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Avertissement

A Toutes les informations apportées dans cette présentation sont susceptibles
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E'Tﬂ Coronavirus COVID-19 Global Cases by the Center for Systems Science and Engineering (CSSE) at Jo... =
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Les chiffres clés au 25/03/2020, arrétés a 14h (mis en ligne en fin de

journée)

416 916

CAS CONFIRMES

DANS LE MONDE DONT
81 847 EN CHINE

335 069 HORS CHINE

18 865

DECES DONT
3 287 EN CHINE
15 578 HORS GHINE

216 298

CAS CONFIRMES
EN EUROPE DONT
69 176 EN ITALIE

(Source ECDC)

11 933

DECES EN EUROPE
DONT 6 820 EN ITALIE

25 233

CAS CONFIRMES
EN FRANCE

(Source Santé publique France)

1 331

DECES EN FRANCE
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Total Deaths

20 550

7 503 deaths
Italy

N E B

3 434 deaths
Spain

3163 deaths
Hubei China

2 077 deaths
Iran

1100 deaths
France

435 deaths
United Kingdom

356 deaths
Netherlands

205 deaths
Germany

192 deaths
New York City New York US
178 deaths

AUSTRALIA

Esri, FAO, NOAA
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Figure 1. Epidemic Curve of the Confirmed Cases of Coronavirus Disease 2019 (COVID-19)
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4 Unusual cases of pneumonia
(2 in the same family) noticed by Huanan Seafood 2019-nCoV
Jixian Zhang, MD, in HICWM Hospital Market closed identified
Dr Zhang reported unusual Wuhan Health Commission 2019-nCoV
pneumaonia cases to the — | alerts National Health SEquences
local CDC Commission and China CDC, first
and WHO is notified shared
3 More cases of
pneumoenia found in HICWM — —— | Active case finding 2019-nCoV test

Hospital (for a total of 7) begins in Wuhan City kits first available
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4 Unusual cases of pneumonia
(3 in the same family) noticed by Huanan Seafood 2019-nCoV
Jixian Zhang, MD, in HICWM Hospital Market closed identified
Dr Zhang reported unusual Wuhan Health Commission 2019-nCoV
pneumonia cases tothe  — || alerts National Health sequences
local CDC Commission and China CDC, first
and WHO is notified shared
3 More cases of
pneumonia found in HICWM | Active case finding 2019-nCoV test
Hospital (for a total of 7) begins in Wuhan City kits first available

Wu JAMA 2020



Coronavirus
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OC43 1966

229E 1966

NL63 2004 Corman WN et al_, 2014
Woo PC et al., J. Virol. 2014

Woo PC., EID 2014



Coronavirus

A 7éme coronavirus

A Grand virus & ARN simple brin Spike
Nucleocapsid |

code pour une polymerase

et des glycoproteines de
surface
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Envelope protein E

Membrane protein M



Coronavirus

ANIMAL HOTE

La chauve-souris
est un hote probable
des coronavirus

HOTE INTERMEDIAIRE
Civette pour I'épidémie
de SRAS, dromadaire
pour le MERS

CONTAMINATION DE 'HOMME '
Par consommation de viande :
infectée ou contact avec

~7
o

des sécretions de I'animal
TRANSMISSION
D’HOMME A HOMME

Par voie aérienne
(goutelettes respira-
toires), contact avec
des sécrétions ou avec
un objet contaminé

o
N -
.

LP/INFOGRAPHIE. SOURCE : INSERM.



COVID 19

Ayn

A Emergence récente '
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Human SARS-CoVTor2 2003
SARS coranavins HKU-39849 2003
Human SARS-CoV BJ01 2003

Human SARS-CoV GZ02 2003
Paguma SARS CoV HC/SZ/6/03 2003
Bat SL-CoV Rs42312016

Bat SL-CoV RsSHC014 2013

Bat SL-CoV Rs3367 2013

Bat CoV YN2018C 2018

Bat CoV YN2018D 2018

Bat SL-CoV Rs4255 2016

Bat SL-CoV Rs672 2006

Bat SL-CoV ZC45 2018

Bat SL-CoV ZXC21 2018

ROK2Y2%r&s3 =

HKU SZ 00222020
1001 Hku sz o0sb 2020
Bat SARS-related Cov BMAB 31 2009

00— HumanCoV 0C432003
L HumanCov HKU12004

Bat CoV HKUS-12006
Human MERS-CoV 2012
Bat CoV HKUS-1 2006
Bat CoV HKU4-12006

2019-nCoV

Hurman Cov 228E 2000

lineage B

| lineage A

| lineageD

lineage

1
Genomes offer clues about virus’s past

A phylogenetic tree of viral sequences from dozens of patients shows
very few differences between them, indicating the new virus began to
spread in humans recently.

\ | \
Tracking mutations ® Hubei
Sequences on this line Guangdo
are all identical. Zheil gdarg
Sequences on other ® Zhejiang
vertical lines differ at one @ Nonthaburi
or more nucleotides. @ Washington
lllinois
® California
Arizona
@ Taiwan
Little diversity
No two sequences
differed at more than
seven nucleotides,
q the “letters” of the
| viralgenome.
| |
0 1 2 3 4 5 6 7

Nucleotide differences

49 000
35 000
Cov (2019)
21000
SRAS (2003)
7000
R R Y Y F T 2 A

Jour o1 'OMS est informée de I'épidémie

www.thelancet.com Published online Janvary 24, 2020 |

sciencemag.org SCIENCE
31 JANUARY 2020 « VOL 367 ISSUE 6477



COVID 19

A Transmission lors de contacts étroits
parinhalation de gouttelettesA Y F SOU A SdzaS&4 SYAaSa
par contact avec des surfaces contaminées

o Parision 3h minimum sursurface seche
PR 6 jours sur surface humide

Les maladies les plus contagieuses

Comparaison des taux de reproduction de base
Lecture : une personne contaminée par la rougeole
peut infecter 15 a 20 personnes

Rougeole Coqueluche

Oreillons
”' :; M | | ﬂ " M I\ ﬂ 4' k Transmission placentaire (?)
JUUN LJUUN " Transmission fécale possible
15 a 20 personnes 15al17 4a7
Sras (syndrome
respiratoire Coronavirus,
aigu severe) 2019-nCoV Grippe Ebola
2as5 14a38" 1a3 la2

* Estimation. /IWROGRAPHIE. SOURCES : OMS, SANTE.GOUVFR
Ro=272
)



21 Janvier 2020

COVID-2019 Coronavirus
confirmed cases by country/region

COVID-2019 Coronavirus
confirmed cases by country/region
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COVID-2019 Coronavirus
confirmed cases by country/region
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Situation en France

A Stade 3 depuis le 15 mars



La réponse

Nombre
de malades

HOREOBRNONEC

Freiner

la propagation )

du virus Belver}lr d

sur le territoire a la situation
antérieure

Atténuer
les effets

Freiner ;
de la vague épidémique |

l'introduction du virus
sur le territoire

Prise en charge des cas graves

Temps

>

Ne pas saturer les secteurs hospitaliers/réanimation/laboratoire



La réponse

Dépister les
patients
suspects

/ ™\ \' y -
Prendreen ) : = Proteger les
charge les : soignants

contacts | (masque |
(évaluation J patient et EPI

du risque) /4 RS . soignants)

Alerter 'ARS Prendre en
i charge les
et orienterle

patient (ES p_atlents !
2019-nCoV) /j _ | (signesde
& ' gravite)
/ Assurerle
classement
des patients |

(définition de J|
cas) /




*s ® Santé COVI D'1 9

-@® ¢ publique
o o France

Point épidémiologique hebdomadaire du 24 mars 2020




Répartition des cas hospitalisés par region

Tableau 2. Nombre de cas hospitalisés pour COVID-19, d’admissions en réanimation et de deces lors
d’une hospitalisation (source : SI-VIC) par région de résidence, France, 24/03/2020, 14h.

Hospitalisations Dont Réanimations Retours a domicile Déces
le 24/03/2020 le 24/03/2020 jusqu'au 24/03/2020 jusqu'au 24/03/2020
n % n % n % n %
Métropole
Auvergne-Rhone-Alpes 981 10 190 8 314 10 86 8
Bourgogne-Franche-Comte 477 5 121 5 285 9 85 8
Bretagne 133 1 30 1 86 3 25 2
Centre-Val de Loire 137 1 44 2 24 1 9 1
Corse 70 1 9 0 51 2 7 1
Grand Est 2402 24 504 20 619 19 407 37
Hauts-de-France 711 7 208 8 250 8 109 10
lle-de-France 3683 36 973 39 854 26 262 24
Normandie 170 2 40 2 32 1 15 1
Nouvelle-Aquitaine 263 3 69 3 78 2 16 1
Occitanie 382 4 125 5 149 5 39 4
Pays de la Loire 187 2 43 2 93 3 13 1
Provence-Alpes-Cote d'Azur 545 5 133 5 435 13 26 2
- 000000001
Outre-Mer
La Réunion 3 0 3 0 0 0 0
Martinique 13 o 5 0 11 1

Guadeloupe 6 0 6 0 0 0 0 1]



Quel age ont les patients covid 19 +?

Figure 11 : Distribution par age des cas hospitalisés (dont en réanimation) a ce jour, des personnes re-
tournées a domicile et des cas décédeés, épidémie de COVID-19, France meétropolitaine, données au 24
mars 2020, 14h.

Distribution de I'dge pour les personnes ACTUELLEMENT hospitalisées Distribution de I'dge pour les personnes ACTUELLEMENT en réanimation
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Quels patients en réanimation ?

A Age moyen des cas : 65 ans

A 26 % sont agés de plus de 75 ans

A 67 % des cas présentent au moins un FR de covid 19

A Les 2 FR les plus fréquents : diabéte et pathologies cardiaques



Description des patients décedes

Tableau 4 : Description des patients décedés COVID-19 admis en réanimation en France (données du 24
mars 2020), certification des déces

Sexe n %
Hommes 291 57
Facteurs de risque n %
Comorbidités 288 57

nés 219 43
Sans comorbidité ' avec comorbidités ' Total 2

Sans ou hon renseig
Cas selon la classe d'ages

n % n
0-14 ans 0 0 0 0 0 0,0
15-44 ans 0 0 5 100 5 1,0
45-64 ans 12 38 20 62 32 6,3
65-74 ans 23 32 50 68 73 14,4
75 ans ou plus 184 46 213 54 397 78,3

T9g présentés en ligne
2 9 présentés en colonne



Incubation

A 5 jours en moyenne
A 95 % des cas : entre 1 et 14 jours

Feng He, Journal Medical of virology, 2020



Données cliniques

A Démographie

* Age médian (ans) : 56 el R
* Femme : 48,6% 0.20-
* Comorbidités(n=20985): 26%
o HTA: 12,8%
o Cardiovasculaire : 4,2%
o Diabete : 5%
o Cancer:0,5% 03 ; > 2

Days from Infection to Symptom Onset

0.15+

0.10+

Relative Frequency

0.05

- Incubation
A Clinique
* Fiévre. - 136 (39%) * Pneumopathie unilatérale : 25 (25%)
* Toux: ,82 .(59/'3] o * Pneumopathie bilatérale : 74 (75%)
Dyspnee : 43 (31%) » Opacités en verre dépoli: 14 (14%)

* Myalgies : 48 (35%)
* Odynophagie : 24 (11%)
* Diarrhée : 14 (10%)

https://www.sirm.org/cateqgory/senzaategoria/covid19/

Nanshan Chen The Lancet 2020
Na Zhu NEJM 2019

Wang JAMA 2020

Xiaobo Lancet Respir Med 2020


https://www.sirm.org/category/senza-categoria/covid-19/
https://www.sirm.org/category/senza-categoria/covid-19/
https://www.sirm.org/category/senza-categoria/covid-19/
https://www.sirm.org/category/senza-categoria/covid-19/
https://www.sirm.org/category/senza-categoria/covid-19/

Données cliniques

A Présentation
Formes asymptomatiques : 1% excrétion virale +

Formes bénignes les plus fréquentes
Possible aggravation secondaire versl98

Figure 3. Visualization of 2019-nCoV with Transmission Electron Microscopy.
Negative-stained 2019-nCoV particles are shown in Panel A, and 2019-nCoV particles in the human airway epithelial
cell ultrathin sections are shown in Panel B.

Nanshan Chen The Lancet 2020
Na Zhu NEJM 2019

Wang JAMA 2020

Xiaobo Lancet Respir Med 2020



Données cliniques

AClinique possiblement différente selon population :
A Suijets agés et troubles digestifs

A\nosmie isolée possible



Covid et FR

Facteurs de risque
- Age >70 ans

- une comorbidité parmi

A Insuffisance cardiaque stade NYHA Il ou IV

A Diabéte insulinodépendant décompensé

A Hémodialysé

A Insuffisance respiratoire chronique sous oxygénothérapie

A Immunodépression médicamenteuse, VIH non contrélé ou CD4
<200/mm3)

A Cirrhose CHILD B

A BMI supérieure ou égal a 40

- Greffe d'organeAllogreffe

- Femme enceinte



Imagerie

ASignes radiologiques :
A Syndrome interstitiel ou alvéolmterstitiel unilatéral ou bilatéral



Imagerie

Radiographie

standard du thorax

TDM thoracique
(avec ou sans
injection selon
Findication)

Patient admis en
réanimation

X
-indiquée dans tous

Patient avec
symptomes
respiratoires

X
-indiquée pour

les cas

-non systématique

compléter le bilan
clinique

-indiguée dans la
surveillance

radiologique des
formes non graves

Patient COVID
suspect mais sans
signe d’infection
respiratoire basse

X
-indiguée en raison
des fréquentes
discordances
radio/cliniques

-indiguée en vue de
disposer d’une
imagerie a TO si

-non systématique

dégradation
ultérieure

-non indiquée

-indiguée pour

v exploration de
complications de
la pneumopathie

v’ recherche de
diagnostic
différentiel

-indiquée a chaque
fois que la
radiographie

standard est jugée
insuffisamment

informative pour la
prise en charge

* Algorithme susceptible d'évoluer selon la’évolution de la situation
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Baseline characteristics conﬂr:?:g&i:ases’ Dﬁa&?’ Casr:tf,“{;lw
Overall 44 672 1.023 23
Age, years
0-9 416 (0.9) - -
10-19 549 (1.2) 1{0.1) 02
20-29 3,619 (8.1) 7(0.7) 0.2
30-39 7,600 (17.0) 18(1.8) 0.2
A0-49 8,571 (19.2) 38 (3.7 0.4
} 50-59 10,008 (22.4) 130 (12.7) 1.3
COMPARAISON DE LA DISTRIBUTION DE LA *,® Santé
POPULATION, DES CAS ET DES DECES EN CHINE " Piblique B0-69 6.583(19.2) 309(302) 36
' 70-79 3.918 (8.8) 312 (30.5) 8.0
=80 1,408 (3.2) 208 (20.3) 148
100% Sex
o Male 22,981 (51.4) 653 (63.8) 28
Bj» Female 21,691 (48.6) 370 (36.2) 17
60%
:: Baseline characteristics Confi "ﬂig}iﬁses' Dﬁa&?' Eﬂfﬂ;z‘gh
0% Comorbid condition®
20% Hypertension 2 6A3 (12.8) 161 (39.7) 60
10% Diabetes 1,102 (5.3) BO (19.7) 73
7 Population totale Cas confirmés Décés Cardiovascular disease 8?3{4':” g2 [ZZ-T} 10.5
0-19ans ®w20.39 ans m40-59 ans mB0+ans Chronic respiratory disease 511(24) 32(7.5) 6.3
Cancer (any) 107 (0.5) 6(15) LY
None 15,536 (74.0) 133 (32.8) 09
Missing 23,690 (53.0) 617 (60.3) 26
Case severity®
Mild 36,160 (AD 9) - -
NanshanChen The Lancet 2020 Severe 6.168(13.8) - —
Na Zhu NEJM 2019 | Critical 2087 (47) 1,023 (100) 49.0

Wang JAMA 2020 L
XiaoboLancetRespiMed 2020 Missing 257 (0.6) - -
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A Evolution
A Plusde 80 % de formes modérées
A 14 % de formes graves

A Délai admission en hospitalisation : 6,5ja@'s

A Délai de survenue du SDRA : 9 jours

Wu JAMA020
Huang Lancet 2020
Wang JAMA 2020



Diagnostic biologique

Prélevements respiratoires

Matériel de collection

1. Ecouvillon nasopharyngé/oropharyngé

Ecouvillons

+/- 2. Expectoration, LBA, aspiration trachéale ...

Récipient stérile

Recherche de deux genes IP2 et IP4

PCR homologué&dF

Capaciteé limitée en termes de nombre de préelevements/jour +++

Mature du prélévement

Technigue 9= T FCR, Instiut Pasieur / Tharis

Recherche RdRp géne IP2 Positif
Recherche RdRp géne IP4 Positif

La recherciie dinhibieurs o 288 effecfute.

Conclusion :
Detection du SARS CoV2 positive

Maso-pharynge



hérapeutique

[ e | Haut Conseil de la santé publique

AVIS

relatif aux recommandations thérapeutiques dans la prise en
charge du COVID-19

(complémentaire a I'avis du 5 mars 2020)

23 mars 2020



hérapeutique

a) COVID-19 présumé pauci symptomatique et pneumonie sans signe de gravité chez des
patlents sans facteurs de risque de forme grave
Prise en charge ambulatoire, avec recours a des solutions de suivi par des
applications numériques quand disponibles.

* Absence d'indication a un traitement a effet antiviral attendu.

* Suivi clinique par le spécialiste en médecine générale. Port du masque anti
projection pendant 14 jours et appel du centre 15 en cas d'apparition de
symptomes de gravité.



12 mars 2020

hérapeutique

A Antiviraux
- Lopinavir- ritonavir + Ribavirine

—
9 1 Remdesivir -opinavir:Ritonavir
=~ 120, p 120 120, b. 120
': = g O o000 o _e-e
© S § 90 4 90 g 90 | o 0 ©
ST o - ECo 2 3 € | 2
o e 2 601 009uM, 60 Q & 60 85uM | 60 o
50 £« A o B £ , 3
O 4 { / x 30 - | L300 ©
(o) R el & [} v g 2 g
%3: . 0'0“00000000 r0 . 0»-—~-ﬁﬁ—.—c~75--e-—°-o—o Z
-c S
T T T T 1 -30 + - - v ~ =30 . . -
(&) 00 01 02 03 04 05 0.01 o1 ] 10 -30 = ’ s e 30
[Remdesivir] (uM) Remdesivir [uM] Lopinavir:Ritonavir (4.6:1) [uM)

- La chloroquine = 1 esdaancais, methodologie discutable, moins de 30
patients inclus

- La ciclosporine, l®cilizumab= pas de données robustes

Chu Thorax 2004
Sheahan Nat Commun 2020
Wang Nature 2020



hérapeutique

A Etude thérapeutique : Discovery :
A Cinq bras :
A Standard of careSoQ
A Remdesivir
A Lopinavirtritonavir
A Lopinavifritonavir +IFN b
A Hydroxychloroquine



Covid 19 et HTA

The Council on Hypertensiatrongly recommend that physicians and patients
should continue treatment with their usual anthypertensive therapy because there
IS no clinical or scientific evidence to suggest that treatment with ACEi or ARBs
should be discontinued because of the Cox@ infection.



Covid 19 et AINS et corticoides

Contreindications des AINS et des corticoides comme dans tout contexte septique en
ville



Information Covid19
9 mars 2020
Malades traités par corticoides, immunosuppresseurs (azathioprine, methotrexate,
inhibiteurs de JAK), biothérapies pour des maladies intestinales, dermatologiques,
rhumatologiques ou auto-immunes

P Desreumaux, O Epaulard, C Jorgensen, D Jullien, S Kernéis, B Terrier, P. Vermersch, Y
Yazdanpanah



Vaccination

--Essais en cours

--Pas de consignes particuliéres sur les vaccins déja
existants : poursuivre les programmes de vaccination
comme habituellement

Calendrier

des vaccinations

et recommandations
vaccinales 2019



PEC psychologigue

Prise en charge des patients :
- Dépistage des patients a risque par I'équipe :
o Avez-vous déja été voir quelgu’un ou pris des médicaments pour des problémes d'angoisse, de stress, de sommeil ?
o Avez-vous déji été voir quelgu’un ou pris des médicaments pour des problémes de dépression 7
o Avez-vous déja été voir quelgu’un ou pris des medicaments pour des idées noires ou des idées suicidaires 7
o Avez-vous déja été voir quelgu’un ou pris des médicaments pour des problémes d'alcool ou d'autres toxigues 7
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PREPARATION A LA PHASE EPIDEMIQUE

DE Covid-19

Etablissements de santé
Meédecine de ville

Etablissements et services médico-sociaux
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GUIDE METHODOLOGIQUE
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Arbre décisionnel de prise en Porter une blouse a changer tous les jours, ou porter ﬂ r

charge en ambulatoire des des vétements a mettre en arrivant et a retirer en 9 Agros Bigionsie da Sasti

patients potentiellement COVID partant Hauts-de-France
15 mars 2020 Mettre un masque

Symptomes respiratoires hauts et/ou bas, avec ou sans fiévre

Donner un masque au patient

Interrogatoire : comorbidités, signes cliniques, date de début
des symptomes, entourage et environnement

Température, toux : type, autres signes SIGNES de GRAVITE
respiratoires hauts ou bas FR>22/min
Autres signes d'infection virale (signes digestifs, Sp02<90% AA
courbatures etc) Pas<90mmHg

Date de début des symptémes Marbrures et TRC>3sec

RECHERCHER SIGNES CLINIQUES D’UNE Altération de la conscience, confusion, somnolence
PNEUMOPATHIE Altération brutale de I’état général chez les sujets dgés

! Syndrome de détresse respiratoire aigiie






