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PLAN	
  

•  Aspects	
  virologiques	
  et	
  épidémiologiques	
  du	
  
SARS-­‐CoV-­‐2	
  

•  Aspects	
  cliniques	
  de	
  COVID-­‐19	
  
•  Stratégies	
  de	
  gesEon	
  de	
  l’épidémie	
  

– ENDIGUEMENT	
  (phase	
  2)	
  
– ATTENUATION	
  (phase	
  3)	
  

•  OrganisaEon	
  des	
  filières	
  et	
  unités	
  de	
  soins	
  
•  Prise	
  en	
  charge	
  d’un	
  cas	
  de	
  COVID-­‐19	
  



Les	
  données	
  présentées	
  ici	
  sont	
  
valables	
  au	
  16	
  mars	
  2020	
  et	
  
suscep1bles	
  d’évoluer,	
  consulter	
  
régulièrement	
  	
  

•  DirecEon	
  Général	
  de	
  la	
  Santé	
  DGS	
  
hUps://dgs-­‐urgent.sante.gouv.fr/	
  

•  	
  Santé	
  Publique	
  France(SPF)	
  
hUps://www.santepubliquefrance.fr/maladies-­‐et-­‐
traumaEsmes/maladies-­‐et-­‐infecEons-­‐respiratoires/infecEon-­‐
a-­‐coronavirus/arEcles/infecEon-­‐au-­‐nouveau-­‐coronavirus-­‐
sars-­‐cov-­‐2-­‐covid-­‐19-­‐france-­‐et-­‐monde	
  

•  Ministère	
  des	
  solidarités	
  et	
  de	
  la	
  santé	
  
hUps://solidarites-­‐sante.gouv.fr/soins-­‐et-­‐maladies/maladies/
maladies-­‐infecEeuses/coronavirus/coronavirus-­‐PS	
  



Le  virus  SARS-­‐CoV-­‐2




Les	
  coronavirus	
  	
  

•  Taille	
  100-­‐150	
  nm	
  
•  ARN	
  simple	
  brin	
  de	
  polarité	
  posiEve	
  
•  Exoribonucléase	
  portée	
  par	
  la	
  protéine	
  nsp14	
  :	
  opEmisaEon	
  de	
  la	
  

fidélité	
  de	
  réplicaEon	
  du	
  génome	
  viral	
  	
  
•  Muta1on	
  des	
  protéines	
  de	
  surface	
  +++	
  pour	
  adaptaEon	
  

environnement	
  /	
  hôte	
  /	
  échappement	
  réponse	
  immunitaire	
  	
  
•  4	
  coronavirus	
  endémiques	
  chez	
  l’homme	
  (HCo229E,	
  OC43,	
  NL63,	
  

HKU1):	
  «	
  rhume	
  »,	
  pics	
  saisonniers	
  classiques	
  en	
  hiver	
  et	
  au	
  
printemps	
  

•  Transmission	
  oro-­‐fécale	
  
•  Transmission	
  aérienne	
  possible	
  car	
  virus	
  de	
  peEte	
  taille	
  avec	
  une	
  

survie	
  importante	
  (6h	
  en	
  suspension)	
  	
  
•  Persistance	
  de	
  +4°C	
  à	
  +30°C	
  /	
  40°C	
  	
  
•  Co-­‐infec1ons	
  virales	
  avec	
  virus	
  grippal,	
  metapneumovirus,	
  rhino/

enterovirus	
  

Bouvet	
  et	
  al.	
  Virologie	
  2013	
  
Wang	
  et	
  al	
  J	
  Med	
  Virol.	
  2020	
  
Amrane	
  et	
  al.	
  TMAID	
  2020	
  



Virus	
  SARS-­‐CoV-­‐2	
  

•  	
  Émergence	
  détectée	
  en	
  décembre	
  2019	
  

–  Pneumonies	
  sévères	
  à	
  Wuhan	
  en	
  Chine	
  (marché	
  animalier)	
  
– Nouveau	
  variant	
  famille	
  des	
  coronavirus	
  	
  

•  80%	
  d’idenEté	
  généEque	
  avec	
  le	
  SARS-­‐CoV-­‐1	
  (SRAS,	
  2002)	
  
•  96%	
  d’idenEté	
  avec	
  un	
  béta	
  coronavirus	
  de	
  chauve-­‐souris	
  (=	
  
source	
  ?)	
  →	
  Hôte	
  intermédiaire	
  animal	
  (=pangolin?	
  Serpent?)	
  
avec	
  saut	
  d’espèce	
  et	
  adapta1on	
  à	
  l’homme	
  

•  Déjà	
  8	
  mutaEons	
  sur	
  les	
  protéines	
  de	
  surface	
  (D354,	
  Y364,	
  and	
  
F367)	
  depuis	
  le	
  premier	
  séquençage	
  du	
  génome	
  	
  

	
  

•  Pandémie	
  déclarée	
  le	
  11	
  mars	
  2020	
  (OMS)	
  	
  

Walls	
  et	
  al	
  2020	
  



Situa?on	
  mondiale	
  au	
  15	
  mars	
  2020	
  



SARS-­‐CoV-­‐1	
  en	
  2002-­‐2003	
  

•  Données	
  issues	
  de	
  modèles	
  
mathémaEques,	
  études	
  
animales,	
  analyses	
  
rétrospecEves	
  de	
  l’épidémie	
  

•  Transmission	
  «	
  gouUeleUes	
  »	
  
retenue	
  car	
  faible	
  disséminaEon	
  
et	
  pas	
  de	
  clusters	
  familiaux	
  

•  Contagiosité	
  proporEonnelle	
  
aux	
  symptômes	
  et	
  maximale	
  J7-­‐
J8	
  après	
  début	
  des	
  symptômes	
  

Guery	
  B	
  et	
  al.	
  Syndrome	
  Respiratoire	
  Aigu	
  Sévère	
  (Sars).	
  MMI	
  2003;3:1-­‐9.	
  
Anderson	
  et	
  al.	
  Epidemiology,	
  transmission	
  dynamics	
  and	
  control	
  of	
  SARS:	
  the	
  2002–2003	
  epidemic	
  Philos	
  Trans	
  R	
  Soc	
  Lond	
  B	
  Biol	
  Sci.	
  2004.	
  

→!	
  dynamique	
  différente	
  pour	
  SARS-­‐CoV-­‐2	
  !	
  



SARS-­‐CoV-­‐1	
  en	
  2002-­‐2003	
  

•  Co-­‐infecEons	
  virales	
  possibles	
  
metapneumovirus	
  

•  Virémie	
  chez	
  cas	
  index	
  jusqu’au	
  9ème	
  
jour	
  

•  Présence	
  dans	
  les	
  selles	
  →	
  épidémie	
  dans	
  
un	
  immeuble	
  :	
  	
  
–  Cas	
  avec	
  diarrhée	
  +	
  système	
  d’évacua1on	
  
défectueux	
  de	
  l’immeuble	
  +	
  	
  mise	
  en	
  route	
  
ven1la1on	
  mécanique	
  des	
  salles	
  de	
  bain	
  →	
  
pénétra1on	
  de	
  gouceleces	
  contaminées	
  sur	
  
les	
  surfaces	
  des	
  appartements	
  	
  	
  	
  

Guery	
  B	
  et	
  al.	
  Syndrome	
  Respiratoire	
  Aigu	
  Sévère	
  (Sars).	
  MMI	
  2003;3:1-­‐9.	
  
Anderson	
  et	
  al.	
  Epidemiology,	
  transmission	
  dynamics	
  and	
  control	
  of	
  SARS:	
  the	
  2002–2003	
  epidemic	
  
Philos	
  Trans	
  R	
  Soc	
  Lond	
  B	
  Biol	
  Sci.	
  2004;359(1447):1091-­‐105.	
  

Diarrhée	
  =	
  
jusqu’à	
  60%	
  
selon	
  les	
  séries	
  



Hypothèses	
  de	
  transmission	
  de	
  SARS-­‐CoV-­‐2	
  

Ocer	
  et	
  al.	
  Journal	
  of	
  Hospital	
  Infec1on	
  2016	
  92,	
  235-­‐250.	
  	
  	
  	
  	
  	
  
Recommanda1ons	
  na1onales	
  Préven1on	
  de	
  la	
  transmission	
  croisée	
  par	
  voie	
  respiratoire	
  Air	
  ou	
  Gouceleces	
  RPC	
  SF2H	
  2013	
  
	
  

AIR	
  =	
  AÉROSOLS	
  =	
  	
  
3	
  à	
  6h	
  en	
  suspension	
  

GOUTTELETTES	
  =	
  
retombent	
  à	
  moins	
  
d’un	
  mètre	
  en	
  17	
  
minutes	
  à	
  hauteur	
  

d’homme	
  



•  Incuba1on	
  moyenne	
  entre	
  4	
  et	
  5	
  jours	
  (j)	
  avec	
  
IC95%	
  [4-­‐7]j	
  

•  97.5%	
  des	
  symptomaEques	
  le	
  sont	
  sous	
  11.5	
  j	
  
post-­‐infecEon	
  avec	
  IC95%	
  [8.2	
  -­‐	
  15.6]j	
  

•  Transmission	
  au	
  moins	
  24h	
  avant	
  début	
  des	
  
symptômes	
  

•  ContaminaEon	
  gou`ele`es	
  via	
  nez,	
  bouche,	
  œil	
  
–  Directe	
  à	
  moins	
  d’1	
  mètre	
  
–  Manuportée	
  :	
  mains	
  souillées	
  portées	
  au	
  visage	
  

•  Virus	
  infectant	
  dans	
  les	
  selles	
  et	
  détecEon	
  virale	
  
fréquente	
  même	
  sans	
  diarrhée	
  (RT-­‐PCR+)	
  

•  Pas	
  de	
  virus	
  dans	
  les	
  urines	
  
•  Virus	
  dans	
  le	
  sang	
  possible,	
  chez	
  les	
  cas	
  graves++	
  
•  Virus	
  détecté	
  dans	
  les	
  sécréEons	
  conjoncEvales	
  

(avec	
  ou	
  sans	
  conjoncEvite)	
  
•  Durée	
  de	
  l’excré1on	
  virale	
  ?	
  	
  

–  Wuhan	
  :	
  médiane	
  20	
  j	
  (IQR:	
  17-­‐24j,	
  max	
  37j);	
  
–  Singapour	
  :	
  médiane	
  12j	
  et	
  max	
  20j	
  et	
  PCR	
  posiEve	
  

chez	
  44%	
  des	
  paEents	
  après	
  guérison	
  clinique!	
  	
  
•  Pas	
  de	
  transmission	
  verEcale	
  documentée	
  (in	
  

utero,	
  lors	
  de	
  l’accouchement)	
  

Qun Li et al. NEJM 2020 
HCSP avis du 5 mars 2020 

synthèse SP France INVS 27/02/2020 
Xia et al J Med Virol. 2020 

Lauer SA, Grantz KH, Bi Q, et al. Ann Intern Med. 2020 
Liu et al. Journal of infection 2020 

Chen, Guo et al. Lancet 2020 
Young BE, Ong SWX, et al. JAMA. 2020 

Zhou, Zeng, Tong, Cheng, pre-print not peer-reviewed medRxiv 2020 

1	
  mètre	
  

20
	
  m

in
ut
es
	
  

Surfaces	
  inertes	
  2	
  heures	
  à	
  9	
  jours	
  

Hypothèses	
  de	
  transmission	
  de	
  SARS-­‐CoV-­‐2	
  



Hypothèses	
  de	
  transmission	
  de	
  SARS-­‐CoV-­‐2	
  

Taux	
  de	
  reproduc?on	
  de	
  
base	
  (nombre	
  de	
  cas	
  
secondaires	
  à	
  par1r	
  d’un	
  
infecté)	
  Ro	
  	
  

SRAS-­‐CoV-­‐2	
  >	
  	
  
SRAS-­‐CoV-­‐1	
  >	
  
Grippe	
  >	
  	
  
MERS-­‐Cov	
  

CDC, synthèse SP France INVS 27/02/2020 



Incer?tudes	
  sur	
  l’infec?on	
  par	
  SARS-­‐CoV-­‐2	
  	
  

•  A	
  par1r	
  d’aérosols	
  ?	
  Notamment	
  des	
  voies	
  respiratoires	
  inférieures?	
  
ContaminaEon	
  de	
  l’air	
  possible	
  dans	
  certaines	
  condiEons	
  ?	
  

•  A	
  par1r	
  des	
  excre1ons	
  diges1ves	
  (vomissements,	
  selles)	
  ?	
  
–  Manuportée	
  :	
  très	
  sûrement	
  	
  
–  Remise	
  en	
  suspension	
  dans	
  l’air	
  possible	
  ?	
  (existe	
  pour	
  norovirus,	
  SARS-­‐CoV-­‐1)	
  

•  A	
  par1r	
  des	
  surfaces	
  inertes	
  ?	
  
–  Dépend	
  de	
  la	
  souche	
  virale,	
  la	
  quanEté	
  de	
  virus,	
  le	
  type	
  de	
  surface,	
  le	
  milieu	
  de	
  mise	
  en	
  

suspension,	
  le	
  mode	
  de	
  dépôts,	
  la	
  température,	
  l’humidité	
  	
  
–  Présence	
  (RT-­‐PCR	
  posiEve)	
  ≠	
  infectant	
  
–  Sensibilité	
  réelle	
  aux	
  désinfectants	
  ?	
  

•  A	
  par1r	
  des	
  animaux	
  ?	
  
•  Durée	
  de	
  la	
  contagiosité	
  avant	
  l’appari1on	
  des	
  symptômes	
  ?	
  
•  Durée	
  de	
  l’excré1on	
  virale	
  contagieuse?	
  
•  Contribu1on	
  des	
  personnes	
  infectées	
  restant	
  asymptoma1ques	
  ?	
  
•  Contribu1on	
  des	
  «	
  super-­‐spreaders	
  »	
  ?	
  
•  Nombre	
  de	
  par1cules	
  virales	
  infectantes	
  nécessaires	
  et	
  effet	
  inoculum	
  ?	
  	
  
•  Rôle	
  des	
  co-­‐infec1ons	
  virales	
  et/ou	
  bactériennes	
  ?	
  	
  

–  Une	
  co-­‐infecEon	
  SARS-­‐CoV-­‐2	
  &	
  grippe	
  A	
  
–  Non	
  recherchées	
  sur	
  les	
  premières	
  autopsies	
  (cf	
  grippe	
  espagnole	
  &avec	
  co-­‐infec1ons	
  létales	
  par	
  

Streptocoque	
  et	
  Staphylocoque	
  )	
  

hcps://www.cdc.gov/coronavirus/2019-­‐ncov/infec1on-­‐control/control-­‐recommenda1ons.html	
  	
  
Xu	
  et	
  al.	
  Lancet	
  Respir	
  Med	
  2020	
  	
  

Wu,	
  Cai,	
  et	
  al.	
  EID	
  2020	
  



Grippe	
  n’exclut	
  pas	
  COVID-­‐19	
  



Limiter	
  les	
  contacts	
  surtout	
  avec	
  
les	
  personnes	
  fragiles	
  	
  	
  
	
  
Limiter	
  les	
  déplacements	
  et	
  
rassemblements	
  
	
  
Ne	
  pas	
  porter	
  les	
  mains	
  au	
  
visage	
  
	
  
Solu1ons	
  hydroalcooliques	
  	
  
•  Inefficaces	
  si	
  souillures	
  

macroscopiques	
  
•  A	
  uEliser	
  en	
  l’absence	
  d’accès	
  

au	
  savon	
  	
  
•  Pour	
  les	
  soignants	
  +++	
  (rôle	
  

anEbactérien	
  et	
  dans	
  la	
  
prévenEon	
  de	
  la	
  transmission	
  
croisée)	
  

Mesures	
  préven?ves	
  



La  maladie  COVID-­‐19




Expression	
  des	
  autres	
  coronavirus	
  

•  SARS-­‐CoV-­‐1,	
  2002-­‐2003	
  
– Diarrhée	
  +++,	
  nausées-­‐vomissements	
  
–  Taux	
  de	
  LDH	
  =	
  pronos?que	
  de	
  gravité	
  
–  Leuco-­‐lympho-­‐thrombopénie	
  
– ↑	
  TCA	
  avec	
  TP	
  normal	
  
	
  

•  Coronavirus	
  animaliers	
  →	
  spectre	
  potenEel	
  du	
  
virus	
  :	
  
– Diarrhée	
  (bœuf)	
  	
  
–  Péritonite	
  (chat)	
  	
  
– Hépa?tes	
  fulminantes	
  et	
  démyélinisaEon	
  SN	
  (souris)	
  	
  

Guery	
  B	
  et	
  al.	
  Syndrome	
  Respiratoire	
  Aigu	
  Sévère	
  (Sars).	
  MMI	
  2003;3:1-­‐9.	
  
Anderson	
  et	
  al.	
  Philos	
  Trans	
  R	
  Soc	
  Lond	
  B	
  Biol	
  Sci.	
  2004;359(1447):1091-­‐105.	
  



Symptômes	
  de	
  l’infec?on	
  aigue	
  SARS-­‐CoV-­‐2	
  

•  Fièvre	
  ou	
  sensaEon	
  de	
  fièvre	
  
•  Toux,	
  myalgies,	
  céphalées,	
  diarrhée	
  
•  Pneumonie	
  uni-­‐	
  ou	
  bilatérale	
  (crépitants)	
  
•  Dyspnée,	
  détresse	
  respiratoire	
  :	
  aggravaEon	
  J5-­‐J10	
  
•  Syndrome	
  de	
  détresse	
  respiratoire	
  aigue	
  (SDRA),	
  critères	
  

de	
  Berlin	
  :	
  hypoxémie	
  aigüe	
  (PaO2/FiO2	
  ≤	
  300	
  mmHg)	
  
chez	
  un	
  paEent	
  venElé	
  avec	
  une	
  pression	
  expiratoire	
  
posiEve	
  de	
  5	
  cmH2O	
  au	
  moins,	
  ainsi	
  que	
  d’infiltrats	
  
radiologiques	
  bilatéraux	
  non	
  enEèrement	
  expliqués	
  par	
  
une	
  insuffisance	
  cardiaque	
  ou	
  une	
  surcharge	
  volémique	
  

	
  
	
  
	
  
	
  

80%	
  formes	
  bénignes	
  (légère	
  ou	
  modérée	
  si	
  pneumonie)	
  
16%	
  sévères	
  (insuffisance	
  respiratoire)	
  

4%	
  cri1ques	
  (défaillance	
  d’organe(s))	
  avec	
  mortalité	
  >50%	
  

Wang	
  et	
  al	
  J	
  Med	
  Virol.	
  2020	
  &	
  Shi	
  et	
  al	
  LID	
  2020	
  &	
  HCSP	
  5	
  mars	
  2020	
  



Données	
  radiologiques	
  
•  Y	
  compris	
  chez	
  des	
  

asymptoma1ques	
  
•  Unilatéral	
  (lobe	
  inf	
  droit+

+)	
  puis	
  bilatéral	
  
•  Images	
  en	
  verre	
  dépoli	
  

périphériques	
  ou	
  diffuses	
  
•  CondensaEons,	
  

réEculaEons,	
  
bronchectasies	
  

•  Effusions	
  pleurales	
  
•  Adénopathies	
  

médiasEnales	
  

Shi H, Han X, Jiang N et al. LID 2020 



Les	
  pièges	
  de	
  la	
  symptomatologie	
  

•  Formes	
  bénignes	
  ORL	
  avec	
  conjoncEvite,	
  rhinite,	
  pharyngite	
  
•  Formes	
  diges1ves	
  	
  
•  Pneumopathies	
  peu	
  fébriles	
  	
  
•  Signes	
  de	
  gravité	
  et	
  défaillances	
  viscérales	
  secondaires	
  

imprévisibles	
  
•  Formes	
  asymptoma1ques	
  (esEmées	
  ≈1%)	
  avec	
  portage	
  viral	
  →	
  

transmission	
  possible	
  ?	
  	
  
–  RT-­‐PCR	
  naso-­‐pharyngée	
  posiEve	
  sans	
  symptôme	
  	
  
–  Pneumonie	
  radiologique	
  et	
  RT-­‐PCR	
  posiEve	
  sans	
  symptôme	
  	
  
–  Guérison	
  clinique	
  avec	
  2	
  PCR	
  négaEves	
  à	
  48h	
  puis	
  re-­‐posiEve	
  à	
  J5	
  et	
  J13	
  

	
  
Lan	
  L,	
  Xu	
  D,	
  Ye	
  G,	
  et	
  al.	
  JAMA	
  2020	
  	
  
Bai	
  Y,	
  Yao	
  L,	
  Wei	
  T,	
  et	
  al.	
  JAMA	
  2020	
  

Wuang,	
  Hu,	
  et	
  al.	
  	
  JAMA	
  2020	
  
Huang,	
  Wang,	
  Li	
  et	
  al.	
  Lancet	
  2020	
  

Jasper	
  Fuk-­‐Woo	
  Chan	
  et	
  al	
  Lancet	
  2020	
  
CDC	
  Chinois	
  



Femmes	
  enceintes	
  	
  

13	
  femmes	
  enceintes	
  
10	
  au	
  3ème	
  trimestre	
  :	
  6	
  accouchements	
  prématurés	
  
Une	
  mort	
  fœtale	
  in	
  utero	
  avec	
  défaillance	
  mul1viscérale	
  maternelle	
  (ECMO)	
  	
  
Pas	
  de	
  détresse	
  respiratoire	
  chez	
  les	
  9	
  nouveau-­‐nés	
  ni	
  transmission	
  ver1cale	
  
(césariennes)	
  

→	
  Impact	
  du	
  COVID-­‐19	
  à	
  déterminer	
  	
  	
  

Liu et al. Journal of infection 2020 



Pa?ents	
  à	
  risque	
  de	
  forme	
  grave	
  (critères	
  évolu?fs)	
  	
  
→	
  mise	
  à	
  jour	
  au	
  plus	
  tôt	
  du	
  statut	
  vaccinal	
  contre	
  la	
  grippe	
  et	
  le	
  pneumocoque	
  

•  Vigilance	
  entre	
  50	
  ans	
  et	
  70	
  ans	
  
•  A	
  haut	
  risque	
  :	
  	
  

•  Age	
  ≥	
  70	
  ans	
  
•  AffecEons	
  cardiovasculaires	
  (antécédent	
  d’accident	
  vasculaire	
  cérébral	
  ou	
  de	
  coronaropathie,	
  chirurgie	
  

cardiaque,	
  insuffisance	
  cardiaque,	
  stade	
  NYHA	
  III	
  ou	
  IV)	
  

•  Diabète	
  (insulinodépendants	
  non	
  équilibrés	
  ou	
  présentant	
  des	
  complica1ons	
  secondaires)	
  

•  Hypertension	
  artérielle	
  
•  Pathologies	
  chroniques	
  respiratoires	
  ou	
  infecEon	
  (un	
  décès	
  sur	
  tuberculose	
  pulmonaire)	
  
•  Insuffisance	
  d’organe	
  (IRC	
  dialysée)	
  
•  Cancers	
  sous	
  traitement	
  	
  

•  A	
  risque	
  présumé	
  :	
  
•  Immunodépression	
  congénitale	
  ou	
  acquise	
  :	
  

•  Médicamenteuse	
  :	
  chimiothérapie	
  anE	
  cancéreuse,	
  immunosuppresseur,	
  biothérapie,	
  corEcothérapie	
  
•  InfecEon	
  à	
  VIH	
  non	
  contrôlé	
  ou	
  avec	
  des	
  CD4	
  <200/mm3	
  
•  Greffe	
  d'organe	
  solide	
  ou	
  de	
  cellules	
  souches	
  hématopoïéEques	
  

•  Cirrhose	
  stade	
  ≥	
  B	
  de	
  la	
  classificaEon	
  de	
  Child-­‐Pugh	
  	
  
•  Obésité	
  morbide	
  (indice	
  de	
  masse	
  corporelle	
  >	
  40	
  kg/m2)	
  
•  Grossesse	
  surtout	
  3ème	
  trimèstre	
  (en	
  l’absence	
  de	
  données)	
  
•  PRISE	
  d’ANTI-­‐INFLAMMATOIRES	
  

	
  
	
  
	
  
	
  
	
  

Zhou	
  F,	
  Yu	
  T	
  et	
  al.	
  The	
  Lancet.	
  2020	
  ;	
  Shi	
  et	
  al.	
  LID	
  2020	
  ;	
  HCSP	
  avis	
  rela1f	
  à	
  la	
  prise	
  en	
  charge	
  des	
  pa1ents	
  à	
  risque	
  de	
  forme	
  sévère	
  de	
  COVID-­‐19	
  11	
  mars	
  2020;	
  
An1-­‐inflammatoires	
  non	
  stéroïdiens	
  (AINS)	
  et	
  complica1ons	
  infec1euses	
  graves	
  -­‐	
  Point	
  d'Informa1on	
  ANSM	
  du	
  18	
  avril	
  2019	
  



Classifica?on	
  de	
  COVID-­‐19	
  
Stade	
  1.	
  Forme	
  légère	
  ou	
  non	
  compliquée	
  («	
  mild	
  »)	
  :	
  SANS	
  pneumonie	
  
RADIOLOGIQUE	
  
	
  
Stade	
  2.	
  Forme	
  modérée	
  ou	
  pneumonie	
  non	
  sévère	
  («	
  moderate	
  »)	
  :	
  
pneumonie	
  clinique	
  (anomalies	
  auscultatoires)	
  et/ou	
  radiologique	
  ±	
  fièvre	
  	
  
	
  
Stade	
  3.	
  Forme	
  sévère	
  ou	
  pneumonie	
  sévère	
  ou	
  sepsis	
  («	
  severe	
  »)	
  :	
  	
  

–  Un	
  critère	
  parmi	
  	
  
•  SaturaEon	
  en	
  oxygène	
  <	
  93%	
  (90%	
  pour	
  certains)	
  
•  Tachypnée	
  fréquence	
  respiratoire	
  >	
  30/min	
  (âge	
  <2	
  mois	
  :	
  ≥	
  60/min	
  ;	
  2-­‐11	
  mois	
  :	
  ≥	
  

50/min	
  ;	
  1-­‐5	
  ans	
  :	
  ≥	
  40/min)	
  
•  PaO2	
  /	
  FiO2	
  	
  	
  <300	
  mmHg	
  (1	
  mmHg	
  =	
  0.133kPa)	
  

–  Ou	
  oxygénodépendance	
  	
  

Stade	
  4.	
  Forme	
  cri1que	
  (criEcal)	
  :	
  	
  
–  Choc	
  sepEque	
  
–  Détresse	
  respiratoire	
  aigue,	
  SDRA	
  
–  Défaillance	
  mulEviscérale	
  	
  

Wang	
  et	
  al	
  J	
  Med	
  Virol.	
  2020,	
  classifica1on	
  OMS,	
  avis	
  HCSP	
  du	
  5	
  mars	
  2020	
  



Facteurs	
  prédic?fs	
  d’aggrava?on	
  	
  
→	
  données	
  rétrospec1ves	
  à	
  confirmer	
  et	
  étayer	
  

–  Hyperleucocytose	
  à	
  PNN	
  /	
  lymphopénie	
  profonde	
  →	
  s’aggravant	
  
–  Procalcitonine	
  ≥	
  0,05	
  ng/mL	
  
–  Hypo	
  albuminémie	
  
–  ↑	
  ASAT,	
  LDH,	
  CPK	
  	
  
–  D-­‐dimères	
  >	
  1	
  µg/L	
  à	
  l’admission	
  
–  Score	
  SOFA	
  élevé	
  (def	
  sepsis	
  =	
  SOFA	
  ≥	
  2	
  ou	
  augmenta1on	
  d’au	
  moins	
  2	
  

points	
  si	
  dysfonc1on	
  d’organe	
  présente	
  avant	
  infec1on)	
  	
  
	
  
	
  
	
  
	
  
	
  
	
  
	
  

Wuang,	
  Hu,	
  et	
  al.	
  	
  JAMA	
  2020	
  ;	
  Huang,	
  Wang,	
  Li	
  et	
  al.	
  Lancet	
  2020	
  
Guan,	
  Ni	
  et	
  al.	
  N	
  Engl	
  J	
  Med	
  2020	
  ;	
  Zhou	
  F,	
  Yu	
  T	
  et	
  al.	
  The	
  Lancet.	
  2020	
  

	
  



Popula?on	
  décédée	
  étude	
  rétrospec1ve	
  bi-­‐centrique	
  à	
  Wuhan	
  	
  

•  Age	
  moyen	
  69	
  ans	
  (IQR	
  63-­‐76	
  ans)	
  
•  70%	
  d’hommes	
  	
  
•  Délai	
  médian	
  avant	
  admission	
  en	
  soins	
  intensifs	
  12	
  
jours	
  (IQR	
  8-­‐15j)	
  	
  

•  Délai	
  médian	
  entre	
  le	
  début	
  des	
  symptômes	
  et	
  le	
  
décès	
  18.5	
  jours	
  (IQR	
  15-­‐22j)	
  

•  Fièvre	
  +++	
  (94%)	
  
•  Infiltrats	
  bilatéraux	
  à	
  l’imagerie	
  (83%),	
  opacités	
  en	
  
verre	
  dépoli	
  (81%)	
  	
  

•  IntubaEon	
  57%	
  
•  Excré1on	
  virale	
  jusqu’au	
  décès	
  	
  

Zhou	
  F,	
  Yu	
  T	
  et	
  al.	
  The	
  Lancet.	
  2020 



Mortalité	
  du	
  SARS-­‐CoV-­‐2	
  
•  Chez	
  les	
  cas	
  confirmés	
  →	
  sures1mée	
  et	
  influencée	
  par	
  la	
  stratégie	
  de	
  

dépistage	
  et	
  confirma1on	
  des	
  cas	
  (données	
  calculées	
  au	
  14	
  mars	
  2020)	
  
–  3%	
  hors	
  Hubei	
  

•  7%	
  en	
  Italie	
  
•  5%	
  en	
  Iran	
  
•  2%	
  en	
  France	
  

–  4,5%	
  à	
  Hubei	
  
	
  

•  0,1%	
  Grippe	
  

•  10%	
  SRAS-­‐CoV-­‐1	
  
	
  
•  37%	
  MERS-­‐CoV	
  

Lancet 2020, synthèse SP France INVS 27/02/2020, daily data from Johns Hopkins 
University 

Johns Hopkins University (JHU) 
 
 

Johns Hopkins University (JHU) 
 
 



Impact	
  a[endu	
  du	
  COVID-­‐19	
  

Propor1on	
  de	
  décès	
  par	
  
classe	
  d’âge	
  

En	
  Chine	
  3,8%	
  des	
  cas	
  
confirmés	
  sont	
  des	
  

soignants	
  

synthèse	
  SP	
  France	
  INVS	
  27/02/2020	
  



Stratégie  
d’endiguement  de  
COVID-­‐19  (phase  2)


Uniquement	
  dans	
  les	
  zones	
  de	
  France	
  et	
  d’OPEX	
  qui	
  ne	
  sont	
  pas	
  
encore	
  en	
  phase	
  épidémique	
  (phase	
  3)	
  selon	
  les	
  défini1ons	
  de	
  cluster	
  

de	
  Santé	
  Publique	
  France	
  (cf	
  liste	
  évolu1ve	
  sur	
  le	
  site	
  SPF)	
  	
  	
  
Ø  Détecter	
  et	
  dépister	
  tous	
  les	
  cas	
  possibles	
  si	
  équipement	
  et	
  technique	
  disponibles	
  

Ø  Isoler	
  (hospitaliser)	
  tous	
  les	
  cas	
  confirmés	
  pour	
  limiter	
  les	
  clusters	
  même	
  
familiaux	
  	
  

Ø  Levée	
  d’isolement	
  avec	
  condi1ons	
  strictes	
  

Ø  Centres	
  référents	
  au	
  cœur	
  du	
  disposi1f	
  
Ø  Mesures	
  collec1ves	
  de	
  luce	
  contre	
  la	
  propaga1on,	
  de	
  mobilisa1on	
  des	
  structures	
  

de	
  soins	
  et	
  de	
  prépara1on	
  à	
  la	
  phase	
  3	
  



Exposi?ons	
  à	
  risque	
  <	
  14	
  jours	
  
	
  

• Contact	
  étroit	
  
dès	
  <24h	
  avant	
  
début	
  des	
  
symptômes	
  d’un	
  
cas	
  confirmé	
  	
  
	
  
• Retour	
  d’une	
  
zone	
  où	
  circule	
  le	
  
virus,	
  y	
  compris	
  
les	
  clusters	
  en	
  
France	
  

Données	
  au	
  15	
  mars	
  2020,	
  
consulter	
  Santé	
  Publique	
  France	
  



INFORMER	
  
LES	
  EXPOSÉS	
  

Personnel	
  
hospitalier	
  avec	
  
exposi1on	
  à	
  risque	
  
se	
  signaler	
  au	
  
cadre	
  ou	
  chef	
  du	
  
service,	
  pas	
  de	
  
quatorzaine	
  

Données au 15 mars 2020, consulter DGS 



Cas	
  possible	
  de	
  COVID-­‐19	
  
défini1ons	
  évolu1ves	
  +++	
  

Exposi1on	
  +	
  symptômes	
  respiratoires	
  (±fièvre)	
  
OU	
  
Pneumopathie	
  non	
  documentée	
  avec	
  critères	
  
d’hospitalisa1on	
  
OU	
  
Détresse	
  respiratoire	
  aigue	
  inexpliquée,	
  SDRA	
  

Définitions au 15 mars 2020, consulter SPF 



Défini?ons	
  de	
  cas	
  

Définitions au 15 
mars 2020, 
consulter SPF 



Détecter	
  et	
  dépister	
  les	
  cas	
  possibles	
  



Prise	
  en	
  charge	
  limitée	
  en	
  ville	
  en	
  phase	
  2	
  

Précau1ons	
  d’hygiène	
  et	
  isolement	
  dès	
  la	
  suspicion	
  d’un	
  cas	
  
	
  
•  Tout	
  médecin	
  prenant	
  en	
  charge	
  un	
  paEent	
  suspecté	
  de	
  Covid-­‐19	
  

contacte	
  pour	
  analyse	
  clinique	
  et	
  classement	
  du	
  cas	
  :	
  	
  
–  Le	
  Samu	
  /	
  Centre	
  15	
  
–  Un	
  infec1ologue	
  référent	
  	
  

•  Tout	
  cas	
  possible	
  vu	
  en	
  médecine	
  de	
  ville	
  et	
  via	
  le	
  Centre	
  15	
  :	
  	
  
–  Ne	
  doit	
  pas	
  se	
  rendre	
  dans	
  un	
  service	
  d’accueil	
  des	
  urgences	
  
–  Est	
  pris	
  en	
  charge	
  directement	
  en	
  établissements	
  de	
  référence	
  habilités	
  à	
  la	
  

prise	
  en	
  charge	
  des	
  cas	
  possibles	
  afin	
  d’éviter	
  le	
  contact	
  avec	
  d’autres	
  
paEents	
  (cf	
  liste	
  ARS)	
  

–  Est	
  noEfié	
  à	
  l’ARS	
  par	
  l’établissement	
  de	
  santé	
  Covid-­‐19	
  dès	
  sa	
  prise	
  en	
  
charge	
  	
  

Ministère des solidarités et de la santé  



Ges?on	
  des	
  cas	
  possibles	
  COVID-­‐19	
  en	
  phase	
  2	
  
•  Prélèvements	
  diagnos1ques	
  	
  

–  Au	
  sein	
  d’un	
  établissement	
  de	
  santé	
  Covid-­‐19	
  (dans	
  lequel	
  se	
  trouve	
  le	
  pa1ent	
  
qui	
  s’est	
  présenté	
  spontanément	
  ou	
  après	
  transfert	
  depuis	
  son	
  domicile	
  ou	
  depuis	
  
un	
  établissement	
  non	
  Covid-­‐19)	
  	
  

–  Au	
  sein	
  d’un	
  établissement	
  de	
  santé	
  non	
  Covid-­‐19	
  disposant	
  de	
  personnels	
  
formés	
  et	
  équipés	
  puis	
  	
  transport	
  du	
  prélèvement	
  vers	
  un	
  laboratoire	
  
Covid-­‐19	
  

–  A	
  domicile	
  par	
  une	
  équipe	
  d’un	
  établissement	
  de	
  santé	
  Covid-­‐2019	
  

•  A`ente	
  des	
  résultats	
  possible	
  à	
  domicile	
  si	
  état	
  clinique	
  
compaEble	
  et	
  condiEons	
  d’aUente	
  à	
  domicile	
  en	
  isolement	
  

•  Admission	
  en	
  établissement	
  de	
  santé	
  Covid-­‐19	
  de	
  tous	
  les	
  cas	
  
confirmés	
  jusqu’à	
  la	
  fin	
  de	
  la	
  contagiosité	
  :	
  	
  
–  14	
  jours	
  après	
  le	
  début	
  des	
  symptômes	
  
–  Ou	
  5	
  à	
  7	
  j	
  après	
  la	
  dispariEon	
  des	
  symptômes	
  cliniques	
  et	
  radiologiques	
  
–  Ou	
  2	
  RT-­‐PCR	
  négaEves	
  à	
  48h	
  d’intervalle	
  

•  Enquête	
  épidémiologique	
  autour	
  des	
  cas	
  (CESPA,	
  ARS)	
  



Stratégie  d’aDénuaEon    
Phase  épidémique  (phase  3)    

COVID-­‐19

En	
  France	
  depuis	
  le	
  14	
  mars	
  2020	
  dans	
  les	
  régions	
  avec	
  clusters	
  

	
  
Ø  Priorisa1on	
  du	
  diagnos1c	
  biologique	
  :	
  à	
  faire	
  si	
  impact	
  pra1que	
  

Ø  Toutes	
  les	
  structures	
  impliquées	
  (+	
  plans	
  ORSAN	
  REB	
  régional,	
  blancs	
  et	
  bleus)	
  
Ø  Uniquement	
  formes	
  sévères	
  et	
  graves	
  en	
  établissements	
  de	
  santé	
  

Ø  Formes	
  modérées	
  gérées	
  en	
  médecine	
  de	
  ville	
  
Ø  Ges1on	
  ambulatoire	
  et	
  isolement	
  à	
  domicile	
  +++	
  	
  
Ø  Mesures	
  collec1ves	
  de	
  restric1on	
  renforcées	
  

Ø  Confinement	
  sans	
  visite	
  des	
  personnes	
  à	
  risque	
  de	
  forme	
  grave	
  



Signes	
  évocateurs	
  →	
  cas	
  possible	
  



Cas	
  probable	
  

Toute	
  personne	
  présentant	
  des	
  signes	
  cliniques	
  
d’infecEon	
  respiratoire	
  aiguë	
  dans	
  les	
  14	
  jours	
  
suivant	
  un	
  contact	
  étroit	
  avec	
  un	
  cas	
  confirmé	
  
de	
  COVID-­‐19	
  
	
  
Contact	
  étroit	
  :	
  personne	
  qui,	
  à	
  par1r	
  de	
  24h	
  précédant	
  l’appari1on	
  des	
  
symptômes	
  d’un	
  cas	
  confirmé,	
  a	
  partagé	
  le	
  même	
  lieu	
  de	
  vie	
  (par	
  exemple	
  :	
  
famille,	
  même	
  chambre)	
  ou	
  a	
  eu	
  un	
  contact	
  direct	
  avec	
  lui,	
  en	
  face	
  à	
  face,	
  à	
  
moins	
  d’1	
  mètre	
  du	
  cas	
  ou	
  pendant	
  plus	
  de	
  15	
  minutes,	
  lors	
  d’une	
  discussion	
  ;	
  
flirt	
  ;	
  amis	
  in1mes	
  ;	
  voisins	
  de	
  classe	
  ou	
  de	
  bureau	
  ;	
  voisins	
  du	
  cas	
  dans	
  un	
  
moyen	
  de	
  transport	
  de	
  manière	
  prolongée	
  ;	
  personne	
  prodiguant	
  des	
  soins	
  à	
  un	
  
cas	
  confirmé	
  ou	
  personnel	
  de	
  laboratoire	
  manipulant	
  des	
  prélèvements	
  
biologiques	
  d’un	
  cas	
  confirmé,	
  en	
  l’absence	
  de	
  moyens	
  de	
  protec1on	
  adéquats.	
  

Définitions au 15 mars 2020, consulter SPF 



Cas	
  confirmé	
  

Toute	
  personne,	
  symptomaEque	
  ou	
  non,	
  avec	
  
un	
  prélèvement	
  confirmant	
  l’infec1on	
  par	
  le	
  
SARS-­‐CoV-­‐2	
  

Valable	
  au	
  16	
  mars	
  2020,	
  consulter	
  Santé	
  Publique	
  France	
  



Tests	
  diagnos?ques	
  en	
  phase	
  3	
  
•  Indica1ons	
  

–  PaEents	
  hospitalisés	
  pour	
  COVID-­‐19	
  avec	
  gravité	
  (stade	
  3	
  ou	
  4)	
  
–  PaEent	
  hospitalisé	
  devenant	
  symptomaEque	
  (COVID-­‐19	
  nosocomial)	
  	
  
–  PaEents	
  symptomaEques	
  à	
  risque	
  de	
  développer	
  une	
  forme	
  d’infecEon	
  grave	
  	
  
–  Femmes	
  enceintes	
  symptomaEques	
  
–  Tous	
  les	
  professionnels	
  de	
  santé	
  dès	
  l’appariEon	
  des	
  symptômes	
  évocateurs	
  
–  2-­‐3	
  premiers	
  paEents	
  symptomaEques	
  résidant	
  en	
  EHPAD	
  ou	
  en	
  structures	
  

collecEves	
  (exploraEon	
  d’un	
  foyer	
  de	
  cas	
  en	
  collecEvité	
  :	
  3	
  tests)	
  
–  Donneurs	
  d’organe	
  ou	
  cellules	
  souches	
  
–  Monitoring	
  du	
  traitement	
  des	
  formes	
  réanimatoires	
  

•  Réalisa1on	
  	
  
–  Dans	
  les	
  établissements	
  de	
  santé	
  	
  
–  Dans	
  la	
  mesure	
  du	
  possible	
  en	
  structures	
  collecEves	
  
–  Dans	
  les	
  laboratoires	
  de	
  ville	
  
–  kits	
  de	
  détecEon	
  commerciaux	
  marqués	
  CE	
  et	
  conformes	
  à	
  la	
  réglementaEon	
  

européenne	
  (liste	
  actualisée	
  sur	
  le	
  site	
  du	
  ministère	
  de	
  la	
  santé)	
  
HCSP	
  14	
  mars	
  2020	
  
Avis	
  sur	
  les	
  indica1ons	
  prioritaires	
  du	
  diagnos1c	
  par	
  RT	
  PCR	
  
Avis	
  sur	
  la	
  préven1on	
  et	
  la	
  prise	
  en	
  charge	
  du	
  COVID-­‐19	
  chez	
  les	
  pa1ents	
  à	
  risque	
  de	
  formes	
  sévères	
  



Stratégie	
  de	
  prise	
  en	
  charge	
  en	
  phase	
  3	
  

•  Pa1ents	
  non	
  graves	
  :	
  à	
  domicile,	
  ne	
  pas	
  consulter	
  
•  Prise	
  en	
  charge	
  des	
  formes	
  modérées	
  en	
  médecine	
  de	
  ville	
  

(téléconsulta1on,	
  appel	
  téléphonique	
  pour	
  le	
  suivi	
  2ème	
  semaine,	
  sur	
  RDV	
  
en	
  espaçant	
  dans	
  le	
  temps)	
  

•  Si	
  signe	
  de	
  gravité	
  ou	
  absence	
  du	
  médecin	
  traitant	
  :	
  appel	
  du	
  
SAMU-­‐centre	
  15	
  	
  

•  Prise	
  en	
  charge	
  des	
  formes	
  sévères	
  et	
  graves	
  dans	
  les	
  
établissements	
  de	
  santé	
  	
  

•  Préserva1on	
  des	
  personnes	
  fragiles	
  (personnes	
  âgées,	
  
personnes	
  handicapées	
  polypathologiques…)	
  au	
  sein	
  des	
  
établissements	
  médico-­‐sociaux	
  

•  Plus	
  de	
  monitoring	
  de	
  l’excré1on	
  virale	
  pour	
  la	
  guérison	
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