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Résumeé

Introduction :

Personne ne peut ignorer la plus grande pandémie dont le monde a fait face
ces dernieres années, la COVID-19. Si les séquelles de cette infection a long terme
commencent a étre de mieux en mieux connues, il existe peu de données sur le suivi
de patients en soins primaires. Les données de la littérature scientifique rapportent
une amélioration fonctionnelle et de la qualité de vie des patients aprés un stage de
réadaptation approprié. Il serait donc intéressant de pouvoir analyser les données
spirométriques de patients aprés une infection a la COVID-19, et voir s’il existe des
|ésions, mesurables en cabinet de médecine générale, afin d’orienter au mieux la prise

en charge des patients.

Matériel et méthodes :

Les données spirométriques a au moins 3 mois de l'infection a la COVID-19 de
122 patients de la MSP d’Anor, guéris de cette infection et ayant eu une prise en
charge en soins primaires exclusive ont été étudiées. De plus, une évaluation de la
dyspnée et de la qualité de vie de ces patients a au moins 6 mois de leur infection a

la COVID-19 a été mesurée, et comparée a leur situation antérieure a l'infection.

Résultats :
Le premier quartile du VEMS/CVF obtenu est supérieur et significativement
différent de la valeur de 70% attendue pour I'obtention d'un test spirométrique normal.

Le premier quartile du CVF obtenu, en pourcentage de la valeur théorique attendue,



est supérieur et significativement différent de la valeur de 80% attendue pour
I'obtention d’un test spirométrique normal. Le premier quartile du VEMS obtenu, en
pourcentage de la valeur théorique attendue, est supérieur et significativement
différent de la valeur de 80%. Il ne semble pas exister de corrélation statistique entre
la présence d’un test spirométrique anormal et la constatation d’'une dyspnée majorée
a 6 mois de l'infection. En revanche, 22% des patients présentent une aggravation de
la douleur. Il existe ici une différence significative entre la proportion de patients ayant
une aggravation de la douleur dans le groupe de résultats spirométriques anormaux
(46% de leffectif), par rapport au groupe ayant une spirométrie normale (13% de
I'effectif). De la méme fagon, on retrouve une différence significative entre les deux
effectifs pour I'aggravation de l'anxiété (37% dans le groupe de spirométries
anormales et 11% dans le groupe de spirométries normales), ainsi que pour la
diminution de I'état de santé ressenti d’au moins 10 points sur I'’échelle analogique

(respectivement 40% et 9%).

Conclusion :

Il ne semble pas exister de séquelles fonctionnelles respiratoires, évaluables
par spirométrie en cabinet de médecine générale, chez les patients guéris de la
COVID-19, avec prise en charge en soins primaires exclusive. En revanche, nous
avons pu mettre en évidence une différence significative en faveur du groupe ayant eu
une spirométrie revenue comme normale et celui ayant eu une spirométrie jugée
anormale, concernant la diminution de la qualité de vie dans la suite d’'une infection a

la COVID-19.



Introduction

1 Généralités

Personne ne peut ignorer la plus grande pandémie dont le monde a fait face
ces dernieres années, la COVID-19. La communauté scientifique, bien avant
I'élaboration de traitements et des vaccins a son encontre, s’est rapidement intéressée
a ses caractéristiques et son mode de transmission [1,2], aux symptémes a la phase
aigue de la maladie [3], puis aux symptoémes persistants aprés celle-ci [4—7], et ce qui
pouvait les provoquer [8—10]. La fonction pulmonaire en phase de convalescence
précoce a été étudiée et I'impact de la maladie sur l'altération de celle-ci a été
démontrée [11].

Le suivi des patients s’est mis en place progressivement, mais la persistance
des lésions, notamment sur des données scanographiques [12], puis d’une
association entre les lésions scanographiques et I'atteinte de la fonction pulmonaire
[13], a été mise en exergue.

Dans un second temps ont pu étre initiés des suivis sur les données cliniques
des patients, par la réalisation de tests de la fonction pulmonaire a intervalles réguliers,
ou de tests de marche de 6 minutes [14]. Les symptédmes persistaient a long terme, et
étaient présents chez de nombreux patients [15-18]. Les lésions pulmonaires
retrouvées ont été mises en corrélation avec la gravité de l'infection [19].

Certaines études hospitalieres, dont celle publiée dans le Lancet par Huang C
et al. [20], s’intéressant aux conséquences a long terme de la COVID-19, montrent
des altérations des capacités de diffusions pulmonaires corrélées avec la gravité de la

maladie, ainsi que des symptbmes persistants, comme la fatigue, I'anxiété ou la
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dépression. Un suivi a long terme des patients a vite semblé indispensable y compris
pour les formes non graves [21] devant la multitude de symptoémes persistants a long
terme pour ces patients également [22]. L’aggravation de la qualité de vie apres la
phase aigue de la maladie a été démontrée [23,24], notamment par son impact sur les
fonctions physiques et cognitives.

Méme si une récupération progressive semble se faire au fil du temps [25],
'importance de la rééducation respiratoire a été soulevée rapidement apres le début
de la pandémie [26,27], et montre 'amélioration de la fonction respiratoire, de la qualité
de vie et de I'anxiété [28]. Une revue systématique de la littérature avec méta-analyse
des données publiée en février 2022 confirme cela [29].

Un avis de 'académie nationale de médecine [30], publié trés tét en 2020, notait
déja l'intérét d’'un recours approprié a la réadaptation physique, y compris chez des
patients ayant été suivi uniquement par leur médecin généraliste.

L’étude de Hayden MC et al., menée auprées de 120 patients restant
symptomatiques apres la phase aigue de la COVID-19 [31] montre elle aussi des
améliorations importantes aprés une rééducation pulmonaire, tant au niveau de la
dyspnée d’effort, la capacité physique, la qualité de vie, la fatigue et la dépression, et
cela, quelle que soit la gravité initiale de la maladie. Une étude publiée trés récemment,
portant sur un effectif plus large de 533 patients en Pologne [32], va encore une fois

en ce sens.
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2 Objectif

De nombreuses données hospitaliéres de suivi post infection a la COVID-19
sont disponibles. En revanche, il existe peu de données sur les patients ayant été
suivis en soins primaires uniquement. Nous avons vu également les bénéfices de la
réadaptation pulmonaire dans les suites d’une telle infection. En est donc venue l'idée
d’'une évaluation des éventuelles séquelles respiratoires chez les patients n’ayant pas
présenté de forme grave de la maladie. En effet, il serait intéressant de connaitre s’il
existe un outil simple, utilisable en médecine générale, afin de cibler les patients guéris
de la COVID-19 ayant eu une prise en charge en soins primaires exclusive et
présentant des séquelles respiratoires, afin de les orienter vers une réadaptation
adéquate. La spirométrie est un outil simple, utilisable en médecine générale, et
permettant une évaluation rapide, objective et non invasive de la fonction respiratoire
des patients.

L’objectif principal de ce travail est donc d’essayer de montrer s’il existe des
séquelles fonctionnelles respiratoires, secondaires a infection a COVID-19, évaluables
sur des tests spirométriques réalisés en soins primaires. Cette étude vise a évaluer
les changements spirométriques d'un groupe de patients COVID-19 guéris et ayant eu
une prise en charge en soins primaires exclusive.

Les objectifs secondaires de ce travail sont d’essayer de montrer s’il existe une
association entre une altération du résultat de la spirométrie et une aggravation de la

dyspnée ou de la qualité de vie chez les patients aprés une infection a la COVID-19.
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Matériel et méthodes

1 Design de I’étude

Dans cette étude observationnelle rétrospective, nous nous sommes intéressés
au protocole de prise en charge des patients atteints de la COVID-19 mis en place au
sein de la MSP d’Anor.

Ainsi, dans ce protocole mis en place au cours de I'année 2020 et tout au long
de I'année 2021, il était proposé aux patients ayant présenté une infection a SARS-
COV-2 documentée, un télésuivi régulier lors de la phase aigle de l'infection, aupres
des IDE de la MSP afin d’évaluer toute aggravation de la symptomatologie. Une fois
guéris de cette infection a COVID-19, il a été proposé pour ceux qui le souhaitaient,
de réaliser une évaluation spirométrique a au moins 3 mois de cette infection, afin
d’orienter ceux qui le nécessitaient vers un suivi spécialisé. Dans ce contexte, 167
patients ont pu bénéficier d’'une évaluation spirométrique a la MSP d’Anor au cours de
I'année 2021.

Plus tard, cette fois-ci @ au moins 6 mois de l'infection a la COVID-19, les
patients ayant réalisé un examen spirométrique ont été contactés par téléphone, et
amenés a évaluer leur symptomatologie dyspnéique actuelle selon I'échelle de
dyspnée de la mMRC ainsi que leur qualité de vie a l'aide du questionnaire EQ-5D-5L.
Il a été demandé a ces patients de comparer ces deux derniers résultats avec leur état
de santé ressenti avant I'infection a COVID-19. Ce dernier point a été réalisé dans le
but de cibler facilement les patients qui présentaient une altération de ces parameétres,

pour les réévaluer en consultation.
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Pour cette étude de données, et afin d’éviter un maximum I'apparition de biais,
sont pris en compte uniquement les résultats des patients majeurs suivis a la MSP
d’Anor, ayant présenté une infection a SARS-COV-2 documentée par RT-PCR sur
prélevement nasopharyngé entre le 01/03/2020 et le 30/09/2021, et avec une prise en
charge en soins primaires exclusive. Les patients ayant bénéficié d’'une vaccination
avant de présenter une infection a SARS-COV-2 ne sont pas non plus inclus.

Afin de déterminer s'il existe des Iésions évaluables a la spirométrie a au moins
3 mois d’une infection a COVID-19, la médiane, premier et troisieme quartile des
résultats spirométriques obtenus sont comparés avec les valeurs minimales attendues
pour des résultats spirométriques considérés comme normaux. L’hypothése étant que
les résultats obtenus pour ces patients soient inférieurs aux valeurs minimales
attendues.

Concernant les objectifs secondaires, la proportion dans les deux groupes
(spirométrie normale ou anormale) de patients présentant une sensation d’aggravation

de leur dyspnée et de leur état de santé est comparée.
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2 Recueil des données

Les antécédents des patients ont été récupérés dans le logiciel de Prokov
Editions, Medistory 4®, utilisé lors des consultations médicales a la MSP d’Anor. Ceux-
ci avaient été vérifiés avec les patients au moment de la réalisation de leur spirométrie.
L’age des patients est celui au moment de la réalisation de la spirométrie, leur poids
et leur taille mesurés le jour de la réalisation de celle-ci.

La spirométrie a été réalisée a au moins trois mois de l'infection documentée a
la COVID-19, a l'aide d’un instrument de mesure EasySpiro® S/N S00321 identique a
'ensemble des participants. Les valeurs obtenues ont ensuite été traitées dans le
logiciel winspiroPRO®, version 6.7.0. L’acceptabilité de la réalisation des spirométries
et les normes techniques sont basées sur les directives de I’American Thoracic Society
et de L’European Respiratory Society, mises a jour en 2019 [33].

L’évaluation de la dyspnée a été faite selon I'échelle de dyspnée de la mMRC,
et a été obtenue par appel téléphonique aux patients, a au moins 6 mois de l'infection
ala COVID-19.

L’évaluation de la qualité de vie a été réalisée au méme moment, par appel
téléphonique aux patients, et indiquée selon le guide d’évaluation EQ-5D-5L, a au

moins 6 mois de l'infection a la COVID-19 également.
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3 Variables

Les données suivantes ont donc pu étre recueillies pour chaque patient :

- L’age, les valeurs ayant été discrétisées par catégories : 18-39 ans, 40-54 ans,
55-85 ans.

- Le sexe.

- Le poids et la taille au moment de la spirométrie, permettant de calculer 'lMC,
dont les valeurs ont également été discrétisées par catégories : < 25kg/m? et
donc considéré comme normal, compris entre 25 et 30kg/m? correspondant a
une situation de surpoids, et > 30kg/m? correspondant a une situation
d’obésité.

- Le statut tabagique : Tout patient ayant une consommation active de tabac ou
alors une consommation sevrée mais avec une estimation totale d’au moins 5
paquets-années ont été considérés comme tel.

- Les antécédents des patients ont été regroupés par catégories.

o Patients présentant un antécédent de diabéte.

o Patients ayant au moins un antécédent cardio-vasculaire (Parmi : Ayant
déja présenté une cardiopathie constatée par un cardiologue :
rythmique, ischémique ou hypertrophique ; Présence d’'un pacemaker ou
d’'un DAI ; ACFA ; Ayant déja bénéficié d’'une angioplastie)

o Patients ayant au moins un antécédent pulmonaire (Asthme ou BPCO).

» |l n'y a pas eu d’autre antécédent pulmonaire mis en évidence

parmi la totalité des données étudiées.
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Les dates du test positif a la COVID-19 ainsi que celles de la réalisation de la
spirométrie, permettant de calculer le délai de réalisation de la spirométrie pour
chaque patient.

La normalité ou non des résultats spirométriques.

o Une spirométrie est définie comme normale lorsque le patient présente
un rapport de Tiffeneau = 0,70 associé a une CVF = 80 % des valeurs
prédites par les normes internationales GLI-2012 [34,35].

o Une spirométrie est donc considérée comme anormale lorsqu’elle met
en évidence un syndrome obstructif avec un rapport VEMS/CVF inférieur
a 0,70 ou une CVF < 80% des valeurs théoriques attendues pour le
patient, faisant évoquer un syndrome restrictif. (Attention cependant, le
syndrome restrictif n’est ici que suspecté par la réalisation de la
spirométrie, celui-ci doit étre confirmé par la réalisation d'une
pléthysmographie)

La dyspnée des patients a été évaluée al'aide de I'échelle de la mMMRC (Annexe
1). Une évaluation a été réalisée au moment de I'appel téléphonique, donc a au
moins 6 mois de l'infection a SARS2COV-2, et comparée a la situation
antérieure a l'infection.

o Ainsi, une aggravation de la dyspnée a été considérée comme telle dés
lors qu’il existait un changement d’au moins un grade sur I'échelle de la

mMRC.
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- La qualité de vie des patients a été évaluée a laide du questionnaire
standardisé EQ-5D-5L (Annexe 2). Celui-ci se compose :
o D’une échelle analogique, allant de 0 « Pire santé imaginable » a 100
« Meilleure santé imaginable ». L’évaluation a été réalisée comme pour
I'échelle de la dyspnée, et comparée a la situation antérieure également.
Une diminution importante de la santé ressentie par le patient a été
définie, dés lors qu'il existait une différence supérieure a 10 points sur
I'échelle analogique entre les valeurs relevées avant l'infection et aprés
celle-ci, comme le préconise le Groupe EuroQol a l‘origine de ce
questionnaire, ainsi que les différentes études portant sur son
évaluation. [36,37]

o De cing rubriques, portant sur la mobilité, 'autonomie de la personne,
les activités courantes, la douleur et I'inconfort, I'anxiété et la dépression.
= Pour chaque item, le patient a plusieurs choix de réponse, entre :
aucun probléme / probleme Iéger / probléme modéré / probléeme

sévere / incapacité.
= Les résultats ont été pris en compte pour chaque rubrique
séparément. Une aggravation a été considérée des lors qu’il y
avait un changement d’au moins un stade entre I'évaluation
ressentie a 6 mois de l'infection a la COVID-19 et le stade ressenti

antérieurement a l'infection. [36,37]
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4 Cadre réglementaire

Une demande auprés de la CNIL pour ce projet de thése a été réalisée, celle-

ci est toujours en attente.

5 Analyse statistique

Les variables qualitatives, binaires, ou discretes avec tres peu de modalités sont
exprimées en effectif et pourcentage.

Les variables quantitatives sont exprimées en médiane, premier et troisieme
quartile (Q1, Q3). La répartition normale ou non des variables a été calculée a l'aide
d’'un test de Kolmogorov-Smirnov.

L’'indépendance entre deux variables qualitatives est testée a 'aide d’un test du
Khi2. Les tests statistiques sont bilatéraux. Les p-valeurs sont considérées comme
significatives au seuil de 5% et les intervalles de confiance sont calculés a 95%.

L’ensemble des analyses statistiques a été réalisé a I'aide du logiciel Microsoft

Excel®.
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Résultats

1 Description des patients a I'inclusion

Au total, dans le protocole mis en place a la MSP d'Anor, 189 patients
répondaient aux critéres d’inclusion de cette étude. Parmi ceux-ci ; 46 ont refusé de
participer a 'analyse spirométrique, 8 avaient eu une spirométrie réalisée récemment,
10 ne présentaient pas une autonomie suffisante pour pouvoir se déplacer jusqu’a la
MSP d’Anor, et 3 ont été exclus compte tenu d’une spirométrie ininterprétable ou non

reproductible, comme le montre la Figure 1.

Patientéle de la MSP d’Anor a la
date du 30/09/2021 (n=2421)

Patients répondant aux critéres
d’inclusion (n=189)

Exclus (n=64)

»| - Refus de participer : 46

- Spirométrie effectuée recemment: 8

- Ne peuvent pas se déplacera la MSP : 10

Spirométries réalisées (n=125)

Résultats ininterprétables ou non
reproductibles (n=3)

Patients ayant pu étre contactés et
ayant répondu a I'ensemble des
questions (n=122)

Patients intégrés dans I'étude
(n=122)

Figure 1. : Diagramme de flux a l'inclusion dans I'étude.
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Finalement, 122 patients ont pu étre inclus et 'ensemble des variables choisies
ont pu étre récupérées pour chacun d’entre eux.

L’age médian est de 49 ans (Q1-Q3 : [38 ; 58]), et 36% des patients ont entre
40 et 54 ans (44 patients), 34% ont entre 55 et 85 ans (42) et 30% ont entre 18 et 39
ans (36). 59% de la population étudiée est de sexe féminin (72). 40% sont considérés
comme fumeurs (49). L'IMC médian est de 28,19 kg/m? (Q1-Q3 : [24,32 ; 32,84]), dont
40 % présentent une obésité (49), 31% présentent un IMC inférieur a 25kg/m?, et 29
% sont en situation de surpoids (35). 39% présentent un antécédent cardio-vasculaire
(47), 15% un antécédent pulmonaire (18) et 12% un antécédent de diabete (15). Le
délai médian de réalisation de la spirométrie est de 129,5 jours (Q1-Q3 : [105,75;
156,25])

L’'indépendance des deux groupes (Spirométrie normale et spirométrie
anormale) concernant ces variables qualitatives sont comparées a l'aide du test du

Khi2. L’ensemble de ces données sont présentées dans la Table 1.
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Table 1. : Caractéristiques des patients et délai de réalisation de la spirométrie, en

fonction des résultats spirométriques.

Caractéristiques des patients Tous les patients (n=122) Spirométrie normale (n=87)  Spirométrie anormale (n=35) P-valeur
Age (%)

18 - 39 ans 36 (30) 28 (32) 8 (23) 0,31

40 - 54 ans 44 (36) 30 (34) 14 (40) 0,57

55 - 85 ans 42 (34) 29 (33) 13 (37) 0,69
Sexe féminin (%) 72 (59) 53 (61) 19 (54) 0,50
Comorbidités (%)

Fumeur 49 (40) 33 (38) 16 (46) 0,43

Diabétique 15 (12) 8(9) 7 (20) 0,10

Antécédent Cardio-vasculaire 47 (39) 30 (34) 17 (49) 0,15

Antécédent Pulmonaire 18 (15) 11 (13) 7 (20) 0,30
IMC (%)

<25kg/m? 38 (31) 27 (31) 11(31) 0,96

25-30kg/m? 35 (29) 24 (28) 11(31) 0,67

>30kg/m? 49 (40) 36 (41) 13 (37) 0,67
Délai de la spirométrie (%)

90 - 120 jours 56 (46) 41 (47) 15 (43) 0,67

>120 jours 66 (54) 46 (53) 20 (57) 0,67

Abréviation : IMC, indice de masse corporelle
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2 Objectif principal de I'’étude

2.1 Analyse spirométrique

Comme vu précédemment dans la Table 1, il n’existe pas de différence significative
chez ces patients entre les différents groupes de caractéristiques et la survenue de
résultats spirométriques anormaux.

On retrouve 71% de spirométries normales (87 patients). Sur les 35
spirométries considérées comme anormales, 28 le sont a cause de la mise en
évidence d'un syndrome obstructif, et 7 d'un CVF inférieur a 80% des valeurs
théoriques attendues pour ces patients. Il n’y a pas de syndrome mixte (retrouvant
conjointement un syndrome obstructif et un syndrome restrictif suspecté) mis en
évidence dans cette étude. Le délai de réalisation médian de la spirométrie est de
129,5 jours (Q1-Q3: [105,75 ; 156,25]), et 54% des patients (66) ont réalisé la
spirométrie @ au moins 120 jours de leur test positif. Ici encore, il n'existe pas de
différence statistiquement significative liée au délai de réalisation de la spirométrie et
a la survenue d’'une spirométrie anormale.

Le rapport de Tiffeneau médian est de 77,9 % (Q1-Q3: [71,3; 83,5]), la
meédiane du CVF 101 % des valeurs théoriques attendues pour ces patients (Q1-Q3 :
[89,25; 109,75]), et le VEMS médian était de 95% des valeurs théoriques attendues
(Q1-Q3 : [81,5 ; 104]). L’ensemble de ces résultats sont présentés dans les figures 2

ad4.
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Figure 2. : Bloxpot des résultats du rapport de Tiffeneau
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Figure 3. : Bloxpot des résultats de la CVF, en pourcentage de la valeur théorique

attendue pour chaque patient
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Figure 4. : Bloxpot des résultats du VEMS, en pourcentage de la valeur théorique

attendue pour chaque patient

La médiane du VEMS/CVF obtenue est supérieure et significativement
différente de la valeur de 70% attendue pour I'obtention d’un test spirométrique normal.

La médiane de la CVF obtenue, en pourcentage de la valeur théorique
attendue, est supérieure et significativement différente de la valeur de 80% attendue
pour I'obtention d’un test spirométrique normal.

La médiane du VEMS obtenu, en pourcentage de la valeur théorique attendue,
est supérieure et significativement différente de la valeur de 80%.

De plus, pour 'ensemble de ces trois résultats, le premier quartile des effectifs
est également supérieur aux résultats attendus pour I'obtention d’un test spirométrique

normal, comme le montrent les bloxpots présentés en figures 2 a 4.
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3 Criteres secondaires de I’étude

3.1 Ladyspnée

Parmi I'ensemble des patients, 15% d’entre eux (18) présentent une
aggravation de la dyspnée entre la phase antérieure a leur infection a la COVID-19 et
a 6 mois de cette infection. Les résultats détaillés en fonction des résultats
spirométriques sont présentés dans la Table 2.

Il n'existe pas de différence statistiquement significative (p = 0,11) entre les

deux groupes de résultats spirométriques et la sensation d’aggravation de dyspnée.

Table 2. : Aggravation de la dyspnée, diminution de la qualité de vie et de I'état de

santé ressentis, en fonction des résultats spirométriques.

Caractéristiques des patients Tous les patients (n=122) Spirométrie normale (n=87)  Spirométrie anormale (n=35) P-valeur
Aggravation de la dyspnée selon mMRC (%)

Pas d'aggravation 104 (85) 77 (89) 27 (77) 0,11

> 1 stade 18 (15) 10 (11) 8(23) 0,11

Diminution de la qualité de vie ressentie 2
1 grade, selon EQ-5D-5L (%)

Mobilité 7 (6) 2(2) 5(14)
Autonomie 1(1) 0(0) 1(3)
Activités 3(2) 1(1) 2 (6)
Douleur 27 (22) 11 (13) 16 (46) < 0,01
Anxiété 23 (19) 10 (11) 13 (37) <0,01
Diminution de I'état de santé ressenti,
selon EQ-5D-5L (%)
Diminution < 10 points 100 (82) 79 (91) 21 (60) <0,01
Diminution > 10 points 22 (18) 8 (9) 14 (40) <0,01

Abréviations : mMRC, échelle de dyspnée modifié¢e du Medical Research Council ; EQ-5D-5L, European Quality of Life - 5Dimensions - 5Levels
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3.2 La qualité de vie

Concernant la qualité de vie, seuls 6% des patients (7) présentent une altération
de la qualité de vie, 2% (3) présentent une diminution des activités, et enfin 1% (1)
présente une diminution de 'autonomie. Compte tenu du faible nombre d’effectifs dans
ces 3 criteres, avec un effectif théorique inférieur a 5, il n'a pas été réalisé de test
d’indépendance statistique, le test du Khi? n’étant pas valide dans ce contexte.

En revanche, 22% des patients (27) présentent une aggravation de la douleur.
Ici, il existe une différence statistiquement significative entre les effectifs (p < 0,01).
On retrouve également une différence significative entre les deux effectifs (p < 0,01)
pour I'aggravation de I'anxiété, retrouvée chez 19% des patients (23), ainsi que pour
la diminution de I'état de santé ressenti d’au moins 10 points sur I'échelle analogique.

Ces résultats significatifs sont présentés sur les figures 5 a 7.
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Figure 5. : Histogramme représentant la proportion de patients présentant une

aggravation de la douleur, en fonction des résultats spirométriques.

Aggravation de |'anxiété ressentie
en fonction du résultat
spirométrique
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Figure 6. : Histogramme représentant la proportion de patients présentant une

aggravation de I'anxiété, en fonction des résultats spirométriques.
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Diminution de |'état de santé
ressenti, en fonction du résultat
spirométrique
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Figure 7. : Histogramme représentant la proportion de patients présentant une

diminution de I'état de santé ressenti, en fonction des résultats spirométriques.
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Discussion

1 Principaux résultats

Dans cette étude, qui s’attache a évaluer les résultats spirométriques de
patients guéris de la COVID-19 et ayant eu une prise en charge en soins primaires
exclusive, nous avons cherché a mettre en évidence une différence entre les résultats
spirométriques de I'ensemble des patients, avec des résultats théoriques attendus
chez ceux-ci hors contexte d’infection a SARS-COV-2. Il n’a pas été montré de
différence significative entre ces résultats et les résultats attendus. En effet, le premier
quartile des effectifs (pour les valeurs du VEMS, de la CVF, et du VEMS/CVF) est
supérieur aux résultats attendus pour I'obtention d’'un test spirométrique normal. Il ne
semble donc pas exister de perturbations spirométriques significatives dans cette
population qui n’a pas présenté de forme grave de la COVID-19.

Les caractéristiques initiales des patients, ou le délai de réalisation de la
spirométrie ne semblent pas non plus influer sur les résultats.

Il N’est pas démontré non plus, dans cet effectif, de différence statistiquement
significative entre la perception par le patient d’'une aggravation de la dyspnée et la
survenue d’'une perturbation spirométrique.

Cependant, il existe une différence significative entre la proportion de patients
présentant une aggravation de I'état de santé pergu, une majoration de I'anxiété, une
majoration de la douleur, en fonction des résultats spirométriques. En effet, on retrouve
une part bien plus importante de patients présentant une altération de la qualité de vie

parmi la population de patients ayant eu une spirométrie anormale.
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2 Discussion des résultats

Au sein de la littérature scientifique concernant la COVID-19, qui ne cesse de
s’étoffer comme nous I'avons vu en introduction, nous retrouvons de nombreuses
données de suivi de patients guéris de la COVID-19, mais la plupart du temps, suite a
une prise en charge hospitaliere.

L’étude de suivi de van den Borst B et al., sur une cohorte de patients ayant
présenté une forme sévere de COVID-19 [38], mais ou les patients présentant des
antécédents d’hypertension, de tabagisme, de diabéte, de maladie pulmonaire ou
cardiovasculaire chronique ont été exclus, ne montre pas non plus d’altération des
valeurs spirométriques. En revanche, celle-ci montre une altération de la DLCO chez
ces patients, qui semble toutefois s’améliorer avec le temps. Van den Borst B. et al.,
dans leur étude [39], portant sur une évaluation de la santé a 3 mois de la guérison
semble confirmer également un rétablissement progressif de la fonction pulmonaire.

L’étude de Cortes-Telles A et al., portant sur des sujets hispaniques guéris
d’'une forme légere de la COVID-19 [40], montrait surtout une altération du DLCO,
retrouvée chez 30% des patients, contre seulement 20% de patients qui présentaient
un syndrome obstructif.

L’étude de van der Sar-van der Brugge S et al., publiée en 2021 dans
Respiratory Medicine [41], évaluant les patients a 6 semaines d’une forme Iégére de
la COVID-19 mais ayant nécessité une prise en charge hospitaliére, retrouvait elle
aussi une altération des capacités de diffusion et de la qualité de vie. Les résultats
spirométriques n’étaient pas modifiés non plus, avec un effectif de 101 patients, dont
25,7% présentaient un syndrome obstructif a la spirométrie, ce qui ne differe

quasiment pas des résultats obtenus dans notre étude (28,7%). On retrouve cette
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similarité de résultats dans la cohorte prospective de Moreno-Pérez O et al. [42], et
également dans une étude réalisée en Argentine par Baldini M et al. [43], avec 27%
de syndrome obstructif parmi les spirométries, mais toujours en proportion moindre
par rapport a la diminution significative du DLCO.

Toutes les études tendent vers les mémes résultats concernant la diminution
de la qualité de vie et les symptdmes persistants a distance de 'infection a la COVID-
19 [44], bien que ceux-ci ne semblent pas en lien avec la gravité de la maladie [45],
au contraire des altérations fonctionnelles.

Cependant, la présence d’anxiété ou de douleur en lien avec linfection a la
COVID-19 avoisine souvent les 40% de l'effectif total des études [27,44,46]. Cette
proportion semble finalement correspondre a celle des patients de notre étude qui
présentaient une spirométrie anormale, et est donc bien supérieure a la proportion de
ceux qui présentent une spirométrie normale.

Compte-tenu de I'absence d’influence des caractéristiques des patients ou du
délai de réalisation de la spirométrie sur les résultats spirométriques obtenus dans
notre étude, peut se poser I'hypothése d’un éventuel effet rassurant sur I'état de santé
du patient, lié a la réalisation d’une spirométrie qui s’avérera normale.

L’étude de Ordinola Navarro A et al., s’intéressant a la diminution de la qualité
de vie mais également aux altérations spirométriques [46], utilisant également le
questionnaire EQ-5D-5L, et avec un effectif de 115 patients ayant présenté une forme
de COVID-19 légére a modérée selon l'échelle de 'OMS, retrouvait une forte
proportion de patients présentant une diminution de la qualité de vie, mais qui ne
semblait pas avoir de relation avec la gravité de la maladie. Ici aussi, cette étude
retrouvait une diminution plus élevée de la qualité de vie chez les patients ayant une

altération spirométrique.
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3 Discussion de la méthode

Cette étude de données, malgré le recrutement monocentrique au sein d’'une
seule MSP, portait sur un grand nombre de patients, et a permis I'analyse de trés
nombreuses données et variables.

Cependant, celle-ci souffre de nombreuses limites et biais.

Premierement, un biais de sélection, lié aux patients n’ayant pas souhaité
participer au protocole de la MSP d’Anor : tantbt jeunes et actifs qui ne comprenaient
pas l'intérét d’'une évaluation spirométrique, mais aussi des patients plus agés qui n’ont
pu se rendre a la MSP d’Anor. Il est impossible de conclure sur une absence
d’influence de ces patients dans un sens ou dans un autre des résultats. L’inclusion
de patients obeéses, diabétiques, avec des antécédents cardiovasculaires ou
pulmonaires peut également avoir une influence sur les résultats, puisque ceux-ci
peuvent avoir une altération des résultats spirométriques de base, et une réduction de
la qualité de vie liée simplement a I'aggravation de leur maladie chronique.

Un biais de mémoire a pu influer sur cette étude, di aux oublis des patients sur
quelques-uns de leurs antécédents lors de leur inscription dans le dossier
informatique. Ce biais a pu également influer sur le ressenti d’'une aggravation de la
dyspnée ou de la qualité de vie, notamment parce que cette aggravation était évaluée
a au moins 6 mois du test COVID-19 positif.

Cette étude aurait également pu étre améliorée avec la présence de résultats
spirométriques pour chaque patient avant leur infection a la COVID-19, afin de faire
une comparaison avec ceux-ci plutét qu’avec un objectif théorique.

Enfin, un ajustement par de multiples facteurs de confusion aurait pu étre réalisé

afin de rendre des conclusions un peu plus définitives.
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Finalement, en ne recrutant que les patients d’'une méme maison de santé, il
est difficile d’extrapoler les résultats de cette étude monocentrique a d’autres
populations, diminuant la validité externe de cette étude, et donc représentant un biais
de représentativité. Cependant, les résultats obtenus semblent coincider avec les

résultats de la littérature scientifique.
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Conclusion

Il ne semble pas exister de séquelles fonctionnelles respiratoires, évaluables
par spirométrie en cabinet de médecine générale, chez les patients guéris de la
COVID-19, avec prise en charge en soins primaires exclusive. Ces résultats semblent
abonder dans le sens des publications scientifiques. Cependant, ce n’est pas parce
que les lésions ne semblent pas évaluables par la spirométrie que celles-ci sont
inexistantes.

En revanche, nous avons pu mettre en évidence une différence significative en
faveur du groupe ayant eu une spirométrie revenue comme normale et celui ayant eu
une spirométrie jugée anormale, concernant la diminution de la qualité de vie, dans la
suite d’'une linfection a COVID-19. Il serait intéressant de mener une étude dédiée,
afin de confirmer ou non, dans ce contexte, la possibilité d’'un effet bénéfique de la

réalisation de la spirométrie sur la qualité de vie des patients.
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Annexes

Annexe 1 : Echelle modifiée de dyspnée du Medical Research Council (MMRC)

Grade de Description
dyspnée
0 Pas de dyspnée sauf en cas d’exercices soutenus
1 Dyspnée lors de la marche rapide sur terrain plat
ou en montant une pente douce
2 Dyspnée a la marche sur terrain plat en suivant
quelqu’un de son age ou nécessité de s’'arréter en
raison de dyspnée en marchant a son rythme en
terrain plat
3 Dyspnée obligeant de s’arréter pour reprendre son
souffle aprés avoir marché une centaine de meétres
ou aprés quelgques minutes en terrain plat
4 Dyspnée empéchant de quitter la maison ou

présente a I'habillage et au déshabillage
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Annexe 2 : Questionnaire EQ-5D-5L

EuroQol Group EQ-5D
Pour chaque rubrique, veuillez cocher UNE case, celle qui décrit le mieux votre santé
AUJOURD’HUL.
MOBILITE

Je n’ai aucun probléme pour me déplacer a pied
J’ai des problémes Iégers pour me déplacer a pied
J’ai des problemes modérés pour me déplacer a pied

J’ai des problemes sévéres pour me déplacer a pied

opoooou

Je suis incapable de me déplacer a pied

AUTONOMIE DE LA PERSONNE

Je n’ai aucun probleme pour me laver ou m’habiller tout(e) seul(e)

J’ai des problemes Iégers pour me laver ou m’habiller tout(e) seul(e)
J’ai des problemes modérés pour me laver ou m’habiller tout(e) seul(e)

J’ai des problemes sévéres pour me laver ou m’habiller tout(e) seul(e)

oooo0o

Je suis incapable de me laver ou de m’habiller tout(e) seul(e)
ACTIVITES COURANTES (exemples: travail, études, travaux
domestiques, activités familiales ou loisirs)

Je n’ai aucun probléme pour accomplir mes activités courantes

J’ai des probléemes légers pour accomplir mes activités courantes
J’ai des problémes modérés pour accomplir mes activités courantes

J’ai des problemes sévéres pour accomplir mes activités courantes

(M Wy W

Je suis incapable d’accomplir mes activités courantes

DOULEURS / INCONFORT
Je n’ai ni douleur ni inconfort
J’ai des douleurs ou un inconfort léger(éres)
J’ai des douleurs ou un inconfort modéré(es)

J’ai des douleurs ou un inconfort sévere(s)

ooooou

J’ai des douleurs ou un inconfort extréme(s)

ANXIETE / DEPRESSION

Je ne suis ni anxieux(se) ni déprimé(e)

Je suis légérement anxieux(se) ou déprimé(e)
Je suis modérément anxieux(se) ou déprimé(e)

Je suis séverement anxieux(se) ou déprimé(e)

ooooou

Je suis extrémement anxieux(se) ou déprimé(e)



Nous aimerions savoir dans quelle mesure votre santé est bonne ou
mauvaise AUJOURD’HUI.

Cette échelle est numérotée de 0 a 100.

100 correspond a la meilleure santé que vous puissiez imaginer. 0
correspond a la pire santé que vous puissiez imaginer.

Veuillez faire un X sur I'échelle afin d’indiquer votre état de santé
AUJOURD’HUL.

Maintenant, veuillez noter dans la case ci-dessous le chiffre que vous avez

coché sur I'échelle.

VOTRE SANTE AUJOURD’HUI =

La meilleure

santé que vous

puissiez imaginer
100

95

90

85

80

75

70

65

60

55

50

45

40

35

30

25

20

15

10

llLl|||Ill|||I||||II|l|II|HII|IIII|IIII|IIIIIIIII|IIII|Illl|IIIIllllI|IlII|lIII|IlII|IIlI|IIH|IIII|

|ll|l]l||I|ll|l|llll|llll|llll|IIIl|IIII|IIII||III|I|II|IIII|II|I|IIII|IIII[IIII|IIII|IIII|IIII|IIII|

La pire santé que
vous puissiez
imaginer
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Résumé :

Introduction : Personne ne peut ignorer la plus grande pandémie dont le monde a fait face
ces dernieres années, la COVID-19. Si les séquelles de cette infection a long terme
commencent a étre de mieux en mieux connues, il existe peu de données sur le suivi de
patients en soins primaires. Les données de la littérature scientifique rapportent une
amelioration fonctionnelle et de la qualité de vie des patients aprés un stage de réadaptation
approprié. Il serait donc intéressant de pouvoir analyser les données spirométriques de
patients aprés une infection a la COVID-19, et voir s’il existe des Iésions, mesurables en
cabinet de médecine générale, afin d’orienter au mieux la prise en charge des patients.
Matériel et méthodes :

Les données spirométriques a au moins 3 mois de l'infection a la COVID-19 de 122 patients de
la MSP d’Anor, guéris de cette infection et ayant eu une prise en charge en soins primaires
exclusive ont été étudiées. De plus, une évaluation de la dyspnée et de la qualité de vie de ces
patients a au moins 6 mois de leur infection a la COVID-19 a été mesurée, et compareée a leur
situation antérieure a l'infection.

Résultats :

Le premier quartile du VEMS/CVF obtenu est supérieur et significativement différent de la
valeur de 70% attendue pour I'obtention d’'un test spirométrique normal. Le premier quartile du
CVF obtenu, en pourcentage de la valeur théorique attendue, est supérieur et significativement
différent de la valeur de 80% attendue pour I'obtention d’un test spirométrique normal. Le
premier quartile du VEMS obtenu, en pourcentage de la valeur théorique attendue, est
supérieur et significativement différent de la valeur de 80%. |l ne semble pas exister de
corrélation statistique entre la présence d’un test spirométrique anormal et la constatation
d’'une dyspnée majorée a 6 mois de l'infection. En revanche, 22% des patients présentent une
aggravation de la douleur. |l existe ici une différence significative entre la proportion de patients
ayant une aggravation de la douleur dans le groupe de résultats spirométriques anormaux
(46% de l'effectif), par rapport au groupe ayant une spirométrie normale (13% de l'effectif). De
la méme fagon, on retrouve une différence significative entre les deux effectifs pour
'aggravation de I'anxiété (37% dans le groupe de spirométries anormales et 11% dans le
groupe de spirométries normales), ainsi que pour la diminution de I'état de santé ressenti d’au
moins 10 points sur I'échelle analogique (respectivement 40% et 9%).

Conclusion :

Il ne semble pas exister de séquelles fonctionnelles respiratoires, évaluables par spirométrie
en cabinet de médecine générale, chez les patients guéris de la COVID-19, avec prise en
charge en soins primaires exclusive. En revanche, nous avons pu mettre en évidence une
différence significative en faveur du groupe ayant eu une spirométrie revenue comme normale
et celui ayant eu une spirométrie jugée anormale, concernant la diminution de la qualité de vie
dans la suite d’une infection a la COVID-19.
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