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Introduction

Les vaccins anti-COVID-19 ont été les produits
les plus recherchés au cours de I'année 2020. De
nombreuses industries pharmaceutiques ont tenté
de développer un vaccin efficace et sir dans les
plus brefs délais. Actuellement, plusieurs produits
qui different dans la forme et l'efficacité sont
approuves pour la vente. Il s'agit de préparations
basées sur la technologie des ARNmM, tels que
SPIKEVAX et COMIRNATY. D'autres comme
ChAdOx-1 et Spoutnik-V sont des vaccins
vecteurs ainsi que les virus inactivé, Chinese
WIBP et Sinovac [1].

La direction de médicament et de la pharmacie du
Royaume du Maroc a donné lautorisation
d'utilisation d'urgence a deux vaccins COVID-19,
au début, Sinopharm et AstraZeneca. Puis aux
vaccins Janssen And Janssen, Sputnik, Sinovac,
Pfizer et Covaxin. Jusqu'au jeudi 28 janvier 2021,
la vaccination a été réalisée selon un schéma
graduel basé sur la division en tranches. Tranche 1
inclus les personnes les plus vulnérables, en terme
de sante, les sujets agés et les front liners
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(Professionnels de santé, armée, gendarmerie,
police, protection civil, forces auxiliaires,...), pour
s’étaler par la suite pour tous les citoyens
marocains, par tranches d’age, en commencgant par
les personnes agés de plus de 45 ans pour couvrir
toute la population en dehors des enfants [2].

Hors que, comme tous les médicaments qui
comportent des principes actifs, les vaccins font
I’objet d’une pharmacovigilance qui vise a
identifier la survenue d’effets indésirables et a
déterminer s’ils sont en lien (causalité) avec son
administration [3].

Les fabricants de vaccins fournissent une liste des
effets indésirables post-vaccination. Les réactions
indésirables aux vaccins témoignent de I'efficacité
de ces derniers et de I'augmentation de I’immunité
contre cette maladie. La liste de ces réactions
comprend la douleur et I'enflure au site d'injection,
fatigue, maux de téte, frissons, fievre, muscles et
douleurs articulaires, nausées, gonflement retardé,
rougeur ou une éruption cutanée au site
d'injection, des ganglions lymphatiques enflés (se
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manifeste géneralement par une grosseur dans
l'aisselle ou au-dessus de la clavicule). La plupart
de ces réactions devrait se résoudre en quelques
jours, selon le Centre américain de contrdle et de
prévention des maladies (CDC) [4], [5].

Une surveillance en population générale est donc
nécessaire a cette étape lors du déploiement de la
vaccination [6]. Le programme OpenSAFELY
collaboration [7] a mis en place un cadre de suivi
du déploiement de la couverture vaccinale au
Royaume-Uni via le couplage d'enregistrements.
Le Public Health England a rapporté les premiéres
données sur D’efficacité dans la population agée
priorisée pour vaccination, [8] et une étude
observationnelle prospective a étudié l'association
entre le déploiement de la premiére dose du vaccin
et I’hospitalisation pour COVID-19 en Ecosse [9].

Patients et méthodes :

Pour cette étude, nous avons collecté les données,
relatives aux effets indésirables observés lors de la
premiére dose au moment de leurs vaccinations
par la deuxiéeme dose sur un formulaire (Annexe),
des personnes vaccinées par le vaccin ChadOx-1 a
I’Hopital Militaire d’Instruction Mohammed V
entre la période du 28 janvier au 18 mars 2021. Il
s’agit d’une étude observationnelle descriptive.

Les questions incluses dans le formulaire sont :
age, sexe, profession, type de vaccin recu, les
antécédents, effets (douleur au site d'injection,
douleur au bras, douleurs, maux de téte, fievre,
frissons, fatigue...), leurs gravités, la conduite
adopté, le traitement correcteur et 1’évolution de
I’effet indésirable. Avec également la possibilité
de mentionner des symptémes inhabituels. De
plus, on a demandé aux participants s’ils avaient
souffert de la COVID-109.

Résultats :

Au royaume du Maroc il y a eu la mise en place,
par les autorités de santé marocaine, d’une
plateforme Yakada ligah (vaccinovigilance en
arabe) pour la déclaration des effets indésirables,
accessible au grand public, pour 1 auto-
notification des effets indésirables relatifs aux
vaccins anti-Covid 19 [2].

Le but de cette étude était, tout d’abord, une
participation active a la vaccinovigilance relative
au vaccin anti-Covid 19 et d'étudier par la suite la
prévalence des effets indésirables chez les
personnes  vaccinées a I’hopital militaire
d’instruction Mohammed V. Nous avons utilisé
des données de 291 notification d’effets
indésirables de personnes ayant recu le vaccin
AstraZeneca (ChAdOXx1) a titre de premiére dose
entre janvier et mars 2021.

Durant la période d’étude, 3429 sujets ont été
vaccinés et 291 personnes ont déclaré qu’ils ont eu
des effets indésirables suite a la premiere dose,
soit une prévalence d‘apparition d’effets
indésirables de 8,48%. Sur les 291 formulaires
remplis, L'a4ge de personnes vaccinees varie entre
20 et 69 ans avec une moyenne de 37,9 ans
(¥11,4). La tranche dage 25-45 ans est
prédominante (181/62,1%). Parmi eux, 47
(16.2%) étaient des femmes et 244 étaient des
hommes (83.8 %). 233 (80%) personnes était sans
antécédents thérapeutiques ou pathologique et 58
(20%) présentant des antécédents (tableau 1) avec
12 (4,1%) presentant deux antécédents, avec
différente combinaisons, répartis comme suit :
allergie connue (8,3%), ancien Covid (16,7%),
asthme (8,3%), cardiopathie (8,3%), diabéte
(8,3%), HTA (16,7%), maladie neurologique
(16,7%) et sous traitement anticoagulant (16,7%).
Les effets indésirables notifiés figurent sur le
tableau 2.

Tableau 1 : Fréquences des antecédents

Antécédents Quantités % du Total
f(‘)':]enrgée 2 3.4%
Ancien Covid 16 27.6 %
Asthme 6 10.3 %
Cardiopathie 4 6.9 %
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Diabéte 5 8.6 %
HTA 7 12.1%
Maladle auto 7 12.1%
immune

Maladie _ 349
neurologique

Terra_ln 12.1%
allergique

Traitement 349

anticoagulant

Tableau 2 : Effets indésirables notifiés et nombre de cas correspondant

Effets indésirables Nombre de cas | Effets indésirables Nombre de cas
Fiévre 123 Bouffée de chaleur 3
Céphalée 94 Angioedéme 2
Asthénie 85 Appétit diminué 2
Réaction locale 44 Douleur abdominale 2
Arthralgie 43 Douleur rachidienne 2
Myalgie 37 Douleur thoracique 2
Malaise 32 Géne thoracique 2
Réaction cutanée 20 Hypotension 2
Vertige 20 Photophobie 2
Contractures musculaires |14 Prurit 2
Syndrome grippal 13 Réaction liée a ’injection 2
Fatigue 11 Rhinorrhée 2
Frissons 9 Convulsion 1
Vomissement Douleur_ d'un ganglion

9 lymphatique 1
Diarrhée 8 Dyspepsie 1
Douleur au site d'injection |8 Epistaxis 1
Nausée 8 Hypersensibilité 1
Anosmie 5 Migraine 1
Douleur gastro-intestinale |5 Palpitations 1
Sueur froide 5 Paralysie faciale 1

: Raideur

Tachycardie 5 musculosquelettique 1
Toux 5 Syncope 1
Acouphéne Tt_Jrr_léfa_ction au site

4 d'injection 1
Agueusie 4 Urticaire 1
Prodromes de syncope 4

Les personnes sujets de notre étude ont déeveloppé deux effets indésirables, 40 (13,7%) ont

de 1 a 6 effets indésirables par personne: 96
patients soit 33% des patients ont developpés un
seul effet indésirable, 105 (36,1%) ont développés

développés trois effets indésirables, 21 (7,2%) ont
développés quatre effets indésirables, 18 (6,2%)
ont développés cing effets indésirables et 15
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(5,1%) patients ont développés six effets un total de 652 effets indésirables notifiés, leur
indésirables, dans différentes combinaisons. Soit répartition est présentée sur la figure 1.

Urticaire 1 0.2
Tuméfaction au site d'injection 1 0.2
Syncope 1 0.2
Raideur musculosquelettique 1 0.2
Paralysie faciale 1 0.2
Palpitations 1 0.2
Migraine 1 0.2
Hypersensibilit¢ 1 0.2
Epistaxis 1 0.2
Dyspepsie 1 0.2
Douleur d'un ganglion lymphatique 1 0.2
Convulsion T 0.2
Rhinorrhée W 0.3
Réaction li¢e a I’injection B 0.3
Prurit B 0.3
Photophobie W 0.3
Hypotension B 0.3
Géne thoracique W 0.3
Douleur thoracique N 0.3
Douleur rachidienne B 0.3
Douleur abdominale W 0.3
Appétit diminué B 0.3
Angioedeme B 0.3
Bouffée de chaleur W
Prodromes de syncope M
Agueusie I 0.6
Acouphéne
Toux N
Tachycardie Hl 0.8
Sueur froide Wl 0.8
Douleur gastro-intestinale 1l 0.8
Anosmie Il 0.8
Nausée HEE 1.2
Douleur au site d'injection Nl 1.2
Diarrhée 1IN 1.2
Vomissement I 1.4
Frissons M 1.4
Fatigue I 1.7
Syndrome grippal I 2.0
Contractures musculaires I 2.1
Vertige N 3.1
Réaction cutanée NN 3.1
Malaise IS 4.9
Myalgie I 5.7
Arthralgie I 6.6
Réaction locale NG .7
Asthénie NN 13.0
Céphalée NN 144
Fievre I 18.9

0.0 20 40 60 80 100 120 140 16.0 18.0 20.0

m 9% d'effet indésirable

Figure 1 : pourcentage des effets indésirables notifiés.
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Ces effets indésirables sont jugés non graves dans
94,8% des cas, soit 276 personne. Devant les cas
non grave les conduites adoptées étaient : la mise
sous surveillance pour 44,3% des cas, traitement
symptomatique pour 6,2% des cas et la mise sous
surveillance et traitement symptomatique pour
37,8%. Tandis que 6,5% des cas n’ont subi aucune
de ces conduites a tenir. Cependant les effets
indésirables enregistrés sont jugés grave dans
52% des cas, et la conduite adoptée était
I’hospitalisation avec la prise en charge
thérapeutique. Ce ci au profit des cas ayant
développé une syncope ou prodromes de
Cette étude comportait certaines limites.
Premierement le suivi a été effectuer uniquement
sur les sujets vaccinés & HMIMV par le vaccin
AstraZeneca qui était le seul vaccin disponible
durant la période d’étude, du coupe on ne peut pas
faire une analyse comparative entre le vaccin
AstraZeneca et les autres vaccins qui ont était
disponibles au royaume du Maroc. De méme pour
établir le lien entre les antécédents, thérapeutique
ou pathologiques des sujets vaccinés, et les effets
indésirables développés, vu la taille de notre
enchantions et la dispersion des résultats d’études.
La disproportion de sexe et d'age des participants
est due au fait que la plupart des sujets vaccinés
sont des professionnels de la santé militaire. Ainsi,
les hommes dominent parmi les vaccinés et cela
signifie que nous ne sommes pas en mesure
d'établir une relation entre les effets indésirables et
I'dge des personnes vaccinées. Nous ne pouvons
pas non plus comparer les résultats recueillis
aupres des femmes a ceux recueillis parmi les
hommes.

Les effets indésirables & la suite de la vaccination
ne sont pas rares et sont la preuve que le systeme
immunitaire répond [10], [11]. Cependant, des
effets indésirables graves peuvent étre dangereux.
La préoccupation pour les complications et les
effets indésirables des vaccins COVID-19 peuvent
éclipser les opinions sur leurs avantages et ainsi
influencer la décision d’accepter ou refuser la
vaccination. Sachant que les effets indésirables de
tous les vaccins COVID-19 s'estompent avec le
temps [12], [13]. Cela prenait quelques heures a
quelques jours chez nos participants.

Nous avons constaté que des effets indésirables
systémiques, y compris les maux de téte et la

syncopes, une paralysie faciale, une hypotension
grave ou une réaction cutanée genéralisée et
d’apparition immédiate de type hypersensibilité.
L’évolution, quelle que soient la conduite a tenir
adopté, etait favorable pour tous les cas et sans
engagement du pronostic vital des patients.

Discussion :

Dans cette étude observationnelle descriptive
établie au niveau de la cellule de vaccination de
I’hopital Militaire d’Instruction Mohammed V,
nous avons étudié les effets indésirables relatifs a
la premiére dose du vaccin ChAdOx-1.

fatigue, ont touché moins d’une personne sur cinq
et étaient moins fréquents dans notre étude
comparativement aux essais cliniques. Pour
exemple, dans les essais cliniques des phases 2 et
3 du vaccin ChAdOx1 [14], les événements les
plus fréquents apres la premiere dose étaient la
douleur au site d'injection (71-83 %), la fatigue
(34-47 %) et maux de téte (25-42 %). Cependant,
dans notre étude, moins de 2 % des utilisateurs se
plaints de douleur du site d'injection et moins de
15% de fatigue et de maux de téte aprés la
premiére dose.

Dans une étude similaire effectuée en Pologne
[15], sur 509 personnes vaccinées avec
AstraZeneca, 268 personnes (52,6 %) ont signalé
douleur au site dinjection, 307 (60,3 %) une
douleur a I'épaule, 257 (50,5 %) des douleurs
musculaires, 287 (56,4 %) des maux de téte, 288
(56,6 %) de la fievre, 283 (55,6 %) des frissons,
310 (60,9 %) une faiblesse, nausées (14/2,7 %) ;
vomissement (7/1,4 %) ); diarrhée (3/0,6%) et
douleur gastro-intestinal (6/1,2 %) ; douleur
ostéoarticulaire, par exemple, le mal de dos ou
cervicalgie (17/3,3 %) ; la somnolence (9/1,8 %) ;
une sensation de froid (7/1,4 %), un rythme
cardiaque rapide et palpitations (4/0,8%). Ainsi
que d’autres effets indésirables individuels :
dyspnée, toux, nez  bouché,  vertiges,
évanouissements, soif, transpiration excessive,
mal de gorge, hypertrophie lymphatique
ganglions, perte d'appétit, insomnie, irritabilité,
stupeur, photosensibilité, douleur oculaire,
engourdissement  les  extrémités,  sensation
générale de malaise, éruption cutanée, douleurs
rénales, levres et ongles bleus. Dans cette étude,
87 personnes (17,1 %) ont déclaré tous les effets
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indésirables, et 131 personnes (25,7 %) ont
signalé cing ou six de ces réactions. Le reste des
sujets ont signalé plusieurs effets indésirables.

L’exploitation de la base de données de
I'application COVID Symptom Study au
Royaume-Uni, dans le cadre d’une ¢étude
observationnelle prospective des effets
indésirables relative a la premiére dose du vaccin
AstraZeneca [16], a révelé que la prévalence des
cephalées esta 22,8%, asthénie a 21,1%, frisson
a 14,7%, diarrhée a 2,2%, fievre a 8,2%, arthralgie
a11,5%, myalgie & 7%, nausée a 5,7%, douleur au
site d’injection a 19,1%, tuméfaction au site
d’injection a 5,5%, prurit a 3,9%, gonflement des
ganglions axillaires a 1,1 %, bouffé de chaleur a
7,9% et rash cutanee a 0,4%.

Les résultats de ces deux études sont différents de
ceux qu’on a obtenu, ceci peut étre expliqué par la
taille des échantillons et aux particularités
qualitatives de la population sujet de notre étude
(prédominance du sexe, tranche d’age dominante,
aptitude physique...). D’autant plus, dans ces
deux études, les effets indésirables ont été
significativement plus fréquents chez les femmes
que chez les hommes, chez les personnes agées 55
ans ou moins que chez les personnes de plus de 55
ans [15], [16]. Alors que dans notre étude on
constate une prédominance du sexe masculin et
une population jeune de professionnelles de santé
militaire connus par leur aptitude physique, ce qui
peut justifier la faible prévalence des effets
indésirable dans nos résultats.

Par contre 1’expérience, du centre hospitalier
universitaire Hassan |l de Fes, consacrée au suivi
des effets indésirables cutanés du vaccin
AstraZeneca, ont trouvé des résultats similaires
[17]. 28,4% ont eu des effets indésirables. Les
effets indésirables collectés étaient surtout des
effets locaux : une rougeur (1,4%), un gonflement
(1,3%), une induration (2,6%), une sensibilité et
douleur au site d’injection (26,4%), une douleur
étendue a tous le bras (1,6%), une chaleur (2%),
ou a distance du site d’injection : un oedéme
scrotal (0,1%), un rash (0,4%), un prurit (0,1%) et
un herpes labial (0,1%).

Annexes:

Pour le lien antécédents/effets indesirables
développés, certaines études montrent que les
personnes ayant des preuves d'une infection
antérieure par le SRAS-CoV-2 étaient plus
susceptibles d'avoir des effets indésirables que
ceux sans signe d'infection antérieure. Il est
possible, bien que cela reste a tester, que c¢’est une
réactogénicité  accrue est liée a une
immunogénicité accrue. Il a été démontré que les
vaccins ont augmenté 1I’immunogénicité chez les
personnes ayant deja eu une infection et ces
personnes ont des titres d'anticorps plus élevés que
ceux sans infection antérieure [18]-[20].

Les effets indésirables du vaccin AstraZeneca sont
généralement bénins et réversible, mais I’Institut
Fédéral des Vaccins et Biomédecine Paul Ehrlich
en Allemagne [21] a révélé la remontée d’un
nombre inhabituel de thrombose des sinus veineux
cérébraux associées a une déficience plaquettaire
(thrombocytopénie) et des hémorragies. Cette
association a été retrouvée dans sept cas (au 15
mars 2021, date de la suspension en Allemagne),
et une association chronologique compatible avec
la vaccination avec le vaccin COVID-19
AstraZeneca a été pointée [21]. Les personnes
touchées sont toutes des femmes agées de 20 a 50
ans. Six sur sept ont présenté une thrombose des
sinus veineux cérébraux, survenue 4 a 16 jours
suivant la vaccination, et chez les sept patientes
atteintes, trois sont décédées [21].

En conclusion, les effets indésirables a court
terme du vaccin AstraZeneca sont de fréquence
modérée, de gravité légere et de courte durée. Les
effets indésirables sont plus fréquemment
rapportés chez les jeunes, les femmes et chez ceux
qui avait auparavant la COVID-19. Les
symptémes post-vaccinaux (a la fois systémiques
et locaux) durent souvent 1 a 2 jours a partir de
I’injection. Les vaccins font partie des armes
efficace dans la lutte contre la COVID-19, il est
important que les patients soient informés de toute
éventuelle réaction post-vaccinale ou allergique.
Chaque patient doit pouvoir consulter les données
disponibles sur la sécurité des vaccins. Cependant,
les réactions transitoires ne doivent pas dissuader
les gens d'étre vacciné contre la COVID-19.

Fiche de déclaration des événements indésirables post vaccinaux
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Vaccin contre la COVID-19

Date:.......... [ociiiniinn [oviiinnnn.
Lieu de vaccination : Place d’Arme : Hopital :
Arme : Armeée : Autres :

Identification du Patient

Nom et Prénom : Antécédents médicaux y compris les Manifestations
Grade : Matricule : Adverses Post Vaccinales Indésirables (MAPI) antérieurs
Unité : :

Age: ........ ans Date de naissance :

....... /R S

Sexe: LIM [LIF Poids en Kg : Terrain : [IDiabéte [ Asthme [ Cardiopathie [1Maladie
Si grossesse : age gestationnel : rénale LIHTA

Tél: [IMaladie auto-immune [JCancer [] Hépatite [] Maladie
...................................................... respiratoire

seemsesenees L] Allergie médicamenteuse [IMaladie neurologique [J
VIlE teeniiiiiiiiiiiiiniieiiniieninenecnnennes Déja COVID+0]

............ ClAutres -

Evénement(s) indésirable(s)

[JChoc anaphylactique [JMalaise vagal [J Fievre [JRéaction cutané [JRéaction au site d’injection [JAbceés au site
d’injection [(IConvulsions fébrile  [IConvulsion non fébrile  [IMéningite aseptique [JArthrite [JAsthénie [
Encéphalopathie
[JSyndrome Guillain-Barré [ Thrombopénie  [JPéricardite [IMyocardite [JAnosmie [JAgnosie [JCéphalée

Description de I’'événement :

Date d’apparition:/ / / / Délai d’apparition : Heures/ / / Jours/_/ [/ Mois/_/ /

Diagnostics différentiels éliminés :
Conduite adoptée : [IHospitalisation OSurveillance O Traitement correcteur : précisez :
Gravité : (Joui CONon Eléments de gravité : [JHospitalisation [1Mise en jeu du pronostic vital [I1Décés
(] Jugé grave pour d'autres raisons médicales
Evolution de I'événement: [OGuérison [JEn cours de guérison [1Guérison avec séquelles [IDécés [inconnue

Vaccin (s) administré(s)

Nom commercial | Dose /voie ° de lot Numéro de dose | Date de vaccination
d’administration (1°" ou 2°™)

Medicaments ou autre vaccin pris au cours ou dans les 30 jours avant la vaccination

Nom de spécialité
et présentation

Posologie Date de début Date d’arrét | Indication

Observation relevée par :
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NOM &t Prénom @ ..ot

1 Médecin LIPharmacien UlInfirmier
Signature

A adresser obligatoirement et dans 'immédiat a :
la DVSS/ISS par Fax N° : 0537.71.66.19.
la CVS/ISS par Fax N° : 0537.57.18.02.

Tél :
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