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Abréviations

ADL : Activities of Daily Living (activités de la vie quotidienne)

AVC : Accident Vasculaire Cérébral

CHU : Centre Hospitalier Universitaire

COVID : Corona Virus Disease

CRP : C réactive Protéine

EHPAD : Etablissement d'Hébergement pour Personnes Agées Dépendantes

EP : Embolie pulmonaire

ET : Ecart-type

IMC : Indice de Masse corporelle

INSEE : Institut National de la Statistique et Etudes Economiques

LICORNE : Lllle CORonavirus NEtwork

MMSe : Mini Mental State examination

OMS : Organisation Mondiale de la santé

RT-PCR : Reverse polymerase chain reaction (Réaction en chaine par polymérase de
transcription inverse)

SARS CoV 2 : Severe Acute Respiratory Syndrom Corona Virus 2 (Syndrome respiratoire
Aigu Sévere)

SSR : Soins de Suite et Réadaptations

TC : Troubles cognitifs

TVP : Thrombose veineuse profonde

USLD : Unité de Soins Longue Durée
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. Introduction

1. Contexte et choix de la problématique

Le coronavirus, virus a ARN, doit son nom a sa forme, semblable & une couronne. |l
existe 4 types de coronavirus, alpha, béta, gamma et delta, mais ce sont les sous-types
alpha et béta qui sont responsables d'infections humaines!. Le virus SARS CoV 2 (de
sous type beta) est le 9éme coronavirus capable d'infecter les humains, identifiés a ce jour.
Les coronavirus sont endémiques et étaient tenus jusqu’alors comme responsables de
rhumes ou d’infections virales périodiques, sans conséquences majeures?. Initialement on
pensait que l'atteinte de ces virus était essentiellement respiratoire, mais depuis, plusieurs
études ont montré que certains coronavirus peuvent avoir une atteinte neurologique et
cardiovasculaire notamment 1. Aprés SARS CoV et MERS CoV, le SARS CoV 2 découvert
récemment, est le 3éme virus responsable d'une infection grave chez I'homme2. La gravité
de l'infection, qui met rapidement en jeu le pronostic vital est principalement due a
I'atteinte respiratoire. Le premier SARS CoV identifié avait été responsable d'une épidémie
qui avait touché une vingtaine de pays et 10 % des personnes atteintes étaient décédées
3. Les sujets infectés étaient des personnes fragiles et/ou agées3. Le SARS CoV 2 est a ce
jour, le seul coronavirus a étre responsable d'une pandémie aussi importante.

En date de juillet 2022, 551 millions de personnes au total ont été diagnostiquées
positives a une infection a SARS CoV 2 dans le monde, soit 7 % de la population
mondiale (nous sommes actuellement 7,8 milliards d’humains)4. Les pays les plus touchés
sont les Etats-Unis, I'Inde et le Brésil'. La France est en 4éme position 4.

Ce sont également ces 3 pays qui ont a déplorer le plus de décés en lien avec cette
infection. Dans le monde, 6 millions de personnes (jusqu'en juillet 2022), sont décédés
dans les suites d'une infection a SARS CoV 2 dans le monde (1,1 % des personnes

infectés)?.



La sévérité de la maladie difféere en fonction des facteurs de risque des patients
atteints. L'age est le facteur le plus important quant au risque de développer une forme
sévere de COVID 19'. L'age médian des sujets contaminés est de 50 ans. En France, 73
% des patients décédés de cette maladie ont entre 70 et 79 ans'. Le genre masculin, un
antécédent de diabéte ou d’obésité sont aussi des facteurs de risque de développer une
forme sévéreb. Dans la plupart des pays, lors de la premiére vague, la majorité des déces
lies au SARS CoV 2 était a déplorer parmi les sujets agés et résidents des EHPAD et des
établissements de soins de longue duréesb. 7.

Ainsi en 2020, I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS) a fait de la pandémie a
SARS COV 2, une priorité de santé publiques. °.

2. Quelques définitions

L'infection au SARS CoV 2 a été nommée COVID 19 par I'Organisation mondiale
de la Santé (OMS). Il s’agit d’'un acronyme dérivé de l'anglais qui signifie Corona Virus
Disease et 19 pour I'année d'apparition du premier cas de la maladie.

La comorbidité est I'association de plusieurs maladies chroniques chez un individu.
Ce facteur augmente le risque de complications. Elle est souvent associée a une
polymédication, qui est le fait de prendre plus de 5 médicaments différents
quotidiennement.

Les troubles cognitifs (TC) sont des pathologies souvent d’étiologie
neurodégénérative dont l'incidence augmente avec I'age. Entre 5-7 % de la population de
plus de 65 ans est atteint d’'une pathologie neurodégénérative'0. La pathologie la plus
frequemment responsable de troubles cognitifs est la maladie d'Alzheimer?0.

Les patients agés sont également a risque de développer des syndromes
gériatriques, qui peuvent compliquer I'évolution d’une pathologie. Parmi les syndromes
gériatriques il y a la dénutrition, la polymédication, les troubles cognitifs, la perte

d’'indépendance fonctionnelle, le syndrome confusionnel et les troubles thymiques.



L'indépendance fonctionnelle s’évalue a l'aide d’'une échelle, 'ADL (Activities of
Daily Living), qui est une échelle sur 6 et permet de distinguer les patients totalement
dépendants de ceux indépendants.
Les troubles cognitifs sont évalués a I'aide du MMSe qui est un outil de dépistage des
troubles cognitifs. C’est une échelle sur 30. Lorsque le résultat est anormal, cela invite a
plusieurs tests neuropsychologiques afin de déterminer I'origine des troubles et de porter
un diagnostic plus précis.
La dénutrition se définit comme I'état d’un organisme en déséquilibre nutritionnel, le
déséquilibre étant caractérisé par un bilan énergétique et/ou protéique négatif!'. Plusieurs
outils pour dépister cette dénutrition sont utiles, on utilise des criteres cliniques et
biologiques.
Les troubles thymiques : avec I'dge lincidence de troubles thymique telle que la
dépression augmente'2. Leur influence sur I'état de santé physique les rend important a
dépister.

3. Description de la cohorte LICORNE

Au Centre hospitalier universitaire de Lille, la cohorte LICORNE (Lllle COronavirus
NEtwork) a été créée dés le début de la pandémie en mars 2020. Elle rassemble tous les
patients qui ont présenté infection confirmée au virus SARS CoV 2 entre mars et
décembre 2020 et qui ont accepté de participer a I'étude. A partir des données récoltées a
travers cette cohorte, des analyses ont été faites.

Les patients de cette cohorte ont été revus a 3 mois et a 6 mois.

4. Obijectifs de I'étude

Certaines études ont pu montrer un tropisme de ce virus au niveau neurologique.
En effet, une infection a SARS CoV 2 peut entrainer ou majorer un déclin cognitif

préexistant's. D’autres travaux ont déja pu montrer que les patients avec des troubles



cognitifs (TC) étaient plus souvent porteurs de comorbidités multiples'4. |l existe toutefois
peu de données sur les liens entre TC, infection au SARS CoV 2 et morbidités a moyen
terme.

Nous avons ainsi tenté d’évaluer si les TC avaient représenté un facteur de
mauvais pronostic, chez les patients agés hospitalisés au CHU de Lille entre mars et
décembre 2020, en termes de mortalité et de morbidité, via les données de la cohorte

LICORNE. Nous avons également recherché quels étaient 'impact des comorbidités.



. Matériel et méthode

1. Type d'étude et participants :

Notre étude est une étude rétrospective réalisée a partir des données de la cohorte
LICORNE. Cette cohorte élaborée entre mars et décembre 2020, concernait les patients
hospitalisés pour une infection a SARS COV 2 au CHU de Lille.

Les critéres d’inclusions étaient les suivants :

. Patients hospitalisés au CHU de Lille sur cette période, qui avaient une infection
documentée, confirmée par une RT-PCR positive (réaction en chaine par
polymérase de transcription inverse) pour le virus SARS CoV 2.

»  Avoir donné son accord pour participer a cette étude (le patient lui-méme, sa famille

ou son représentant Iégal).

Le programme de I'‘étude LICORNE prévoyait la collecte des données concernant les
patients et leurs analyses. Trois évaluations étaient prévues : a leur admission (MO0), lors
d'un suivi a 3 mois (M3) et a 6 mois (M6), via une consultation ou une téléconsultation.

A partir des données de cette cohorte LICORNE, nous avons extrait les données

qui concernaient tous les patients agés de 65 ans et plus.

2. Les données recueillies

Nous avons complété les données de la base LICORNE en consultant les dossiers
meédicaux informatisés des patients inclus dans la cohorte. Nous y avons récolté les
informations concernant notamment les antécédents de troubles cognitifs, la présence ou
non de syndromes gériatriques.

Afin d’étre exhaustif sur le nombre de décés, nous avons complété les informations
concernant les décés, aprés avoir consulté le répertoire de décés de L'Insee (Institut

National de la Statistique et des Etudes Economiques). Certains patients n’étaient en effet,
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pas décédés au CHU et cette information ne se retrouvait donc pas dans la base de
données.
Les autres informations recueillies sont divisées en plusieurs catégories :

- Les données démographiques recueilles étaient : I'age, le sexe, le lieu de vie et la

distance par rapport a la ville de Lille, le niveau d’éducation. Concernant le niveau
d'éducation, nous avons retenu 3 catégories : pas de dipléme, niveau primaire et
niveau secondaire.

- Les antécédents et comorbidités

- Le traitement a domicile

- Les symptdmes a I'admissions recueillis étaient : I'asthénie, la sensation de fievre

ou une fiévre, les myalgies ou arthralgies, la rhinorrhée ou une obstruction nasale,
la présence de toux, I'hnémoptysie, la dyspnée, la douleur thoracique, la présence
d'une odynophagie ou otalgie, d'une anosmie ou dysgueusie, la présence de
symptomes digestifs de type diarrhées, nausées, vomissements et douleurs
abdominales. Des symptomes relevant davantage de la sphére neurologique ont
été relevés, comme la présence de céphalées, un syndrome confusionnel (elle a
été défini dans notre cohorte soit comme une confusion aigué, une altération de la
vigilance, mesuré avec l'échelle de Glasgow pour le coma, une altération de la
vigilance étant définie avec un score inférieur a 15 [a distinguer toutefois du
comal, ou une rupture avec I'état antérieur).

- La présence des différents syndromes gériatriques associés. Nous avons recenseé,

les troubles cognitifs, la polymédication, I'évaluation de la thymie, I'apparition
d'une confusion au décours de l'infection, le degré d’autonomie et ['état

nutritionnel.
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Les syndromes geériatriques étudiés sont décrits comme suit :
Le degré d’autonomie : En colligeant les données concernant 'autonomie des patients,
nous les avons classés en trois stades : autonome, partiellement autonome et dépendant.
- La catégorie autonome correspond a un ADL 5-6/6,
- partiellement dépendant a 3-4/6
- ADL < 3 a la catégorie totalement dépendant.
A cela nous avons rajouté I'évaluation de I'état général des patients via l'indice de
performance de 'OMS :
- 0 = Activité normale sans restriction
- 1 = restreint pour des activités physiques importantes, mais le patient et capable de
fournir un travail léger
- 2 = ambulant et capable de se prendre en charge, mais incapable de fournir un
travail et alité pendant moins de 50 % de son temps
- 3 = capacité de prise en charge propre beaucoup plus limitée. Passe plus de 50 %
de son temps au lit ou dans une chaise.
- 4 = completement grabataire. Incapable de se prendre en charge. Le patient reste
totalement confiné au lit ou dans une chaise.
- 5=décés
Les troubles cognitifs : nous avons recherché, un antécédent de trouble cognitifs
(diagnostiqué, suspicion ou simple notion) dans le dossier médical et le cas échéant, un
score MMSe inférieur a 29/30.
L'etat nutritionnel : Nous avons évalué I'état nutritionnel a partir des données biologiques
que sont l'albumine corrigée en fonction de la CRP (C-Reactive Protein, marqueur de
linflammation qui interagit avec l'albumine et peut faire qu’on sous-estime le taux

d’albumine réel), et la valeur de I'indice de masse corporelle (IMC).
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La thymie : Nous avons recherché la présence ou non d’'un syndrome anxio-dépressif
dans les antécédents.

La polymédication : consommation de plus de 5 médicaments par jour.

Le syndrome confusionnel (il a été défini dans notre cohorte par la survenue d’une
confusion aigué, d’'une altération de la vigilance, mesurée avec l'échelle de Glasgow

(score inférieur a 15) [a distinguer toutefois du comal], ou rupture avec I'état antérieur).

Les différentes informations sur I'évolution dans les suites de linfection initiale ont

également été répertoriées :

- Evolution vers certaines complications présentées au cours de I'hospitalisation
initiale, nécessitant un transfert vers un service de réanimation.

- Existence de limitations thérapeutiques du fait des comorbidités et de la sévérité de
l'infection

- Nécessité d’'un séjour secondaire en service de soins de suite et réadaptation
(SSR) dans les suites de l'infection avant un retour a domicile.

- Instauration d’'un plan d'aide a domicile, en cas de perte d’autonomie ou
d’orientation vers un EHPAD si le retour a domicile n’était pas possible.

- Déces éventuel

Lors des consultations de suivis a M3 et M6 les informations qui ont été récoltées sont :
- la persistance ou non des symptomes précités
- Une éventuelle ré-hospitalisation
- L’évaluation de I'état général du patient via I'échelle OMS de performance

- La nécessité ou non d’'un nouveau suivi
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- L'instauration ou majoration d’'un plan daide a domicile en cas de perte
d’autonomie ou l'orientation vers un EHPAD si le retour a domicile n’était pas
possible.

- La survenue d’'un déceés éventuel

3. Analyses statistiques

Les variables qualitatives ont été décrites en termes de fréquences et de
pourcentages. Les variables quantitatives ont été décrites par la moyenne et I'écart type
ou par la médiane et l'intervalle interquartile en cas de distribution non Gaussienne. La
normalité des distributions a été vérifiée graphiquement et a I'aide du test de Shapiro-
Wilk.

Les patients ayant des antécédents de troubles cognitifs ont été comparés a ceux
qui n’en n‘ont pas a 'aide du test du Khi-deux (ou du test exact de Fisher en cas d’effectif
théorique < 5) pour les facteurs qualitatifs et a I'aide du test t de Student pour les facteurs
quantitatifs. Chez les patients revus a 3 mois, les patients ayant un score OMS de 0 ont
été comparés a ceux ayant un score supérieur a I'aide des mémes tests que décrits
précédemment, de méme chez les patients revus a 6 mois.

Le niveau de significativité a été fixé a 5 %. Les analyses statistiques ont été effectuées a

I'aide du logiciel SAS (SAS Institute version 9.4).

4. Aspects éthigues

Cette étude a été réalisée conformément a la Déclaration d'Helsinki. Le registre
des patients a été déclaré auprés du ClinicalTrials.gov Protocol Registration and Results
System (PRS) Receipt (Unique Protocol ID: 2020 54) et a regu un avis favorable du CPP (

n°ID-RCB : 2020-A01514-35 (Dossier 2-20-056 id8504) 3°).
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lll. Résultats

1. Démographie et caractéristiqgues de la population

Figure 1 : Flow chart inclusion

v
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Sur la durée de I'étude, 3698 patients ont été hospitalisés pour une infection a

SARS CoV 2 au CHU de Lille dont 30,4 % (1125 patients) étaient 4gés de plus de 65 ans.

Parmi ces patients, 603 ont accepté de faire partie de la cohorte LICORNE. Nous avons

retenu pour notre étude ceux agés de plus de 65 ans, soit 239 patients (39,6 % des

patients de la cohorte).

Les caractéristiques socio-démographiques des patients inclus figurent dans le tableau 1 :

La moyenne d'age est de 73,4 ans (65 ans - 95 ans)

La cohorte était composée essentiellement d’hommes (173 hommes, 72,4 % des
patients)

La majorité des patients vivaient a domicile (93,3 %), dans la région lilloise, 6,7 %
(16 patients) résidaient en EHPAD

60,9 % des patients avaient bénéficié d’'un suivi initial au CHU de Lille avant cette

hospitalisation.
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Tableau 1 : Descriptif de la population

Variables n =239 (%)
Hommes 173 (72,4 %)
Femmes 66 (27,6 %)

Niveau d’étude

Pas de dipléme 3 (2,3 %)
Niveau d'étude primaire 57 (42,9 %)
Niveau d'étude secondaire 73 (54,9 %)

Lieu de résidence

Résidant a > 50 km de Lille 36 (15,1 %)
Résidant a domicile 222 (93,3 %)
Résidant en EHPAD 16 (6,7 %)

Suivi au CHU 145 (60,9 %)

Par rapport a leur devenir, a la suite de I’hospitalisation initiale :

Parmi les 239 patients, 70 (29,3 %) sont décédés sur toute la durée de I'étude
(dont 92,9 % dans les 3 mois suivant I'infection).

Dans le groupe des 169 survivants 100 patients (soit 59,2 % des patients
survivants) sont revenus a la consultation de 3 mois et 54 (32 %) a 6 mois.

A la suite de I'hospitalisation 53 d'entre-eux ont été transférés en soins de suite et
réadaptation (SSR).

Sur la durée de I’étude, aucun patient n’a rejoint un EHPAD.
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2. Antécédents et comorbidités (Tableau 2)

Parmi les données récoltées, la comorbidité vasculaire est prépondérante (172

patients, soit 72,3 % présentaient des antécédents vasculaires). Les patients présentaient

ainsi des antécédents d’hypertension artérielle, de chirurgie cardiaque, d’infarctus du
myocarde, des coronaropathies et d’insuffisance cardiaque.

38,1 % des patients étaient atteints d’obésité. C’est aprés les antécédents
cardiovasculaires, I'antécédent le plus retrouvé chez les patients de la cohorte.

Les antécédents thrombo-emboliques regroupaient les antécédents de thrombose
veineuse profonde (TVP) et d'embolie pulmonaire soit 21 patients (8,9 %). Il y avait ainsi
35,7 % des patients qui avaient un diabéte dont, une majorité, soit 73,2 % d'entre-eux un
diabéte équilibré.

Les patients avec un antécédent de tabagisme sevré représentaient 41,2 % des patients.
Une petite minorité de patients, sept (3,7 %) avaient un tabagisme encore actif.

Les antécédents neurologiques, rassemblent les antécédents de maladie de
Parkinson (1,3 %), d'accident vasculaire cérébral (9,7 %) et d'épilepsie (1,7 %).

La présence d’'un antécédent de syndrome anxio-dépressif était cité 19 fois soit 8 % des
patients.

Nous pouvons signaler la grande fréquence des données manquantes.
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Tableau 2 : Antécédents et comorbidités

Comorbidités

Maladie cardiovasculaire (toutes causes

confondues)

Hypertension artérielle

Infarctus du myocarde

Coronaropathie

Chirurgie cardiaque

Insuffisance cardiaque

Antécédent pulmonaire

Diabéte

Obésité

Tabagisme actif

Tabagisme sevré

Néoplasie

Atteinte rénale

Antécédent thrombotique (TVP-EP)

Accident vasculaire cérébral

Parkinson

Epilepsie

Syndrome anxio-dépressif

n ( %)

172 (72,3 %)

152 (87,9 %)
20 (11,5 %)
54 (31 %)
35 (20,2 %)
8 (4,8 %)
53 (22,3 %)
85 (35,7 %)
79 (38,1 %)
7 (3,7 %)
77 (41,2 %)
20 (8,4 %)
23 (9,7 %)
21 (8,9 %)
23 (9,7 %)
3 (1,3 %)
4(1,7 %)

19 (8 %)
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3. Svyndromes gériatriques (tableau 3)

Quinze patients (6,3 %) présentaient des troubles neurocognitifs. Dans aucun des
cas I'étiologie précise du trouble, ni la sévérité n'était mentionnée dans les courriers. Un
patient avait une déficience congénitale liée a une infirmité motrice cérébrale et présentait
également des troubles cognitifs.

Le syndrome gériatrique le plus fréquemment retrouvé était la polymédication. En
effet, 123, soit 52,6 % des patients prenaient plus de 5 médicaments différents quotidiens.
La prise d’antihypertenseurs était retrouvée chez 70,6 % des patients. Les antiagrégants
venaient en 2éme position (38 %). 30,3 % des patients ont un traitement antidiabétique.

Concernant I'autonomie, 10,1 % des patients étaient partiellement ou totalement
dépendants et 39,5 % des patients avaient un Perfomans Status altéré.

16 patients, soit 6,8 % des patients ont présenté un syndrome confusionnel au
cours de l'infection.

Par rapport a I'état nutritionnel, 63,4 % des patients étaient dénutris. 73 patients

(32,1 %) présentaient une dénutrition séveére.
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Tableau 3 : Syndromes gériatriques (a MO)

Syndrome gériatrique n =239 (%)
Troubles neurocognitifs 15 (6,3 %)
Polymédication 123 (52,6 %)
Syndrome anxio-dépressif 19 (8 %)
(Eonfu§ion (au décours de 16 (6,8 %)
l'infection)

Echelle Status Performans OMS
OMS 0 11 (5,8 %)
OMS 1,2, 3,4 178 (94,2 %)
Autonomie
Totalement autonome 193 (89,8 %)
Autonomie partielle 18 (8,4 %)
Perte d'autonomie totale 4 (1,7 %)
Dénutrition
Albumine < 20 g/L 2 (0,9 %)
Albumine de 20 a 24,9 g/L 11 (4,8 %)
Albumine 25 a 29,9 g/L 60 (26,4 %)
Albumine 30-34,9 g/L 71 (31,3 %)
IMC < 25 kg/m2 42 (20,3 %)




4, Résultats clinique : symptdémes a I'admission

Les symptémes les plus courants a 'admission étaient :
- la dyspnée (77,6 %)

- lafiévre ou sensation de fieévre (66,2 %)

I'asthénie (49,1 %)

la toux (50,9 %).
Il 'y avait au final peu d'atteintes des organes des sens de type odynophagie (3,4 %) ou
dysgueusie (12,8 %) et anosmie (11,5 %) observé dans notre population agée.

A noter la présence de signes d’ordre digestif dans 31 % des cas (figure 2).

Figure 2 : symptémes a MO

Symptémes a MO

Rhinorrhée ou obstruction nasale
Toux

Hémoptysie

Dyspnée

Fiévre ou sensation de fiévre
Céphalées

Confusion

Myalgie

Arthralgie

Douleur thoracique

Asthénie

Odynophagie

Otalgie

Anosmie

Dysgueusie

Symptomes digestifs
Atteinte cutanée

0 45 90 135 180

En abscisse : le nombre de patients (n total = 239)

5. Complications (& M0)

Au total 58,5 % (127 patients) ont présenté des complications au cours de leur
infection et leur hospitalisation.
La complication la plus fréquente est d’ordre respiratoire. 40 patients (18,4 %) ont

présenté une surinfection bactérienne. Seulement 3 patients (1,4 %) ont fait une
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surinfection bronchique d’origine fongique au décours. Cing patients (2,3 %), ont fait un
pneumothorax (résultats ne figurants pas dans le tableau 4).

Les complications infectieuses systémiques sont les 2é¢mes complications les plus
fréquentes avec 39 patients, soit 18 % qui ont manifesté une infection de type bactériémie,
fongémie, infection de cathéters, myocardite ou péricardite. 20 patients (9,2 %), ont
présenté un choc septique.

Concernant les complications cardiaques, 34 patients (15,7 %), ont présenté un
trouble du rythme au décours, un seul a eu une myocardite et 29 (13,4 %) ont présenté un
arrét cardiaque.

On peut aussi signaler la survenue d’hémorragies (dont le siége n'a pas été précisé), dans
3,9 % des cas. Une insuffisance rénale aigué a été retrouvée chez 46 patients (22,5 %).
Deux patients ont présenté une encéphalite, 8 patients (3,5 %) ont présenté une altération

de la vigilance (Glasgow < 15) et 5 patients (2,1 %) un syndrome confusionnel.
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Tableau 4 : Complications en cours d’hospitalisation

Complications n (%)

Complications toutes causes

o)
confondues 127 (58,5 %)

Choc septique 20 (9,2 %)

Complications respiratoires
(infection bactérienne,

. - 45 (20,7 %)
fongique, cryptogénique,

pneumothorax)

Bactériémie 35 (16,1 %)
Fongémie 6 (2,8 %)
Infection cathéter 7 (3,2 %)
Myocardite 1 (0,5 %)
Trouble du rythme 34 (15,7 %)

Complication thrombo- 22 (10,1 %)

embolique

Arrét cardiaque 29 (13,4 %)
Encéphalite 2(1 %)
Altération vigilance 8 (3,5 %)
Complication hémorragique 8 (3,9 %)
Insuffisance rénale aigué 46 (22,5 %)
Insuffisance hépato-cellulaire 3 (1,5 %)
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6. Devenir des patients (tableau 5)

Tableau 5 : Devenir des patients

Evolution n (%)
Patients ayant nécessité un séjour en SSR 53 (23, 8 %)
Patients hospitalisés en réanimation 169 (71 %)
Limitation réanimation 56 (23,9 %)
Prise en charge palliative 29 (14,2 %)
Patients décédés (de MO a M6) 70 (29,3 %)
Patients revus a M3 100 (57,1 %)
Patients revenus a M6 54 (32 %)

Le tableau 5 évoque le devenir des patients. Ainsi, 169 patients (71 %) ont été transférés
dans le service de réanimation au cours de leur prise en charge.

56 patients (23,9 %) ont bénéficié de « limitations thérapeutiques », aprés ou avant leur
passage en réanimation.

Enfin, 29 patients, soit 14,2 % ont été orientés vers une prise en charge palliative. Prés de
30 % des patients dans notre cohorte sont décédés, dont une large majorité, 92,9 % (65

patients) dans les 3 mois suivant I'infection (entre MO et M3).

7. Résultats lors des consultations de suivi a 3 mois

Cent patients sur les 174 survivants a 3 mois ont été revus en consultation de
suivi.
La population de patients non revue dans le cadre du suivi, était globalement comparable
a celle revenue en consultation. Il s’agissait toutefois de patients ayant présenté moins de
complications (31,8 % contre 54 % dans le groupe de patients revenus en consultation).

lls vivaient aussi a une plus grande distance du CHU et n’avaient souvent jamais été
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suivis au CHU avant cette hospitalisation. En revanche, la moyenne d’age dans ce groupe
était plus grande (74,5 ans = 7 ans, contre une moyenne d’age de 71,9 ans = 5,8 ans).
10,7 % vivaient dans une collectivité (EHPAD...) contre 4 % parmi les patients qui sont
revenus en consultation.

En analysant les données, nous avons noté que deux patients avaient été
réhospitalisés et deux patients sont restés oxygéno-requérants.
Par rapport aux symptémes, la toux persistait dans 7,3 % des cas, la dyspnée dans 33 %
des cas. Les autres symptomes caractéristiques d'une infection a SARS CoV 2, les plus
retrouvés lors du suivi ont été I'asthénie (24,7 %), I'anosmie (6,3 %) et la dysgueusie (8,4
%).

A 3 mois, 60,5 % des patients avaient un OMS & 0 contre 5,8 % des patients & MO.

81,6 % des patients ont nécessité un nouveau suivi médical spécialisé (pneumologique,

pour 82,5 % d’entre eux, en rééducation pour 12,8 %, cardiologiques pour 11,5 % des

patients, psychologique ou psychiatrique a 5,1 % et neurologique dans 6,4 % des cas).
43,6 % ont également eu besoin d’'un nouveau suivi spécialisé en dehors de ceux
précédemment cités.

A 3 mois, aucun patient n'avait intégré un EHPAD. Cependant, 5,9 % d'entre eux ont di

majorer le plan d’aide a domicile.
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Symptomes

Ré hospitalisation

Toujours hospitalisés

Oxygénorequérence
persistante

Majoration Oxygénothérapie

Rhinorrhée ou obstruction
nasale

Fiévre ou sensation de
fievre

Toux

Dyspnée

Myalgie

Arthralgie

Douleur thoracique

Asthénie

Anosmie

Dysgueusie

Tableau 6 : Symptémes a M3 et M6

M3 : n =100 (%)

2 (2,3 %)

8 (14,8 %)

2 (2 %)

1(1 %)

0%

7(7,3 %)

33 (34 %)

9 (9,4 %)

6 (6,3 %)

3 (3,2 %)

24 (24,7 %)

6 (6,3 %)

8 (8,4 %)

M6 n = 54 (%)
1(2,2 %)

NC

1(2 %)

1(2%)

1(2,1 %)

5 (10,2 %)
22 (44 %)
6 (12,5 %)
3 (6 %)
0
17 (34 %)
5 (10,4 %)

5 (10,4 %)
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Tableau 7 : Nouveaux suivis a M3 et M6

Suivi

Nécessité d'un nouveau
suivi spécialisé quelconque

Suivi pneumologique
Suivi neurologique
Suivi cardiologique
Suivi rhumatologique
Suivi psy

Autre suivi spécialisé

Kinésithérapie respiratoire
a la sortie

Kinésithérapie en cours

Kinésithérapie motrice a la
sortie

Kinésithérapie motrice en
cours

Réhabilitation respiratoire

Réhabilitation respiratoire
a domicile

Réhabilitation respiratoire
en centre

Instauration aide a
domicile

M3 : n =100 (%)

80 (81,6 %)

66 (82,5 %)
5 (6,4 %)
9 (11,5 %)

0
4 (5,1 %)

34 (43,6 %)

13 (38,2 %)

24 (70,6 %)

15 (44,1 %)

14 (43,8 %)

9 (24,3 %)

2 (28,6 %)

5 (71,4 %)

2 (5,9 %)

M6 : n = 54 (%)

31 (62 %)

24 (77,4 %)
1(3,4 %)

4 (13,8 %)
2 (6,9 %)
3 (10 %)

12 (38,7 %)

7 (77,8 %)

5 (71 %)
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8. Résultats consultation de suivi a 6 mois (Tableau 7, figures 3 & 4)

Cing nouveau déces (7,1 %) sont a déplorer entre M3 et M6.

Parmi les 54 patients revenus a la consultation de suivi a 6 mois, un patient avait dd
étre réhospitalisé. Un patient était encore sous oxygéne a 6 mois.
Les patients examinés se plaignaient en majorité d'une dyspnée pour 44 % d'entre eux et
d'une asthénie pour 34,7 % des patients. Certains présentaient encore des myalgies (12,5
%) et une anosmie et/ou dysgueusie persistante (10,4 % pour les deux).
L'indice de performance de 'OMS a été de nouveau évalué a M6 : 22 patients (50 %) ont

un indice a 0 contre 60,5 % a M3 et 5,8 % a MO.

Figure 3 : Symptémes M6

Fiévre ou sensal
hinorrhée ou obstru

gueusie (10,4 %)

Rhinorrhée ou obstruction nasale (2 %)
@ Fiévre ou sensation de fievre (2,1 %)
@® Toux (10,2 %)

Dyspnée (44 %)
@ Myalgies (12,5 %)
@ Arthralgie (6 %)
@ Douleur thoracique (0 %)

Asthénie (34 %)
@ Anosmie (10,4 %)

Asthénie (34 %) Dyspnée (44 %) Dysgueusie (10,4 %)

62 % des patients ont poursuivi un suivi spécialisé a 6 mois et comme constaté a la
consultation a M3 ce suivi était principalement pour une pathologie pulmonaire a 77,4 %.

28,1 % des patients revus a 6 mois avaient un nouveau suivi en rééducation.
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Aucun patient n’a intégré un EHPAD et aucun patient n’a di majorer son plan d’aide a

domicile.

La figure 4 compare la persistance des symptomes entre M3 et M6. On constate

que les symptébmes les plus persistants a M3 et M6, sont également ceux les plus

présents au départ a MO (Cf. figure 2).

0. Caractéristigues des patients avec TC et comparaison a ceux sans TC

Dans la base LICORNE, on comptabilisait 15 patients avec des antécédents de TC. Les

résultats sont représentés dans les tableaux 8 et 9.

Il'y avait 60 % d’hommes, sans différence significative par rapport aux patients

sans antécédents de TC

- lls étaient en moyenne plus agés (80,9 ans), contre une moyenne d’age a 72,9
ans chez les patients sans TC (p = 0,006).

- lls vivaient majoritairement a domicile (60 % ; p < 0,001).

- Un patient résidait a plus de 50 km de Lille et 80 % d’entre-eux avaient bénéficié
d’un suivi antérieur a cette hospitalisation au CHU de Lille.

- lls présentaient davantage de comorbidités : 93,3 % d'entre eux avaient des

antécédents cardiovasculaires contre 70,6 % chez les patients sans TC.
= Un tiers des patients (33,3 %) avaient un antécédent d’AVC et plus de 53 %

avaient un antécédent de diabéte.
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Le reste des informations sont a retrouver dans le tableau suivant :

Dysgueusie

Anosmie

Asthénie

Douleur thoracique
Arthralgie

Myalgie

Dyspnée

Toux

Fiévre ou sensation de fievre

Rhinorrhée ou obstruction nasale

Figure 4 : Symptémes M3 et M6
[1M3 I M6

: DDDEHDD

-50% -38% -25% -13% 0% 13% 25%

38 %

50 %
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Tableau 8 : caractéristiques démographiques

Variables Sans T&;‘ = o TC n =15 (%) valeur de p

Hommes 162 (73 %) 9 (60 %)

0,37
Femmes 60 (27 %) 6 (40 %)
Moyenne age £ ET 729+6,3 80,9+9,5 0,006
Pas de diplome 3(2.4) 0 (0 %)
Niveau d'étude
primaire 54 (43.9) 3 (37.5) NA
Niveau d'étude
secondaire 66 (53.7) 5 (62.5)

Résidant a > 50 km

i 35 (15,8 %) 1(6,7 %) 0,48
Résident & domicile 211 (95,5 %) 9 (60 %)

< 0,001
Résident en EHPAD 10 (4,5 %) 6 (40 %)
Suivi au CHU 132 (59,5 %) 12 (80 %) 0,11

ET = Ecart-type, NA = non analysable

Nous avons comparé I'impact des comorbidités entre les deux groupes :

- Dans notre cohorte les TC n’étaient pas liés a un sur-risque de comorbidités
cardiovasculaires.

- On a pu établir plusieurs corrélations statistiquement significatives concernant les
antécédents d’AVC (p=0,009), de syndrome anxio-dépressif (p=0,003) et d’antécédent

d’atteinte rénale (p = 0,007).
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Le reste des résultats sont présentés dans le tableau suivant :

Tableau 9 : Comparaison des antécédents chez les patients avec ou sans TC

Antécédents Sans TC n= 222 (%) TC n=15 (%) P (valeur)

Antécédents
cardiovasculaires a 2
(toutes causes 156 (70,6 %) 14 (93,3 %) 0,074
confondues
Hypertension artérielle 140 (63,3 %) 11 (73,3 %) 0,44
Antécédent pulmonaire 47 (21.3) 4 (26.7) 0,75
Diabete 77 (34.8) 8 (53.3) 0.15
g?fs'te (e = sigy 74 (38,3 %) 3 (25 %) 0,19
Tabagisme actif 7 (4.0) 0(0.0)

NA
Tabagisme sevré 69 (39.9) 7 (53.8)
Néoplasie 19 (8.6) 1(6.7) 1.00
Atteinte rénale 17 (7.7) 5(33.3) 0.007
Antécédents
d'événements
thrombotiques (TV ou 19(8.6) 2(13.3) 0,63
EP)
Accident vasculaire
cérébral 18 (8.1) 5(33.3) 0,009
Parkinson 2(0.9) 1(6.7) NA
Epilepsie 4 (1.8) 0 (0.0) NA
Syndrome anxio- 14 (6.3) 5 (33.3) 0.003
dépressif ' : '

NA : Non analysable



Concernant un éventuel syndrome gériatrique associé, on a pu mettre en évidence que
(tableau 10) :

- 60 % des patients avec TC avaient présenté une perte d’autonomie quand 93,5 %
des patients sans TC étaient restés autonomes (p < 0,001).

- 80 % des patients avec TC étaient polymédiqués, contre 59,9 % des patients sans
TC (p = 0,029). Il y avait une différence statistiquement significative concernant les
traitements a visée cardiovasculaires, notamment les antihypertenseurs, les
anticoagulants et antiagrégants (p = 0,033) et anxiolytiques (p = 0,007).

- Concernant le poids et I'albumine corrigée, il N’y avait pas de différence significative

entre les 2 groupes.
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Tableau 10 : Comparaisons syndromes gériatriques patients avec TC et patients sans TC

Syndrome Sans TC n= 222 —4E (0
gériatrique (%) TC n=15 (%) Valeur de p
Polymédication 111 (50,9 %) 12 (80 %) 0,029
Syndrome anxio-
dépressif 14 (6,3 %) 5 (33,3 %) 0,003
Confusion (au
décours de 14 (6,5 %) 2 (13,3 %) 0.28
l'infection)
Autonomie
OMS 0 11 (6,3 %) 0
0,32
OMS 1,2,3,4 164 (94 %) 13 (100 %)
Totalement
autonome 187 (93,5 %) 6 (40 %)
< 0,001
Autonomie partielle
ou perte totale 13 (6,5 %) 9 (60 %)
d’autonomie
Etat nutritionnel
Moyenne poids £ 85,3 kg + 17,2 kg 76,5kg + 15 0,084
eyl Al il 327 +54 g/l 342+49 gl 0,30

corrigée £ ET

IMC < 25 kg/m2 36 (18,7 %) 6 (50 %) 0,19
ET = Ecart-type
Les patients avec un antécédent de TC étaient donc plus agés, présentaient davantage de
comorbidités et de syndrome gériatrique que les patients sans TC.
Par rapport a la présentation clinique a MO, comme on peut le voir sur le tableau suivant
qui résume les principaux résultats, il n'y avait pas de différence statistiquement

significative.
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Tableau 11 : Présentation clinique chez les patients avec et sans TC

Symptémes Sans TC n = 222 (%) TC n =15 (%) Valeur de p
Rhinorrhée ou
obstruction nasale 7(3,3%) 0 NA
Toux 107 (50,7 %) 8 (53,3 %) 0,84
Hémoptysie 1(0,5 %) 0 NA
Dyspnée 165 (78,2 %) 10 (66,7 %) 0,34
Fie i
d;e]‘!igevfe“ sensation 147 (67,7 %) 7 (46,7 %) 0,095
Céphalées 37 (17,1 %) 0 0,14
Confusion 14 (6,5 %) 2 (13,3 %) 0,28
Myalgie ou
arthralgie 60 (28,2 %) 3 (20 %) 0,77
Douleur thoracique 19 (9 %) 1(6,7 %) 1
Asthénie 106 (48,8 %) 8 (53,3 %) 0,74
Odynophagie et/ou
Oltagie 7 (3,3 %) 0 NA
Anosmie 27 (12,4 %) 0 0,23
Dysgueusie 30 (13,8 %) 0 % 0,23
Symptémes
digestifs 65 (30 %) 6 (40 %) 0,40
Atteinte cutanée 2 (0,9 %) 0 NA

NA : Non analysable

Enfin, nous avons comparé |'évolution au cours de I'hospitalisation initiale entre les
patients avec TC et sans TC. Les principaux résultats sont résumés dans le tableau 12 :
- Les patients avec troubles cognitifs n’ont pas fait plus de complications que les patients

sans TC.
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Les TC ne sont pas significativement associés a un sur-risque de mortalité (p = 0,08).
Les patients avec TC n’ont pas plus bénéficié de limitations thérapeutiques, bien que le
résultat soit a la limite du seuil de significativité (p = 0,053).

Les patients avec TC, ont été moins hospitalisés en réanimation, mais la différence
n’est pas statistiquement significative.

En revanche, ils ont, pour 40 % d’entre eux, (22,6 % chez les patients sans TC),

nécessité une rééducation en SSR.
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Tableau 12 : Comparaisons des complications a MO

Evénement Sans TC n = 222 (%) TC n=15 (%) Valeur de p
Complications toutes
causes confondues 118 (58.7 %) 7(50 %) 052
Choc septique 19 (9,5 %) 1(7,1 %) 1
Complications
respiratoires (infection
bactérienne, fongique, 44 (21,9 %) 1(7,1 %) 0,31
cryptogénique,
pneumothorax)
Complications
infectieuses
(Fongémie, 39 (19,4 %) 0 0,079
bactériémie, infection
cathéter, myocardite)
Trouble du rythme 32 (15,9 %) 2 (14.3) 1
Complication
thrombo-embolique 22 (10,9 %) 0 0,37
Encéphalite 1 (0,5 %) 1(7,1 %) NA
Insuffisance rénale a g
algué 43 (22,9 %) 3 (21,4 %) 1
Insuffisance hépato-
cellulaire 3 (1,6 %) 0 NA
Passage en
réanimation 160 (72,1 %) 8 (53,3 %) 0,14
Limitation réanimation 48 (22 %) 7 (46,7 %) 0,053
Prise en charge @ o
palliative 26 (13,8 %) 2 (14,3 %) 1
Patients décédés 63 (28,4 %) 8 (53,3 %) 0,08
Nécessité d'un SSR 47 (22,6 %) 6 (40 %) 0,20

NA : Non analysable
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Pour ce qui est du suivi des patients avec TC, quatre (26,7 %) sont revenus a M3 et un a
M6.

Il ne nous a pas été possible de faire des statistiques comparatives.

10. Comparaison selon l'indice de perfomans OMS

La derniére étape de ce travail a consisté a évaluer si la présence d’au moins un
syndrome gériatrique était liée a un facteur d’évolution défavorable a M3 et M6. L'indice de
performance de 'OMS a été choisi pour cela.

Les patients avec un score OMS 0, ont été comparés a ceux avec des scores OMS
allant de 1 a 4, en lien avec une une altération partielle ou totale de leur état général.

La moyenne d’age entre ces deux groupes était sensiblement identique a 70,6 ans pour
les patients OMS 0 et 70,8 ans pour les patients avec un indice OMS de 1 a 4.
D’un point de vue descriptif, les patients avec un OMS de 1-4 ont eu davantage besoin
d’un nouveau suivi.
Les principales différences statistiquement significatives entre ces deux groupes de
patients étaient :

- La persistance d’'une dyspnée a M3 (p < 0,001) et M6 (p < 0,001)

- La persistance d’'une asthénie a M3 (p < 0,001)

- La nécessité d’'un nouveau suivi spécialisé a M3 avec un p a 0,035

- La poursuite d’'une kinésithérapie motrice a M3 avec un p = 0,006.

Les tableaux 13 et 14 résument les comparaisons entre le groupe avec un indice de

performance a 0 et celui avec un indice de performance entre 1 et 4.
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Tableau 13 : comparaison selon indice OMS a M3

. OMS 0 : OMS 14 : n=34

Variable n=52 (%) (%) Valeur de p
Troubles
neurocognitifs 1(1,9 %) 2 (5,9 %) NA
Sexe masculin 38 (73,1 %) 23 (67,6 %) 0,59
Age moyen + ET 71,9+59 71,859 0,93
Albumine corrigée
moyenne * ET 33,2+4,8 31+5,6 0,059
Poids + ET 84 + 15,8 86,5+ 21,6 0,56

Symptomes persistants a M3

Rhinorrhée 0 1(2,9 %) NA

Dyspnée 4 (7,7 %) 22 (64,7 %) < 0,001

Asthénie 2 (3,8 %) 6 (17,6 %) 0,15
Suivi M3

Réhabilitation

respiratoire 5(27,8 %) 2 (18,2 %) NA

Suivi pneumologique 36 (80 %) 20 (87 %) 0,74
Tout suivi spécialisé 45 (88,2 %) 23 (69,7 %) 0,035
Suivi cardiologique 4 (8,9 %) 5(21,7 %) 0,25
Suivi psy 3 (6,7 %) 1 (4,3 %) NA

Kinésithérapie motrice 2 (11,1 %) 6 (66,7 %) 0,006
Autre suivi spécialisé 26 (57,8 %) 6 (26,1 %) 0,013

NA : non analysable, car les effectifs sont insuffisants
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Tableau 14 : Comparaison selon le score OMS a M6

Variable

Troubles neurocognitifs

Sexe masculin

Age moyen £ ET

Albumine corrigée
moyenne + ET

Poids + ET

Toux

Dyspnée

Asthénie

Réhabilitation respiratoire

Suivi pneumologique

Tout suivi spécialisé

Suivi cardiologique

Suivi psy

Kinésithérapie motrice

Autre suivi spécialisé

NA : non analysable

OMS 0 : n=22 (%)

1(4,5 %) 0

19 (86,4 %) 16 (72,7 %)

70,6 £4,6 70,8 + 3,8
32,3+5,5 34,1+6,2
87,2+ 15,6 86,8 + 19,8

Symptoémes persistants a M3

1(4,5 %) 1(4.8 %)
3 (13,6 %) 14 (66,7 %)
5 (22,7 %) 7 (33,3 %)

Suivi M6
1 0

9 (90 %) 7 (53,8 %)
10 (45,5 %) 13 (65 %)

1(10 %) 2 (15,4 %)

2 (20 %) 0

1 1

1(10 %) 8 (61,5 %)

OMS 1-4 : n=22 (%)

Valeur de p

NA

0,46

0,89

0,32

0,95

NA

< 0,001

0,44

NA

NA

0,20

NA

NA

NA

0,029

Beaucoup de données n’ont toutefois pas pu étre comparées compte-tenu du nombre

important de données manquantes.
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V. Discussion

1. Résumé des principaux résultats

Ainsi, 239 patients agés de plus de 65 ans ont été inclus dans notre étude. L'age
moyen était de 73,4 ans. La population était principalement de sexe masculin, résidant
dans un logement individuel (93,3 %), ayant une indépendance fonctionnelle préservée
avant l'admission (89,8 %). Les patients présentaient d’importantes comorbidités
notamment cardio-vasculaires (72 %), 38 % des patients étaient obeses. Prés d’un tiers
est décédé avant la consultation de suivi a M3. 58.5 % des patients ont présenté des
complications a I'hdpital surtout d’ordre respiratoire (71 % ont séjourné en réanimation, 24
% ont bénéficié de limitations thérapeutiques, 14 % de soins palliatifs).

100 patients ont été revus a trois mois et 54 a six mois. 53 ont bénéficié d’'un séjour en
SSR. Aucun patient n’a été institutionnalisé (un plan d’aide a domicile a été instauré a la
sortie de I'hospitalisation pour prés de 6 % d’entre eux).

Quinze patients (6,3 %) présentaient un antécédent de TC. Ces patients étaient

plus ageés, plus souvent initialement institutionnalisés et présentaient davantage de

comorbidités que ceux sans TC. Il n’y avait pas de différence concernant la sévérité de
l'infection a SARS CoV 2 entre les deux groupes (pas de différence significative en lien

avec un sur-risque de mortalité). Parmi les patients revus en consultation de suivi, 4
patients agés avec TC ont été revus a 3 mois et 1 a 6 mois. Les patients avec TC revus
ont nécessité un suivi médical plus rapproché notamment en lien avec une
symptomatologie respiratoire persistante. Le déclin fonctionnel était comparable entre les

deux groupes.
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2. Forces et limites de I'étude

La force majeure de notre étude est que nous avons utilisé les données d’une
cohorte élaborée par les médecins du CHU de Lille ayant accueilli dés le début de la
pandémie les patients infectés.

Les limites sont toutefois importantes : inclusion uniquement des patients ayant donné
leur accord (603 sur 3698 patients hospitalisés pour infection COVID, 40 % des patients
de la cohorte), beaucoup de données manquantes, nombre au final faible des patients
revus a M3 et M6. Une autre limite importante est que l'outil n’a pas été congu par des
gériatres mais par des pneumologues notamment. La cohorte ne décrivait pas de fagon
trés précise la survenue de syndromes gériatriques (la chute par exemple ne figurait pas
comme item retenu). Comme signalé dans le texte, les antécédents de troubles cognitifs
étaient peu mentionnés. Ainsi la taille des échantillons étudiés (avec TC ou sans TC) a été
un facteur limitant. Cela nous a empéché de mettre en évidence certaines différences

significatives statistiquement, mais seulement de les soupgonner.

3. Hospitalisation, mortalité, TC et infection a SARS Cov 2

Dans cette étude, on retrouve une majorité d’hommes (72,4 %), ce qui contraste
avec ce qui est couramment retrouvé dans les études publiées, portant sur la population
agée, ou les femmes sont majoritairement représentées 6. 15. 16,17,

L’age moyen de notre échantillon (73,4 ans) n’est pas représentatif d’une population

gériatrique. Il faut se souvenir que les patients agés au début de la pandémie n’ont pas eu acces

aux services d’hospitalisation (notamment les résidents agés des EHPAD) 18,

Moins de 7 % des patients inclus venaient des EHPAD de la région dans notre
étude. L'age s’est en effet avéré étre un facteur pronostique pour 'admission a I'hépital et
la mortalité a 30 jours'. Ainsi en Europe, les plus de 65 ans, représentent plus de 95 %
des déces liés au COVID20, Dans notre étude, un tiers des patients sont décédés dans les

3 mois suivant l'infection. Ce chiffre ne reflete pas la mortalité enregistrée chez les sujets
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ageés notamment ceux présentant des troubles cognitifs20. Ainsi aux USA, au 28 mai 2020,
26 états comptaient 50 % ou plus de leur décés par COVID dans les maisons de retraites
(81 % dans le Minnesota et Rhode Island) 7. Cet état des lieux était identique en Espagne,
en ltalie et en Grande Bretagne's. 21. 22,

Une méta-analyse réalisée par SARAGIH, met en lumiére que la prévalence de la
mortalité était plus importante chez les patients 4gés avec TC comparativement aux
patients ne présentant pas de TC9 Ces éléments peuvent s’expliquer par la
méconnaissance de la maladie au début de la pandémie, la problématique des patients
agés « asymptomatiques », mais aussi par la présence de signes cliniques inauguraux
atypiques comme la confusion (6,8 % dans notre étude) ou une symptomatologie digestive
(31 % dans notre travail)”. 22, La sémiologie ORL (anosmie, dysgueusie, bien décrite dans
notre cohorte « jeune ») était souvent absente chez les personnes agées's.

La dissémination de l'infection chez les patients avec TC a certainement été facilitée par la
mise en place compliquée des mesures barriéres et du confinement chez les déments

notamment ceux présentant une déambulation 7, 23,

4, Evolution : Réanimation, réhabilitation et retour a domicile

71 % des patients inclus ont bénéficié d’'une réanimation invasive. Notre cohorte est
en effet composée de patients « jeunes » (73,4 ans en moyenne). Ce n’est pas ce qui est
couramment observé dans la littérature concernant les personnes ageées's. La plupart des
patients agés infectés résidant dans les EHPAD n’ont pas systématiquement été
hospitalisés ou alors il a été rapidement décidé linstauration de limitations
thérapeutiques?4. 24 % de nos patients ont été concernés par ces mesures. On peut
signaler ici que I'absence de rédaction de directives anticipées par les patients agés a
fortement contrarié les familles et les soignants?5. Certains travaux, comme ceux de
ZERAH ont mis en évidence que 25 % des patients avaient bénéficié d’'une prise en

charge palliative contre 14 % dans notre cohorte's.
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Dans notre travail, prés de 60 % des patients ont présenté des complications
surtout d’ordre respiratoire. Ainsi, 53 patients (23,8 %) ont séjourné en SSR en vue d’'une
ré-autonomisation dans les suites de leur infection. En effet, 90 % des patients étaient
autonomes avant leur hospitalisation. La plus grande majorité d’entre eux a retrouvé son
autonomie (Cf. mesures des indices de performance OMS a M0, M3 et M6 indiqués P21
et P25). Aucun patient n’a été institutionnalisé, tous sont retournés a leur domicile. Ces
données contrastent avec celles de la littérature. En effet, selon CARFI, la sévérité de
l'infection est en lien avec I'existence de séquelles sur le long terme, respiratoires mais
aussi fonctionnelles sur le plan de 'autonomie26,

Dans une analyse du Lancet, EVANS précise que seulement un patient sur 4 est rétabli
aprés un an de COVID, il développe ainsi la notion de « COVID long », nécessitant

d’instaurer un suivi sur le long terme5.

5. TC etinfections au SARS CoV 2 chez les personnes dgées

Le lien entre les TC et la sévérité de I'infection a SARS CoV 2 est développé dans
plusieurs études’6. 18,27, |a démence est associée a un risque de développer une forme
sévere de l'infection méme en ajustant avec I'age et les comorbidités's. || semble aussi,
selon plusieurs études, notamment chinoises, que I'atteinte pulmonaire par le virus
entraine un effet négatif sur les fonctions cognitives (mémoire et attention)'3. 28, Le virus
pourrait aussi avoir un tropisme neurologique et induire des atteintes neurovasculaires et
inflammatoires cérébrales, méme aprés la guérison2s,

Une manifestation atypique est la confusion, plus présente chez les patients
présentant des troubles cognitifs (6,8 % de patients confus dans notre travail, dont 13 %
chez les patients avec TC contre 6,5 % chez ceux sans TC). Un travail brésilien a mis en

évidence que la survenue d’une confusion était associée a une augmentation de la durée
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de séjour a I'hdpital, un risque accru de transfert en réanimation et une majoration du
risque de déces dans les premiers jours de l'infection 2°.

Certaines études ont évalué les fonctions cognitives aprés l'infection a SARS CoV 2
et ont mis en évidence un déclin des fonctions cognitives aprés I'infection28. 30. 31, Et ce
méme s’il N’y avait pas de troubles cognitifs préexistants?3. 28. 31,

Notre petit échantillon de patients avec TC ne nous a pas permis d’explorer tous ces
éléments lors des visites a M3 et M6. Nous avons toutefois noté que des patients
britanniques, suivis via un iPod, se sentaient débarrassés des symptomes classiques du
COVID mais souffraient en réalité d’un déclin cognitif persistant, déclin majoré si la
symptomatologie initiale était séveére3!. Il semble donc primordial dans le cadre du suivi

d’instaurer des consultations mémoire spécifiques chez ces patients.

6. Impact des comorbidités sur I'’évolution d’'une infection a SARS CoV 2

L'association de comorbidités est un facteur de risque de développer une forme
sévere du COVID. La notion d’antécédents cardiovasculaires, 'obésité et le diabéte ont
été décrits comme des facteurs péjoratifs®. 32,

Dans notre travail, les patients ayant ces antécédents ont ainsi présenté un COVID plus
sévére. Ces facteurs sont aussi associés a un mauvais pronostic dans les suites de
l'infection27.

La comorbidité cardiovasculaire (notamment 'HTA) est la plus représentée dans la
population générale et également dans la cohorte LICORNE (72 %). Sa prévalence
augmente avec I'age33. 34, Lors du suivi, a M3 et M6, un nombre important de patients ont
nécessité un suivi spécialisé, 81,6 % a M3 et 62 % a M6 (Cf. Tableau 7- P 28). Ces suivis
étaient essentiellement d’ordre pneumologique en lien avec I'atteinte respiratoire initiale.

Le deuxiéme suivi instauré en fréquence était I'initiation d’un suivi cardiovasculaire.
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Dans notre cohorte, 38 % de nos patients présentaient une obésité. Selon les
données de la littérature, ce sont les patients avec un IMC < 30 kg/m2 qui ont le mieux
récupéré sur le long terme5.

Lorsque dans notre échantillon, nous avons comparé les patients avec TC contre
ceux sans TC, nous n’avons pas mis en évidence d’'importantes différences significatives.
Nos données sont toutefois incomplétes. Les articles évoquent en effet un risque accru de
complications chez les patients agés avec TC et souffrant de multiples comorbidités
associées3. EVANS a aussi montré chez les patients britanniques, que I'association de
deux comorbidités diminuait les chances de récupération?.

Il semble donc important de développer des prises en soins gériatriques spécifiques
chez les patients agés, fragiles. Certains auteurs songent méme a élaborer des

recommandations spécifiques, notamment pour les patients d’EHPAD et d’USLD36.

7. Syndromes gériatriques et infections a SARS CoV 2

Tous les gériatres connaissent les notions de syndromes gériatriques et de cascade
pathologique. Les chutes a réplétion représentent un syndrome délétere chez la personne
agée. Certains auteurs ont décrit la survenue de chutes comme un symptéme atypique de
linfection a SARS CoV 237. Nous n’avons pas pu évaluer cet item dans notre population
car il n’était pas répertorié dans les données de la cohorte LICORNE. La survenue d’'un
déclin fonctionnel et moteur conduisant a une perte d’autonomie physique est toutefois un
facteur péjoratif d’évolution de la COVIDS. 21,38,

Le syndrome gériatrique le plus fréquent dans la cohorte LICORNE était la
polymédication. Elle apparait comme un facteur de mauvais pronostic de I'évolution de la
maladie COVID39. L'observation d’'une augmentation du nombre de médicaments
consommeés dans l'année qui a précédé linfection est associée a un sur risque de

complications3®. On peut toutefois citer une étude belge qui ne retrouve pas cette
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association40. De surcroit la polymédication est souvent associée a une multimorbidité, or
comme suggéreé précédemment ce sont des facteurs qui concourent au développement de
formes graves de COVID.

L’état pro-inflammatoire occasionné par l'infection a SARS CoV 2 a un effet néfaste
sur I'état nutritionnel. Dans notre étude, 63,4 % des patients étaient dénutris avec 73
patients (32,1 %) qui présentaient une dénutrition séveére. Il a été démontré que I'anosmie,
la dénutrition, la diminution des ingesta, les effets négatifs du confinement sont associés a
un déclin fonctionnel en post-COVID38,

Dans notre cohorte, 8 % des patients présentaient un antécédent de syndrome
anxio- dépressif. Une étude américaine publiée dans le Lancet Psychiatry a montré qu’un
patient sur trois présentait des désordres psychiatriques au cours de linfection ou
ultérieurement, le risque était de plus, augmenté en fonction de la sévérité de I'infection2®.
Une étude prospective danoise, a mis en évidence qu’a 6 mois, le statut cognitif et
psychologique des patients survivants était moins bon par comparaison a des patients
hospitalisés pour une cause différente’3. Les auteurs insistent sur la nécessité de revoir

les patients COVID dans des consultations spécialisées’s.
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V. Conclusion

Les troubles cognitifs sont associés a une forme plus grave d’infection a8 SARS CoV
2. lls ont constitué un facteur de mauvais pronostic chez les patients agés hospitalisés au
CHU de Lille entre mars et décembre 2020. Nos résultats sont concordants a ceux
retrouvés dans la littérature. Certains auteurs estiment méme que dans le futur, nous
allons constater une explosion du nombre de cas de démence en lien avec le COVID28. 30,

Les patients avec des comorbidités multiples ont payé un lourd tribut lors de cette
infection sur le court terme (nombre de décés plus important) et sur le long terme avec la
persistance de symptomes (développement d’'un COVID long) et la dégradation de leurs
pathologies pré-existantes#!. Une prise en charge spécifique des différentes comorbidités
telles que le diabéte, 'obésité et les maladies cardiovasculaires permettrait de prévenir
l'incidence des formes séveres d’infection SARS CoV 2. L’espoir réside aussi dans les
campagnes de vaccination contre cette pandémie qui permettent de réduire le taux
d’incidence de formes graves et de déces.

Il semble aujourd’hui indispensable de développer, comme le prévoyait la cohorte
LICORNE, des consultations de suivi, cette fois a visée gériatrique, afin de dépister, pour
I'avenir, la survenue de nouveaux cas de démence et de syndromes gériatriques en lien
direct avec l'infection a SARS CoV 2 ou avec les épisodes de confinement de la

population a répétition.
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Annexes

Patients Albumine
avec TC Suivi CHU >50 km de Lille | Sexe (F/M) Age Poids (kg) [IMC (Kg/m2) Résidence Niveau d’éducation| corrigée (g/L) Autonomie SSR
Oui Non F 922 45,6 Collectivité DT Non
2 Oui Non F 91 60,0 26,67 Collectivité 35,4 DP Non
3 Oui Non F 95 77,8 24,55 Collectivité Secondaire DP Non
4 Oui Non M 93 22,3 Collectivité 28,4 DP Non
5 Oui Non F 99 79,5 35,33 Domicile 32,04 DP Oui
6 Oui Non M 80 105,0 33,90 Domicile Secondaire 37,2 | Non
7 Oui Non F 65 83,0 30,49 Domicile 33,8 | Oui
8 Non Non M 81 Collectivité Secondaire 29 DP Oui
9 Non Oui M 78 90,0 29,39 Domicile Secondaire 42,24 | Oui
10 Oui Non F 75 85,0 Domicile 25,96 DP Oui
11 Oui Non M 73 Collectivité 42,12 [ Non
12 Oui Non M 73 69,0 23,88 Domicile Secondaire 32,88 DP Oui
13 Oui Non M 67 70,0 24,80 Domicile Primaire 32,32 DP Non
14 Oui Non M 82 72,0 26,77 Domicile Secondaire 35,84 | Non
15 Non Non M 79 80,5 28,86 Domicile Secondaire 37,76 ! Non
ndépendance ; DP = dépendance partielle ; DT = dépendance totale

Annexe 1: Données complétes cohorte de patients avec TC (partie 1)

&d Antécédents neurologiq
Patients avec TC HTA Ave Chirurgie cardiaque i Tabagisme chronigue Diabéte Néoplasie chronique | Thrombo-emboliet? ™ Parkinson Epilepsie sAD
1 Non Non Oui Non Oui Sevré Non Oui (E) Non Non Oui Non Oui Non Non Oui
2 oui Non Non oui Non Non oui Non Non Non oui oui oui Non Non Non
3 oui oui Non Non Non Non Non oui () Non Non Non Non oui Non Non Oui
4 oui oui Non Non Non Non Non Oui (NE) Non Non Non Non oui Non Non Non
5 oui Non Non Non Non Non Non Non Non Non Non Non oui Non Non Oui
6 oui Non oui oui Non Sevré Non oui () Non Non Non Non oui Non Non oui
7 oui Non Non Non Non Non Non Oui (NE) Non Non Non Non oui Non Non Non
8 oui Non Non Non oui Sevré Non Non oui oui Non Non oui Non Non Non
9 Sevré Non Non Non Non Non Non oui Non Non Non
10 oui oui oui Non oui Oui Oui (NE) Non Non oui oui Oui Non Non Non
1 oui oui Non Non Non Non Non Non Non Non Non Non oui Non Non Non
12 Non Non oui oui Sevré oui Oui (€) Non Non oui Non oui Non Non Non
13 oui Non oui Non Non Sevré Oui Non Non Non Non Non Oui Oui Non Non
14 oui oui oui Non Non Sevré Non oui () Non Non oui Non oui Non Non Oui
15 Non oui Non Non Non Non Non Non Non Non Non oui Non Non Non
AC = anti AAP = i ADO = Antidiabétique oral ; SAD : Syndrome anxio-dépressif ; TNC = troubles neurocognitifs ; Que des EP (2)
Traitements & domicile
Patients avec TC Ac AP Anti-HTA Autre & visée CV. ADO Antalgiques A AE ap A Anxiolytique Hypnotiques AcH Touxa MO
1 Non Non Oui Oui Non Non Oui Non Oui Non Non Oui Non Non Oui Non
2 Non oui oui Non Non oui Oui Non Non Non Non Non Non Non oui Non
3 Non Non oui oui oui Non oui Non Non Non oui Non Non Non oui Non
4 oui Non oui oui Non oui oui Non Non Non Non ou oui Non oui Non
5 Non Non oui oui Non oui Non Non Non Non Oui oul Non Non oui oui
6 Non oui oui oui oui Non Non Non oui Non Non ou Non Non oui oui
7 Non oui oui oui oui Non oui Non Non Non Non Non Non Non oui oui
8 oui Non oui oui Non oui Non Non Non Non Non Non Non Non oui Non
s Non Non Non Non Non Non Non Non Non Non Non Non Non Non Non Non
10 oui oui Non oui oui oui Oui oui Non Non Non Non Non Non oui Non
1 Non Non oui Non Non Non Non Non Non Non Non Non Non Non Non oui
1 oui Non oui oui Non Oui Non Non Non Non Non oui Non Non oui oui
13 Non oui oui Oui Non Non Non oui oui oui oui Non Non Non oui oui
14 oui Non Oui oui Non oui Non Non Non Non Non Oui Non Non oui oui
15 Non oui Non oui Non oui Non Non Non Non Non Non Non Non Non oui
AE = Anti-épileptique AP = jien AD = Anti ; OV = cardi ire ; ACH =

Annexe 2 : Données complétes cohorte de patients avec TC (partie 2 et 3)
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Complications

Complications

Prise en charge

Patients avec TC Arrét cardiaque Méningite Encéphalite hémorragiques IRA palliative Déces
1 Non Non Non Non Non Non Oui
2 Non Non Non Non Non Non Oui
3 Oui Non Non Non Oui Non Oui
4 Non Non Non Non Non Non Non
5 Non Non Oui Non Non Non Non
6 Non Non Non Non Non Non Non
7 Non Non Non Non Non Non Non
8 Non Non Non Non Non Non Non
9 Oui Non Non Non Oui Non Non

10 Non Non Non Non Non Non Oui
11 Non Non Non Non Non Non Non
12 Oui Non Non Non Oui Oui Oui
13 Oui Non Non Non Non Non Oui
14 Non Non Non Non Non Oui Oui
15 Non Non Non Non Non Non Oui

IRA = insuffisance rénale aigué

Annexe 4 : Données complétes cohorte des patients avec TC (partie 5)
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Résumé :

Introduction : Le virus SARS CoV 2 a l'origine de la pandémie, a touché plus sévérement les
personnes de plus de 65 ans avec une morbidité importante. Différents travaux ont tenté d’identifier les
maladies chroniques et les facteurs socio-démographiques susceptibles de représenter un sur-risque
d’hospitalisation ou de décés en cas d’infection au SARS CoV 2. Il existe toutefois peu de données sur
les liens entre troubles cognitifs, infection au SARS CoV 2 et morbidité a moyen terme.

Nous avons tenté d’évaluer si les troubles cognitifs (TC) avaient représenté un facteur de mauvais
pronostic chez les patients adgés hospitalisés au CHU de Lille, lors de la premiére vague, via les
données de la cohorte LICORNE (Lllle CORonavirus NEtwork).

Méthode : Nous avons réalisé une étude rétrospective a partir des données cohorte LICORNE du CHU
de Lille.

Les patients hospitalisés au CHU avec une infection confirmée et ayant signé un consentement, y ont
été inclus. lls ont ainsi bénéficié de 2 consultations de suivi a 3 et 6 mois a la suite de I'’hospitalisation.
Nous avons étudié toutes les données récoltées et avons réalisé des analyses statistiques uni et
multivariées afin de répondre a nos interrogations.

Résultats : La cohorte est composée de 603 patients. 239 avaient plus de 65 ans et ont été inclus
dans notre étude. 100 ont été revus a trois mois et 54 a six mois. L'age moyen est de 73 ans. La
population est principalement de sexe masculin (72,4 %), résidant dans un logement individuel (93,3
%), ayant une indépendance fonctionnelle préservée (89,8 %).

65 sont décédés (27,6 %) avant la consultation de suivi a M3. 15 patients (6,3 %) présentaient des TC
anciens.

Les patients avec des TC étaient plus agés, plus souvent institutionnalisés et présentaient davantage
de comorbidités que ceux sans TC.

Il N’y avait pas de différence concernant la sévérité de l'infection a SARS CoV 2 entre les deux
groupes.

Parmi les patients revus en consultation de suivi, 4 patients agés avec TC ont été revus a 3 mois et 1 a
6 mois. Les patients avec TC revus ont nécessité un suivi médical plus rapproché notamment en lien
avec une symptomatologie respiratoire persistante. Le déclin fonctionnel était comparable entre les
deux groupes.

Conclusion : Bien que la taille de la population étudiée soit réduite, cette étude est concordante avec
les résultats déja établis dans la littérature. Les TC et la polypathologie associée sont ainsi susceptibles
de représenter des facteurs de sur-risque de décompensation d’une fragilité préexistante.
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