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ne femme de 40 ans (gravida 2, para 1) a été admise dans

un hépital de soins tertiaires de Toronto, en Ontario. On

a noté chez elle : neutropénie familiale, diabéte de gros-
sesse et probléme d’infections bactériennes a répétition, dont
3 épisodes (sinusite, dermatite et bronchite) durant la présente
grossesse qui sont rentrés dans l'ordre avec une antibiothérapie.
Les détails quant a I’évolution de I’état de la mére et lissue de
la grossesse ont été publiés séparément en raison de son
hémopathiel.

La patiente consultait pour myalgie, inappétence, fatigue,
toux séche et fievre a 39°C au cours des 24 heures précédentes.
Un test d’amplification en chaine par polymérase couplée a une
transcription inverse (RT-PCR, reverse transcription polymerase
chain reaction) (dosage Allplex 2019-nCoV, Seegene) sur un pré-
l[évement nasopharyngé s’est révélé positif a 'égard du coronavi-
rus du syndrome respiratoire aigu sévere 2 (SRAS-CoV-2) que l'on
soupgonnait. On n’a noté aucun signe d’anomalie foetale durant
la grossesse ou aprés 'admission. La femme n’a pas eu besoin
d’assistance respiratoire au moment de I’accouchement. Une
césarienne semi-urgente a été effectuée sous anesthésie régio-
nale, avec mesures de précaution contre la transmission par aéro-
sols, gouttelettes et contact, en raison d’une aggravation de la
coagulopathie (élévation des taux de p-diméres et de fibrinogene
et allongement du temps de thromboplastine partielle activée) et
d’une baisse de la numération plaquettaire a 35 semaines et
5 jours de gestation. Une amniotomie a été pratiquée au moment
de lintervention. Le liqguide amniotique était clair. Le nouveau-né
de sexe masculin était vigoureux et n’a pas eu besoin de réanima-
tion. Ses scores Apgar étaient de 9 a 1 minute de vie et de 9 a
5 minutes de vie, et son poids était de 2,93 kg.

Conformément au protocole de notre établissement, nous
n’avons pas différé le clampage du cordon, et le nouveau-né a été
immédiatement retiré du champ opératoire de fagon stérile, vers un
incubateur, a 2 métres de distance dans la méme piéce. Des préleve-
ments placentaires (maternel et foetal) ont été effectués. Le tissu
placentaire a été envoyé au laboratoire pour PCR et examen histo-

POINTS CLES

® Lesnouveau-nés de femmes porteuses d’une infection au
coronavirus du syndrome respiratoire aigu sévére 2 (SRAS-
CoV-2) confirmée ou présumée devraient subir des analyses de
prélévements nasopharyngés, placentaires et de sang de
cordon le plus rapidement possible apres la naissance, apres
une toilette minutieuse.

® |l faut consigner au dossier le moment et la technique des
prélévements et les types d’échantillons pour aider a distinguer
l’acquisition d’une infection au SRAS-CoV-2 congénitale,
périnatale ou postnatale chez les nouveau-nés.

pathologique. Des prélevements nasopharyngés ont été effectués
chez le nouveau-né le jour de la naissance, puis aux jours 2 et 7,
apres une toilette minutieuse et avant tout contact avec la mére.
Les 3 prélevements nasopharyngés du nouveau-né se sont
révélés positifs a 'égard du SRAS-CoV-2 par RT-PCR; les analyses
sérologiques quant a elles ont été positives au jour 4, et les ana-
lyses de selles au jour 7. Les résultats des analyses chez la mére et
le nouveau-né, y compris celles des tests PCR pour le SRAS-CoV-2
par dosage Allplex 2019-nCoV, sont présentés au tableau supplé-
mentaire S1 de 'annexe 1 (accessible en anglais ici : www.cmaj.ca/
lookup/suppl/d0i:10.1503/cmaj.200821/-/DC1). En tant que
mesures indirectes de la charge virale, les résultats détaillés, inclu-
ant les cycles seuils des tests PCR pour les genes cibles spécifiques
(enveloppe, ARN polymérase ARN-dépendante et nucléocapside),
sont présentés dans le tableau supplémentaire S2 de I'annexe 1.
Chacune des 5 sections placentaires aléatoires a montré de
multiples zones d’infiltration par les cellules inflammatoires et
un infarctus précoce étendu. L’infiltrat inflammatoire se compo-
sait presque entiérement de macrophages CD68-positifs. Seuls
des lymphocytes T (CD3), des lymphocytes B (CD20) et des neu-
trophiles (CD15) dispersés ont été identifiés a ’'examen immuno-
histochimique. L’infiltrat inflammatoire était pour une bonne
part confiné a espace intervillaire, ce qui concorde avec une
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Figure 1 : Photomicrographies placentaires. (A) A 'imagerie de faible puissance, plusieurs zones vastes d’infiltrats cellulaires sont dispersées aléatoirement
sur toute la surface (fleches). La zone la plus normale se trouve du c6té droit de la diapo (hématoxyline-éosine, amplification originale x2). (B) Cliché de
puissance supérieure montrant une infiltration de l'espace intervillaire par des cellules d’inflammation chronique (fléches). Les villosités chorioniques sont
pour une bonne part épargnées de linfiltration, mais montrent plutdt une vaste nécrose précoce de la couche syncytiotrophoblastique. On note aussi un
dépot de fibrine périvillaire (hématoxyline-éosine, grossissement original x20). (C) Cliché de forte puissance qui révéle un infarctus précoce, avec des
taches dispersées et une fragmentation précoce des noyaux syncytiotrophoblastiques (fleches) (hématoxyline-éosine, grossissement original x40). (D)
Immunocoloration des marqueurs de I'antigéne CD68 pour les macrophages montrant un grand nombre de cellules d’inflammation chronique dans
l’espace intervillaire, qui encerclent les villosités chorioniques (immunocoloration des marqueurs de 'antigéne CD68, grossissement original x20).

intervillite histiocytaire chronique. Ici toutefois, les signes histo-
pathologiques étaient différents de ceux des intervillites histiocy-
taires chroniques typiques de 2 points de vue principalement :
Pinfarctus précoce étendu et les amas de cellules inflammatoires
entourant les villosités chorioniques (figure 1).

La femme et le nouveau-né ont été transférés dans une cham-
bre a pression négative de l'unité postnatale. La femme a tenté
Pallaitement avec les précautions appropriées, y compris le port
d’un masque, les mesures d’hygiene appropriées des mains et
des seins, et en gardant le bébé a 2 métres de distance entre les
tétées. Le nouveau-né s’est révélé neutropénique et légérement
hypothermique (température la plus basse 35,9°C); il a éprouvé des
difficultés a s’alimenter et présenté des épisodes intermittents
d’hypoglycémie (glycémie la plus basse 1,8 mmol/L), qui ont été
gérés par 'administration de gel de dextrose et de suppléments de
préparations pour nourrissons. Ses épisodes répétés d’hypo-
glycémie et ses difficultés a s’alimenter ont nécessité son admission
a lunité des soins intensifs néonataux (USIN) a 37 heures de vie
pour administration intraveineuse de glucose, thermorégulation

et soutien a l'alimentation orale. Un traitement par ampicilline et
tobramycine a été débuté de maniere empirique (lignes direc-
trices de routine pour la septicémie néonatale dans notre
établissement); il a été cessé 48 heures plus tard apres obtention
des résultats d’hémoculture négatifs. Dans les 24 heures suivant
Padmission a I'USIN, le traitement par glucose intraveineux a été
cessé, le nouveau-né a maintenu sa température dans un petit lit
ouvert et il a réussi a mieux s’alimenter. Aucune épreuve
radiologique n’a été jugée nécessaire. Il a été ramené a la cham-
bre de sa mére a l'unité postnatale, et la mére et I'enfant ont recu
leur congé 4 jours apres la naissance.

Le nouveau-né est revenu pour un examen de routine au jour 7.
L’examen clinique s’est révélé sans particularités; le bébé ne
présentait pas de difficulté a s’alimenter ni fiévre ni toux. On a
répété les tests de SRAS-CoV-2 chez la mere et le nouveau-né
(résultats au tableau supplémentaire S1 de I'annexe 1,). Un suivi
téléphonique au jour 30 suivant la naissance a confirmé que le
bébé se développait normalement. Au moment d’écrire ces lignes,
un suivi continu est en place avec un médecin communautaire.
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Discussion

Des cas d’infection périnatale présumée au SRAS-CoV-2 ont été sig-
nalés??. Toutefois, compte tenu de la faible fréquence des tests, de
la possibilité d’une contamination des spécimens a partir de foyers
maternels infectés, de la validité douteuse des analyses séro-
logiques* et de I'absence de définitions standardisées de la trans-
mission congénitale, périnatale et postnatale, il faudra recueillir
plus de données pour confirmer la voie de transmission® et déter-
miner si une transmission in utero s’est effectivement produite.

Notre cas représente une infection congénitale probable au
SRAS-CoV-2 chez un nouveau-né. Le caractére congénital de
linfection découle des observations suivantes : le nouveau-né n’a
pas été en contact avec des sécrétions vaginales; les membranes
étaient intactes avant la naissance; il n’y a pas eu de contacts avec
la peau de la mére avant le premier prélévement nasopharyngé
chez le nouveau-né. Le phénotype clinique d’une infection au
SRAS-CoV-2 chez un nouveau-né presque a terme est inconnu. Les
caractéristiques cliniques de ce bébé étaient compatibles avec
’évolution d’un nouveau-né presque a terme, a l'exception de
l’élévation des taux d’enzymes hépatiques. Nous avons déterminé
qu’il s’agissait d’un cas probable, plutét que confirmé, d’infection
congénitale au SRAS-CoV-2 parce que les génes cibles du SRAS-
CoV-2 n’ont pas été détectés dans les tissus du cordon ombilical et
qu’on ne disposait pas de spécimen de sang de cordon pour y faire
un dépistage du SRAS-CoV-2.

Dong’ et Zeng* et leurs collaborateurs respectifs ont identifié
la présence d’anticorps anti-IgM et anti-IgG chez des nouveau-nés
de femmes porteuses de la maladie a coronavirus 2019 (COVID-
19), tandis que, dans un autre rapport, Zeng et ses collaborateurs?
ont identifié '’ARN du SRAS-CoV-2 dans des échantillons naso-
pharyngés de 3 cas sur 33. La plupart des investigateurs a ce jour
n’ont pas signalé la présence de 'ARN du SRAS-CoV-2 dans les
sécrétions vaginales, le liquide amniotique ou le lait maternel?,
sauf un cas récent ol ’ARN du SRAS-CoV-2 était présent dans le
liquide amniotique®. Ici, le prélévement nasopharyngé chez la
mére, de méme que le lait maternel et les sécrétions vaginales
étaient positifs a ’égard de P’ARN du SRAS-CoV-2. La contamina-
tion potentielle du lait maternel par les sécrétions respiratoires
ne peut pas étre écartée, mais le risque a été minimisé par une
bonne hygiéne des seins avant le prélevement. Le résultat positif
pour le prélévement vaginal pourrait résulter d’une inoculation
par les selles, mais dans le contexte des résultats positifs pour le
placenta, le parenchyme placentaire et le tissu chorionique, il est
plus probablement question ici d’excrétion virale a partir du lit
placentaire présumément infecté. Le SRAS-CoV-2 infecte les cel-
lules hotes par le biais des protéines membranaires de I'enzyme
de conversion de l’angiotensine 21°, qui est fortement exprimée
dans le placenta'>'2, ’homogénéité temporelle des observations
et la présence d’un infarctus précoce évoquent une atteinte dif-
fuse de tout le placenta, qui concorde davantage avec une infec-
tion virale primaire qu’avec une surinfection du placenta sur fond
d’intervillite histiocytaire chronique. Etant donné que les génes
du SRAS-CoV-2 n’ont pas été détectés dans le tissu ombilical,
nous soupgonnons la possibilité d’une voie de transmission trans-
amniotique par le placenta.

Le diagnostic d’une infection congénitale repose habituelle-
ment sur des caractéristiques cliniques compatibles et sur la
présence d’un agent pathogeéne ou d’un anticorps dans le lait
maternel, le sang de cordon, le liquide amniotique, le placenta et
chez le nouveau-né. Le débat quant a la transmission par le sang
ou durant 'accouchement a toujours cours®. Des tests complets
effectués sur-le-champ sont nécessaires pour comprendre la voie
de transmission du SRAS-CoV-2.

Dans ce cas-ci, la neutropénie familiale chez la mére et
Pimmunodépression associée peuvent avoir contribué a la dis-
sémination du virus dans tous les tissus et toutes les sécrétions de
Porganisme. Il est possible que le nouveau-né ait hérité de la neu-
tropénie maternelle (les résultats des tests sont attendus), ce qui
peut avoir modifié son statut immunologique et contribué a
’acquisition de l'infection au SRAS-CoV-2.

L’infection congénitale au SRAS-CoV-2, avec présence du virus
dans le nasopharynx du nouveau-né a la naissance, peut survenir,
mais la fréquence du phénomeéne est inconnue. Tous les profes-
sionnels de la santé présents lors de 'accouchement d’une femme
infectée et assignés aux soins au nouveau-né a I'USIN devraient
étre au courant de ce risque et utiliser '’équipement de protection
individuelle approprié pour prévenir la transmission par aérosols,
gouttelettes et contact, dés que des interventions générant des
aérosols sont envisagées. Chez les nouveau-nés, il faut procéder le
plus rapidement possible au dépistage de "ARN du SRAS-CoV-2
dans le sang de cordon, les spécimens placentaires et le naso-
pharynx, sans attendre les 24 heures préconisées dans les lignes
directrices actuelles de ’American Academy of Pediatrics®. Cela
permettrait d’établir la prévalence du SRAS-CoV-2 chez les
nouveau-nés de méres infectées et la classification des cas en fonc-
tion de I'étape du processus (in utero, périnatal ou postnatal) et
non de la direction (verticale ou horizontale) de la transmission®.
Cela est important également pour la prise en charge du nouveau-
né et la surveillance des effets différés de la transmission chez le
nourrisson. En terminant, il est important de consigner le moment,
le processus et la technique et des premiers prélévements
d’échantillons afin d’identifier toute transmission périnatale (par
opposition a une infection congénitale vraie [in utero]) et d’appli-
quer les précautions appropriées pour protéger le personnel soi-
gnant. L’obtention rapide des résultats peut aussi aider a gérer les
ressources nécessaires aux soins de la mere et de 'enfant.
L’obtention de 2 tests de SRAS-CoV-2 consécutifs négatifs pour le
nouveau-né permettra au personnel soignant de cesser les précau-
tions contre la transmission par gouttelettes et contact; toutefois,
dans certaines unités, le bébé continuera d’étre considéré comme
un contact potentiellement contagieux pendant 14 jours.
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