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RESUME

Introduction : L’arrivée du nouveau coronavirus en France et sa propagation rapide
ont entrainé une situation inédite dans I'histoire. Devant la tension hospitaliere qu'il a
provoque, le gouvernement a instauré des mesures d’endiguement de I'épidémie. Le
confinement, couplé a d’autres mesures, a permis une diminution du taux de
reproduction du virus et de la surcharge de I'offre de soins sur le territoire national. A
la fin du confinement, le risque est celui d’'une résurgence du virus, voire d’'un second
pic épidémique. Notre étude a pour but de décrire la population hospitalisée pour
suspicion de Covid-19 suite au déconfinement et de contrbler I'évolution des
indicateurs a I'échelle locale.

Matériel et méthode : Nous avons réalisé une enquéte épidémiologique descriptive,
prospective, monocentrique au sein du Centre Hospitalier d’Arras, du 11 mai au 11 juin
2020.

Résultats : Parmi les 324 patients consultants aux urgences, le taux d’hospitalisation
est de 27,5%, dont 5,9% d’hospitalisations en réanimation. Le taux de décés est
de 21,3%. Les caractéristiques démographiques et médicales des patients sont

superposables a ceux connues.

Conclusion : L’évolution des indicateurs de propagation du virus confirme la tendance
a 'amélioration suite au confinement a I'échelle locale ; la présentation clinique de la
maladie est inchangée. La surveillance de ces paramétres a long terme permettrait

d’anticiper la résurgence de l'infection et éviter la surcharge de I'offre de soins.
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INTRODUCTION

« Je vous demande des sacrifices pour ralentir 'épidémie ». Dans son allocution du
16 mars 2020 actant I'entrée de la France en confinement, le Président de la
République, Emmanuel Macron, avait clairement énoncé I'objectif du confinement

frangais qui était de ralentir I'épidémie.

« Je vous le dis avec beaucoup de solennité ce soir, écoutons les soignants, qui nous
disent : si vous voulez nous aider, il faut rester chez vous et limiter les contacts », nous

disait-il encore.

Dans la gestion de I'épidémie, l'objectif du gouvernement était de ralentir la
propagation du virus, et par ce biais, conserver I'accés aux soins, avec un systéme

hospitalier non saturé.

Dans son allocution du 4 mai, le Premier ministre Edouard Philippe décrivait alors le
déconfinement comme un acte de confiance collective « c’est seulement par la
prévention, la discipline, la rigueur des comportements individuels et collectifs que
nous pourrons maitriser I'épidémie » « Aucun pays au monde, aucun scientifique ne

saurait aujourd’hui prédire I'été, I'automne, I'avenir qui nous attendent » (83).

Le déconfinement et la reprise des interactions sociales pourrait laisser craindre une

reprise a la hausse des indicateurs de propagation de I'épidémie.

10
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GENERALITES

1) Virologie
A) Généralités

Les virus sont nommeés en fonction de leur structure génétique afin de faciliter la mise
au point de tests de diagnostic, mais aussi de vaccins et de médicaments. Ces travaux
sont réalisés par des virologistes et la communauté scientifique au sens large. Par
conséquent, le nom des virus est désigné par le Comité International de Taxonomie
des Virus (ICTV).

Le nom des maladies est choisi pour faciliter la communication au sein de la
communauté scientifique mais aussi avec la population générale. Cela permet la
discussion sur la prévention, la propagation, la contagiosité, la sévérité et la prise en
charge thérapeutique des maladies.

La préparation et la réponse aux maladies humaines font partie des fonctions de
I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS), qui par conséquent attribue le nom officiel
des maladies dans le cadre de la Classification Internationale des Maladies (CIM) (84).

Les autorités chinoises ont informé 'OMS de la découverte de cas groupés de
pneumonies atypiques et sévéres dont tous les cas ont été en contact avec un marché
d’animaux vivants dans la ville de Wuhan dans la région du Hubei, en Chine, indiquant

une probable contamination d’origine animale (2).

Le 9 janvier 2020, un nouveau coronavirus a été identifi€ comme étant la cause de cet

épisode. La source d’infection n’a pas été formellement identifiée a ce jour.

Le SARS-CoV-2, acronyme anglais du severe acute respiratory syndrom coronavirus
2, et traduit en SRAS-Cov-2 (coronavirus 2 du syndrome respiratoire aigu sévere), est
une souche de SRAS-Cov. Le virus, nommé comme tel par 'lCTV (1), est responsable
d’'une maladie émergente de type zoonose nommée par 'OMS le 11 février 2020

« Covid-19 » (2) qui s’est rapidement répandue a I'ensemble de la planéte.

11
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B) Pathogénése

Le modéle actuellement décrit pour expliquer I'infestation des cellules s’intéresse a la
relation entre le SarsCoV-2 et le systéme rénine angiotensine aldostérone. Le
SarsCoV-2 se lie a ses cellules cibles par le récepteur a 'enzyme de conversion de
'angiotensine de type 2 (ACE-2) exprimé par les cellules épithéliales pulmonaires,
intestinales, rénales et vasculaires (3) (4).

L’expression d’ACE-2 est augmentée chez les patients diabétiques ainsi que chez les
patients sous traitements par inhibiteurs de lI'enzyme de conversion (IEC) ou
antagonistes du récepteur a I'angiotensine de type 2 (ARA-2), ce qui pourrait faciliter
l'infection par le SarsCoV-2. Le diabéte ou I'hypertension artérielle pourraient étre a la
fois des facteurs de risque mais aussi de mauvais pronostic chez ces patients a risque

de développer, par extrapolation, une charge virale plus importante (3).
Le Covid-19 génére un environnement pro-inflammatoire (4) (32).

Dans la chronologie, il existe une destruction du systeme immunitaire qui se manifeste
par une lymphopénie CD4, CD8 et NK avec hyper-activation de certaines sous-
populations CD4 et CDS8.

On retrouve une destruction des organes lymphoides. Celle-ci se caractérise par une
atrophie splénique (hématomes focaux, prolifération macrophagique, phagocytose) et
réduction de I'abondance en lymphocytes T CD4 et CD8 des organes lymphoides.

L’hypothése principalement envisagée est une destruction par une production

cytokinique (85).

Il en résulte que I'excés de mortalité observée pourrait, au moins en partie, étre lice a

une exacerbation de la réponse inflammatoire médiée par le virus.
Le deuxieme aspect concerne une atteinte parenchymateuse pulmonaire avec la mise

en évidence d'une atteinte alvéolaire diffuse se manifestant par un infiltrat

monocytaire, macrophagique et de cellules géantes multinucléées. Il est pertinent de

12
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noter que des inclusions virales sont objectivées malgré des analyses par PCR
négatives dans le sang et les écouvillons nasopharyngés (4).

Le dernier aspect concerne quant a lui les lésions endothéliales avec des
manifestations de type vascularites. Les vaisseaux de la membrane alvéolaire sont
congestifs et oedématiés par une infiltration monocytaire et lymphocytaire. Dans les
petits vaisseaux sont mis en évidence une hyperplasie, un épaississement pariétal
avec sténose luminale ainsi que des hémorragies locales. Du thrombus hyalin est

objectivé dans les micro-vaisseaux.

C) Epidémiologie

1) Contagiosité

Le taux de reproduction (RO) est un indicateur important en santé publique et en
infectiologie. Il permet d’apprécier le potentiel de contagiosité d'un organisme
microbiologique. Ce paramétre définit le nombre moyen de sujets auxquels un malade
risque de transmettre la maladie dans une population non immunisée contre le virus.
Lorsque le RO est supérieur a 1, la maladie tend a s’étendre spontanément en
'absence de riposte. Le confinement réduit sensiblement cet indice (65). D’aprés
différentes études, I'hypothése est que la contagiosité est plus importante a la phase
précoce d’apparition des symptémes et pourrait persister plus de vingt-et-un jours (5)

(6) (7) (8).

Une étude menée a I'hopital Bichat-Claude Bernard par Lescure F.X et al. a permis de
retrouver une charge virale élevée chez les patients diagnostiqués a une phase
précoce de la maladie et suggére un taux de reproductivité élevé a cette période (5).
Cette étude est en accord avec les travaux de Zou et al. qui ont analysé la charge
virale dans les voies respiratoires supérieures en fonction du jour d'apparition des

symptdomes chez 17 patients (7).

D’aprés Zheng S et al. dans une étude menée sur 3987 échantillons, la charge virale
est plus importante chez les patients avec une forme sévére de Covid-19. De plus, la
présence du virus dans le systéme respiratoire (21 j Q1-Q3 [14-30]) était
significativement plus longue que chez les cas modérés (14 j Q1-Q3 [10-21 jours]) (9).

13
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Ces travaux suggérent que le mode de transmission du SARS-Cov-2 est différent du
SARS-Cov chez qui la charge virale chez les patients infectés est faible au début de
la maladie (43) (44) (86).

Il ressort de ces études une contagiosité plus importante a la phase précoce de la
maladie, plus importante et plus longue dans les formes sévéres.

2) Réservoir

Plusieurs études ont suggeéré que la chauve-souris pourrait étre le réservoir potentiel
du Sars-CoV-2. Cependant, jusqu’a lors, rien ne prouve que l'origine du Covid-19
provenait du marché de fruits de mer de Wuhan. Ces derniers sont le réservoir naturel
d’'une large variété de coronavirus tels que les virus de type Sars-CoV et de type Mers-
CoV (Middle east respiratory syndrome coronavirus) (5).

3) Transmission

Initialement, I'hypothése était une transmission de type zoonose, car plus de la
majorité des sujets initialement atteints avaient fréequenté le marché de fruits de mer
de Wuhan. L’évolution et la propagation du virus ont cependant permis d’écarter cette
idée.

Actuellement, il est établi que la voie de transmission est interhumaine (5). Les modes
de pénétration du virus dans I'organisme sont par contact avec les yeux, le nez, la
bouche, avec des mains contaminées, par inhalation de gouttelettes/sécrétions d’un

malade, ou en cas de contact avec des surfaces contaminées (64).

A ce jour, aucun cas de transmission verticale n’a été décrit mais plusieurs cas de

transmission postnatale ont été rapportés (6) (10).

L’isolement d’ARN viral dans le sang et les selles a permis d’évoquer la possibilité
d’'une contamination sanguine ou oro-fécale qui n’a toutefois jamais été démontrée a
ce jour (11) (12).

14
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La contamination par la muqueuse oculaire pourrait étre possible (13).

Une étude réalisée a I'hdpital de Zhongnan de l'université de Wuhan a montré que
29% du personnel médical et 12,3 % des agents de sécurité ont attrapé le Covid-19

en milieu hospitalier (14).

4) La période d’incubation
Il s’agit du délai entre la date du premier contact avec un patient suspect ou confirmé
de Covid-19 et la date d’apparition des symptédmes premiers. Cette notion est
primordiale pour déterminer la durée nécessaire d’isolement dans le but de contrdler
la propagation de l'infection.
Différentes études ont retrouvé des valeurs similaires de période d’incubation, variant
de deux a quatorze jours (78) (79) avec une médiane a 5,5 jours (15) (16) (17) (18).
L’étude de Guan et al., réalisée sur un large échantillon, a quant a elle suggéré une
moyenne de trois jours, avec une extréme arrivant a 24 jours (16).
La principale information de ces différentes études est que la durée de quarantaine
des cas confirmés et contacts doit étre de 14 jours, méme si une étude publiée par
Chen.D et al. a retrouvé des cas d’'infections a SARS-Cov-2 aprés les quatorze jours
d’isolement aux seins de clusters familiaux (80).

On définit différents niveaux de contact concernant le Covid-19 :

> Sujet contact a risque modéré/élevé : personne ayant partagé un lieu de vie
commun avec un patient cas index lorsque celui-ci était symptomatique, ou
ayant eu un contact direct a moins d’'un métre d’'un cas classé « possible » ou
« confirmé » présentant des symptémes a ce moment, en 'absence de mesures

de protection efficace.

15
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> Sujet contact a risque faible : contact ponctuel étroit et/ou prolongé avec un
patient cas index dans des lieux publics ou dans la sphére privée. Ne
correspondant pas aux critéres de risque modéré/éleveé ;

> Sujet contact a risque négligeable : contact ponctuel avec un patient cas

index dans un lieu public.

5) Age et sexe

Les études menées a Wuhan ont montré que la majorité des patients atteints de Covid-
19 sont des hommes adultes avec une moyenne d’age de 55,5 ans. Les sujets ages
ne représentaient que 10,1%,14,6% et 15,1% des malades. L’atteinte des enfants est
moins fréquente et moins grave mais des auteurs ont néanmoins décrit des atteintes
des nourrissons de moins d’'un mois (18) (20).

La maladie est plus sévere et plus létale chez les personnes &gées de plus de 70 ans
(65).

6) Facteurs de risque

Une étude menée par Chen et al. permet d’objectiver que 50,5% (n=51) des patients
souffraient de pathologies chroniques telles que les maladies cardio-vasculaires et

cérébro-vasculaires (40,4%) (22).

Dans une étude menée par Guan et al., 'hypertension artérielle était présente chez
255 patients d’une série de 1099 patients atteints de Covid-19, soit 23,2%, suivie du
diabéte sucré (14,9%) (71).

Lorsque nous observons l'analyse de corrélation entre la prévalence de I'obésité par
pays et le nombre total de déces du au Covid-19, le nombre de décés au total est
significativement corrélé a prévalence de l'obésité (p=0,039, r=0,464). En d’autres
termes, I'obésité semble aggraver les effets du Covid-19. D’aprés les auteurs, les
facteurs de confusion liés a I'obésité a I'origine de ce surrisque sont les conséquences

cardio-vasculaires et métaboliques liées a I'obésité, 'apnée du sommeil, le déficit en

16
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vitamine D, la dérégulation du systeme rénine-angiotensine-aldostérone et la

sarcopeénie.

Par ailleurs le tissu adipeux peut se manifester comme un réservoir pour une
propagation virale plus large avec une augmentation de l'excrétion virale, une
activation immunitaire et une amplification des cytokines chez les patients concernés
(63). Le syndrome d’obésité/hypoventilation contribue aux défaillances respiratoires
chez les patients atteints de syndrome de détresse respiratoire aigle.

7) Concernant les soignants

Une étude monocentrique rétrospective menée par Chu.J et al. a totalisé 54 cas de
Covid-19 chez les soignants et a retrouvé une faible proportion de personnes
travaillant dans un service d’'urgence (3,2%). 70,3% de ces patients avaient un test de
dépistage positif (70).

Une autre analyse rétrospective chinoise concernant 1099 patients infectés par le
Covid-19 retrouve une proportion de soignants de 2,09% (71).

Le 11 février, 1716 cas confirmés d’infection par le Covid-19 ont été recensés en Chine

soit 3,8% de I'ensemble des cas.

Ces études concluent au fait que sa contagiosité en période d’incubation (72), ses
manifestations cliniques diverses, la proportion supposée de cas asymptomatiques et
la carence en matériel de protection sont les principales raisons de l'infection du

personnel soignant.

Il) Diagnostic

A) Présentation clinique

Les présentations cliniques sont diverses, allant du patient asymptomatique a la
détresse respiratoire aigué. Ces variétés de présentations ont largement contribué a
la transmission et 'expansion du Covid-19 du fait de la difficulté a dépister les cas a
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une phase précoce, limitant leur isolement et celui des cas contacts, contribuant ainsi

a 'augmentation du RO du virus.

La période d’incubation du SarsCoV-2 est estimée entre 2 et 14 jours avec une durée
médiane de 5,1 jours (15) (18) (20).

La symptomatologie est aspécifique. Elle peut comprendre une hyperthermie (85-
90%), une asthénie (35-40%), une toux avec odynophagie (65-70%), une dyspnée (15-
20%), des céphalées (10-15%), des courbatures (10-15%) ou encore une anosmie
(15).

Des lésions cutanées a type d’acrosyndrome avec aspect de pseudo-engelures, des
lésions érythémateuses douloureuses ou encore des lésions pseudo-urticariennes ont

été décrites et seraient imputées a une infection a SarsCoV-2.

L’atteinte rénale se manifestant par linsuffisance rénale aigué est fréquemment
retrouvée chez les patients infectés par le SarsCoV-2. Celle-ci s’explique trés bien par
le fait que les cellules rénales expriment des récepteurs ACE-2 (34) (35).

Il existe également des atteintes digestives. Ces derniéres sont de fréquence variable
et les diarrhées sont au premier plan (fréquence de 11% dans la série la plus
importante se penchant sur ce sujet). Cette atteinte pourrait s’expliquer par une forte
expression de récepteur a 'ACE-2 par les entérocytes. Elle est associée avec des
formes plus graves et avec des atteintes hépatiques (26) (27). (toxicité hépatique
directe et cytokinique).

Il y a aussi une possibilité d’atteinte cardiaque avec la description de myo(péri)cardite
a SarsCoV-2. Cette derniére est a dépister par un dosage de troponine. Il faut avant
tout éliminer les autres causes fréquentes et notamment le syndrome coronarien aigu

de type 1 dans ce contexte trés pro-inflammatoire et pro-thrombotique (24) (25).

Enfin sur le plan neurologique des cas de syndrome de Guillain-Barré et
d’encéphalopathie hémorragique nécrosante aigué sont décrits (28) (29) (30) (31).

Le délai médian d’apparition d’'un SDRA est de 8 jours avec une prévalence de celui-
ci comprise entre 1 et 3% (37).
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B) Imagerie

L’imagerie validée en cas de suspicion de pneumopathie Covid-19 est le scanner
thoracique. Il peut étre négatif les premiéres 72 heures des symptdmes (33).

La radiographie thoracique standard est non indiquée pour explorer les suspicions de
pneumopathie Covid-19 car non sensible pour la détection des opacités en verre
dépoli. Elle conserve cependant son indication pour éliminer des diagnostics
différentiels (suspicion de pneumothorax, d’cedéme aigu pulmonaire etc.).

Devant un tableau suggérant une infection respiratoire basse, le contexte actuel doit
faire préférer la réalisation d’'un scanner thoracique sans injection a faible dose (38).

A propos du scanner, sa sensibilité est de 97%, c’est-a-dire que le scanner détecte
trés bien les anomalies. Néanmoins les anomalies scannographiques ne sont pas
spécifiques de I'atteinte a SarsCoV-2 puisque sa spécificité est faible (de I'ordre de
25%).

Sa capacité a détecter les patients atteints est bonne. Sa valeur prédictive positive
(VPP) est de 65% : le patient a une forte probabilité d’étre malade si le scanner est
caractéristique. Concernant sa valeur prédictive négative, celle-ci est bonne avec une
valeur de 83% : le patient a une forte probabilité de ne pas étre malade si le scanner
est sans particularité.

Il N’y a actuellement pas de recommandation quant a la réalisation systématique d’'un

scanner thoracique, notamment a visée de dépistage de l'infection a SarsCoV-2 (39).
L’atteinte pulmonaire scannographique semble évoluer en 4 stades : (40)

» Tout d’abord un stade précoce, de J1 a J4, avec I'apparition d’'opacités en verre
deépoli.

» Puis un stade intermédiaire, de J5 a J8, marqué par I'extension et la confluence
des plages de verre dépoli avec I'organisation des condensations et I'apparition
d’opacités linéaires.

» Enfin un stade tardif, a partir de J8, avec dans un premier temps une diminution
des plages en verre dépoli au profit de condensations et d’opacités linéaires puis
dans un deuxiéme temps, a partir de J14, une régression progressive des

anomalies.
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Il est possible de décrire différents degrés d’atteinte parenchymateuse.

Figure 2: Atteinte critique, plus de 75%

Le diagnostic est établi sur 'association d’'une symptomatologie évocatrice associée a

un scanner thoracique caractéristique.

C) Biologie

1) RT-PCR

Actuellement, le diagnostic spécifique de Covid-19 est réalisé par une RT-PCR
spécifique sur un écouvillonnage nasopharyngé. Le résultat peut étre obtenu

généralement en quatre heures.

Une étude chinoise a été réalisée sur 1070 prélévements chez 205 patients infectés
par le Sars-CoV-2. On y conclut que les écouvillonnages nasopharyngés ont une
sensibilité de 63%, et que le prélevement le plus sensible est le lavage broncho-
alvéolaire avec une sensibilité de 93% (41).
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Une autre étude réalisée sur 1014 patients infectés a comparé la sensibilité et la
spécificitée RT-PCR et du scanner thoracique. Respectivement, la sensibilité et la
spécificité du scanner thoracique sont estimées a 97% et 25%, contre une sensibilité
de 65% et une spécificité de 83% pour la RT-PCR (42).

2) Les tests sérologiques

Les tests sérologiques permettent la détection des anticorps spécifiques produits par

I'organisme et dirigés contre le virus.

lls pourraient avoir une utilité dans la détection des patients ayant développé une
immunité vis-a-vis du Sars-CoV-2 qu’ils aient ou non été symptomatiques. Cela
pourrait servir a connaitre le statut sérologique de personnes exposées tels que les
professionnels de santé. Enfin, ces tests pourraient également avoir une utilité dans le

recueil des données épidémiologiques liées au Covid-19.

lls présentent un faible intérét dans le diagnostic, notamment en début de maladie car
les IgA et IgM anti-protéine de la nucléocapside sont détectés dans un délai médian
de cinq jours apres lI'apparition des premiers symptoémes. Quant aux 1gG, elles sont
détectées dans un délai médian de quatorze jours (8).

lll) Réponse gouvernementale

A) Argumentaire

Dans notre pays, la part de la population infectée au 4 mai était estimée a 3,4%
(IC95% [2.7%-4.3%]). A cette date, la France était donc le 6°™¢ pays européen le plus
touché apreés la Belgique (8%), 'Espagne (5,5%), la Grande-Bretagne (5,1%), I'ltalie
(4,6%) et la Suede (3,7%) (73).

L’annexe 22 reprend les délais d’intervention des 11 pays européens.
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Suite a l'identification du SARS-CoV-2 a Wuhan en décembre 2019 et son expansion
a la planete, la pandémie a été surveillée en Europe en réponse au nombre de cas et

de déceés croissant, avec I'optique de préserver les systéemes de santé.

En l'absence de thérapeutique efficace et de vaccin, de larges mesures non
pharmaceutiques ont été mises en place par les pays européens, variant de la
distanciation sociale, la fermeture des frontieres et des écoles, isolement des cas
confirmés et contacts, jusqu’au confinement de la population, dont le but est le contrdle

de la pandémie malgré un impact socio-économique important.

L’objectif de ces mesures est de contrOler le RO de l'infection afin de ralentir la
propagation du virus et donc éviter la tension hospitaliere : le nombre de cas
nécessitant une hospitalisation doit rester inférieur aux capacités d’accueil des

hopitaux.

Pourquol vouloir retarder la propagation du coronavirus ?
Comparaison e [evolution c'une epidemie

sans er @avec Intervention
Nombre i .
decas
confirmés o

Mesures permettant de ralentir
\ la propagation du virus

Capacité des
services hospitaliers

Temps s'écoulant depuis le premier cas repéré
<@ sources : CDC, the lancet

Figure 3: comparaison de I'évolution d'une épidémie sans et avec intervention (88)

En Chine, les mesures de restriction et de quarantaine ont débuté le 23 janvier (73),
et ont permis une réduction du nombre de nouveaux cas durant le mois de février. Des
études ont estimé que le RO a diminué pendant ce temps dans les différentes régions
de Chine passant d'environ 2-4 a en dessous de 1 suite aux mesures de contrOle (74)
(75).
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B) Chronologie
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Figure 4: chronologie de la réponse gouvernementale

C) La stratégie de réponse sanitaire

Le plan ORSAN (Organisation de

la Réponse du systeme de santé en

situations Sanitaires exceptionnelles) est un dispositif d’adaptation du systeme de

santé frangais en cas d'urgence sanitaire. |l est élaboré par les agences régionales de

santé (ARS) et mis a disposition des préfets.

Le volet ORSAN-REB est dédié au risque épidémique et biologique, il a donc été

déclenché le 23 février par Olivier Veran, le Ministre des solidarités et de la santé.

Le 20 février 2020 est publié par le ministére des solidarités et de la santé le plan de

préparation au risque épidémique Covid-19 destiné a sensibiliser et mobiliser les

professionnels de santé en réponse a la pandémie. Il repose sur le plan Orsan-REB et

est organisé et mis en place dans toutes les régions par 'ARS.
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Ce plan a pour but de limiter la propagation du virus et controler I'épidémie sur le
territoire national conjointement aux mesures non-pharmaceutiques afin de détecter
les « cas possibles », diagnostiquer les « cas confirmés » et limiter les transmissions
secondaires a partir des cas identifiés de Covid-19, et la prise en charge des patients
atteints.

Il s’agit d’'une stratégie de réponse sanitaire graduée en fonction de I'évolution de la
cinétique de I'épidémie en trois stades (Annexe 18).

Les stades 1 et 2 visent a endiguer le virus pour éviter I'épidémie. lls requierent
I'hospitalisation de tous les patients confirmés Covid-19 dans un secteur adapté a la
gravité clinique dans des établissements disposant d’infrastructures permettant
I'isolement et le suivis de ces patients. lls mobilisent des établissements de 1°" puis
2°me [igne en fonction de I'évolution de la crise sanitaire (stades 1 et 2). Des dépistages
sont réalisés pour les cas suspects et des sujets contacts a haut risque.

Le stade 3 (stade épidémique) dans lequel nous sommes actuellement depuis le 14
mars met en ceuvre une stratégie d’atténuation avec mobilisation de tous les secteurs
de I'offre de soins. Il incite au développement de la filiere ambulatoire avec maintien a
domicile des patients peu graves et vise a éviter la saturation des ressources

hospitaliéres. Un dépistage est mis en place a destination de la population générale.

Concernant les masques pour les soignants, I'Etat a mis en place depuis le début de
I'épidémie un dispositif inédit d’approvisionnement en équipements de protection
individuelle grace a un pont aérien et maritime. Prés de 4 milliards de masques ont

ainsi été commandés.

Concernant la population générale, avec un effet retard du fait d’'une forte demande et
de la rapidité de propagation du virus, il existe désormais une offre importante de
masques grand public depuis plusieurs semaines et ces derniers sont disponibles

dans les commerces sur 'ensemble du territoire a un prix plafonné.
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IV) Confinement

A) Les caractéristiques encore inconnues du SARS-CoV-2 qui font de son
endiguement un challenge

Un des paramétres épidémiologiques clé pour décider de l'intensité et de la gamme
de mesures de distanciation sociale a mettre en place pour combattre le Covid-19 est
de connaitre la proportion de personnes asymptomatiques et si elles peuvent véhiculer

la transmission du virus.

Le taux et la durée de contagiosité du virus avant le début des symptdmes restent
encore inconnus mais sembleraient important. Pour comparer, la grippe A possede
une phase de contagiosité pré-symptomatique de l'ordre de 1-2 jours, alors que le

SARS-Cov n’a pas ou une trés courte phase de contagiosité pré-symptomatique.

Ainsi, il est aisé de comprendre qu’au vu du probable haut pouvoir de contagiosité
proche du début des symptdémes qui eux-mémes sont modérés (5), le SARS-CoV-2
est une infection considérablement plus difficile a contrdler via la détection et I'isolation
des cas et des contacts que le SARS-CoV1 (43) (44).

Le nombre de patients asymptomatiques est également une des grandes inconnues.
Il est estimé que 80% des personnes infectées auraient des symptémes modérés voir
seraient asymptomatiques, 14% développeraient une maladie grave et 6% seraient
gravement atteints. Ainsi, une détection exhaustive des cas basés uniquement sur la
clinique apparait insuffisamment efficace en raison du nombre de cas pauci ou

asymptomatiques (43).

Une méta analyse menée par Zhu J et al. retrouve 12% de patients atteints
asymptomatiques (37).

Une étude s’intéressant aux modalités d’expansion de la pandémie estime que 86%
des cas n’étaient pas documentés avant la mise en place des restrictions de voyage
le 23 janvier 2020 en Chine. Avant la mise en ceuvre du confinement, le taux de
transmission des infections non documentées était d’'un peu plus de la moitié de celui
des cas connus, mais serait responsable de 79% des nouvelles infections étant donné
leur grande prévalence. Ceci explique I'expansion rapide du Sars-CoV-2 et les
difficultés prévisibles de son endiguement (45).
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Une autre étude a estimé que 40 a 50% des cas n’avaient pas été identifiés en Chine
a la date du 8 février. Concernant les cas sur le bateau de croisiére (Diamond
Princess), une étude a retrouvé une proportion de patients asymptomatiques d’environ
46,5%. Du méme ordre, une derniére étude a estimé que les cas en ltalie ont été sous-

estimé d’un rapport de 63 a la date du 30 mars (46).

V) Quelle est la place du Covid-19 comparée aux autres grandes pandémies ?

L’impact global du Covid-19 et la menace qui pése sur la santé publique en fait une

des maladies la plus graves jamais vues depuis la pandémie de grippe H1N1 de 1918.

Lors de I'épidémie de grippe HIN1 de 1918, des mesures de contréle de santé
publique ont été mises en place, notamment aux Etats-Unis, mais toutefois d’intensité
plus faible (pas de confinement) et sur une durée plus courte que les mesures

actuellement en vigueur.

Rappelons que cette pandémie a fait a 'époque entre 50 et 100 millions de morts dans
le monde. Une étude montre que dans dix-sept villes des Etats-Unis, le premier pic de
mortalité di a la premiére vague de la grippe était d’environ 50% plus bas dans les
villes ayant mis en place précocement des mesures non-pharmacologiques. Ces
mesures ont cependant été relachées dans les deux a huit semaines ayant entrainé

une nouvelle vague de transmission du virus (47).

De méme, si certains, tout du moins au début de I'épidémie, ont voulu comparer la
pandémie de SARS avec celle actuelle du Covid-19, elles sont de trés grandes

différences d’ampleur.

Pour le SARS, en huit mois, grace a de mesures fortes de santé publique
d’endiguement du virus, I'épidémie avait pu étre contrdlée. A la fin de 'année 2003, on
dénombrait 8098 cas et 774 décés. Vingt-six pays avaient été touchés mais la majorité
de I'épidémie se concentrait en cing endroits : Chine, Hong Kong, Singapore, Taiwan
et Toronto. Les mesures prises concernaient une détection et un isolement rapide des
cas, une recherche et mise en quarantaine des contacts, une distanciation sociale et

confinement de certaines communautés de personnes (48).
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Ainsi, la pandémie actuelle de Covid-19 en fait une situation inédite dans I'histoire des

maladies infectieuses.

VI) Les principes fondamentaux des interventions non-pharmaceutiques

En I'absence de thérapeutiques efficaces ou de vaccins, seules des mesures de santé
publiques, appelées « mesures non-pharmaceutiques », peuvent endiguer la
propagation de I'épidémie. Ces mesures visent a réduire le nombre de contacts entre

les individus dans le but de réduire la transmission du virus.

Deux stratégies sont ainsi possibles pour tenter d’enrayer la propagation de I'épidémie.
Opter pour 'une de ces stratégies n’est pas définitif ; il faut au contraire s’adapter a
I'évolution de I'épidémie (49).

A) La stratégie d’extinction

Elle vise a stopper la propagation du virus en réduisant la valeur de RO en dessous de
1. L’objectif est de diminuer le nombre de nouveaux cas voir d’éliminer totalement la
transmission interhumaine. Cette stratégie nécessite la mise en place d'un
confinement strict, empéchant toute circulation du virus en dehors de I'environnement
familial. Le principal défi concernant cette stratégie est que les mesures prises doivent
étre maintenues assez longtemps pour arréter quasi-totalement la circulation du virus.
Une fois les mesures levées, d’autres mesures doivent étre envisagées afin de
prévenir la résurgence du virus. Cette stratégie, bien qu’efficace, a un trés lourd impact

économique et social.

B) La stratégie de controle

Ici le but des mesures non-pharmaceutiques n’est pas d’interrompre complétement la
transmission, mais de réduire sa progression. On cherche a diminuer RO mais sans
aller en dessous de 1. Différents niveaux de mesures peuvent étre mises en place

selon la vitesse de circulation du virus.
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L’immunité de la population se construit au fur et a mesure de I'évolution de I'épidémie,

amenant finalement a une diminution du nombre de cas et de contagiosité.

Néanmoins, cette stratégie ne permet pas de protéger complétement les personnes

les plus a risque, et la morbi-mortalité résultante pourrait donc étre élevée.

D’aprés des modeles mathématiques, si le RO est a 3, alors au moins les deux tiers
de la population doivent étre immunisés si I'on veut acquérir une immunité de groupe.
Or le taux de létalité estimé étant entre 0,25 et 3%, le nombre de personnes qui
pourraient mourir du Covid-19 avant que la population atteigne le taux d’immunité
collective suffisante, parait trop important et difficle a accepter pour les

gouvernements décideurs en place (50).

Ainsi, la Chine, premier pays touché, voyant son nombre de cas de Covid-19 se
multiplier de fagon rapide et importante, a pris des mesures fortes, jusqu’a présent
jamais prises méme en peériode d’épidémie de SARS. Un confinement total a été

promulgué le 23 janvier.

Apres la Chine, la majorité des pays européens puis des pays de difféerents continents
ont dU également avoir recours a cette ultime mesure de santé publique dans le but
d’endiguer d’épidémie de Covid-19 (51) (Annexe 22).

En France, rappelons-le, le confinement a été appliqué le 17 mars 2020.

Le confinement total ou partiel a concerné 3,9 milliards de personnes, soit environ la

moitié de la population mondiale (52).

D’autres pays ont quant a eux mis en place une stratégie de contrdle, comme par
exemple la Corée du Sud, Singapour, Hong Kong ou encore Taiwan. Ces pays ont
pour l'instant réussi a contenir I'épidémie sans avoir recours au confinement strict,
mais au prix de mesures de contrble fortes avec des moyens humains et

technologiques importants (53).
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VIl) Analyser I’évolution de I’épidémie

Le nombre de cas est influencé par le nombre de dépistage, il ne s’agit donc pas la
d’un indicateur pertinent.

Le nombre de décés est plus intéressant mais les comparaisons avec les données
étrangeres sont difficiles du fait d’'un répertoriage différent et/ou parfois biaisé selon

les pays.

A I'échelle nationale, I'évolution du nombre de morts est un premier indicateur de ce

que le confinement a permis.

Durant les trois premiéres semaines du confinement, nous avons constaté un
accroissement important du nombre de décés quotidien avant de se stabiliser le 8 avril
puis redescendre a une valeur proche de celle du 17 mars (date du début du
confinement) en date du 7 mai (Annexe 24).

Le but du confinement et des mesures non pharmaceutiques est de ralentir la
propagation du virus et donc la tension hospitaliére, que le nombre de cas nécessitant
une hospitalisation reste inférieur aux capacités d’accueil. Tirer le bilan du confinement
reviendrait donc a voir comment vont les hopitaux ; l'indicateur important semble étre

celui des « cas graves » et la tension des services de réanimation.

Le nombre de lits en réanimation a été multiplié par deux ou trois sur tout le territoire

par rapport a ce qu’il était en début d’année (environ 5000) pour faire face a la crise.

A I'image des déceés, la courbe des cas en réanimation a changé de sens au cours du
confinement. Au total, 7148 personnes étaient hospitalisées en réanimation le 8 avril.
Depuis, ce chiffre a progressivement diminué, jusqu’a moins de la moitié le 7 mai
(Annexes 9 et 10) (81).

Si le nombre de patients hospitalisés en réanimation est en baisse, cela peut étre le
ressort d’'une augmentation des guérisons ou des décés mais aussi d’'une baisse du

nombre d’entrées quotidiennes de « cas graves » nécessitant des soins lourds.

La question se pose de lintérét d’'un autre indicateur, celui du nombre quotidien

d’entrées en réanimation.

29



Naidir Zouine

En mai, le nombre quotidien de nouveaux patients en réanimation n'a dépassé 100
qu'une seule fois (81). Cette baisse généralisée témoigne d’une certaine réussite du

confinement.

La tension en réanimation ne reflete pas la tension hospitaliéere. Le nombre total
d’hospitalisations devient dés lors un indicateur essentiel, notamment dans la crainte

d’'une « deuxiéme vague ».

Ce dernier indicateur décroit moins vite. Le pic du nombre d’hospitalisations a été
atteint le 14 avril (32 292) puis n’a baissé que d'un quart environ, a un peu moins de
25 000 (Annexe 25).

Au final, seule la conjonction de I'ensemble de ces indicateurs et leur étude sur une
durée plus prolongée peuvent nous apporter un éclairage pertinent. Les annexes 1 a
14 reprennent 'ensemble des indicateurs de santé du début de I'épidémie au 11 aodt,

et confirment leur tendance jusqu’a ce jour.

VIIl) Le déconfinement

A) L'état du systéme de soins frangais au 11 mai

La France a annonceé lors d’'un communiqué officiel sortir du confinement le 11 mai.
Depuis, plusieurs études essayent d’estimer, via des modélisations mathématiques,
une vision globale de ce que sera I'état du systéme de soins en France a cette date.

Une étude montre que le 11 mai uniquement 5,7% (3.5-10.3) de la population frangaise
aura été infectée (3,7 million de personnes, IC : 2.3-6.7) (12,3% des personnes en lle
de France et 11,8% dans le Grand Est, correspondant aux deux régions les plus

touchées en France) (54).

Or, en prenant en compte un taux de reproductibilité RO de 3,3, il faudrait que 70% de

la population soit immunisée pour penser avoir un contrdle sur I'épidémie (54).

Ainsi il est aisé de comprendre qu’une poursuite, au-dela du 11 mai, de certaines
mesures barrieres de santé publique est inévitable si I'on veut étre en mesure

d’endiguer cette épidémie et de soutenir le systéme de soins Francais.
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B) Levée progressive du confinement

Les départements sont classés en zone verte ou rouge au regard de leur situation
sanitaire. Celle-ci est déterminée en fonction du nombre de passages aux urgences
pour suspicion Covid-19 et du taux d'occupation des lits de réanimation ainsi que la
capacité a réaliser des tests virologiques.

Ainsi, certains départements en vert peu touchés par I'épidémie ont pu lever le
confinement a partir du 11 mai, tandis que les départements rouges, ayant un taux

élevé de circulation du virus ont d0 procéder a un déconfinement encadré.

La carte de ces départements est actualisée de fagon quotidienne avec les données
de Santé publique France.

Parmi les trois criteres retenus pour la classification des départements (taux de
circulation du virus, capacités hospitaliéres en réanimation, capacité locale de tests de
détection des porteurs du virus), un seul non validé peut maintenir le département en

rouge.

C) Stratégies possibles de sortie de confinement

Contréler 'épidémie sans mettre en surcharge notre systeme de santé va nécessiter
de coupler les mesures de distanciation sociale avec des tests massifs et rapides de
dépistage des cas.

Selon une étude simulant I'évolution de I'épidémie en fonction des stratégies de sortie
de confinement (55), pour réduire rapidement le poids sur notre systéme de santé, il
serait nécessaire de mettre en place des mesures strictes de dépistage et tracage des
cas, ceci au moins pendant le premier mois aprées la levée du confinement (Annexe 27
stratégies de sorties n°3 et n°4). De plus, un mois additionnel de confinement
permettrait de continuer a réduire le nombre de nouveaux cas (estimation d’une
réduction de 1000 lits de soins intensifs occupés en juin) tout en gagnant du temps
pour monter en puissance en termes de capacité de lits disponibles.

Ainsi, sur le moyen et long terme, l'intensité des mesures de distanciation sociale
imposées a la population va dépendre de la capacité de tester et d’isoler les cas de

facon exhaustive. Par exemple des mesures strictes seront nécessaires si seulement
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25% des cas peuvent rapidement étre identifiés et isolés (Annexe 27 cas n°2). A
l'inverse, des mesures plus modérées peuvent étre mise en place si on arrive a tester

et isoler 50% des cas (Annexe 27 cas n°1) (55).

L’avis du Conseil scientifique sorti le 20 avril va dans le sens de toutes ces données.
Il propose :

- une identification et un isolement a grande échelle des cas et des contacts ;

- des mesures systématiques de réduction des risques de transmission dans la
population générale appliquées pendant plusieurs mois en fonction de la
cinétique de I'épidémie ;

- des mesures spécifiques de contrdle de I'épidémie dans les sous-populations a
risque ;

- laréalisation d’enquétes afin d’estimer I'immunisation dans la population.

La sortie du confinement prévue le 11 mai, prendra une forme plus ou moins
stricte dans les différents départements selon les derniers chiffres
épidémiologiques (53).

D) Tracabilité des cas et de leurs contacts

Une étude menée par Larremore D. et al. s'intéressant a une stratégie de dépistage
systématique, c'est-a-dire ou toute une population est testée et non pas seulement les
cas contacts, indique que des tests fréquents et dont les résultats sont rapidement
communiqués sont plus importants que des tests trés sensibles pour le contréle de

I'épidémie (en supposant que les personnes positives s’isolent effectivement) (77).

Un tragage rapide, efficace, exhaustif et a grande échelle des cas et de leurs contacts
est un des éléments clés pour envisager le relachement partiel des mesures de
distanciation sociale dans les prochains mois a venir. Ainsi, des contraintes logistiques
doivent étre prévues, a savoir : une capacité a réaliser des tests diagnostiques a
grande échelle et une adhésion de la part de la population générale au tragage des
individus (53) (55).

Une étude a fait varier plusieurs parameétres (RO, nombre de cas initiaux, le délai entre

le début des symptémes et la mise en isolement, le taux de contagiosité du virus avant
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le début des symptomes et la proportion d’infections pauci-symptomatiques) pour
déterminer leur impact sur I'efficacité des mesures de tragage et d’'isolement des cas
et des contacts (57). Dans la plupart des scénarios, la recherche des contacts et
l'isolement efficient des cas suffisent pour contréler une nouvelle épidémie de Covid-
19 dans les 3 mois. La probabilité de contrdle diminue avec I'allongement du délai
entre 'apparition des symptémes et l'isolement, la diminution des cas confirmés par la

recherche des contacts et 'augmentation de la transmission avant les symptémes.

» Ainsi plus le RO est bas, tout comme le nombre de cas initiaux, et plus la
probabilité de contréler I'épidémie via un tragage efficace des cas et contacts

est élevée.

> Le délai entre le début des symptémes et I'isolement a un réle majeur dans le
contréle de I'épidémie. L’étude montre en effet que pour un taux de 80% de
contacts tracés, la probabilité d’arriver a contréler I'épidémie chute de 89% a
31% s'il existe un long délai entre le début des symptédmes et I'isolement.

> De méme la différence entre 15% ou 30% de transmission avant le début des

symptémes a un effet marqué sur la probabilité de contrdle de I'épidémie.

» Enfin, si 10% des cas sont asymptomatiques, avec 80% de contacts traceés, il
n’y a que 37% de chance que I'épidémie soit controlée, contre 89% s’il n’existe

pas de cas asymptomatiques.

Dans cette analyse multivariée, taux RO fixé a 2,5, 15% de transmission se faisant
avant le début de symptomes et une mise en isolement rapide, 'étude montre qu’au
moins 80% des contacts doivent étre tracés si on veut espérer contrdler 90% de
I'épidémie. Avec un scénario ou il existe un long délai entre le début des symptémes
et 'isolement (comme cela a été le cas au début de I'épidémie en Chine), avec toujours
80% des contacts tracés, la probabilité de contréler I'épidémie chute a moins de 40%.

Il ressort de I'étude que les trois parametres qui rendent le plus difficile le contrdle de
I'épidémie COVID-19, via un tragage efficace des cas et de leurs contacts, sont le taux

de transmission du virus avant méme que ne débutent les symptébmes, le taux
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d’individus pauci-symptomatiques, et le délai entre le début des symptomes et
l'isolement (57).

Une application de tragabilité des cas et des contacts par téléphone portable pourrait

étre une des solutions au tragage massif nécessaire en sortie de confinement.

StopCovid est une application qui s’inscrit dans le plan global de déconfinement du
Gouvernement dans le contexte de I'épidémie de Covid-19. Le mercredi 27 mai,
I'’Assemblée nationale et le Sénat se sont prononcés en faveur de son déploiement.
Depuis le mardi 2 juin, I'application StopCovid est disponible au téléchargement. Son
objectif est de stopper au plus vite les chaines de contamination et éviter une deuxieme

vague de I'épidémie de Covid-19.

L’application permet via une base de données centrale de collecter des informations
sur les mouvements des utilisateurs. Les résultats de patients diagnostiqués positifs
sont également communiqués au serveur. Ainsi, I'application peut immédiatement
envoyer une notification instantanée aux personnes ayant été en contact proche avec

un cas diagnostiqué positif.

De plus, I'application est capable d’émettre des recommandations selon un risque
stratifi€¢ de mise en quarantaine ou de mesures de distanciation sociale chez ceux
maintenant connus comme pouvant étre des contacts, tout en préservant 'anonymat
de la personne infectée. Les délais de mise en quarantaine des contacts sont ainsi

bien plus rapides.

Dans une étude, il a été prouvé que I'utilisation d’'une application de ce type permettrait
de réduire la transmission du virus, assez pour réduire RO en dessous de 1 et ainsi

supprimer de fagon durable d’épidémie (58).

IX) Le COVID-19 sur le long terme
Afin de mettre en place des mesures efficaces et durables de santé publique en

réponse au Covid-19 il est essentiel de bien comprendre I'évolution dynamique du
SARS-CoV2.
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L'étude de Stephen M.Kissler et al. évalue limpact des facteurs viraux,

environnementaux et immunologiques sur la dynamique de I'épidémie (59).

A) Les facteurs viraux

Il a d’abord été évoqué par les scientifiques que I'évolution du SARS-CoV-2 pourrait
suivre le méme chemin que son plus proche homologue du point de vue génétique, le
SARS-CoV-1, et pourrait étre éradiqué par des mesures strictes de santé publique

aprés avoir causeé une breve mais intense épidémie.

Les autorités sanitaires ont cependant remis en question ce scénario et considére
maintenant que la transmission du SARS-CoV-2 ressemblerait plutét a une pandémie
de grippe, circulant de fagon saisonniére aprés avoir causé une large vague initiale
d’infection. Cette supposition se rapproche effectivement de I'évolution type des quatre
autres coronavirus humain circulants bénins saisonniers (HKU1, NL63, OC43, et 229)
(61) (87).

B) Limmunité

Concernant 'immunité contre le SARS-CoV-2, si celle-ci n'est pas permanente, alors
le virus pourrait rester en circulation au long cours comme la grippe ou les autres
seérotypes de coronavirus, selon un modéle d’épidémie annuelle, biennale ou
sporadique selon la durée de l'immunité. Si I'immunité pour le SARS-CoV-2 est
permanente, le virus pourrait disparaitre aprés quelques années. Enfin s'il existe une
immunité croisée entre le SARS-CoV-2 et les autres sérotypes de betacoronavirus,
nous pourrions alors assister a une diminution voire une extinction de leur espéce

variable selon le degré d'immunité (59) (60).

La deuxiéme partie de I'étude a, quant a elle, évalué I'impact de différentes durées de
confinement sur le pic et la durée de I'épidémie avec et sans saisonnalité virale

hivernale.

» En l'absence de saisonnalité le confinement réduit la taille du premier pic
épidémique. Mais selon tous les scénarios (faisant varier la durée du

confinement de 4 a 20 semaines), la résurgence de I'épidémie est systématique
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a la levée du confinement. De méme la durée et l'intensité des mesures de
confinement n’influencent pas la taille du pic de résurgence du fait de I'absence
d'immunité acquise. Ceci a notamment été démontré, comme nous l'avons vu
précédemment, lors de la grippe H1N1 de 1918 ou des mesures fortes mais
temporaires de distanciation sociale ont été prises aux Etats-Unis, mais
responsables d’'une résurgence de I'épidémie avec un pic tres élevé en
automne 1918 (47) (59).

» Si une saisonnalité hivernale existe : alors le pic de résurgence peut étre plus
élevé que le premier pic épidémique. En effet de strictes mesures de
distanciation sociale maintiennent une forte proportion de personnes non
immunisées, entrainant une nouvelle large épidémie quand RO augmente a

'automne et I'hiver (59).

» Concernant le scénario avec un confinement intermittent : il pourrait étre le seul
a prévenir une surcharge des lits de soins intensifs. La population est confinée
des que le nombre de lits de soins intensifs occupés dépasse un certain seuil,
et inversement la population est déconfinée quand la capacité d’accueil des
patients est redescendue en dessous de ce seuil. Etant donné ['histoire
naturelle de l'infection, il y a un décalage d’environ trois semaines entre le début

du confinement et le pic de demande de lits en soins intensifs.

A noter que s’il existe une saisonnalité, le confinement intermittent en période estivale
peut étre moins fréquent. De méme, au fil du temps, la durée entre chaque période de

confinement augmente car la population s’immunise progressivement.

L’étude montre qu’'avec la capacité de lits actuels de soins intensifs disponibles aux
Etats-Unis, la durée totale de I'épidémie de SARS-CoV-2 pourrait durer jusqu’en 2022,
nécessitant la mise en place de mesures de distanciation sociale entre 25% et 75%

au cours de ce temps.

Ainsi, seul le dédoublement de la capacité de lits de soins intensifs permettrait
d’augmenter le temps passé déconfiné (en jouant sur les seuils de
confinement/déconfinement) et ainsi permettre une immunisation plus rapide de la

population et donc une fin de I'épidémie plus précoce (59).
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C) Qu’en est-il des mesures barriéres au long cours ?

Bien entendu, les mesures barrieéres doivent se prolonger au long cours (porter un
masque, se laver les mains, généralisation de l'utilisation du gel hydro-alcoolique,
maintenir une distance sociale et les mesures de régle d’hygiéne respiratoire).

Concernant la généralisation du port du masque a I'ensemble de la population, cette
mesure fait encore débat a I'heure actuelle bien qu’elle ait déja fait preuve de son
efficacité lors de I'épidémie de SARS en 2003, et serait un important facteur dans la
limitation de I'épidémie de Covid-19 a Taiwan (47).

Une étude américaine a cherché a étudier I'impact que peux avoir le port du masque
dans la population générale sur I'évolution de I'épidémie. Elle révéle qu’une large
adoption du port du masque, méme modeérément efficace, pourrait significativement

réduire la transmission du Covid-19 et diminuer le pic d’hospitalisations et de déceés.

Pour exemple, une adhésion au port du masque de fagon rapide et importante par
80% des individus, masque moyennement efficace (50%), pourrait réduire le pic de
déces journaliers de 34 a 58% dans I'état de New York. L’effet, bien que moindre, se
voit méme avec des masques de faible efficacité confectionnés maison en
complément des autres mesures barriéres. A noter que daprés le modele
mathématique utilisé dans I'étude, la projection de mortalité dans I'état de New York
est trées élevée, et semble représenter le pire des scénarios, responsable
probablement de la surestimation des résultats. Néanmoins, I'étude met en évidence
que l'utilisation des masques par la population générale peut avoir un effet synergique

avec les autres mesures non-pharmaceutiques déja misent en place (46).

En post-confinement, a la date du 22 juillet, le taux de portage du masque est estimé
a 61,5% [1C95%=54.3-68.1] dans le Pas-de-Calais pour 62% sur le territoire national
et I'adoption des 4 mesures d’hygiéne recommandées (se laver régulierement les
mains ; saluer sans serrer la main et arréter les embrassades ; tousser dans son coude
; utiliser un mouchoir a usage unique.) est évaluée a 33,8%[1C95%=24.4-40.9] dans le
Pas-de-Calais pour 35,2% a I'échelle nationale. (Annexes 15 et 16) (62).
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X) Epidémiologie de I’épidémie
A) ATléchelle mondiale

En date du 12 aodt 2020, nous dénombrons sur la planete un total cumulé de 20 684
547 cas confirmés pour 749 225 décés soit un taux de |étalité de 3,6%.

B) Al'échelle nationale

Une étude épidémiologique frangaise a montré qu’a la date du 14 avril, 2,6% des
patients infectés ont été hospitalisés (IC : 1.4-4.4) (allant de 0,09% (IC : 0.05-0.2) chez
les femmes de moins de 20 ans a 31,4% (IC : 16.7-52.6) chez les hommes de plus de
80 ans), 18,2% (IC : 18,0-18,6) des patients hospitalisés le sont en soins intensifs dans
un délai moyen de 1.5 jour. La probabilité d’étre hospitalisé en soins intensifs est
corrélé avec I'age (1% chez les moins de 15 ans, 8% entre 15 et 44 ans, 29% entre
45 et 64 ans, 36% entre 65 et 74ans, et 26% chez les plus de 75ans). 20,0% (IC :
19,6-20,4) des patients hospitalisés vont mourir (54).

Ainsi le taux de |étalité (probabilité de décés parmi les patients infectés) est de 0,53%
(IC : 0,28-0,88) (allant de 0,001% pour les moins de 20 ans a 8,3% (IC : 4,4-13,9) pour
les plus de 80 ans), 85% des déceés se produisent dans un délai moyen de 13.2 jours
aprés I'hospitalisation, contre 15% apres 0.67 jour (54).

Les hommes seraient plus a risque (plus d’hospitalisation RR=1.26 (IC : 1,21-1,31),
plus de recours aux soins intensifs RR=1.69 (IC 1,61-1,78), plus de décés RR=1.45
(IC : 1.26-1.74)). L’age moyen des patients hospitalisés est de 68 ans, et de 79 ans
pour les patients décédés. 50% des hospitalisations concerne les personnes de plus
de 70 ans et cette tranche d’age représente 81,6% des déceés (65).

A la date du 4 aolt 2020, 206 696 cas ont été confirmés en France, pour un total de
30 371 déces depuis le début de I'épidémie, soit un taux de décés de 14,7%.

On dénombre un total de 116 328 hospitalisations depuis le début de I'épidémie, dont
18 576 en réanimation, pour un taux de décés de patients hospitalisés proche de
17.1% (soit 19 846 patients décédés dans les suites d’hospitalisation).
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Santé publique France estime qu'en date du 23 juillet, depuis le début de la
surveillance de stade 3 le 24 février 2020, 178 889 passages aux urgences pour
suspicion de Covid-19 ont été enregistrés sur le territoire national au 2 aolt 2020, pour
un taux d’hospitalisation de 35% (62).

De plus, d’aprés sa publication sur les données de surveillance en date du 22 juillet,
Santé publique France comptabilise entre le 2 mars et le 31 mai 2020, un peu plus de
175 800 déceés toutes causes confondues sur le territoire national. Ce nombre est
supérieur de 25 030 décés au nombre attendu de déces, estimé a partir des décés
observés les années précédentes sous I'hypothése d’absence d’événement
susceptible d’influencer la mortalité. Cela représente un excés de mortalité toutes
causes confondues de 16,6% (65).

Le RO a I'échelle nationale est de 1.32 depuis la levée du confinement.

Les annexes 1 a 14 reprennent les principales données démographiques recenseées
depuis le début de I'épidémie jusqu’au 4 aolt 2020 a I'échelle nationale, régionale et
locale au sein du Centre Hospitalier d’Arras (CHA).

C) ATléchelle régionale

Dans le Pas-de-Calais, nous enregistrons au 12 ao(t et depuis le début de I'épidémie
un total de 978 passages aux urgences pour suspicion de Covid-19, pour 195
hospitalisations au total, soit un taux d’hospitalisation de 19,9% (14).

Depuis le déconfinement le RO du virus est de 1.38.

Depuis le début de I'épidémie, nous recensons 2019 hospitalisations dont 334 en
réanimation pour un total de 322 décés au total, soit un taux de décés chez les patients
hospitalisés de 15,2%.

D) Al'échelle locale

Depuis le 1°" mars, un total de 1516 patients a consulté au service d’accueil des
urgences pour suspicion de Covid-19. Par la suite, 329 patients ont relevé d’'une

39



Naidir Zouine

hospitalisation soit un taux d’hospitalisation de 21,7%. Parmi eux 117 avaient une RT-
PCR positive (35,5%), 37 une tomodensitométrie thoracique caractéristique isolée soit
11,2%

Le total de patient décédé suite aux hospitalisations s’éleve a 26 soit 7,9%.

Le nombre de patient ayant une RT-PCR positive, non orienté vers le circuit
d’isolement Covid-19 au SAU (Service d’Accueil des Urgences) s’éléve a 13 (dont 7

hospitalisés au sein du service de court séjour gériatrique).

Concernant le nombre de passage aux urgences pour suspicion Covid-19, les
évolutions des courbes de passages aux urgences au CHA (Annexe 14) et en France
(Annexe 11) sont similaires, elles traduisent une diminution progressive depuis mi-avril

qui tend a se poursuivre.

E) Comparaison

Le taux de passage aux urgences pour suspicion de Covid-19 depuis les deux
semaines post-confinement est en décroissance constante et progressive, ces
données sont superposables a I'échelle nationale (Annexe 11) régionale (Annexe 12)
et locale (Annexe 14).

Nous observons en parallele une augmentation importante, jusqu'a +100%, des
consultations au sein des services d’'urgences pour des motifs autres depuis le

déconfinement.

Le taux d’hospitalisation des passages aux urgences pour suspicion de Covid-19 dans
le Pas-de-Calais est également comparable aux valeurs nationales. De la méme fagon
les valeurs sont similaires en fonction de I'adge et du sexe des patients. (Annexes 11,
12, 14).

A l'échelle nationale, le taux d’hospitalisation pour patients consultant au sein des
services d’urgences pour suspicion de Covid-19, ainsi que le taux de mortalité est plus
important chez les plus de 75 ans (respectivement 79% et 77%), ce qui est
superposable aux données fournies dans la littérature étrangére. Nous notons
également une répartition similaire aux données internationales concernant les décés

en fonction du sexe (prédominance masculine a 58,2%) (37).
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Les données préliminaires de I'Union européenne montrent qu’a I'échelle du continent
européen, 20 a 30% des cas confirmés sont hospitalisés et 4% souffrent d’une atteinte
sévere. Les hospitalisations sont plus fréquentes chez les de plus de 60 ans et les
patients atteints de pathologies chroniques (66) (Annexe 19).

Dans le diagramme (Annexe 4), nous pouvons observer assez aisément une
augmentation du nombre de nouveaux cas depuis le confinement. Ceci est lié a une
disponibilité croissante des tests de dépistage et de diagnostic pour la population

générale et les patients paucisymptomatiques (stade 3 du plan ORSAN-REB).

Le nombre quotidien de nouvelles hospitalisations, notamment en réanimation, et de
décés a connu un pic a un peu plus de 14 jours aprés le début du confinement pour
progressivement se réduite et stagner a sa valeur la plus basse, méme aprés le

déconfinement et de fagon progressive jusqu’a ce jour.

L’ensemble de ces données répondent aux projections faites par I'Internation Health
Marketing Trends (IHMT) sur la base de prévision statistiques (Annexe 13).

XIl) Prise en charge de I’épidémie au sein du CHA

A) Criteres d’orientation vers la zone d’isolement COVID-19

Depuis le 5 mars est organisé un double circuit haute densité virale / basse densité
virale au sein du SAU d’Arras.

Au SAU, le patient est orienté par le médecin d’accueil et d’orientation (MAO) et/ou
linfirmier(ére) d’accueil et d’orientation (IAO), que sa venue soit régulée par le centre
15 ou non vers le secteur adapté en fonction de la suspicion d’infection par le SARS-
CoV-2.

Pour ce faire, I'équipe se base sur la présence ou non des symptdomes les plus
frequemment associés a une infection par le SARS-cov-2, un voyage récent en zone
a fort taux de reproduction, I'existence d’'un contage, les parameétres vitaux du patient
comprenant une mesure de la saturation et de la température du patient. La mesure

de la gravité clinique est établie au moyen du National Early Warning Score adapté au
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Covid-19 (NEWS) (66), il s’agit a 'heure du score le plus performant pour I'évaluation
rapide et précoce de la gravité de la maladie (67) (Annexes 20 et 21).

B) Méthodologie de mise en place

Lors d’'une réunion de crise Covid-19 le 5 mars 2020, le CHA a décidé le cloisonnement
des chambres 2 a 5 du SAU par les services techniques, I'aprés-midi méme le premier
patient suspecté était accueilli.

Le 15 mars, devant 'augmentation brutale des suspicions, la cellule de crise Covid-19
a décidé de dédier la zone d’hospitalisation courte durée (ZHTCD) a la prise en charge
des patients concernés en complément des chambres 2-5 (Annexe 26).

Le 31 mars, face a une nouvelle augmentation brutale des suspicions arrivant au SAU,
I'encadrement médical du pdle a décidé de dédier les chambres 6-7, la salle de bain
et la salle de repos a la prise en charge des suspicions Covid-19 en complément. Dans
le méme temps, il a été décidé de décloisonner le couloir 2-5 afin que la chambre 1
soit également dédiée aux prises en charge des patients suspects. Ce 3eéme temps a

ainsi porté le nombre de places COVID au SAU a 18.

Pour pallier la fermeture des chambres 6-7, les urgences relatives ont été traitées aux

soins externes du 31 mars au 7 avril en complément des boxes 8-9 et 10.

Le 7 avril, les chambres 6-7, |la salle de bain et la salle de repos ont été décloisonnées,
portant le nombre de places COVID du SAU a 14. Cette structuration est toujours en
place au 11 aodt.

La prochaine étape consistera en la réouverture de la ZHTCD afin de soulager le
service de pneumologie qui assure les prises en charge du SAU depuis le 15 mars.

Xll) Conclusion

Le Sars-CoV-2 peut toucher tous les ages, les hommes plus que les femmes. Le
tableau clinique est trés variable allant de la forme asymptomatique au syndrome de
détresse respiratoire aigué. La RT-PCR est la technique de référence pour poser le

diagnostic. Jusqu’a ce jour, aucun traitement spécifique ni vaccin n’ont été découverts.
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Actuellement, I'isolement et les mesures barriére constituent les principaux moyens de
prévention. Les effets du confinement ont été bénéfiques avec une réduction du RO,

du taux d’hospitalisation et de la tension en réanimation.
La majorité des pays atteints par le Covid-19 ont commencé le déconfinement.

Le taux de personnes ayant été infectées étant relativement bas, I'immunité générale
n’est pas acquise et son délai est retardé. Un déconfinement progressif, en conservant
les mesures barrieres (port du masque, hygiéne des mains et respect de la
distanciation) sont indispensables pour limiter la propagation du virus et éviter un pic

de résurgence de la maladie.

Notre étude a pour objectif primaire de décrire les caractéristiques des patients

suspects Covid-19 en post confinement et leur évolution.

L’objectif secondaire est d’analyser les indicateurs de propagation de I'épidémie au
cours de cette période.
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MATERIELS ET METHODES

1) Type d’étude

Nous avons réalisé une enquéte transversale descriptive, monocentrique, prospective

au sein du service des urgences du CHA.

) Période de I'étude

L’étude s’est déroulée sur les 4 semaines succédant la levée du confinement, soit du
11 mai au 11 juin 2020.

lll) Cadre de I'étude

Notre étude s’est déroulée au sein du service des urgences du Centre Hospitalier
d’Arras ou des unités d’isolement « haute charge virale » réparties en deux secteurs
au sein méme du service des urgences, l'aile des chambres 1 a 5 et la zone

d’hospitalisation courte durée (ZHCD), ont été mises en place.

Ces zones ont été reconverties a I'occasion de I'épidémie. Isolées, elles disposent d’'un
acces restreint au personnel dédié a ces zones. Une dotation en matériel de précaution
et de bio-nettoyage était disponible dans chacune d’elles, avec l'accées isolé pour
I'imagerie dédié aux patients suspects Covid-19.

IV)  Population de I’étude

A) Population

La population source de I'étude comprend I'ensemble des patients ayant consulté au
sein du service des urgences du CHA, orientés vers les secteurs d’isolement haute
charge virale par I'’équipe d’accueil et d’orientation ou par le centre 15 pour suspicion
de Covid-19.
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La population étudiée est restreinte aux patients présentant des critéres de gravités et

relevant d’'une hospitalisation.

B) Critéres d’inclusion

Nous avons inclus les patients agés de 18 ans ou plus, se présentant aux urgences
du CHA pour des signes cliniques évocateurs de Covid-19 et pour lesquels une entrée
administrative a été effectuée et qui ont nécessité une hospitalisation, quel que soit le

secteur d’hospitalisation en sortie des urgences.

C) Critéres d’exclusion

Ont été exclus de I'étude les patients mineurs, les patients sous mesures de protection
juridique, ceux chez qui le recueil du consentement était impossible et les patients

incarcéreés.

D) Données étudiées

1) Recueil de données

Les données de I'étude ont été recueillies suite a la diffusion d’'un questionnaire auprés
de I'équipe médicale. Les questionnaires étaient remplis a chaque fois qu’un patient,
ne présentant aucun critére d’exclusion, était hospitalisé suite a une consultation pour

suspicion de Covid-19 (Annexe 29).

Dans le contexte de suspicion de pneumopathie Covid-19, nous nous sommes servis
d’'un score clinique de gravité : le score de risque évolutif des pneumonies a SARS-
cov-2, le Modified National Early Warning Score for 2019 n-cov infected patients
(NEWS) (Annexe 20 et 21).

Le diagnostic biologique d’infection a SARS-Cov-2 se faisait par réalisation d’'une RT-
PCR sur écouvillonnage naso-pharyngé au sein méme du service des urgences ou en
secteur d’hospitalisation. Ces derniers étaient traités localement au sein du laboratoire
du CHA.
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Le relevé des paramétres biologiques, des résultats d’'examens d’'imagerie et 'analyse
de I'évolution des patients se faisait au moyen des dossiers informatisés des patients
par I'intermédiaires des deux logiciels utilisés au CHA : CLINICOM® et SILLAGE®.

2) Type de données

Le questionnaire était divisé en deux parties (Annexe 29) :

- La premiére, remplie par I'équipe médicale des urgences a pour obijectif le
recueil des données sociodémographiques, les comorbidités et Ia
symptomatologie du patient, les résultats biologiques et d’'imagerie, la prise en
charge initiale du patient au urgences.

- La deuxieme partie était dédiée au suivi du patient a 72 heures, sa prise en

charge et son devenir.

3) Les données biologiques

Nous avons pris pour bases les normes utilisées par le laboratoire du CHA, a savoir :
- Lymphopénie si taux de leucocytes <4G/L
- Lymphocytose si >10G/L
- Augmentation de la Protéine C réactive (CRP) si >10mg/L
- Augmentation de la PCT si >0,06ng/ml
- Hypoxémie si Po2<83mmHg
- Troponine élevée si >14ng/L
- Cytolyse hépatique si ASAT et/ou ALAT >40UI/L
- Insuffisance rénale aigué si Clairance <90ml/min/1,73m2 ou diminution de la
clairance par rapport a la valeur de base chez I'insuffisant rénale chronique
- LDH élevée si >246UI/L

V) Déroulement de I’étude

Afin de réaliser cette étude, nous avons procédé au recueil des questionnaires a la fin

des 4 semaines de suivi.
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Dans le but de limiter le nombre de perdus de vue, nous avons repris les dossiers de
'ensemble des patients hospitalisés au SAU dans les zones a haute charge virale
dans la période concernée, et complété des questionnaires a partir du dossier médical
informatisé pour ceux qui étaient éligible a I'étude et n’en n’ont pas bénéficié. Au total
20 patients ont été inclus a postériori.

Dans un second temps, nous nous sommes attachés a contréler I'évolution des
patients a 72 heures a partir des dossiers informatisés graces aux logiciels
CLINICOM® et SILLAGE®.

A) Analyses statistiques

Les données ont dans un premier temps été regroupées dans un tableur Excel®.
Afin de décrire I'échantillon et de répondre a I'objectif principal, chacune des variables
a été décrite. Pour les variables qualitatives, les effectifs et pourcentages ont été
calculés pour chaque modalité de réponse.

Nos analyses ont été ont réalisées grace au logiciel R version 3.5.1. Le seul de
signification était fixé a a = 0,05.

B) Ethique

Cette étude a fait I'objet d’'une déclaration a la Commission Nationale de I'Informatique
et des libertés (CNIL) du CHA.

Les questionnaires ont été recueillis de fagon anonyme. A cette fin, un codage des
dossiers comprenant les trois premiéres lettres du nom et du prénom associées a

'année de naissance du patient a été réalisé.
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RESULTATS

Au total 324 patients ont été orientés vers les zones d’isolement du SAU au cours de
la période considérée. Parmi ceux-ci, 89 patients justifiant d’'une hospitalisation ont été
enregistrés, soit un taux d’hospitalisation de 27,5% (Annexe 30).

Aucun patient n’a été exclu.

I) Caractéristiques de la population

A) Age, sexe et domaine d’activités

Les caractéristiques socioprofessionnelles des patients ont été résumées dans le
tableau 1. Parmi 'ensemble des patients, on retrouvait 57,3% de patients de plus de

75 ans. Au total, les plus de 66 ans représentaient prés de 72% des effectifs.
L’age moyen de la population est de 75 ans.

Les hommes représentaient 55% des patients hospitalisés pour suspicion de Covid-
19 (n=48), avec un sex ratio a 1,17.

Féminin
46%
Masculin
54%

Figure 5: sex ratio des patients hospitalisés
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Effectif Pourcentage
Caractéristiques

(n=89)
Age
- Moins de 25 ans 0 0
- Entre 26 et 35 ans 1 1,1
- Entre 36 et 45 ans 6 6,7
- Entre 46 et 55 ans 5 5,6
- Entre 56 et 65 ans 13 14,6
- Entre 66 et 75 ans 13 14,6
- Plus de 75 ans 51 57,3
Sexe
- Féminin 41 46
- Masculin 48 55
Domaine d’activités
- Santé 1 1,1
- Transport 0 0
- Commerce 1,1
- Retraite 57 64
- Agriculture 1 1,1
-NR 28 31,5
- Sans emploi 1 1,1

Tableau 1 : caractéristiques socioprofessionnelles

B) Caractéristiques médicales

1) Facteurs de risques

a. Antécédents

Les facteurs de risques médicaux les plus représentés étaient les pathologies

chroniques cardiovasculaires (65,2%), respiratoires (22,5%) et le diabéte sucré

(21,3%).
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Seulement deux patients étaient atteints d’hépatopathie chronique (2,2%) et un

tabagisme actif était retrouvé chez 14,6% des patients (n=13).

Antécédents Effectif Pourcentage
(n=89) (en %)

- Pulmonaire 20 22,5

- Cardiaque 58 65,2

- Digestif 2 2,2

- Neurologique 16 18

- Endocrinologique 19 21,3

- Rénal 11 12,4

- Infection 1,1

- Greffe 2,2

- Maladies inflammatoires 2,2

- Autre ATCD 7,9

- Tabagisme actif 13 14,6

Tableau 2 : antécédents

b. Indice de masse corporelle (IMC)

Plus de la moitié (51,66%) des patients étaient obéses avec un IMC > a 25. Les

patients dont I'IMC était compris entre 25 et 30 représentaient 21,66% et ceux avec

un IMC supérieur a 30 représentaient 30% des patients.

35
30
25
20
15
10

5

0

BMI <25

BMI 25-30

BMI > 30

Figure 6: indice de masse corporelle (n=60)
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c. Traitements au long cours

Les anti-hypertenseurs de type IEC et ARA2 représentaient 25 des patients soit
28,09%.

Un patient prenait au moment de sa symptomatologie des anti inflammatoires non
stéroidiens (AINS) (1,12%), 5 étaient concernés par une corticothérapie orale et 4 par
un traitement immunosuppresseur. Deux patientes étaient sous contraception orale
oestro-progestative (2,25%).

Effectif Pourcentage
Traitement au long cours
(n=89) (en %)
-IEC ouARA 2 25 28,1
- Anti inflammatoires 1 1,1
- Corticothérapie 5 5,6
- Immunosuppresseur 4 4,5
- Contraception 2 2,2

Tableau 3 : traitement au long cours

Il) Passage aux urgences

A) Symptdmes et date de début

1) Symptomatologie motivant la consultation

Parmi les signes cliniques observés a l'arrivée au SAU, la dyspnée concernait 41
patients soit 46,5%. L’hyperthermie était présente chez 38 patients soit dans 42,7%
des cas. L’asthénie et |la toux étaient retrouvées respectivement dans 31,5% et 28,1%
des cas. Les signes cliniques dermatologiques, ophtalmologiques et oto-rhino-
laryngologiques (ORL) étaient présents chez 2 patients.

Parmi les signes neurologiques, la confusion est retrouvée chez 16 patients soit dans

18% des cas.
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Les signes généraux retrouvés étaient la fievre qui était présente chez 42,7% des
patients, et 'asthénie chez 31,5% des patients.

Concernant les signes digestifs, les douleurs abdominales (n=16) et les diarrhées
(n=15) étaient présentes respectivement dans 18% et 16,9% des cas, les

nausées/vomissements ont concerné quant a eux 7 patients (7,9% des consultations).
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|5 Purpura = 1
3 . I3 I3
8 Lésions érythémateuses douloureuses 0
@
S Lésions pseudo-urticariennes 0
(/) .

Engelures distales 0
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)
=} .
o Malaise Wl 1
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S Somnolence M 2
]
2 Confusion [N 16
[%2]
g Etourdissements W 1
2
n
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»
o Toux 25
o3 Dysgueusie I:
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0 . s
GE)) Rhinorrhée ¢
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0
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= Courbatures 10
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Tableau 4 : répartition des signes cliniques
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2) Date de début des symptomes

Au total, 66,29% des patients ayant été hospitalisés ont consulté dans les trois

premiers jours de leur symptomatologie.

Parmi ces derniers, 25 avaient consulté le jour méme d’apparition de leurs signes soit

28,09% de I'ensemble des patients.

Onze patients avaient consulté entre 4 et 7 jours depuis le début de leurs symptédmes,
soit 12,36% de la population étudiée, et 7 avaient consulté lors de la deuxiéme

semaine depuis le début des signes, soit 7,9% de I'effectif total.

La date de début des symptdémes n’a pas été renseignée pour 12 patients.

30

N
(€]

N
o

-
o

Nombre de patients
o

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 >14 NR
Jours

Figure 7: début d’apparition des symptomes (n=89)

3) Contage infectieux

Concernant les patients se présentant pour suspicion de Covid-19 on ne retrouvait pas
de contage infectieux a Sars-cov-2 chez 62,9% des cas.

Le statut contact n’était pas renseigné pour 23 patients.

Dix patients avaient signalé une notion de contage Covid-19 (11,2%).
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Non
renseigné
25,8%
Non
62,9%

Oui
11,2%

Figure 8: contage Covid-19 (n=89)

B) Score de gravité

Plus de la moitié des patients ont un score clinique de gravité >7 au moment de leur

passage aux urgences, soit 57,3% d’entre eux.

2,2%

22,5%

1-4
mu5-6
57,3% u>7
mNon renseigné

18%

Figure 9: score clinique Covid-19 (n=89)

C) Examens complémentaires

1) Biologiques
Les perturbations biologiques étaient représentées par :

- Un syndrome inflammatoire avec lymphocytose chez 91,1% des patients, la

leucopénie ne concernant que 1,1% des cas.
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- La CRP et la pro calcitonine (PCT) étaient augmentées respectivement dans
77,5% et 56,2% des patients.

- Une hypoxémie était présente chez 51,7% des patients.

- Une cytolyse hépatique était retrouvée chez 30 patients soit 33,7%.

- L’élévation de la troponinémie concernait 21 patients soit 23,6% des cas.

Trente-huit patients présentaient une insuffisance rénale aigue (42,7% des cas).

Effectif Pourcentage
Biologie
(n=89) (en %)

- Lymphopénie : < 1000 I/mm3 1 1,1

- Lymphocytose : > 4000 I/mm3 81 91

- CRP négatif < 10mg/L 19 21,3
- CRP positif > 10mg/L 69 77,5
- PCT négatif < 0,06 ng/mli 24 27

- PCT positif > 0,06 ng/ml 50 56,2
- Hypoxémie PO2 < 80mmHg 46 51,7
- Pas d'hypoxémie > 80mmHg 36 40,4
- Troponine | négatif < 45ng/L 52 58,4
- Troponine | positif > 45ng/I 21 23,6
- LDH élevé >246Ul/L 17 19,1
- LDH normal 120-246UI/L 16 18

- Cytolyse hépatique 30 33,7
- Absence de cytolyse hépatique 53 59,6
- Insuffisance rénale aigue 38 42,7
- Absence d’insuffisance rénale aigue 48 53,9
- Protéinurie positif 31 34,8
- Protéinurie négatif 45 50,6

Tableau 5 : Résultats des paramétres biologiques

2) Imagerie

Une tomodensitométrie thoracique avait été réalisée chez 68 patients (76,4%) et une
radiographie standard de thorax chez 26 patients (29,2%).
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Parmi les 68 patients ayant réalisé un scanner thoracique, 21 (30,9%) présentaient
des lésions en faveur du Covid-19.
Vingt-six patients avaient réalisé une radiographie du thorax seule, dix d’entre eux

(38,5%) présentaient des lésions en faveur du Covid-19.

100
90
80
70
= 60
] 50
i, 40
30
20
19 ] I
0 Scanner thoracique Radio thoracique

Non réalisée 21 63

Absence de1sslagnes Covid- 47 16

m Présence de%lgnes Covid- 21 10

Figure 10: imagerie (n=89)

3) ECG

Quatre-vingt patients avaient réalisé un électrocardiogramme (ECG), dont 15 (18,8%)

présentaient des anomalies non connues.

4) RT-PCR

Sur les 89 patients justifiants d’'une hospitalisation, 10 prélevements étaient revenus
positif soit 11,2% de I'ensemble des patients.

Il'y a eu 20 patients pour qui nous n’avons pas retrouveé de résultat de prélévement
microbiologique (non réalisé ou impossibilité d’accéder aux résultats), cela

représentait 23% de la population étudiée.
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11,2%

m Positif

Négatif

= Probléme acces
résultat ou non réalisé

66,3%
Figure 11: résultat RT-PCR (n=89)

5) Prise en charge initiale aux urgences

Un traitement anti infectieux a été instauré aux urgences dans 52,8% des cas, soit

pour 47 patients.
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Autre Amoxiciline / acide ~ Rovamycine Tamiflu
clavulanique

Figure 12: traitement anti infectieux (n=47)
lll) Devenir des patients

A) Secteur d’hospitalisation

Quarante-quatre patients ont été orientés vers une filiere d’isolement Covid-19
(51,2%).

Parmi ceux-ci, 14 ont été hospitalisés en réanimation (16,3%), 29 en secteur
conventionnel Covid-19 (33,7%), 1 patient a été transféré vers autre établissement
(1,2%).
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Trois patients étaient décédés dans le service des urgences.

Quarante-deux patients ont été écartés de la filiere Covid-19 au décours de leurs

passages aux urgences (48,8%) :

- 41 en secteur conventionnel soit 47,7% de la population totale

- 1 en réanimation

60%

0,
50% 47,7%

40% 33,7%
30%
20% 16,3%

10%
° . 1,2% 1,2%
0% —_ —_—

Réanimation Réanimation Conventionnel Conventionnel Transfert autre
Covid-19 USC non Covid-19 non Covid-19 établissement
Covid-19 (unité Covid-
19)

Figure 13: secteur d’hospitalisation

B) Evolution de l'orientation du patient dans les 72 premiéres heures

Dans les trois premiers jours d’hospitalisation :

- Le service d’hospitalisation était inchangé dans 74,4% des cas soit pour 64
patients

- 12 patients ont été écartés du secteur Covid-19 (14%)

- 4 patients ont été transférés en réanimation Covid-19 (4,7%)

- 2 étaient décédés (2,3%)

- 4 avaient bénéficié d’'un retour au domicile (4,7%)

Le nombre de patients hospitalisés en réanimation depuis leurs passages aux
urgences s’éléve a 19, soit 21,3% de I'ensemble de la population étudiée.

Parmi les 44 patients hospitalisés en filiere COVID-19 suite a leurs passages aux
urgences, 11 (25%) sont sortis de la filiere COVID19 :

- 9 ont été transférés en secteur non Covid-19
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- 2 sont retournés a domicile

A noter que parmi les 9 patients transférés en secteur conventionnel, 1 avait une RT-
PCR positive.

4,7% 2:3%

14% Service d'admission inchangé

= Transfert en réanimation COVID

4,7% ‘ Transfert en secteur conventionnel

= Retour a domicile

Décés du patient

74,4%

Figure 14: évolution de I'orientation du patient dans les 72 premiéres heures (n=89)

C) Transfert en réanimation Covid-19 au-dela des 72 heures

Au-dela des trois premiers jours d’hospitalisation, un seul patient s’est dégradé et a

nécessité un transfert en réanimation.

Déja en
réanimation;
12

\ Oui; 1

Non; 73

Figure 15: nombre de transferts en réanimation aprés 72 heures d’hospitalisation (n=86)
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D) Prise en charge hospitaliére

Soixante-dix-huit (90,7%) patients ont recu au moins un traitement médicamenteux ou
non médicamenteux.

Un traitement anti-infectieux a été administré chez 75,5% des patients, 8,1% d’entre
eux avait nécessité une prise en charge par amine intraveineuses.

Les supports ventilatoires concernaient 14% des patients pour la ventilation non
invasive (VNI), 5,8% pour la ventilation mécanique (VM), 62,7% pour
I'oxygénothérapie nasale, un seul patient avait nécessité le recours a la trachéotomie
(1,1%).

La figure ci-dessous reprends les modalités de prise en charges des patients.

ECMO 0
Optiflow 0
Trachéotomie 1

Epuration extra rénale 1

Ventilation mécanique 5
Amines 7
VNI 12
02 sans intubation 54
Anti-infectieux 65
0 10 20 30 40 50 60 70

Figure 16 : Modalités de prise en charge des patients (n=86)

E) Mode de sortie en fin d’hospitalisation

La majorité des patients (56 soit 63%) ont pu regagner leurs domiciles et 14 (16,3%)

étaient transférés dans un autre établissement pour suite de prise en charge.

Le nombre total de décés s’élevaient a 19 patients (21,3%) dont 3 (3,4%) survenus

dans le service des urgences.
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Retour a domicile

= Décés du patient
18,6%

= Transfert dans un autre
65,1% etablissement

Figure 17: devenir du patient

IV) Caractéristiques des patients décédés
Les tableaux 6 et 7 reprennent les caractéristiques socio-médicales des patients
décédés.

A) Données socio-médicales

Les décés concernaient des patients agés de plus de 75 ans dans 57,9% des cas
(n=11). Parmi les patients décédés, deux d’entre eux avaient été en contact avec un
cas confirmé (10,5%).

B) Facteurs de risque
Parmi les 19 patients décédés, 16 (soit 84,2%) avaient un score NEWS >7, le sex ratio
était a 1,37 avec 57,8% de sujets masculins.
Huit patients avaient un IMC supérieur a 25 (47%).

Les traitements antihypertenseurs de classe IEC ou ARA2 concernaient 47,4% des
patients.

Des comorbidités cardio-vasculaires étaient présentes chez 73,7% des patients, et

respiratoires chez 36,8% d’entre eux.
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Le diabete non insulinoréquérant et l'insuffisance rénale chroniques concernait 3

patients soit 15,8% des cas.

Femmes
42%

Hommes
58%

Figure 18: sex ratio des patients décédés

Age

Entre 46 et 55 ans 1 5,3
Entre 56 et 65 ans 3 15,8
Entre 66 et 75 ans 4 21,1
Plus de 75 ans 11 57,9
Score NEWS

1-4 1 5,3
5-6 2 10,5
>7 16 84,2
Contage Covid-19

Oui 2 10,5
Non 15 78,9
NR 2 10,5
ATCD BMI

<25 9 47 4
25-30 1 5,3
>30 7 36,8
NR 2 10,5
Résultat PCR

Résultat PCR + 1 5,3
Résultat PCR — 18 94,7

Radiographie du thorax
Présence de signes Covid-19 6 31,6
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Absence de signes Covid-19
Non réalisé

Scanner thoracique
Présence de signes Covid-19
Absence de signes Covid-19
Non réalisé

ECG
ECG réalisé
ECG non réalisé

Traitements

IEC ou ARA2

AINS
Corticothérapie
Immunosuppresseur
Contraception

w

SN = O

10,5
57,9

26,3
31,6
42,1

84,2
15,8

47 4
5,3

10,5
5,3

Tableau 6 : caractéristiques des patients décédés

ATCD maladies
inflammatoires

ATCD greffe

ATCD endocrinologique

ATCD neurologique

ATCD pulmonaire

Autre aTcD | 15:8%

ATCD infection l 5’3%1

ATCD rénal | 15.8%
1 158%

| 5,3%
]
ATCD digestif | 5'3%1

ATCD cardiaque Bl 737%
B 36,8%

m Pourcentage

Figure 19: antécédents des patients décédés (n=19)
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C) Examens complémentaires
Une lymphocytose, une élévation de la CRP et de la PCT étaient observées dans
respectivement 84,2%, 88,8% et 86,6% des cas.
Aucun cas de lymphopénie n’a été observé chez les patients décédeés.

Une cytolyse hépatique était présente chez 56,25% des patients ainsi qu’une
insuffisance rénale aigue dans 61,1% des cas.

L’élévation de la troponinémie concernait 61,5% des patients.

Une hypoxémie a été relevée chez 52,9% des patients.

. . Effectif

Biologie (n=19) Pourcentage
(en %)

Taux de lymphocytes
- Lymphopénie : < 1000 I/mm3 0 0
- Normal : 1000-4000 I/mm3 3 15,8
- Lymphocytose : > 4000 I/mm3 16 84,2
-NR 0 0
CRP
- CRP négatif < 10mg/L 2 10,5
- CRP positif > 10mg/L 16 84,2
-NR 1 53
PCT
- PCT négatif < 0,06 ng/mli 2 10,5
- PCT positif > 0,06 ng/ml 13 68,4
-NR 4 211
PO2 (GDS)
- Hypoxémie PO2 < 80mmHg 8 421
- Pas d'hypoxémie > 80mmHg 9 47,4
-NR 2 10,5
Troponine
- Troponine | négatif (< 45ng/L) 5 26,3
- Troponine | positif (> 45ng/1) 8 421
-NR 6 31,6
LDH
- LDH élevé >246UI/L 3 15,8
- LDH normal 120-246UI/L 3 15,8
-NR 13 68,4
ALAT
- Transaminases Elévation ALAT >40 7 36,8
- Transaminases ALAT normal 13-40 9 47 .4
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-NR 3 15,8
ASAT

- Transaminases Elévation ASAT >40 6 31,6
- Transaminases ASAT normal 7-40 10 52,6
-NR 3 15,8

Cytolyse hépatique

- Cytolyse hépatique oui 9 47,4
- Cytolyse hépatique non 7 36,8
-NR 3 15,8
Urée

- Elévation urée >8,2mmol/L 10 52,6
- Urée normale 3,2-8,2mmol/L 7 36,8
-NR 2 10,5
Créatinine

- Elévation créatinine > 8mg/L 12 63,2
- Créatinine normale 5-8mg/L 6 31,6
-NR 1 53
Fonction rénale

- Pas d'insuffisance rénale aigue 7 36,8
- Insuffisance rénale aigue 11 57,9
-NR 1 53
-Protéinurie

- Protéinurie positif 7 36,8
- Protéinurie négatif 8 421
-NR 4 211

Tableau 7 : répartition des résultats biologiques

Un seul patient avait un prélévement biologique positif au Sars-Cov-2 (5,3%).

Parmi les patients décédés, 42% n’avaient pas bénéficié de tomodensitométrie
thoracique (n=8), 'imagerie objectivait des signes caractéristiques de Covid-19 dans
45,5% des cas (n=5).

D) Lieu de décés

Concernant les patients décédés, 87,5% avaient eu lieu dans un secteur d’'isolement

Covid-19 (37,4% en réanimation, 50,1% en médecine).
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8 7
7 6
6
5
4
3 2
2 1
1 37,5% 0 0.0% 43,8% 12,5% 6,3%
0 | |
Réanimation Réanimation Conventionnel Conventionnel Transfert autre
CoVvID19 USC non COVID19 non COVID19  établissement
COVID19 (unité COVID)
Effectif mPourcentage

Figure 20: lieu de décés des patient (hors urgences) n=16

V) Caractéristiques des patients RT-PCR +

A) Caractéristiques
Parmi les patients testés positifs, 90% étaient &gés de plus de 55 ans (n=9) et 50% de
plus de 75 ans (n=5).
Le sex-ratio de cet échantillon est de 1.

On y retrouve une notion de contage dans 40% des cas (n=4).

;0% 1;10%

5; 50% 3; 30%

1, 10%

m Entre 36 et 45 ans m Entre 56 et 65 ans Entre 66 et 75 ans Plus de 75 ans

Figure 21: age des patients PCR+ (n=10)
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B) Facteurs de risque
Parmi les 10 patients PCR+, 7 avaient au moins une comorbidité cardiovasculaire, soit
70% d’entre eux.
Un patient présentait des comorbidités pulmonaires (10%).

Les antécédents neurologiques et de diabéte non-insulino-requérant figuraient dans
30% des cas (n=3).

Un seul patient était tabagique actif (10%).

Concernant I'obésité, 60% des patients PCR+ n’étaient pas concerné avec un IMC<25.

Effectif mpourcentage
©
o\o ~ ~
O (=] =]
© X X
O - -
BMI < 25 BMI 25-30 BMI > 30

C) Signes cliniques
Concernant les signes cliniques, I'’hyperthermie, la toux et la dyspnée, étaient présents
dans 40% des cas (n=4).

Le syndrome confusionnel, les courbatures et I'asthénie étaient relevés chez 30% des
patients Covid-19 confirmés, les céphalées et douleurs thoraciques dans 10% des cas
(n=1).
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A noter que les diarrhées et 'anosmie n’avaient concerné chacun que 10% des cas

également (n=1). On avait constaté aucun signe cutané chez ces patients.

Population totale
Erysipéle

Purpura

Lésions érythémateuses douloureuses
Lésions pseudo-urticariennes
Engelures distales
Signes cutanés
Tremblement généralisé
Malaise

Somnolence

Confusion
Etourdissements
Céphalées

Signes neurologiques
Douleurs abdominales
Nausées/vomissements
Diarrhée

Signes digestifs
Douleur thoracique
Dyspnée

Toux

Signes respiratoires
Dysgueusie

Anosmie

Conjonctivite
Rhinorrhée
Odynophagie

Signes opthalmo & ORL
Hypothermie

Asthénie

Frissons

Courbatures

Fiévre

o
N

4 6 8 10
Pourcentage m Effectif

12

Tableau 8 : signes cliniques des patients PCR+

D) Paramétres biologiques

Aucune lymphopénie n’avait été relevée, par contre on retrouvait toujours une
lymphocytose (n=10, 100%), associée a une élévation de la CRP et de la PCT dans
respectivement 90% et 40% des cas (n=9 ; n=4).

On observait une élévation de la troponinémie dans 50% des cas (n=5).

68




Naidir Zouine

Une cytolyse hépatique était observée chez 30% des patients (n=3), on retrouvait

également une méme proportion d’insuffisance rénale aigue.

Une hypoxémie était retrouvée dans 50% des cas (n=5).

E) Imagerie

Six patients présentaient des signes de COVID19 lors de leur scanner thoracique.
L’absence de signes radiologique de COVID19 concernait 3 patients.

Un patient n'a pas bénéficié de tomodensitométrie thoracique.

70%
60%
60%
50%
40%
30%
30%

20%
10%

0%
Signes COVID19 Absence de signes Non réalisé
COVID19

Figure 22: tomodensitométrie thoracique chez les patients PCR+ (N=10)

F) Evolution des patients

Parmi 'ensemble des patients confirmés Covid-19 :

- 1 a été hospitalisé en réanimation Covid
- 8 en secteur conventionnel
- 1 a été transféré vers un autre établissement (conventionnel)

Au décours de I'hospitalisation, 7 patients sont retournés au domicile (70%).
Nous ne connaissions pas I'évolution de I'état de santé du patient transféré.
Le taux de décés chez ces patients est de 10% (n=1).

L’ensemble de ces données sont détaillées dans le tableau 1 de I'annexe 28.
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DISCUSSION

1) Caractéristiques socio-démographiques

A) Age

L’age moyen de nos patients était de 75 ans.

Dans notre étude, les patients de plus de 65 ans représentaient 72% des
hospitalisations et 79% des déceés.

La moitié des patients avec RT-PCR positive avait plus de 65ans et 80% avaient plus
de 55 ans.

Chen N. et al (20) et Rhong-Hui Du et al (65) dans leurs travaux avaient retrouvé des

résultats similaires au notre.

Dans I'étude menée par Verity et al. le taux de décés était par contre plus élevé
chez les plus de 60 ans (4-5%) (19).

B) Sexe

Dans notre étude les sujets suspect-Covid-19 sont majoritairement des hommes (sex
ratio a 1,17), ils étaient également associés a une plus forte mortalité avec un sex ratio
a 1,37 chez les patients décédés, ce dernier était a 1 concernant les patients PCR+.

Ces données sont similaires avec celles de la littérature concernant le confinement ou
on retrouve de fagon similaire une prédominance masculine a la fois chez les patients
confirmés Covid-19 mais aussi chez les décédés (42) (37) (91) (93) (94).

Les raisons de cette prédominance masculine sont pas clairement explicitées dans la

littérature a ce jour. Il faudra explorer ce facteur dans les études futures.
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) Comorbidités

A) Antécédents

Les pathologies chroniques, notamment cardiovasculaires, neurologiques et le diabéte
étaient décrites comme facteurs de risque de Covid-19 (93) (22) (71).

Notre travail a retrouvé la présence de ces facteurs chez nos patients. Ainsi les
antécédents les plus souvent retrouvés étaient cardio-vasculaires (65,2%),
neurologiques (22,5%) et le diabéte (21,3%). Ces mémes étaient retrouvés avec une
fréquence plus élevée les patients ayant un test Covid-19 positifs avec les antécédents

cardiaques (70%), neurologiques (30%) et le diabéte (30%).

Les comorbidités cardio-vasculaires étaient présente de fagon importante aussi chez
les patients décédés dans notre étude (73, 6%), également décrites comme facteur
de mortalité.

Dans leur travail, Wang D et al. avaient aussi observé des comorbidités cardio-
vasculaires chez 89,4% de leur patients décédés (91). Dans I'étude de Rhong Wui et
al les comorbidités cardiovaculaires et cérébrovasculaires étaient aussi présentes
chez 61,9% et 57,1% des patients décédés (93).

Les comorbidités respiratoires quant a elles étaient retrouvées chez 22,5% des
patients, et 36,5% des patients décédés étaient concernés (23).

B) Obésité

L’obésité, décrite comme facteur de gravité (63), était présente chez 51,6% de nos
patients suspects et 25% des patients PCR+. Ce facteur de gravité était retrouvé chez
47% des patients décédés.

Dans leur étude, Simmonet A et al. ont démontré que le besoin de ventilation
mécanique assistée augmente progressivement avec l'augmentation de I'lMC (23).
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C) Traitement habituel

La physiopathologie du SARS-Cov-2 sous-tend qu’un traitement par IEC OU ARA2 est
associé a une augmentation du risque de Covid-19 et une morbi-mortalité plus
importante (3) (4). Le Sars-cov-2 présente des particularités physiopathologiques
différentes du Sars-cov-1, les études sur I'approfondissement de son mécanisme

d’infection sont en cours.

Dans notre étude 28% des patients étaient traités avec ces classes médicamenteuses,
47% des patients décédés et 20% des patients PCR+.

Dans leurs études Mandeep RM et al. et Fosbol EL et al . ont retrouvé 15% et 20% de
patients sous IEC/ARA2 (104) (105), sans toutefois avoir pu démontré une association

entre leur utilisation et la mortalité ou une forme grave.

11)] Présentation clinique et paracliniques

A) Signes cliniques

Dans notre travail, les signes cliniques les plus fréquents observés chez les patients
étaient une dyspnée (46,1%), une hyperthermie (42,7%), une toux (28,1%) ou une
asthénie (31,5%).

Dans la méta-analyse réalisée par Zhu J et al., les symptdmes cliniques les plus
frequemment retrouvés étaient la fievre (80%), la fatigue (46%), la toux (63%) et
l'oppression thoracique (38%), et la dyspnée (34%) (37). D'autres symptdmes tels que
les céphalées (15%), I'odynophagie (13%), la diarrhée (13%), les frissons (11%), le
vomissement (10%) et la douleur abdominale (4%) étaient également retrouvés.

De leur coté, Wang D et al retrouvaient de fagon prédominante une hyperthermie
(98,6%), une asthénie (69,6%), une toux (59,4%).

Jin-Jin et al retrouvent quant a eux par ordre de fréquence une fiévre (80%), une toux
(75%) et une asthénie (75%) (98).
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Notre travail confirme la présence de ces signes cliniques comme criteres de suspicion

du Covid 19, malgré les différences de pourcentage.

Dans notre étude 41 patients présentaient une dyspnée, toutefois notre étude ne

s’est pas attardée a rechercher le délai médian d’apparition de cette derniére.

Concernant le délai d’apparition par rapport a la consultation, 66% des patients
consultaient dans les 3 premiers jours de leurs symptomatologies dans notre étude,
mais la chronologie d’apparition des symptémes n’a pas été investiguée. Par contre,
Zhu J et al (37), Wand D et al. (94) et Xiuquan N et al (15) avaient retrouvé un délai
meédian d’apparition d’'une dyspnée respectivement de 5 a 8 jours et 5 jours. Rhong-

Hui Du et al (93) avaient quant a eux retrouveé 4,3 jours.

Les manifestations ORL du Covid-19 ont été retrouvés uniquement chez deux patients
suspects (2,25%) dans notre étude. Par contre Wang D et al. dans leur travail avaient
observé leurs présences chez 6,4% des cas et de fagon plus fréquente chez les cas
bénin bénéficiant d’'un retour au domicile et la population jeune (91). Cette différence

peut s’expliquer par notre faible effectif.
Parmi ces patients avec signes ORL, un avait un test PCR covid-19 positif (10%).

Un patient présentait un purpura, mais les modalités de notre étude n’ont pas permis
de retrouver le devenir de ce patient qui souffrait par ailleurs d’'une leucémie aigue

lymphoblastique.

Une revue de littérature de 'académie américaine de dermatologie a répertorié des
manifestations dermatologiques liées au Covid-19, on n'y retrouve pas de purpura
mais des lésions urticariennes, des rashs vésiculaires et des acro syndromes (106).

Dans notre étude, vingt-cinq patients hospitalisés ont présenté pour une toux a
I'arrivée des urgences (28,1%).

Dans leurs études, Zhu J et al, Rong-Hui et al et Jin-Jin et al retrouvaient
respectivement 63%, 81,6%et 75% de patients présentant une toux, ces proportions
sont différentes par rapport a notre étude. (37) (93)

Une hypothése peut étre formulée concernant ces données, notre étude a été réalisé

en période de déconfinement alors que les études sus-citées ont été réalisées en

73



Naidir Zouine

période de pic épidémique, avec des différences notables en termes d’incidence et de
RO, de plus notre étude présente une faible puissance comparée a ces revues de

littérature.

B) Examens paracliniques

1) Test PCR Covid-19

Nous avons observé un taux de positivité de 11,2%, soit 10 patients ayant un test
PCR+. Ce chiffre est bien inférieur aux 35,5% que l'on avait au CHA avant le

déconfinement.

Nous avons retrouvé aussi un taux élevé de positivité de RT-PCR de 39,5% dans
I'étude rétrospective de Yafang et al., cependant dans cette étude les patients ont tous
bénéficié de plusieurs tests, suite a la premiére série de test le taux de positif était
alors de 27% (42) des patients hospitalisés suspects de Covid-19. Dans une étude
menée par Rhong Wui et al, sur une cohorte de 178 patients hospitalisés, le taux de
PCR positives était de 76%.(93)

Nous n’avions pas eu acces au taux de positivité des tests dans les autres hdpitaux

pendant le déconfinement en France.

Cet écart peut s’expliquer par des différences sur les criteres de suspicion de Covid-
19 qui sont tres larges dans notre étude, et un acces différent aux tests. Ainsi, si on
prend les patients suspects hospitalisés dans les secteurs Covid-19 au CHA, le taux
de positivité est de 30,3%, ce qui avoisine le taux observé dans les autres études.

2) Biologie

Dans notre travail, sur 'ensemble des patients suspects de covid-19, le syndrome
inflammatoire était majoritairement présent avec lymphocytose (91,1%) et élévation de

la CRP (77,5%), la leucopénie n’a concerné qu’un seul patient.
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Wang D et al, dans leur travail sur 138 patients hospitalisés, ont observeé des résultats
contraires aux notres avec une lymhopénie présente dans 70,3% des cas (94). Ce fat

la méme chose dans le travail de Jin-Jin et al. qui ont observé un taux de 75,4% (98).

Par contre Zhu J. et al., dans leur méta analyse incluant 3062 patients, décrivaient les
signes biologiques avec une formule leucocytaire normale (69,5%) ou une
lymphopénie (56,5%), une élévation CRP (73,6%), un index d'oxygénation diminué
chez la majorité des patients (63,6%) (37). Le pourcentage d’élévation de la CRP était

identique que dans notre travail.

S’agissant de I'hnypoxémie, elle était de fagon similaire présente chez la majorité de
nos patients (51,7%). Il estimportant de noter que les signes respiratoires, notamment
la dyspnée, étaient présents chez 41 patients.

Sans pouvoir conclure de la validité de I'hypoxémie en tant que critére de gravité dans
notre étude, il est intéressant de noter que 47% des patients décédés présentaient une
hypoxémie a leur arrivée au SAU.

Les études prenant en compte I'hypoxémie dans leurs calculs montrent que cette
derniere est un facteur de mauvais pronostic, de plus la dyspnée y est associée a une

augmentation de I'hospitalisation en réanimation et a la mortalité (91) (94).

Dans notre étude, 46,7% des patients hospitalisés présentaient une dyspnée a leur
arrivée, nous ne connaissons pas la prévalence de ce symptdme chez les patients

décédés.

La troponinémie était élevée chez 61,5% des patients décédés dans notre étude. Cela
concorde avec les données de la littératures (93) dans laquelle I'élévation des

troponines est un facteur prédictif de mortalité.

Concernant les autres parameétres biologiques, les perturbations les plus fréequemment
rencontrées dans notre étude sont les mémes que décrites a savoir la cytolyse

hépatique et l'insuffisance rénale aigue (37) (91) (94).

Nous n’avons eu aucun cas de lymphopénie chez les patients PCR+, pourtant décrite
comme fréquemment associée au Covid-19 (37) (91).
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Nous n’avons pas d’hypothése permettant de comprendre I'absence de lymphopénie,
la faible puissance de notre étude ne permet pas de proposer de conclusion sur cette

absence.

3) Imagerie

La littérature a évolué dans la prise en charge du Covid-19 avec I'apparition des études
qui démontrent la pertinence de la tomodensitométrie par rapport a la radiographie

standard.

L’imagerie validée en cas de suspicion de pneumopathie Covid-19 est le scanner
thoracique. Il peut étre négatif les premiéres 72 heures des symptdmes (33).

La radiographie thoracique standard est non indiquée pour explorer les suspicions de
pneumopathie Covid-19 car non sensible pour la détection des opacités en verre
dépoli. Elle conserve cependant son indication pour éliminer des diagnostics

différentiels (suspicion de pneumothorax, d’cedéme aigu pulmonaire etc.).

Devant un tableau suggérant une infection respiratoire basse, le contexte actuel doit

faire préférer la réalisation d’'un scanner thoracique sans injection a faible dose (38).

A propos du scanner, sa sensibilit¢ est de 97%. Néanmoins les anomalies
scannographiques ne sont pas spécifiques de l'atteinte a SarsCoV-2 puisque sa
spécificité est faible (de I'ordre de 25%) (39).

Sa capacité a détecter les patients atteints est bonne. Sa valeur prédictive positive
(VPP) est de 65% : le patient a une forte probabilité d’étre malade si le scanner est
caractéristique. Concernant sa valeur prédictive négative, celle-ci est bonne avec une
valeur de 83% : le patient a une forte probabilité de ne pas étre malade si le scanner

est sans particularité (39).

Il N’y a actuellement pas de recommandation quant a la réalisation systématique d’'un

scanner thoracique, notamment a visée de dépistage de l'infection a SarsCoV-2 (39).
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Dans notre étude, 76,4% des patients suspects avaient bénéficié Une
tomodensitométrie thoracique et 29,2% une radiographie standard de thorax. Ces taux
sont expliqués par le fait que les examens radiologiques étaient réalisés en fonction

de la présence ou non des signes cliniques respiratoires.

Les résultats de ces examens ont montré que 21 patients (30,9%) présentaient des
lésions en faveur du Covid-19 au scanner thoracique et 10 patients (38,5%) a la
radiographie.

Concernant les patients PCR+, 66,7% d’entre eux présentaient une tomodensitométrie
caractéristique de Covid-19. Par contre, I'étude menée par Wang D et al. retrouve
100% de tomodensitométries caractéristiques chez les patients atteints de Covid-19
(94).

4) Score de gravité

Dans notre étude, nous nous servions d'un score validé par la communauté
scientifique, le score NEWS modifié (107) (108) (99). Ce dernier permet une évaluation
rapide et précoce du risque, et donne des éléments de réponse clinique et de prise en
charge en fonction de la gravité et fragilité du patient (99) (100).

On observe que 84,2% des patients décédés avaient un score NEWS>7, I'utilisation
de cette échelle comme score de gravité nous parait donc adaptée au SAU.

D’autres scores pouvaient étre utilisés, CALL-score (101), COVID-GRAM (102),
REMS (103), le score NEWS2 a finalement été adopté.

IV)  Evolution

A) Taux d’hospitalisation

Nous avons totalisé 89 hospitalisations au total pour 324 passages aux urgences pour
suspicion de Covid-19 sur la période de I'étude, le taux d’hospitalisation était donc de
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25,3%. Depuis le 3 mars jusqu’au déconfinement, celui-ci était de 21,7% au sein du
CHA. Ce résultat est comparable aux travaux rapportés sur le plan régional avec un
pourcentage d’hospitalisation a 19,9% (82) (89) (90). Mais le taux national
d’hospitalisation était plus élevé que dans notre travail (39%). Cela est d0 au fait que

ce taux prend en compte la période active de la maladie au cours du confinement.

Nous ne disposions pas de données dans la littérature internationale dans cette
période d’étude concernant le taux d’hospitalisation suite au déconfinement.

B) Hospitalisation réanimation

Le taux d’occupation des lits de réanimation est un indicateur pertinent pour le suivi de

I'épidémie et sur la décision de confinement (81).

Dans notre travail, aprés 72 heures d’hospitalisation, ce sont 19 patients sur 89
patients initiaux qui sont hospitalisés en réanimation avec un taux de 21,3%. Nos
résultats sont comparables au taux d’hospitalisation nationale en réanimation qui est
était de 18,2% des patients (82).

Ce taux d’hospitalisation en réanimation représente 5,9% de I'ensemble des

consultations aux urgences durant cette période.

Nos résultats sont limités par l'absence d’étude comparable en période de
déconfinement et aussi avec notre faible effectif pour conclure a réelle augmentation

de la mortalité en post confinement.

C) Taux de déces

Dans notre étude, le taux de déces pour les malades hospitalisés pour suspicion de
Covid était a 21,3%. Il était un peu élevé par rapport au taux national de décés qui était
estimé a 17,1% et au taux régional qui est a 15,3% avant le déconfinement (82).

Une étude menée par Wang D et al., incluant 544 patients hospitalisés pendant le
confinement Chinois, objective un taux de décés de 17,7% (91). Dans cette étude un

certain nombre de patients était encore hospitalisés au moment des résultats.
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Dans une autre étude menée a Wuhan par Wang D et al., le taux de décés était de
4,3% (94). Une méta analyse réalisée par Zhu J et al avait retrouvé aussi un taux de
mortalité de 5,5% (37).

Cette différence importante est expliquée par les auteurs par les disparités de prise en
charge dans les différents centres hospitaliers Chinois, les cas les plus graves étant
plus facilement transférés dans les plus petites structures.

Concernant les patients positifs aux tests Covid-19, le taux de décés est de 10%, ce
qui en dessous du taux de décés national de 16,8% depuis le début de I'épidémie (89).

V) Limites de I’étude

A) Biais de recrutement

La premiére chose a évoquer nous semble étre la durée du recrutement, avec une
période de contagiosité étant de 14 jours en moyenne et les incertitudes sur la phase
pré/pauci symptomatique (37). Une étude sur quatre semaines ne nous permet pas
d’évaluer sensiblement I'évolution des indicateurs de I'épidémie suite a la levée du
confinement, notamment en termes de passages aux urgences, le taux

d’hospitalisation en médecine et en réanimation, et la 1étalité de la maladie.

Néanmoins, le nombre de passages quotidiens aux urgences et d’hospitalisations
étant comparable aux données nationales, cette faible durée de recrutement entraine
une faiblesse dans la puissance de I'étude, le recrutement sur la population cible
n’étant que de 89 patients.

B) Biais de sélection

Le Covid-19 étant une maladie nouvelle avec des nombreux signes cliniques qui sont
apparus au fils du temps. Ce large éventail de signes cliniques potentiel a influencé
nos criteres de sélection des patients suspects de Covid-19 entrainant un recrutement

large.
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Il nous semble que deux biais de sélection pourrait géner nos résultats :

Aux urgences, les patients sont redirigés vers les zones de « haute charge virale »
d’apres une suspicion de Covid-19 basée sur des critéres clinico-épidémiologique a

I'accueil.

Quarante-deux patients ont été hospitalisés hors secteur Covid-19, parmi eux un seul
était PCR+. Nous avons fait le choix d’inclure 'ensemble des patients hospitalisés suite
a leurs passages dans ces zones d’isolement, ce qui peut entrainer un biais de
recrutement étant donné que ces patients ne sont plus considérés comme suspect

d’infection a coronavirus par le médecin examinateur.

Ensuite, certains patients n'‘ont pas été pris en compte car ne présentant pas de
crittres d’infection Covid-19 a leurs arrivées aux urgences. Ceci nous a

potentiellement privé d’un certain effectif qui pourrai biaiser nos résultats.

Enfin notre étude étant monocentrique, cela empéche une généralisation de nos

résultats.

Nous avons I'avantage d’avoir réalisé une étude prospective, une des premiéeres de la

période post confinement.
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CONCLUSION

Notre étude permet de dire qu’en post-confinement précoce, au CHA, on constate une
confirmation de la tendance des indicateurs de propagation de |'épidémie, une
présentation clinico-biologique inchangées des cas de covid-19, que les méthodes de
détection et d'isolement des patients a I'arrivée aux urgences sont pertinentes.

Malgré sa faible puissance, notre étude retrouve les mémes profils de patients
« graves » suspect d’infections Covid-19 au SAU, relevant d’'une hospitalisation, et une
confirmation de la tendance a une stagnation basse des indicateurs de propagation.

Notre étude concerne le post confinement précoce. Il serait intéressant de poursuivre
ce travail sur une durée plus étendue en supposant la persistance du Sars-cov-2, afin

de comprendre la saisonnalité potentielle ou I'évolution du profil des patients.

Le confinement a permis une diminution de I'ensemble des indicateurs de propagation

du virus et de tension hospitaliére, et leur stabilisation a leur niveau le plus bas.

Une levée du confinement sans stratégie de sortie conduira inexorablement a un
deuxiéme pic d’épidémie, retardé uniquement par le délai du confinement. Ceci avec
un effet minime sur le pic de résurgence car I'immunité de la population sera trop
basse. Le pic du nombre de lits de soins intensifs qui sera nécessaire est estimé étre
de l'ordre de 40 fois la capacité régionale d’'lle de France si aucune stratégie post-
confinement n’est mise en place (55). Il s’agit d’'une hypothése probablement a haut
risque d’étre confirmée a condition d’avoir des études prospectives I'objectivant, et de
poursuivre le relevé quotidien des principaux indicateurs de propagation de la maladie,
dans le but d’anticiper une surcharge hospitaliere et de prévenir la tension en

réanimation.

Ainsi en post-confinement il sera nécessaire de mettre en place des mesures
combinées de santé publique (de différents niveaux d’intensité, sur un temps indéfini
pour le moment) afin de poursuivre I'atténuation de I'épidémie et gagner du temps sur

I'arrivée sur le marché d’'une thérapeutique efficace ou d’un vaccin.

81



Naidir Zouine

ANNEXES

Annexe 1 : Répartition des décés en fonction de I'age a I'échelle nationale (droite) et
régionale (gauche)

Annexe 2 : Taux d'hospitalisation parmi les passages aux urgences pour suspicion de
COVID-19 selon I'age a I'échelle nationale (gauche) et dans le Pas-de-Calais (droite)

Annexe 3 : Répartition des décés aprés hospitalisation selon I'adge a I'échelle national
Annexe 4 : Evolution de I'épidémie du COVID-19 a I'échelle nationale
Annexe 5 : Evolution de I'épidémie du COVID-19 dans le Pas-de-Calais

Annexe 6 : Nombre quotidien de nouvelles hospitalisations, de nouvelles admissions
en réanimation, de nouveaux décés et de nouveaux guéris en milieu hospitalier liés a
I'épidémie COVID-19 a I'échelle nationale

Annexe 7 : Nombre quotidien de nouvelles hospitalisations, de nouvelles admissions
en réanimation, de nouveaux décés et de nouveaux guéris en milieu hospitalier liés a
I'épidémie COVID-19 dans le Pas-de-Calais

Annexe 8 : Taux d'hospitalisation parmi les passages aux urgences pour suspicion de
COVID-19 par jour en France

Annexe 9 : Evolution de la tension hospitaliére sur la capacité de réanimation en
France

Annexe 10 : Evolution de la tension hospitaliére sur la capacité de réanimation dans
le Pas-de-Calais

Annexe 11 : Taux de passage aux urgences pour suspicion de COVID-19 par jour en
France

Annexe 12 : Taux de passage aux urgences pour suspicion de COVID-19 par jour
dans le Pas-de-Calais

Annexe 13 : Projection du nombre de patients hospitalisé aprés déconfinement

Annexe 14 : Nombre de passages aux urgences CHA pour suspicion COVID-19du
31.03 au 11.08

Annexe 15 : Prévalences et évolutions régionales de I'adoption systématique du port
du masque en public pendant I'épidémie de Covid-19 (% ; données pondérées).

82



Naidir Zouine

Annexe 16: Nombre moyen et évolutions régionales des mesures d’hygiéne
systématiquement adoptées parmi les 4 mesures recommandées par les pouvoirs
publics pendant I'épidémie de Covid-19 (moyennes ; données pondérées).

Annexe 17 :

Annexe 18 :

Annexe 19
02 Aout

Annexe 20 :

Annexe 21

Annexe 22 :
Annexe 23 :
Annexe 24 :
Annexe 25 :
Annexe 26 :
Annexe 27 :
Annexe 28 :
Annexe 29 :

Annexe 30 :

83

Prévalence de I'obésité et décés liés au Covid-19

Evolution du plan sanitaire en fonction de I'épidémie

: Age et sexe des cas de Covid-19 en Europe en fonction de la sévérité au

Critéres score NEWS

. Interprétation score NEWS

Délai d'intervention des principaux pays européens

Effets des mesures non pharmaceutiques

Evolution du nombre de décés pendant le confinement
Evolution du nombre de patients hospitalisés pour Covid-19
Réorganisation des urgences en période d’épidémie

Impact du confinement et simulation des stratégies de sortie
Tableaux descriptifs de la population de I'étude
Questionnaire utilisé pour le recueil de données

flow chart



Naidir Zouine

Annexe 1 : Répartition des décés en fonction de I'age a I'échelle nationale (droite) et

régionale (gauche)
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Annexe 2 : Taux d'hospitalisation parmi les passages aux urgences pour suspicion de
COVID-19 selon I'age a I'échelle nationale (gauche) et dans le Pas-de-Calais (droite)
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Annexe 3 : Répartition des décés apres hospitalisation selon I'age a I'échelle nationale
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Annexe 4 : Evolution de I'épidémie du COVID-19 a I'échelle nationale

Les données d'évolution de cas signalés et de décés prennent en compte les données provenant des centres hospitaliers participants a 1
SI-VIC et des ESMS (établissements sociaux et médico-sociaux). Les données d'hospitalisations en cours, de réanimations en cours, de
cas guéris sont remontées uniquement par les centres hospitaliers participants a SI-VIC.
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Annexe 5 : Evolution de I'épidémie du COVID-19 dans le Pas-de-Calais

Les données d'hospitalisations en cours, de réanimations en cours, de déces et de cas guéris sont remontées par les centres hospitaliers
participants a SI-VIC.
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Annexe 6 : Nombre quotidien de nouvelles hospitalisations, de nouvelles admissions
en réanimation, de nouveaux décés et de nouveaux guéris en milieu hospitalier liés a
I'épidémie COVID-19 a I'échelle nationale

Les données remontées par les centres hospitaliers participants a SI-VIC sont : le nombre quotidien de personnes nouvellement
hospitalisées, le nombre quotidien de nouvelles admissions en réanimation, le nombre quotidien de personnes nouvellement décédées,
le nombre quotidien de nouveaux retours a domicile.
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Annexe 7 : Nombre quotidien de nouvelles hospitalisations, de nouvelles admissions
en réanimation, de nouveaux décés et de nouveaux guéris en milieu hospitalier liés a
I'épidémie COVID-19 dans le Pas-de-Calais
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le nombre quotidien de nouveaux retours a domicile.
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Annexe 8 : Taux d'hospitalisation parmi les passages aux urgences pour suspicion de
COVID-19 par jour en France

Ce diagramme montre le taux d’hospitalisation parmi les passages aux urgences pour suspicion de COVID-19 par jour. Ce taux correspond au nombre
d'hospitalisations sur le nombre de passages aux urgences pour suspicion de COVID-19.
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Annexe 9 : Evolution de la tension hospitaliére sur la capacité de réanimation en
France

Ce taux correspond au nombre de lits en réanimation occupés par les patients atteints du COVID-19 sur la
capacité initiale en réanimation.

Les niveaux d'indicateurs sont :

e Vert: taux d'occupation entre 0 et 40%
e Orange : taux d'occupation entre 40 et 60%

® Rouge : taux d'occupation supérieur a 60%
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Annexe 10 : Evolution de la tension hospitaliére sur la capacité de réanimation dans
le Pas-de-Calais
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Annexe 11 : Taux de passe aux urgences pour suspicion de COVID-19 par jour en
France

Taux de passage aux urgences pour suspicion de COVID-19 par jour

Ce diagramme montre le taux de passage aux urgences pour suspicion de COVID-19. Ce taux correspond au nombre de passages aux urgences pour
suspicion de COVID-19 sur le nombre total de passages aux urgences.
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Annexe 12 : Taux de passage aux urgences pour suspicion de COVID-19 par jour
dans le Pas-de-Calais

Taux de passage aux urgences pour suspicion de COVID-19 par jour
Ce diagramme montre le taux de passage aux urgences pour suspicion de COVID-19. Ce taux correspond au nombre de passages aux urgences pour
suspicion de COVID-19 sur le nombre total de passages aux urgences.
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Annexe 13 : Projection du nombre de patients hospitalisé aprés déconfinement
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Annexe 14 : Nombre de passages aux urgences CHA pour suspicion Covid-19 du
31.03 au 11.08
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T O e T,

01/03/2021

Annexe 15 : Prévalences et évolutions régionales de I'adoption systématique du port
du masque en public pendant I'épidémie de Covid-19 (% ; données pondérées).
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Annexe 16: Nombre moyen et évolutions régionales des mesures d’hygiéne
systématiquement adoptées parmi les 4 mesures recommandées par les pouvoirs
publics pendant I'épidémie de Covid-19 (moyennes ; données pondérées).
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Annexe 17 : Prévalence de l'obésité et déces liés au Covid-19
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Annexe 18 : Evolution du plan sanitaire en fonction de I'épidémie
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Annexe 19 : Age et sexe des cas de Covid-19 en Europe en fonction de la sévérité au
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Annexe 20 : Critéres score NEWS
Annexe 21 : Interprétation score NEWS

Source : Center for evidence-based medecine (100)

Early warning score for 2019-nCoV Infected Patients

PARAMETERS 3 2 1 0 1 2 3
Age <65 265
Respiration Rate <8 9-1 12-20 21-24 225
Oxygen Saturations s 92-93 94 - 95 206
Any Supplemental Yos No
Oxygen
Systolic BP 590 91-100 101 - 110 11-219 2220
Heart Rate 540 41-50 51-90 91-110 11130 2131
Drowsiness
Consciousness Alert Letargy
Coma
Conlfusion
Temperature £35.0 35.1-36.0 36.1-38.0 38.1-39.0 239.1

Early warning rules for 2019-nCoV Infected Patients

Score Risk Grading | Warning Level Mowitaring Clinical Response Solution
Frequency
0 / Q12h Routine Monitoring /

Maintain existing monitoring/
1-4 Low Yellow Q6h Bedside evaluation by nurse Increase monitoring frequency/
Inform doctor

5-6 Maintain existing treatment/
or3inone Medium Orange Q12 9“’""’;"’::3;::‘ cockor Adjust treatment plan/
parameter CCRRT* remote consultation

Patients are extrem:

death, such as se ble brain injury, irre e mult)

High < Continuous fallure, end-stage chronic liver or lung disease, metastatic tumors, el

Should be discussed urgently by the expert group about the admis

decision

Fig. 1 Early warning score and rules for 2019-nCoV infected patients. *CCRRT: Critical Care Rapid Response Team
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Annexe 22 : Délai d'intervention des principaux pays européens
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Annexe 23 : Effets des mesures non pharmaceutiques
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Annexe 24 : Evolution du nombre de décés pendant le confinement
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Annexe 25 : Evolution du nombre de patients hospitalisés pour Covid-19
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Annexe 26 : Réorganisation des urgences en période d’épidémie

Naidir Zouine
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Annexe 27 : Impact du confinement et simulation des stratégies de sortie
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Annexe 28 : Tableaux descriptifs de la population de I'étude

Tableau 1 : Caractéristiques des patients PCR+

Effectif

_ Pourcentage

(n=10) (en %)
CARACTERISTIQUES SOCIO-DEMOGRAPHIQUES
Age
- Moins de 25 ans 0 0
- Entre 26 et 35 ans 0 0
- Entre 36 et 45 ans 1 10
- Entre 46 et 55 ans 0 0
- Entre 56 et 65 ans 3 30
- Entre 66 et 75 ans 1 10
- Plus de 75 ans 5 50
Sexe
- Féminin 5 50
- Masculin 5 50
Domaine d’activités
- Santé 0 0
- Transport 0 0
- Commerce 0 0
- Retraite 6 60
- Agriculture 0 0
-NR 4 40
- Sans emploi 0 0
CONTAGE COVID-19

4 40
- Oui
- Non 5 50
- Non renseigné 1 10
ANTECEDENTS, COMORBIDITES ET TERRAIN
Antécédents
- ATCD pulmonaire 1 10
- ATCD cardiaque 7 70
- ATCD digestif 0 0
- ATCD neurologique 3 30
- ATCD endocrinologique 3 30
- ATCD rénal 0 0
- ATCD infection 0 0
- ATCD greffe 1 10
- ATCD maladies inflammatoires 0 0
- Autre ATCD 0 0
Body Mass Index
- BMI < 25 6 60
- BMI 25-30 1 10
- BMI > 30 1 10
- BMI non renseigné 2 20
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Traitement au long cours

-IEC ou ARA 2

- Anti inflammatoires
- Corticothérapie

- Immunosuppresseur
- Contraception

Tabagisme actif
- Oui
- Non

SYMPTOMATOLOGIE

Début des symptomes
-1 jour

- 2 jours

- 3 jours

- 4 jours

- 5 jours

- 6 jours

- 7 jours

- 8 jours

- 9 jours

- 10 jours
- 11 jours
- 12 jours
- 13 jours
- 14 jours
- >14 jours
-NR

Symptomes

Signes généraux

- Fiévre

- Courbatures

- Frissons

- Asthénie

- Hypothermie

Signes ophtalmo & ORL
- Odynophagie

- Rhinorrhée

- Conjonctivite

- Anosmie

- Dysgueusie

Signes respiratoires

- Toux

- Dyspnée

- Douleur thoracique
Signes digestifs

- Diarrhée

- Nausées/vomissements
- Douleurs abdominales
Signes neurologiques

- Céphalées

- Etourdissements

- Confusion

- Somnolence

- Malaise

- Tremblement généralisé
Signes cutanés
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- Engelures distales
- Lésions pseudo-urticariennes

- Lésions érythémateuses douloureuses

- Purpura
- Erysipéle

SCORE COWS

- Score clinique COVID 1-4
- Score clinique COVID 5-6
- Score clinique COVID >7
- Score clinique NR

BIOLOGIE

Taux de lymphocytes

- Lymphopénie : < 1000 I/mm3
- Normal : 1000-4000 I/mm3

- Lymphocytose : > 4000 I/mm3
-NR

CRP

- CRP négatif < 10mg/L

- CRP positif > 10mg/L

-NR

PCT

- PCT négatif < 0,06 ng/ml

- PCT positif > 0,06 ng/ml

-NR

PO2 (GDS)

- Hypoxémie PO2 < 80mmHg

- Pas d'hypoxémie > 80mmHg
-NR

Troponine

- Troponine | négatif (< 45ng/L)
- Troponine | positif (> 45ng/l)
-NR

LDH

- LDH élevé >246UI/L

- LDH normal 120-246UlI/L
-NR

ALAT

- Transaminases Elévation ALAT >40
- Transaminases ALAT normal 13-40
-NR

ASAT

- Transaminases Elévation ASAT >40
- Transaminases ASAT normal 7-40
-NR

Cytolyse hépatique

- Cytolyse hépatique oui

- Cytolyse hépatique non

-NR

Urée

- Elévation urée >8,2mmol/L

- Urée normale 3,2-8,2mmol/L
-NR

Créatinine

- Elévation créatinine > 8mg/L

- Créatinine normale 5-8mg/L
-NR
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Fonction rénale

- Pas d'insuffisance rénale aigle
- Insuffisance rénale aigle

-NR

-Protéinurie

- Protéinurie positif

- Protéinurie négatif

-NR

EXAMENS COMPLEMENTAIRES
- Scanner thoracique avec signes COVID19

- Scanner thoracique sans signes COVID19
- Scanner thoracique non réalisé

SECTEUR HOSPITALISATION (SI PAS DE DECES AUX URGENCES)

- Réanimation COVID19

- Réanimation USC non COVID19

- Conventionnel COVID19

- Conventionnel non COVID19

- Transfert autre établissement (unité COVID)

MODE DE SORTIE

- Retour a domicile

- Décés

- Transfert autre établissement
- Décés aux urgences
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Tableau 2 : Caractéristiques des patients PCR-

Effectif
(n=79) Pourcentage
(en %)

CARACTERISTIQUES SOCIO-DEMOGRAPHIQUES
Age
- Moins de 25 ans 0 0
- Entre 26 et 35 ans 1 1,3
- Entre 36 et 45 ans 5 6,3
- Entre 46 et 55 ans 5 6,3
- Entre 56 et 65 ans 10 12,7
- Entre 66 et 75 ans 12 15,2
- Plus de 75 ans 46 58,2
Sexe
Féminin 36 46
Masculin 43 54
Domaine d’activités
- Santé 1 1,3
- Transport 0 0
- Commerce 1 1,3
- Retraite 51 64,6
- Agriculture 1 1,3
-NR 24 30,4
- Sans emploi 1 1,3
CONTAGE COVID-19
- Oui 6 7,6
- Non 51 64,6
- Non renseigné 22 27,8
ANTECEDENTS, COMORBIDITES ET TERRAIN
Antécédents
- ATCD pulmonaire 19 24 1
- ATCD cardiaque 51 64,6
- ATCD digestif 2 2,5
- ATCD neurologique 13 16,5
- ATCD endocrinologique 16 20,3
- ATCD rénal 11 13,9
- ATCD infection 1 1,3
- ATCD greffe 1 1,3
- ATCD maladies inflammatoires 2 2,5
- Autre ATCD 7 8,9
Body Mass Index
- BMI < 25 23 29,1
- BMI 25-30 12 15,2
- BMI > 30 17 21,5
- BMI non renseigné 27 34,2
Traitement au long cours
-1IEC ou ARA 2 23 29,1
- Anti inflammatoires 1 1,3
- Corticothérapie 5 6,3
- Immunosuppresseur 4 51

104



Naidir Zouine

- Contraception

Tabagisme actif
- Oui
- Non

SYMPTOMATOLOGIE

Début des symptomes
-1 jour

- 2 jours

- 3 jours

- 4 jours

- 5 jours

- 6 jours

- 7 jours

- 8 jours

- 9 jours

- 10 jours
- 11 jours
- 12 jours
- 13 jours
- 14 jours
- >14 jours
-NR

Symptomes

Signes généraux

- Fiévre

- Courbatures

- Frissons

- Asthénie

- Hypothermie

Signes ophtalmo & ORL
- Odynophagie

- Rhinorrhée

- Conjonctivite

- Anosmie

- Dysgueusie

Signes respiratoires

- Toux

- Dyspnée

- Douleur thoracique
Signes digestifs

- Diarrhée

- Nausées/vomissements
- Douleurs abdominales
Signes neurologiques

- Céphalées

- Etourdissements

- Confusion

- Somnolence

- Malaise

- Tremblement généralisé
Signes cutanés

- Engelures distales

- Lésions pseudo-urticariennes
- Lésions érythémateuses douloureuses
- Purpura

- Erysipéle
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SCORE COWS

- Score clinique COVID 1-4
- Score clinique COVID 5-6
- Score clinique COVID >7
- Score clinique NR

BIOLOGIE

Taux de lymphocytes

- Lymphopénie : < 1000 I/mm3
- Normal : 1000-4000 I/mm3

- Lymphocytose : > 4000 I/mm3
-NR

CRP

- CRP négatif < 10mg/L

- CRP positif > 10mg/L

-NR

PCT

- PCT négatif < 0,06 ng/ml

- PCT positif > 0,06 ng/ml
-NR

PO2 (GDS)

- Hypoxémie PO2 < 80mmHg
- Pas d'hypoxémie > 80mmHg
-NR

Troponine

- Troponine | négatif (< 45ng/L)
- Troponine | positif (> 45ng/l)
-NR

LDH

- LDH élevé >246UI/L

- LDH normal 120-246UlI/L
-NR

ALAT

- Transaminases Elévation ALAT >40
- Transaminases ALAT normal 13-40

-NR
ASAT

- Transaminases Elévation ASAT >40
- Transaminases ASAT normal 7-40

-NR

Cytolyse hépatique

- Cytolyse hépatique oui

- Cytolyse hépatique non
-NR

Urée

- Elévation urée >8,2mmol/L

- Urée normale 3,2-8,2mmol/L
-NR

Créatinine

- Elévation créatinine > 8mg/L
- Créatinine normale 5-8mg/L
-NR

Fonction rénale

- Pas d'insuffisance rénale aigle
- Insuffisance rénale aigle
-NR

-Protéinurie
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- Protéinurie positif
- Protéinurie négatif
-NR

SECTEUR HOSPITALISATION (SI PAS DE DECES AUX URGENCES) (n=76)

- Réanimation COVID19

- Réanimation USC non COVID19

- Conventionnel COVID19

- Conventionnel non COVID19

- Transfert autre établissement (unité COVID)

MODE DE SORTIE

- Retour a domicile

- Décés

- Transfert autre établissement
- Décés aux urgences

27
40
12

13
1
21
41
0

49
15
12

34,2
50,6
15,2

17,1
1,3

27,6
53,9

62
19
15,2
3,8
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Tableau 3 : Caractéristiques des patients décédés

Effectif
(n=19) Pourcentage
(en %)

CARACTERISTIQUES SOCIO-DEMOGRAPHIQUES
Age
- Moins de 25 ans 0 0
- Entre 26 et 35 ans 0 0
- Entre 36 et 45 ans 0 0
- Entre 46 et 55 ans 1 53
- Entre 56 et 65 ans 3 15,8
- Entre 66 et 75 ans 4 21,1
- Plus de 75 ans 11 57,9
ANTECEDENTS, COMORBIDITES ET TERRAIN
Antécédents
- ATCD pulmonaire 7 36,8
- ATCD cardiaque 14 73,7
- ATCD digestif 1 53
- ATCD neurologique 1 53
- ATCD endocrinologique 3 15,8
- ATCD rénal 3 15,8
- ATCD infection 1 53
- ATCD greffe 0 0,0
- ATCD maladies inflammatoires 0 0,0
- Autre ATCD 3 15,8
Body Mass Index
-BMI <25 9 47 4
- BMI 25-30 1 53
-BMI > 30 7 36,8
- BMI non renseigné 2 10,5
Traitement au long cours
-IEC ou ARA 2 9 47 4
- Anti inflammatoires 1 53
- Corticothérapie 1 5,3
- Immunosuppresseur 2 10,5
- Contraception 1 5,3
SCORE COWS
- Score clinique COVID 1-4 1 53
- Score clinique COVID 5-6 2 10,5
- Score clinique COVID >7 16 84,2
BIOLOGIE
Taux de lymphocytes
- Lymphopénie : < 1000 I/mm3 0 0
- Normal : 1000-4000 I/mm3 3 15,8
- Lymphocytose : > 4000 I/mm3 16 84,2
-NR 0 0
CRP
- CRP négatif < 10mg/L 2 10,5
- CRP positif > 10mg/L 16 84,2
-NR 1 53
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PCT

- PCT négatif < 0,06 ng/ml

- PCT positif > 0,06 ng/ml

-NR

PO2 (GDS)

- Hypoxémie PO2 < 80mmHg

- Pas d'hypoxémie > 80mmHg
-NR

Troponine

- Troponine | négatif (< 45ng/L)
- Troponine | positif (> 45ng/l)
-NR

LDH

- LDH élevé >246UI/L

- LDH normal 120-246UlI/L

-NR

ALAT

- Transaminases Elévation ALAT >40
- Transaminases ALAT normal 13-40
-NR

ASAT

- Transaminases Elévation ASAT >40
- Transaminases ASAT normal 7-40
-NR

Cytolyse hépatique

- Cytolyse hépatique oui

- Cytolyse hépatique non

-NR

Urée

- Elévation urée >8,2mmol/L

- Urée normale 3,2-8,2mmol/L
-NR

Créatinine

- Elévation créatinine > 8mg/L

- Créatinine normale 5-8mg/L
-NR

Fonction rénale

- Pas d'insuffisance rénale aigle
- Insuffisance rénale aigle

-NR

-Protéinurie

- Protéinurie positif

- Protéinurie négatif

-NR

EXAMENS COMPLEMENTAIRES
Radio

- Radio thorax avec signes Covid + oui
- Radio thorax avec signes Covid + non
- Radio thorax non réalisée

Scanner thoracique

- Scanner thoracique avec signes Covid + oui
- Scanner thoracique avec signes Covid + non
- Scanner thoracique non réalisé

ECG

- ECG réalisé oui
- ECG réalisé non
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SECTEUR HOSPITALISATION (SI PAS DE DECES AUX URGENCES) (n=16)

- Réanimation COVID19

- Réanimation USC non COVID19

- Conventionnel COVID19

- Conventionnel non COVID19

- Transfert autre établissement (unité COVID)

_~NNNOO®

37,5
0,0
43,8
12,5
6,3

110



Naidir Zouine

Annexe 29 : Questionnaire utilisé pour le recueil de données

Etude prospective des caractéristiques cliniques et parcours de soins / prise en charge
des patients hospitalisés au CHA pour une suspicion d’infection au coronavirus en
période post confinement

Devenir des patients suspects de Covid-19 admis aux Urgences du CHA

Date d’admission: | | /1 | i1 | | | |
Nom enquéteur :

Identifiant (3 premiéres lettres Nom puis 3 premiéres lettres Prénom, Sexe (M/F), Année de
naissance) :

Oui
1. Homme ou femme 4gé(e) de 18 ans ou plus ? O,
. . O,
2. Patient suspect de Covid-19
3. Consentement recueilli pour participer a O,
Iétude ?

Toutes les cases précédentes doivent étre cochées "oui" pour inclure ce patient dans l'étude

Non
. . ’ 7 D
1. Patient incarcéré 2
. . 0.
2. Patient sous mesure de protection

Toutes les cases précédentes doivent étre cochées "non" pour inclure ce patient dans
l'étude

Numéro de téléphone patient 1___ 11— 1 1 1 1 1

Numéro de téléphone personne a prévenir
[ TS W N NN N M S N B
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FICHE INITIALE : AUX URGENCES

1- Caractéristiques sociodémographiques

- Age:l_ 1 | __lans

- Sexe : 4 Féminin 1 Masculin

- Domaine d’activité : 1 Santé U Transport U Commerce
U Retraite U Agriculture U NR O Autre

- Contage COVID +:Qoui Qnon QNR

2- ATCD, comorbidités et terrain

» Pulmonaire (Cocher la ou les pathologie(s))
a BPCO QPatient sous OLD Q1 Insuffisance respiratoire chronique
U Autres
» Cardiaque (Cocher la ou les pathologie(s))
U HTA O Coronaropathie connue U Arythmie
U Cardiopathie connue (avec ou sans insuffisance cardiaque) U
Autre
> Digestif (Cocher la ou les pathologie(s))
U Cirrhose Q Autre
» Neurologique U non U oui
» Endocrinologique (Cocher la ou les pathologie(s))
U Diabéte insulinorequérant 4 DNID U Autre
> Rénal (Cocher la ou les pathologie(s))
U Insuffisance rénale chronique U Autre
> Infection (Cocher la ou les pathologie(s))
O VIH/taux de CD4 <200 Q oui Qnon O NR
U Autre
» Greffe / Allogreffe 4 oui U non
» Maladies inflammatoires (Cocher la ou les pathologie(s))
U Polyarthrite rhumatoide QO Autre
» Tabagisme actif 4 oui U non

- Grossesse U oui Unon sioui: combiendemois? || |
mois

- Poidsl__ I I | kg Taille
I I I I I cm

4- Traitement au long cours (plusieurs réponses possibles)

U IEC ou ARA 2 0 Anti inflammatoires U Corticothérapie 4 Immunosuppresseur
U Contraception sioui, OP U oui U non

5- Signes cliniques

- Interrogatoire
- Depuis combien de jours ont débuté les signes ? | I | jours
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Signes généraux : (plusieurs réponses possibles)

U Fievre U Courbatures U Frissons U Asthénie

U Autres

Signes ophtalmo et ORL: (plusieurs réponses possibles)

U Odynophagie U Rhinorrhéel Conjonctivite 1 Anosmie U Dysgueusie
U Autres

Signes respiratoires : (plusieurs réponses possibles)

U Toux U Dyspnée U Douleur thoracique

U Autres

Signes digestifs : (plusieurs réponses possibles)

U Diarrhées O Nausées / Vomissements U Douleurs abdominales
U Autres

Signes neurologiques : (plusieurs réponses possibles)

O Céphalées QO Etourdissement O Confusion

U Autres

Signes cutanés : (plusieurs réponses possibles)

U Engelures distales U Lésions pseudo-urticariennes

U Lésions érythémateuses douloureuses d

Autres

- Examen physique

- Saturation d’entrée AA / domicile ou sous OLD | I I | % u
NR

- FC I | | | pulsation par min u
NR

- TA systolique I I I | mmHg O NR

- FR I | | | cycles/min u
NR

- Température I I .1 | °C a
NR

- Conscience

o Normale Q oui Unon
o Sitrouble de la vigilance, Glasgow : | | T UNR
- Auscultation anormale Q oui Unon
- Score clinique R

5- Biologie :

- Taux de lymphocytes | I I I I l/mm3 a
NR

- CRP I I I I mg/I O NR

- PCT I I LI I | ng/ml O NR

- PO2(GDS) I I I | mmHg O NR

- Troponine I | I | micro/I O NR

- LDH I I I I Ul/I a
NR
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ALAT I I I I Ul/I

NR

ASAT I I I I Ul/I

NR

Urée I | | I mmol/l

Créatinine I I I | mgl/l

Insuffisance rénale aigue U oui

NR

BU : protéinurie (>+) Q oui
adNR

6- Imagerie et examens complémentaires

7-Diagnostic / Conclusion urgences :

114

Radio thorax avec signes Covid + : Q oui
O NR

Scanner avec signes Covid +:  oui

NR

Prélévement grippe + : U oui
NR
Anomalie ECG : U oui
NR

Unon

Unon

Unon

Unon

UWnon

UWnon

O NR
O NR
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8- Traitement instauré aux urgences

- Antalgiques U oui Unon
- Traitement anti infectieux O oui Unon
o Sioui:

= Amoxicilline / Acide clavulanique O oui Unon
= Levofloxacine U oui Qnon
= Rovamycine U oui Unon
» Azithromycine U oui Unon
= Autre antibiotique U oui Qnon
= Tamiflu U oui Qnon

- Autre U oui Unon

I

9- Traitement de sortie
- Antalgiques U oui Unon
- Traitement anti infectieux O oui Unon
o Sioui:

=  Amoxicilline / Acide clavulanique O oui Unon
= Levofloxacine U oui Qnon
= Rovamycine U oui Unon
= Azithromycine U oui Unon
= Autre antibiotique U oui Qnon
= Tamiflu U oui Qnon

- Autre U oui Qnon

10- Résultat PCR
Q4 Positif
U Négatif

U Probleme acces résultat ou non réalisé (fin de I'étude)
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11- Décés aux urgences U oui Unon
12- Sl pas de déces, secteur d’hospitalisation (un seul choix possible)
O Réa COVID
a CoviD
O Conventionnel non COVID
O Transfert autre établissement (unité COVID)

O Sortie

13- Evolution dans les 72h premiéres heures (un seul choix possible)
U Service d’admission inchangé

Transfert en réanimation COVID

Transfert en COVID

Transfert en secteur conventionnel

Transfert hors établissement (unité COVID)

Retour a domicile

o 0 0 0 0 O

Déceés du patient

10- Transfert en réa COVID pdt I’hospitalisation au-dela des premiéres 72h
Q oui,siouidl__ | | (parrapport a la date d’entrée)
U non

O NC (déja en réa)

11- Prise en charge hospitaliére

- Anti-infectieux O oui dnon U NR
- Ventilation mécanique U oui Unon O NR
- Optiflow U oui Unon O NR
- VNI O oui dnon U NR
- 02 sans intubation U oui Unon U NR
- Trachéotomie U oui Unon U NR
- Amines O oui dnon U NR
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12- Mode de sortie en fin d’hospitalisation

117

- Epuration extra rénale
- ECMO (avec transfert)
- Complications

o Respiratoires
Rénales
Cardio-circulatoires
Infectieuses
Hépatiques
Neurologiques

O O O O O

U Retour a domicile

U Décés du patient

U oui
U oui
U oui
U oui
U oui
U oui
U oui

U Transfert dans un autre établissement

O oui dnon U NR
O oui dnon U NR
Unon O NR
Unon O NR
Unon O NR
Unon O NR
Unon O NR
Unon O NR
Unon O NR
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: Flow chart

Annexe 30
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Introduction : L'arrivée du nouveau coronavirus en France et sa propagation rapide
ont entrainé une situation inédite dans I'histoire. Devant la tension hospitaliére qu'il
a provoqué, le gouvernement a instauré des mesures d’endiguement de I'épidémie.
Le confinement, couplé aux autres mesures a permis une diminution du taux de
reproduction du virus et de la surcharge de I'offre de soin sur tout le territoire. A la fin
du confinement le risque est celui d’une résurgence du virus voire d’'un second pic
épidémique. Notre étude a pour but de décrire la population hospitalisée pour
suspicion de covid-19 suite au déconfinement, de contréler I'évolution des
indicateurs a I'échelle locale.

Matériel et méthode : Nous avons réalisé une enquéte épidémiologique descriptive,
prospective, monocentrique au sein du centre hospitalier d’Arras, du 11 mai au 11
juin 2020.

Résultats : Parmi les 324 patients consultants aux urgences, le taux
d’hospitalisation est de 27,5%, dont 5 ,9% d’hospitalisations en réanimation, le taux
de déces est de 21 ,3%. Les caractéristiques démographiques et médicales des
patients sont superposables a ceux connues.

Conclusion : L'évolution des indicateurs de propagation du virus confirme la
tendance a I'amélioration suite au confinement a I'échelle locale, la présentation
clinique de la maladie estinchangée. La surveillance de ces paramétres a long terme
permettrait d’anticiper la résurgence de l'infection et éviter la surcharge de l'offre de
soin.
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