40

'’

Figure 27: Les pourcentages des souches résistantes en fonction des sérogroupes

Nous avons observé que tous les sérogroupes du pneumocoque testés étaient multi-résistants
et présentaient de nombreuses résistances croisées aux antibiotiques a I'exception du sérogroupe 11

qui était résistant seulement a I’érythromycine. (Figure 28 ; Tableau Ill)
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Figure 28 : Résistance des souches de pneumocoque en fonction des sérogroupes

* FQAP : Fluoroquinolones antipneumococciques (levofloxacine, moxifloxacine).

* N.V : sérogroupe non vaccinal.
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Tableau Il : Résistance en fonction des sérogroupes

Sérotypes % des souches résistantes en fonction des sérogroupes.
6 10 11 15 17 19 20 23 NV: | NV:
21, 24,
Antibiotique 39 31
40
Gentamicine-Syn 0% | 0% 0% 25% | 0% 0% 50% 0% 60% 16,7%
Méropéneme 0% | 0% 0% 50% | 33,3% | 16,7% 0% 0% 60% 50%
Céfuroxime 25 | 25% | 0% 50% | 33,3% | 33,3% 50% 0% 100% | 50%
%
Céfotaxime 25 | 25% | 0% 50% | 33,3% | 33,3% 50% 0% 40% 50%
%
Céfepime 0% | 25% | 0% 50% | 33,3% | 33,3% 50% 0% 40% 66,7%
Amoxicilline 25 | 0% 0% 50% | 33,3% | 50% 50% 25% | 40% 66,7%
%
Pénicilline G 25 | 0% 0% 25% | 33,3% | 33,3% 50% 25% | 60% 66,7%
%
Triméthoprime- 0% | 0% 0% 50% | 0% 50% 50% 25% | 40% 0%
Sulfaméthoxazole
Téicoplanine 0% | 0% 0% 50% | 33,3% | 0% 0% 25% | 0% 0%
Vancomycine 0% | 0% 0% 50% | 0% 0% 0% 25% | 0% 16,7%
Clindamycine 50 | 25% 0% 50% | 0% 33,3% 50% 25% | 20% 16,7%
%
Erythromycine 10 | 25% | 100% | 50% | 33,3% | 50% 100% | 50% 80% 83,3
0%
Pristinamycine 0% | 0% 0% 50% | 0% 0% 50% 0% 0% 0%
Chloramphénicol 0% | 0% 0% 50% | 33,3% | 0% 0% 0% 20% 0%
Linézolide 0% | 25% 0% 50% | 0% 0% 50% 0% 0% 16,7%
Levofloxacine 0% | 0% 0% | 50% | 0% 16,7% 50% | 0% |20% | 16,7
%
Moxifloxacine 0% | 25% 0% | 50% | 0% 16,7% 50% | 0% |20% | 16,7
%
Tétracycline 50 25% 0% 50% | 66,7% | 66,7% 100% 0% 60% 66,7%
%
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. RAPPELS :
1. Historigque :

Pasteur, Roux et Chamberland, en 1881, décrivent le « microbe septique de la salive » trouvé dans

le sang des lapins aux quels ils avaient injecté de la salive d’un enfant mort de rage. [13]

L’évolution des connaissances concernant ses caracteres bactériologiques et taxonomiques a fait
varier au fil du temps ses dénominations : «Micrococcus pasteuri » (Sternberg, 1885), « Micrococcus
pneumoniae » (Klein 1884), puis « Diplococcus pneumoniae » et« Streptococcus pneumoniae »

(Chester 1901).

Sherman établit la premiére classification compléte des streptocoques en 1937. [14]

2. Taxonomie :

S.pneumoniae appartient a la famille des Streptococcaceae, au genre Streptococcus. Ce genre
comprend actuellement 44 espéces et sous-especes, regroupées en trois ensembles : pyogénes, oraux

et du groupe D. [15].

S.pneumoniae est inclus dans I'ensemble des streptocoques oraux, mais reste dans le Bergey’s

manual, édition 1986, parmi les streptocoques pyogenes pour son pouvoir pathogéne. (Figure X)

Sur des critéres de pathogénicité et d’identification pratique, les streptocoques oraux sont
regroupés en cing sous-ensembles (or1, or3 a or6). Le S. pneumoniae constitue a lui seul le sous-

ensemble or3. [16]

Cependant, I'analyse génomique, notamment celle des séquences des acides ribonucléiques (ARN)
ribosomiaux, montre une étroite similitude entre S. pneumoniae et les espéces S. mitis et S. oralis. Ces
trois especes sembleraient capables d’échanger entre elles des fragments d’acide désoxyribonucléique

(ADN) formant ainsi une mosaique complexe, plutdt que trois espéces séparées. [17, 18]
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Figure X : Classification des principales espéces de streptocoques d’aprés A. Bouvet. [19]

1) Souches x- ou non-hémolytiques, animales, groupe C
2) Souches B-hémolytiques, humaines ou animales, groupes C, G, ou L, rarement A
3) Souches o- ou B-hémolytiques, groupes A, C, G, F ou non groupables

4) Souches habituellement x-hémolytiques et non groupables
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3. Habitat :

S. pneumoniae colonise fréquemment les voies respiratoires de I’Homme. Son habitat principal est

constitué par le rhinopharynx [20].

La proportion de sujets colonisés varie en fonction de différents facteurs qui sont essentiellement
I’age, le mode de garde, la fratrie, les conditions socio-économiques, I’existence d’une infection virale

concomitante et la notion d’une antibiothérapie en cours ou récente [21].

4. Aspects microbiologiques :

4.1 Morphologie et structure :

A I'examen microscopique, il se présente comme un cocci gram positif, généralement capsulé
(halo clair autour de la bactérie), d’allure lancéolée (en flamme de bougie), typiquement groupé par

deux (diplocoque) ou parfois de maniére isolée en chainette. (Figure A)

Quand il est en voie de lyse, il peut se présenter sous forme plus ou moins pseudobacillaire. [14]

Figure A : Aspect en coloration de Gram du S.pneumoniae
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4.2 Caractéres culturaux :

Le S.pneumoniae est de métabolisme anaérobie préférentiel mais tolérant I'oxygéne comme tout
Streptocoque. Ce germe fragile nécessite une culture sur milieu exigeant (gélose au sang) en

anaérobie, ou sous CO2.

En culture, donne des colonies lisses, transparentes, en goutte de rosée, entourées d'une zone
d'hémolyse partielle (bactérie alpha-hémolytique) de 1 mm de diametre, a bord régulier et surface

bombée.

Les bactéries capsulées donnent un aspect S (smooth=lisse), les non capsulées un aspect R (rough
=rugueux) et certains sérotypes un aspect muqueux (Figurey). Les colonies s’aplatissent et
s’ombiliquent rapidement sous I’action d’auto lysines. Ce phénomeéne d’autolyse impose en pratique

des repiquages fréquents pour conserver la vitalité des souches. [22]

Figure y : Des colonies de Streptococcus pneumoniae sur gélose au sang frais ANC (culture de

24heures)
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4.3 Structure antigénique:

Une grande partie des souches de S.pneumoniae possede une capsule composée de
polysaccharides dont la composition permet de distinguer prés de 90 sérotypes classés en 45

sérogroupes [23]

Les souches les plus virulentes qui étaient responsables des infections les plus fréquentes et les
plus graves chez I'adulte et le grand enfant, ont été les premieéres identifiées et donc les premiéres

numérotées (1, 2, 3, ...), elles sont rarement retrouvées en portage.

Chez le nourrisson des pays industrialisés, les sérogroupes peu immunogenes (6, 9, 14, 19, 23)

sont fréquemment retrouvés en portage et dans les infections ORL ou systémiques. [24]

Tableau | Classification danoise des 90 sérotypes de Streptococcus pneumoniae [25]

1,2, 3,4, 5, 6A, 6B, 7F, 7A, 7B, 7C, 8, 9A, 9L, 9N, 9V, 10F,

10A, 10B, 10C, 11F, T1A, 11B, 11C, 11D, 12F, 12A, 12B, 13,

14, 15F, 15A, 15B, 15C, 16F, 16A, 17F, 17A, 18F, 18A, 18B,

18C, 19F, 19A, 198, 19C, 20, 21, 22F, 22A, 23F, 23A, 23B,

24F, 24A, 24B, 25F, 25A, 27, 28F, 28A, 29, 31, 32F, 32A,

33F, 33A, 33B, 33C, 33D, 34, 35F, 35A, 35B, 35C, 36, 37, 38,

39, 40, 41F, 41A, 42, 43, 44, 45, 46, 47F, 47A, 48
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4.4 Caracteéres biochimiques:

Le pneumocoque est dépourvu de catalase et de péroxydase [20]. Son identification formelle

repose en pratique sur trois critéres :

v La sensibilité a I'optochine
v' La mise en évidence des antigénes capsulaires

v' La lyse par la bile

4.5 Facteurs de virulence:

Les facteurs majeurs de virulence de S.pneumoniae sont la capsule bactérienne et la

pneumolysine.

% La capsule:

Couche la plus externe de la bactérie, est constituée de macromolécules polyosidiques. Seules
les souches capsulées possédent un pouvoir pathogene expérimental, par opposition aux souches
dépourvues de capsules dites rugueuses. Son action principale est la résistance a la phagocytose et sa
capacité a diminuer I’opsonisation. Elle joue un role dans I’adhésion et la colonisation du rhinopharynx

et forme un gel hydrophile a la surface de la bactérie. [26,27]

< Pneumolysine

La pneumolysine appartient a la famille des toxines thiol activables. Elle est intra-cytoplasmique,
et ne devient active qu’apres libération dans le milieu extérieur par I’action d’une autolysine. Elle

posséde une activité cytotoxique directe vis-a-vis des cellules respiratoires et endothéliales [28]
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5. Pouvoir pathogéne :

S.pneumoniae est une des premieres causes bactériennes dans le monde de sepsis,
pneumonies, méningites, otites moyennes aigues (OMA), et sinusites. Il est responsable d’une

morbi-mortalité importante en particulier dans les infections pulmonaires et les méningites. [29]

La contribution du pneumocoque a la mortalité globale est majeure, avec plus d’un million et
demi de déceés chaque année dans le monde, dont plus de la moitié sont notés chez I'enfant de moins

de 5 ans essentiellement dans les pays a faible revenu. [30]

6. Diagnostic bactériologigue:

Le diagnostic bactériologique de I'infection pneumococcique repose essentiellement sur:

- L’examen direct des liquides biologiques (liquide céphalo-rachidien, sang, liquide de ponction,
crachats, prélévements pulmonaires) ou de pus (otites).

- La culture sur gélose au sang avec recherche dans un premier temps d’une hémolyse, d’une
coloration au Gram positive et de I’absence de catalase.

- La confirmation de cette identification rapide se fait dans un deuxiéme temps par la recherche

d’une sensibilité a I'optochine et d’un test de solubilité dans la bile. [20]

Enfin, dans les cas difficiles, il est possible d’avoir recours a des techniques de biologie
moléculaire comme la Polymerase Chain Reaction (PCR) qui permet une détection rapide des

pneumocoques et de leurs résistances. [14]
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7. Prophylaxie :

Le risque pneumococcique est parfaitement identifié comme un probléme de santé publique
par sa gravité et sa fréquence. La vaccination représente un des moyens de prévention efficace. Au-
dela de I'immunité individuelle qu’elle confére, elle induit une protection collective qui peut permettre

d’éliminer la maladie, si une couverture vaccinale élevée est atteinte.

Le polyoside capsulaire du pneumocoque, facteur essentiel de virulence, est la cible d’anticorps
protecteurs et a donc été identifié dés 1940 comme un antigéne vaccinal d’intérét. Il a cependant fallu
attendre I'application de la technologie de conjugaison polyoside-protéine pour rendre I'antigene

vaccinal immunogene dés I’'age de 6 semaines. [30]

7.1 Vaccin polyosidique non conjugué (Pneumo 23) :

Constitué de polysaccharides extraits de la capsule de 23 sérotypes de pneumocoque: 1, 2, 3,
4,5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F, 33F. Il induit une
réponse thymo-indépendante. Chez I'’enfant de moins de deux ans, I'immaturité immunologique est
responsable d’une faible réponse au vaccin polyosidique non conjugué. Chez I’adulte, la réponse en
anticorps apres injection est variable suivant les sérotypes : elle est constamment faible pour le 23F.Le
taux de protection théorique se situe entre 85 et 90 % mais son efficacité semble en pratique plus

faible. Ce succes mitigé s’explique par:

% Immunogénicité faible, non seulement pour les sérotypes 23F, mais aussi pour les
sérotypes 6,10A, 18B, 19F et 22 (alors que les sérotypes 23, 19 et 6 font partie des
sérotypes les plus résistants aux antibiotiques) ;

< Efficacité variable en fonction de la pathologie sous-jacente prédisposant aux infections
pneumococciques; modeste ou nulle pour certaines d’entre elles (déficit
immunitaire);bonne (>60%) pour d’autres (diabéte, asplénie anatomique, asthme et

broncho pneumopathie chronique obstructive, insuffisant cardiaque).
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< Inefficacité avant 'age de deux ans.
% L’existence d’une réponse thymo-indépendant a pour corollaire une réponse modeste,
variable quantitativement, de courte durée, sans réponse anamnestique en cas de

nouvelle stimulation antigénique.

Ce vaccin n’induit pas d’'immunité muqueuse et ne modifie donc pas le portage pharyngé.

7.2 Vaccin polyosidique conjugué :

Il existe actuellement trois types de vaccin antipneumococcique conjugué (PCV) disponibles
sur le marché mondial, qui s'appuient sur les noms de marque: Prevnar (appelé Prevenar dans certains

pays), Synflorix et Prevnar 13.

Prevnar (PCV7) : (disponible en 2000) est un vaccin héptavalent, ce qui signifie qu'il contient des
sucres de capsules cellulaires de sept sérotypes de la bactérie S. pneumoniae (4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F

et 23F), conjugués aux protéines de diphtérie. [31]

Synflorix (PCV10) : (mis au point en 2010) Il s'agit d'un vaccin décavalent, contient de I'antigene
provenant de dix sérotypes pneumococciques (1, 4, 5, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19F et 23F) (les sept

contenus dans Prevnar, plus les sérotypes 1, 5 et 7F) qui sont conjugués a une protéine porteuse. [32]

Prevnar 13 (PCV13) (mis au point en 2010) est un vaccin tridecavalent, ce qui signifie qu'il
contient treize sérotypes de pneumococcus (1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F et 23F) qui

sont conjugués a la protéine porteuse de diphtérie. [33]

7.3 Le schéma vaccinal

La vaccination se fait en 3 doses suivant le schéma (2+1). La 1ére dose et la 2éme dose a 2

et a 4 mois ; la 3eme dose de rappel doit étre administrée le plutot possible vers I’dge de 11-12 mois,
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ce qui va assurer a long terme une protection efficace. Par ailleurs, chez les prématurés et les
nourrissons a haut risque de développer une infection invasive a pneumocoque, il faut opter pour le
schéma de (3+1) avec une dose supplémentaire a 3 mois ; le rappel peut se faire entre 12 et 15 mois.
En cas de vaccination de rattrapage, celle-ci ne sera effectuée que chez les enfants dgés de moins de
24 mois. Le nombre de doses nécessaires dépend de I’dge au moment de la premiére injection du

vaccin. [34]

8. L’otite moyenne aigue (OMA):

8.1 Définition :

L’OMA est I'inflammation aigue, avec ou sans suppuration, de la muqueuse de I'oreille moyenne

due al’agression par un agent viral ou bactérien.

8.2 Données épidémiologiques :

Fréquence : ’OMA est trés fréquente, et 75 % de tous les enfants souffrent d’au moins une otite
avant de commencer a aller a I’école. [36]

Age : les OMA purulentes a pneumocoque surviennent surtout entre 6 et 12 mois ; elles sont
rares avant et moins fréquentes aprés I’age de 2 ans

Sexe : pas de prédominance sexuelle

Saison : les OMA sont plus observées en hiver

Les facteurs de risque d’OMA : incluent un jeune age et des contacts fréquents avec d’autres
enfants, ce qui accroit I’exposition a des maladies virales. Parmi les autres facteurs de risque,
soulignons les anomalies orofaciales (telles qu’une fente labiopalatine), I’exposition a la fumée de
cigarette, un allaitement de courte durée, I'utilisation prolongée du biberon en position couchée et des

antécédents familiaux d’otite moyenne. [37 ; 38]
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8.3 La pathogenése de ’TOMA :

En temps normal, les mécanismes de clairance mucociliaire des trompes d’Eustache (TE)
ventilent I'oreille moyenne et en drainent le liquide. La dysfonction ou I'obstruction des TE, causée par
une infection virale ou d’autres inflammations des muqueuses, peut nuire a ce mécanisme normal. Le
liquide qui s’accumule dans I'oreille moyenne non drainée peut entrainer une OMA s’il est colonisé par
des agents pathogénes bactériens ou viraux. Les enfants sont prédisposés a I'OMA parce qu'ils
contractent plus d’infections virales que les adultes et parce que leurs TE, plus courtes, sont situées

dans un plan plus horizontal que celles des adultes. [39 ; 40]

8.4 Les germes responsables :

Les OMA ont des causes multiples bactériennes et virales. Les principales bactéries
responsables de I'OMA sont : le S pneumoniae et I’Haemophilus influenzae (80% des cas), le Moraxella
catarrhalis (3 a 20 %) et, dans une moindre mesure, le Streptococcus pyogenes (1 a 13 % des cas). En
général, un seul agent pathogéne bactérien est responsable de la maladie, mais des co-infections sont
possibles. Cependant, en I’'absence de tympanocentese ou de paracentése devenue trés rare, il est

impossible d’établir la bactériologie des otites. [41 ; 42]

8.5 Lessignes cliniques :

L’OMA était définie par les criteres de Paradise [43] (opacité tympanique associée soit a une
congestion intense ou a un bombement intense, ou a une congestion et un bombement modérés)
associés a l'un des signes fonctionnels ou généraux suivant : une otalgie (ou ses équivalents :

irritabilité), une fievre, une otorrhée ou une conjonctivite. [44]

Les éléments cliniques d’orientation en faveur du pneumocoque sont une otalgie importante et/ou

une fievre supérieure a 38,5 °C ; mais ces signes n’écartent pas la possibilité d’Haemophilus.

Le diagnostic de I’'OMA est clinique et repose essentiellement sur les données de I’otoscopie (Figure
E)
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Figure E : Des images prises par vidéo—otoscope objectivant : un tympan opaque, bombé et otorrhée

jaunatre (& gauche) : un tympan érythémateux, bombé (a droite)

8.6 Prise en charge de ’'OMA :

L’OMA guérit spontanément dans pres de 20 % des cas si le S.pneumoniae est en cause, et ce
d’autant plus que l’enfant est agé. Cependant, une OMA a S.pneumoniae négligée ou traitée de
maniere inadaptée peut se compliquer, notamment d’une mastoidite souvent subaigué, d’une

bactériémie ou d’une méningite. [45]

En outre, le S.pneumoniae est en cause dans plus d’un tiers des otites d’évolution prolongée
ou récidivantes. Les souches sont alors généralement des S.pneumoniae de sensibilité diminué a la

pénicilline ou multi-résistantes. [46]

En pratique, les prélevements a visée microbiologique sont effectués soit devant une otorrhée,
soit lors d’une paracentese généralement systématique avant I’age de 3 mois ou effectuée apres échec

d’un traitement conventionnel probabiliste préalable de 72 heures.
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Seules les otites moyennes aigués purulentes (OMAP) survenant chez les enfants de moins de

2ans et les formes les plus graves chez les plus grands doivent étre traitées par antibiotique. [47]

Tous les enfants dont le tympan est perforé et qui présentent des symptomes d’OMA devraient
recevoir des antimicrobiens systémiques rapidement et étre examinés afin de guetter et prévenir les

complications. [41]
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Présomption d'OMA

Enfant agé de plus de six mois, géneralement en sante
Apparition aigué de la maladie

Fievreux ou non et présence ou non d'autres signes de dysfonction de I'oreille
moyenne (p. ex., vomissements) ou de douleur, selon I'dge et les aptitudes verbales

/ Y

.

Tympan perforé et écoulement purulent

EOM
ET
bombement du tympan

Sans EOM;

QU EOM, mais tympan non bombeé ou
légerement érythémateux

Y

Y

|

Traitement antimicrobien pendant
dix jours

Légérement malade

+ Vigilance, réaction a I'environnement, absence
de frissons, réponse aux antipyrétiques, légére

Maladie moderee ou grave

* p. ex., irritabilite, problemes de
sommeil, réponse médiocre aux
antipyrétiques, otalgie importante;

QU fievre de 39 °C ou plus en I'absence

d'antipyretiques;

OU symptdmes depuis plus de 48 heures

Envisager une étiologie virale comme le VRS,
linfluenza, etc., ou une autre infection.
Reégvaluer au bout de 24 a 48 heures en
I'absence d'amélioration clinique ou plus tot en
cas d'aggravation clinique pour verifier la
présence d'épanchement et de signes
d'inflammation de I'oreille moyenne, tels qu'un
bombement du tympan.

otalgie, capacité de dormir

Fiévre de moins de 39 °C en I'absence
d'antipyrétiques

Malade depuis moins de 48 heures

Y

Y

Aprés avoir parlé aux personnes qui
s'occupent de I'enfant, maintien en abservation
pendant 24 4 48 heures et suivi médical.
Recommander I'analgésie.

Traitement antimicrobien pendant dix
jours sile nourrisson est &gé de six mois
a deux ans, et pendant cing jours si
I'enfant est agé de deux ans ou plus

Si la situation clinique ne s'ameliore pas ou
s'aggrave, traitement antimicrobien (pendant dix
jours si le nourrisson est &gé de six mois & deux
ans, et pendant cing jours si I'enfant est dgé de
deux ans ou plus)

Figure 1) Organigramme pour la prise en charge des enfants ayant une otite moyenne aigué présumée

ou confirmée. EOM : Epanchement dans I’oreille moyenne; OMA : Otite moyenne aigué; VRS Virus

respiratoire syncytial. [41]
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9. Résistance du pneumocoque aux antibiotiques : [49]

> Définition de la résistance :

Une souche bactérienne est dite « résistante » quand elle supporte une concentration
d’antibiotique notablement plus élevée que celle qui inhibe le développement de la majorité des autres
souches de la méme espéce. C'est une propriété intrinseque du monde bactérien qui permet a la

bactérie de s’adapter a son environnement.

Le Pneumocoque était habituellement sensible a la pénicilline G mais depuis une dizaine
d’année, des souches de sensibilité diminuée a la pénicilline ont fait leur apparition un peu partout

dans le monde avec une fréquence atteignant des proportions de 15 a 30%.

> Epidémiologie Nationale

Les souches de sensibilité diminuée aux pénicillines représentent environ 20 a 30 % de
I’ensemble des souches de pneumocoque isolées des infections invasives. La résistance a
I’érythromycine est de 25%. La résistance aux cotrimoxazole est de 15 % les souches sont résistantes

aux cyclines dans 23 % des cas et chloramphénicol dans 8 %.

> Pneumocoque et bétalactamines :

La diminution de la sensibilité est due a une altération des protéines liant les pénicillines
(PLP). Cette résistance est croisée entre les bétalactamines mais a des niveaux variables selon les
molécules. Ainsi, I’Amoxicilline et les C3G injectables ont le plus souvent une meilleure activité que la
pénicilline. Par contre, les C3G et les C2G orales ont une activité intrinséque, insuffisante (Cefixime)
sur S.pneumoniae de sensibilité diminuée a la pénicilline. Le mécanisme de résistance aux
bétalactamines repose sur une modification de la cible et non sur la sécrétion de bétalactamase :
I'utilisation d’inhibiteurs de bétalactamase n’a donc aucun intérét pour le traitement des infections a

S.pneumoniae.
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» Pneumocoque et Fluoroquinolones :

Seules les quinolones antipneumococciques (Lévofloxacine et moxifloxacine) ont, une activité
sur le pneumocoque. Il existe cependant des mutants résistants de bas niveau pour lesquels il existe

un risque d’échec clinique lors d’un traitement par quinolone.

> Pneumocoque et autres antibiotiques :

La proportion des souches résistantes a I’érythromycine, au cotrimoxazole et a la tétracycline est
influencée par le niveau de la sensibilité a la pénicilline. L’utilisation des macrolides est associée a
d’authentiques échecs au cours des pneumonies, otites et sinusites a pneumocoques résistants aux

macrolides.
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II. Discussion des résultats :

Streptococcus pneumoniae est un commensal du rhinopharynx, surtout chez I'enfant : il peut
facilement diffuser vers I'oreille et I’arbre respiratoire. Aussi, les otites sont la raison la plus commune
de prescriptions d’antibiotiques en pédiatrie avec le risque de développement de résistances et se
rencontrent-elles surtout entre 6 mois et 3 ans. Les principales bactéries responsables de I’OMA sont :
le S pneumoniae et I’ Haemophilus influenzae. On admet qu’au moins 30 % d’entre elles sont dues au

pneumocoque [50, 53]

Les infections pneumococciques représentent un probléme majeur de santé publique pédiatrique
au Maroc et a travers le monde [58-59]. Elles peuvent laisser de lourdes séquelles comme des pertes

auditives.

La colonisation rhinopharyngée du pneumocoque précéde les infections invasives (bactériémies,

méningites...) et non invasives (otites moyennes aigués, sinusites, pneumonies) [51,52].

Plusieurs études a I’échelle national et internationale [4, 5, 6, 54, 55, 56, 57, 58], ont démontré
que la surveillance du portage rhinopharyngé du pneumocoque chez I’enfant apporte des
informations sur les souches circulantes et permet d’obtenir des données sur l'impact de la

vaccination antipneumococcique et I’antibiorésistance.

Il existe une controverse dans la littérature publiée sur la sensibilité des prélevements de
I'oropharynx par rapport aux prélévements prises du nasopharynx. En 1961 Box et coll [59] ont
effectué une étude de la flore bactérienne des voies respiratoires supérieures avec une comparaison de
la région nasale antérieure, le nasopharynx et I'oropharynx. Il a été conclu qu’en termes de flore

bactérienne, I'oropharynx et le nasopharynx sont similaires.
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1. Le portage de S.pneumoniae :

Dans notre étude, le portage de S.pneumoniae a été retrouvé chez 49,7% des nourrissons ayant
une OMA et prélevés au cours des consultations pédiatriques du secteur libéral au niveau de la région

de Marrakech.

Pendant ces dix derniéres années, de nombreux travaux ont étudié la flore rhinopharyngée des
enfants ayant une OMA avec des pourcentages de portage de pneumocoque variant entre 39% et 60%

[56, 60,61]

La prévalence de la colonisation par le pneumocoque observée chez les nourrissons présentant
une OMA au niveau de la région de Marrakech est jugée relativement semblable a celle observée en

Espagne (39%), en Australie (51%) et en Brésil (52%) [57, 61, 62].
1.1 Variations physiologiques et épidémiologiques du portage :

Le pourcentage de sujets colonisés par S. pneumoniae varie en fonction de différents
paramétres : I'dge, le mode de garde, la fratrie, les conditions de logement, le contact avec les jeunes
enfants, la saison, les facteurs ethniques, la vaccination, l'antibiothérapie. Cing facteurs méritent d'étre

soulignés.

La colonisation du rhinopharynx débute deés les premiers mois de la vie, atteint son maximum

en age préscolaire puis décline progressivement.

Dans notre étude, la moyenne d’age des enfants ayant une OMA et porteurs de pneumocoque
est de 16,4 mois et la tranche d’adge prédominante est celle de 6 a 12 mois (42,9% des enfants

porteurs).

Ce qui rejoigne les résultats de deux études réalisées récemment en Espagne et en Suisse [58,

61].
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La colonisation peut étre, dans certaines circonstances, beaucoup plus précoce, en particulier

dans les pays en voie de développement [63].

b) Le mode de garde :

La colonisation par le pneumocoque chez le nourrisson est trés variable suivant le mode de
garde. Elle est de 20 a 50% pour les enfants non gardés en créche, 80% et plus pour les autres [64, 65,
66]. Dans notre étude, nous avons retrouvé un taux de portage plus élevé (65,1%) chez les enfants
gardés principalement a la créche que chez ceux gardés a domicile. La promiscuité est également une
caractéristique observée dans la vie en créche [21], ol la dissémination des souches est donc facilitée.
L’influence de la fréquentation d’une creche sur le portage rhinopharyngé du pneumocoque ressort de
facon significative. Les enfants gardés a domicile sont significativement moins souvent porteurs de S.
pneumoniae que les enfants fréquentant la creche [67]. Ces données rejoignent celles de Boken et al
[68] qui décrit un portage de 59% chez les enfants agés de 2 a 24mois qui fréquentaient une garderie

a Omaha (Etats-Unis)

c) L’existence d’une fratrie de plusde 1 :

La fréquence de portage varie également en fonction de la taille de la fratrie. Nous avons
retrouvé que le portage chez les enfants présentant une OMA et ayant une fratrie de plus de 1 était de
56% au niveau de la région de Marrakech. Une étude réalisée en Australie a montré que le pourcentage
de portage plus élevé (61%) dans les fratries de plus de deux [57]. Ainsi, dans notre région le portage

sain chez les enfants ayant une fratrie de plus de 1 était de 52,4% [4].

d) Les Effets de I'antibiothérapie sur le portage :

Les antibiotiques, quel que soit le produit utilisé, ont deux effets : d'une part, ils diminuent
le portage de pneumocoque ; d'autre part, ils augmentent, parmi les pneumocoques retrouvés, le

pourcentage de souches résistantes. [69]
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Dans notre étude nous avons noté que 67,3% des nourrissons porteurs du pneumocoque ont
recu un traitement antibiotique dans les 3 derniers mois, et 38,6% parmi eux étaient porteurs de

pneumocoque.

e) L’impact de la vaccination antipneumococcigue sur le portage :

L’OMS préconise la vaccination systématique des nourrissons avec le vaccin antipneumococcique
conjugué. Les vaccins antipneumococciques conjugués ont montré, dans différentes études, un
impact majeur sur I'écosystéeme rhinopharyngé, contrairement aux vaccins non conjugués qui

n'entrainent aucune influence sur le portage de pneumocoque [72,73].

v" La couverture vaccinale selon le type du vaccin (PCV10 ou PCV13) :

Les nourrissons inclus dans notre étude sont quasiment tous vaccinés contre le pneumocoque

par le PCV10 ou PCV13.

La couverture vaccinale du PCV10 (qui inclus les sérotypes 4, 6B, 9V, 14,18C, 19F, 23F, 1, 5, 7F)
était de 77% et donc plus élevée que celle du PCV13 (qui inclus les sérotypes 1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V,
14, 18C, 19A, 19F, 23F) qui était de 23%. Alors on déduit que la transition vers le PCV13 n’a pas
encore montré d’importance, ce qui rejoigne les données des deux études réalisées en Australie [57]

et en Brésil [62], ou le PCV10 reste le vaccin le plus administré.

v' Le taux de portage du pneumocoque selon le type du vaccin recu :

Nous avons observé un taux de portage de pneumocoque plus élevé chez les nourrissons
vaccinés par le PCV10 (52,3%) que chez ceux vaccinés par le PCV13 (30,4%). En France, dans une étude
utilisant un design semblable a la nétre, le PCV13 a eu un fort impact sur le portage de pneumocoque
chez des enfants ayant une OMA [70]. Tandis qu’aucun effet clair des PCV sur le portage de

pneumocoque n'a été identifié chez des individus en bonne santé en Angleterre [71].
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v Le taux de portage du pneumocoque selon les doses vaccinales :

Nous avons constaté que le portage de pneumocoque était plus élevé (56,2%) chez les enfants qui
ont recu 2 doses du vaccin que chez ceux qui ont recu un schéma complet comportant 2 doses et un
rappel (43,8%). Ces données sont semblables a celles observées dans I’étude australienne [57] ou le
sous—groupe d’enfants ayant recu le schéma complet du vaccin avait beaucoup moins de portage de

pneumocoque (73% contre 58%).

v/ L’état de la couverture vaccinale des enfants porteurs du pneumocoque :

D’apres nos résultats, 90% des patients porteurs de pneumocoque et agés de 6 a 9 mois ont
recu 2 doses du vaccin, tandis que 82,4% des porteurs et agés de 12 a 36 mois ont recu un schéma

complet comportant deux doses et un rappel.

Cette couverture est théoriquement semblable a celle observée en France vis-a-vis des
infections pneumococciques invasives qui était d’environ 80 % et représente une des couvertures les
plus élevées en Europe. Selon les données du Centre National de Référence des Pneumocoques en
France, la couverture vaccinale en 2014 était de 93,6% des enfants agés de 9 mois a 2 doses et de

89,3% des enfants agés de 24 mois a 3 doses. [74]

2. Les données cliniques :

Les principaux signes cliniques observés chez tous les nourrissons ayant une OMA inclus dans
notre étude correspondaient a : la fievre, I'otalgie et la conjonctivite. Un patient a présenté une

mastoidite.

La majorité de nos patients, soit 95,5%, présentaient une fievre chiffrée a 39-40°C, ainsi que
I'otalgie (ou comportement évocateur d’une otalgie) étaient intense motivant la consultation, modérée
ou impossible a préciser chez respectivement 50,6% ; 39 %et 10,4% des patients porteurs. La

conjonctivite était moins observée chez les enfants porteurs de pneumocoque (26%) que chez les non
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porteurs (67,9%). Ces résultats concordent avec celles des études réalisées en France [44] et en Canada

[41]

L’otoscopie est I’examen clé qui facilite la visualisation et I'utilisation de critéres validés pour
diagnostiquer ’'OMA. L’'otoscopie réalisée chez nos patients avait objectivé chez la majorité d’entre
eux un tympan érythémateux, opaque et bombé avec un niveau hydro-aérique témoignant de

I’épanchement dans I’oreille moyenne.

La présence d'un épanchement dans I'oreille moyenne est un critere diagnostique minimal
essentiel de ’'OMA. La diminution marquée de la mobilité du tympan est I'élément prédictif le plus
sensible et le plus spécifique de cet épanchement associé a ’OMA selon une étude réalisée en Finlande

[75], ainsi le bombement tympanique est le principal critére diagnostique [76].

De méme, La perforation associée a I’écoulement purulent (otorrhée) était noté chez 24,5% des
patients. Ce pourcentage est jugé élevé en comparaison avec celui de I’étude francaise qui était de

4,7%. [44]
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3. Distribution des sérogroupes :
Dans notre étude, 17 sérogroupes ont été retrouvés, dont lesquels 12 sérogroupes sont

vaccinaux et 5 non vaccinaux, ce qui refléte I’hétérogénéité et la diversité des souches isolées.
La représentativité des différents sérogroupes est mentionnée dans le tableau ci-dessous:

Tableau : Distribution des sérogroupes des souches isolées de portage de pneumocogue chez les

enfants ayant une OMA a Marrakech

Sérogroupes Nombre d’isolats
19 9 (12,5%)
6 709, 7%)
10 709, 7%)
21, 39 7 (9, 7%)
24, 31, 40 6 (8, 3%)
23 6 (8, 3%)
15 6 (8, 3%)
17 3 (4, 2%)
14 2 (2, 8%)
7 2 (2, 8%)
20 2 (2, 8%)
11 2 (2, 8%)
29, 34, 35(F; A; B; C), 42, 47(F; A) 2 (2, 8%)
16, 36, 37 1(1,4%)
13, 28 1.1, 4%)

1 1(1,4%)
4 1(1,4%)

Non groupables : 7 (9,7 %)
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a) Lafréguence des sérogroupes :

Nos souches se répartissent principalement entre 7 sérogroupes qui sont majoritaires par leurs
fréquences. Le sérogroupe 19 arrive en téte suivi respectivement par le sérogroupe 6, 10, 23 et 15,
tandis que les sérogroupes (21, 39) et (24, 31, 40) représentent les sérogroupes non vaccinaux les

plus retrouvés.

Des études similaires [56, 57, 61, 77] réalisées en Espagne, en Australie, en Corée et au Japon

ont signalé que le sérogroupe 19 est le plus courant.

Les résultats de notre étude sont jugés plus au moins semblables a ceux de I’étude réalisée a
Marrakech sur le portage sain en 2011[4], qui a démontré qu’il y a une prédominance des sérogroupes
6, 19 et 23.

Alors on déduit qu’il y a une émergence des sérogroupes 10, 15, 17, 7, 20, et 11 ainsi que des

sérogroupes non vaccinaux qui n’ont pas été rapportés par I’étude précédente.

Bien qu'il existe des divergences entre les pays, plusieurs études ont démontré que les
sérogroupes 19, 3, 15, 21, 23 et 35 sont les plus fréquents dans les isolats de colonisation de I'OMA
ou de portage sain [78, 79, 80], ainsi qu’une augmentation du sérogroupe 15 aprés l'introduction de

PCV [81, 82, 83].

b) L’impact du vaccin sur la distribution des sérogroupes :

La couverture sérogroupique était autour de 41,2 % pour le PCV 10 aussi que pour le PCV13.

v" Diminution du portage des sérogroupes vaccinaux :

L’'incidence des infections pneumococciques invasives liées aux sérogroupes vaccinaux a

beaucoup diminué depuis I'introduction du vaccin conjugué antipneumococcique. [86,87]
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v" Augmentation du portage des sérogroupes non vaccinaux :

Le vaccin conjugué exerce une pression de sélection sur les pneumocoques du rhinopharynx,
avec une diminution du portage des sérogroupes vaccinaux et une augmentation de portage des

sérogroupes non contenus dans le vaccin [85]

Ces deux effets contradictoires étaient également rapporté par plusieurs études ; ressemblant a
la notre ; qui ont souligné la diminution des sérogroupes vaccinaux apres I'introduction du PCV. [56,

58, 77]

4. Profil de sensibilité du pneumocoque aux antibiotiques :

Le S.pneumoniae a acquit au cour des derniéres décennies des résistances a plusieurs antibiotiques

qui ne cessent d’augmenter.

L’antibiogramme est devenu indispensable en raison de I'importance croissante des PSDP et des

pneumocoques multi-résistants.

Parmi les 77 souches positives du pneumocoque isolées, nous avons testé la sensibilité aux

antibiotiques par le systéme Phoenix de 40 souches (soit 52%).

a) Lasensibilité des souches de pneumocogue a la pénicilline :

Dans notre étude, La CMI de la pénicilline G des souches de pneumocoque testées au Phoenix

variait de 0,03 mg/La =4 mg/L.

Parmi ces souches de S. pneumoniae, 28,7 % avaient une sensibilit¢ diminuée
(intermédiaire+résistante) a la pénicilline (PSDP) (CMI 0,06-2 mg/L) : 30,3 % d’entre elles étaient de
haut niveau de résistance a la pénicilline (CMI > 2 mg/L) et 69,7 % étaient de bas niveau de résistance

a la pénicilline.
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De nombreuses études ont signalé que I’émergence des souches de PSDP expose a des
problémes thérapeutiques majeurs compliquant la prise en charge des infections pneumococciques

invasives. [85, 86, 87]

b) Les taux de résistance des souches de pneumocogue aux antibiotiques :

La résistance aux bétalactamines est associée dans plus de 50 % des cas a la résistance a une ou
plusieurs familles d’antibiotiques : cyclines, macrolides, chloramphénicol ou triméthoprime-

sulfaméthoxazole. [84]

Parmi les pneumocoques de sensibilité diminuée a la pénicilline (PSDP), la résistance est de 96%
pour I'amoxicilline, 87,3% pour I’érythromycine, de 77,6% pour la tétracycline et de 72,8% pour le

céfuroxime.

Les taux de résistance de haut niveau les plus élevés des souches du pneumocoque aux
antibiotiques ont concerné la tétracycline (11%) et les bétalactamines notamment : I’'amoxicilline (10%),
la céfuroxime (9,4%), la pénicilline G (8,7%), la céfepime (8,7%) et la céfotaxime (7,5%).Suivis par le
méropénéme (6,2%) et le cotrimoxazole (6,2%), la clindamycine (5%), la moxifloxacine (4,4%), la

lévofloxacine (3,7%), et la gentamicine (3,7%).

Plusieurs études ont démontré que cette pression de sélection est en rapport avec |'utilisation

inadaptée en quantité ou en durée des antibiotiques. [86, 87]

c- La résistance des souches de pneumocogue en fonction des sérogroupes :

Les 40 souches de S. pneumoniae isolées et testées au Phoenix pendant I'étude
appartiennent a 10 sérogroupes.
Nous avons observé que tous les sérogroupes du pneumocoque testés étaient multi-

résistants et présentaient de nombreuses résistances croisées aux antibiotiques surtout les
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sérogroupes 6, 11, 20 et le 19, a I'exception du sérogroupe 11 qui était résistant seulement a

I’érythromycine.

Cette résistance n’a cessé d’augmenter partout dans le monde avec I’émergence de souches de
sérogroupes non vaccinaux multi-résistantes particulierement chez I’enfant. Les sérogroupes 15 et19
en Corée du sud, 11 et 23 en Suisse ont montré les taux les plus élevés de résistance aux

antibiotiques. [56, 58]
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Cette étude nous a permis d’évaluer au niveau de la région de Marrakech le portage
rhinopharyngé du pneumocoque chez des nourrissons de 6 a 36 mois présentant une OMA et vaccinés
par les vaccins pneumococciques conjugués PCV10 ou PCV13, d’identifier les sérogroupes du

pneumocoque circulants ainsi qu’étudier la sensibilité aux antibiotiques des souches isolées.

Ainsi, nous avons constaté que ce portage est relativement fréquent dans notre contexte et la

colonisation était liée de facon statistiquement significative a plusieurs facteurs de risques.

Associée a une utilisation plus prudente et plus restrictive des antibiotiques, la généralisation du
vaccin pourrait contribuer a une diminution significative des taux de résistances aux antibiotiques du
pneumocoque. Cependant, elle pourrait avoir I'effet non souhaité d'augmenter le portage de sérotypes

de pneumocoque non inclus dans le vaccin chez les enfants vaccinés.

Ceci impose une surveillance épidémiologique constante de la flore rhinopharyngée, de sa
sensibilité aux antibiotiques et des sérogroupes impliqués et aussi contréler au mieux la
consommation d’antibiotiques en rationalisant leur prescription pour limiter I’émergence de souches

résistantes parmi les sérotypes non vaccinaux.

- 66 -



Etude du portage rhinopharyngé du pneumocoque chez les nourrissons ayant une OMA a
Marrakech

-67 -



Etude du portage rhinopharyngé du pneumocoque chez les nourrissons ayant une OMA a
Marrakech

RESUME :

La flore rhinopharyngée est la niche écologique du pneumocoque. Ce dernier constitue la
premiere bactérie de I'otite moyenne aigue qui est I'infection la plus fréquente et la premiere cause de
prescription d’antibiotiques en pédiatrie. Les PCV ont considérablement réduit le fardeau de la maladie
pneumococcique. Selon plusieurs études, le sérogroupage du pneumocoque permettait de mieux

suivre et comprendre les évolutions du portage.

Notre étude descriptive a concerné des enfants ayant une OMA agés de 6 a 36 mois qui ont été
prélevés au cours des consultations pédiatriques du secteur libéral et analysés au laboratoire de

microbiologie de I’'hdpital militaire Avicenne de Marrakech.

Un total de 77 souches de S.pneumoniae ont été isolées. Le portage de pneumocoque a été
retrouvé chez 50% des enfants prélevés. Ces résultats dépendaient de plusieurs facteurs de risques
notamment le jeune dge de 6 a 12 mois, la présence d’une fratrie de plus de un, la fréquentation des
creches, I'antibiothérapie récente, et variaient en fonction du type du vaccin et les doses vaccinales

recus.

Parmi les souches isolées, 28,7 % étaient de sensibilité diminuée a la pénicilline, 69,7 % étaient
de bas niveau de résistance a la pénicilline et 30,3 % étaient de haut niveau de résistance comme pour
la tétracycline (11%), 'amoxicilline (10%), la céfuroxime (9,4%), la pénicilline G (8,7%), la céfepime
(8,7%) et la céfotaxime (7,5%)

La distribution des sérogroupes a montré la fréquence des souches vaccinales: 19, 6, 10, 23
,15et non vaccinales :(21, 39) et (24, 31, 40) ainsi que I'’émergence des sérogroupes 10, 15,17, 7, 20,
et 11.La plupart de ces sérogroupes étaient multi-résistants.

Les PCV ont montré un impact considérable en réduisant la colonisation nasopharyngé par les
sérogroupes vaccinaux. Cette réduction est plus marquée avec le PCV13 surtout quand le schéma

vaccinal est complet.
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SUMMARY :

The rhino pharyngeal flora is the ecological niche of the pneumococcus. The latter is the first
bacterium in the OEC that is the most frequent infection and the leading cause of pediatric antibiotic
prescription. VVM has significantly reduced the burden of pneumococcal disease. Several studies have
shown that pneumococcal serogrouping allows better tracking and understanding of portage changes.

Our descriptive study involved children with AMO aged 6-36 months who were taken during the
pediatric consultations of the liberal sector and analyzed at the microbiology laboratory of the
Avicenne military hospital in Marrakech.

A total of 77 S.pneumoniae strains were isolated. Pneumococcal carriage was found
in 50% of the children collected. These results depended on several risk factors, in particular the young
age of 6 to 12 months, the presence of a sibling of more than one, the attendance of créeches, recent
antibiotics, and varied according to the type of vaccine and the doses Vaccines received.

Of the strains isolated, 28.7% were of decreased sensitivity to penicillin, 30.3% were of high
resistance level and 69.7% were of low penicillin resistance. The highest levels of resistance were
tetracycline (11%), amoxicillin (10%), cefuroxime (9.4%), penicillin G (8.7%), cefepime (8, 7%) and
cefotaxime (7.5%).

The distribution of serogroups showed the frequency of vaccine serogroups: 19, 6,
10, 23, 15 and non-vaccinated: (21, 39) and (24, 31, 40) and the emergence of serogroups 10, 15, 7,
20, and 11. Most of these serogroups were multi-resistant.

Serogroup coverage was around 41.2% for PCV 10 as well as for PCV13. VVMs have shown
considerable impact in reducing nasopharyngeal colonization by vaccine serogroups. This reduction is

more marked with PCV13 especially when the vaccine regimen is complete.
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