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PREMIERE PARTIE — Etat de I'art

INTRODUCTION

Début 2020. La COVID-19, infection causée par le SARS-CoV-2 atteint des proportions
pandémiques. Rapidement certains facteurs de risques et caractéristiques cliniques sont

identifiés afin de protéger les patients les plus vulnérables.

L'age a été le facteur de risque le plus systématiquement associé au déces. Le sexe, les
comorbidités préexistantes, telles que les maladies cardiovasculaires, I'hypertension, le
diabéte, les maladies respiratoires chroniques, les maladies rénales et les maladies auto-
immunes, ont été ciblés devant un impact significatif sur le pronostic vital provoqué par la
maladie. Plusieurs études ont rapidement éclos afin d’identifier les facteurs de risques et la

sévérité de l'infection dans le but d’améliorer la prise en charge des patients atteints.

La médecine générale assure une prise en charge globale du patient par la continuité des soins
et 'observation étroite des plaintes symptomatiques des patients. Au cours de cette période,
une vigilance singuliere a été accordé aux patients multimorbides. Par leur implication, les
soignants exercants sur un modele libéral, tout comme les médecins généralistes ont apporté
un souffle dans leur méthode de travail en s’'impliquant dans I’édification de structures de
prises en charge spécifiques comme les centres de dépistage COVID-19, ou des tests par RT-
PCR et des examens cliniques ont été réalisés afin d’identifier les patients atteints par le SARS-

CoV-2

Alors que plusieurs études visaient a identifier les facteurs de risque des cas graves de COVID-
19, trés peu ont été menées sur les symptomes et les caractéristiques des patients déclarés

positif au test RT-PCR, en ambulatoire.

Le triage médicale, 'approche centrée patient, mais encore I'importance du raisonnement

clinique ont été essentiels dans la gestion de la pandémie.

e ——
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I. GENERALITES SUR LE SARS-COV-2

1.1 Découverte, Chronologie & Contexte

Nous sommes en Décembre 2019 lorsque les premiers cas d'une maladie mystérieuse
sont signalés en République Populaire de Chine, a Wuhan. Wuhan est une métropole qui

représente la 7¢™¢ ville la plus peuplée du pays, composée d’environ 11 millions d’habitants.

En 2016, I'Aéroport internationale de Wuhan-Tianhe se classe 14°™¢ aéroport le plus
fréquenté de Chine (1). A I'échelle international, cet aéroport relie directement Paris-

Charles de Gaulle, Séoul en Corée du Sud, le Japon ou encore Singapour.

Ce signalement d’une maladie difficilement curable aboutissant parfois au déces, met en
avant des symptomes apparentés a une pneumonie d’allure virale d’étiologie indéterminée
(syndrome respiratoire aigu, fievre, toux...) (2). Ces tableaux cliniques seront globalement
rapportés par les principaux acteurs d’hopitaux qui constituent la ville de Wuhan, ville en

interconnexion avec de grandes métropoles chinoises.

La Docteure Al FEN, cheffe de service des urgences de I'Hopital Centrale de Wuhan, ou
encore le Docteur LI WENLIANG, font partis des premiers médecins chinois ayant émis une

hypothése d’épidémie de grande ampleur en lien avec un virus.

Selon les médias MidilLibre (4) et
s Lemonde (5), le Docteur LI WENLIANG
aurait déclaré le 10 Mars 2020 en

interview au magazine chinois Ren Wu :

P,
P

ia cluster, Wuh e « Si mes collegues avaient été prévenus
Hubei Province, China )

2019-2020 i

plus tot, ils ne seraient pas morts ».

Figure 1 : Localisation de Wuhan, Chine (3)

Wuhan, berceau de la propagation de cette maladie dispose d’un des plus grands instituts
de virologie de Chine, le « Wuhan Institute of Virology » fondé en 1956 (6). Un laboratoire
de Type P4 (rendant susceptible d’abriter des micro-organismes trés pathogenes), qui aurait

été fondé en collaboration avec la France depuis 2003, y est ouvert en 2014 (7).

Le 7 Janvier 2020, les autorités sanitaires et scientifiques chinois isolent et identifient alors

un nouveau virus, agent causal de cette maladie respiratoire : le nouveau coronavirus 2019

e ——
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(appelé provisoirement le 2019-nCoV). Ces cas d’infections sont rapidement superposés a
une hypothese de fréquentation du marché alimentaire de Huanan (fruits de mer, animaux
vivants...). Cette hypothése conduira a une décision de fermeture du marché Huanan en fin
Décembre 2019 par les autorités chinoises (8). Suivra a cette mesure, plusieurs décisions de
santé publique dont le confinement. Les premiers cas d’atteinte de la SARSCOV2 en dehors

de la Chine sont ainsi signalés en Thailande (9) et au Japon (10).

.2 Epidémiologie

[.2.1 Une progression fulgurante

1.2.1.1  La progression Internationale

Le 31 décembre 2019, 'OMS recoit officiellement le signalement de plusieurs cas

groupés de pneumonies par les autorités sanitaires locales de la ville de Wuhan (11). Le 9
janvier 2020, I'OMS évoque la découverte étiologique de cette flambée de pneumonies en
lien avec lidentification d’'un nouveau coronavirus par les autorités chinoises : il s’agit du
2019-nCoV, qui sera nommé SARS-CoV-2. Ce virus est |'agent responsable d’une nouvelle
pathologie infectieuse appelée COVID-19 (pour CoronaVirus Disease 2019) (12). Le 30 Janvier
2020, 'OMS déclarera I'épidémie comme une urgence de santé publique de portée
internationale (13). La COVID-19 s'est rapidement propagée au-dela de la Chine, avec des

cas signalés dans plusieurs pays a forte démographie. Le 13 Janvier 2020, la Thailande

signalera le premier cas d’atteint de COVID-19 hors de Chine (13). Il s’agit d’'un patient
chinois de Wuhan s’étant rendu en Thailande. Les autorités sanitaires thailandaises auraient
détecté le cas et auraient pris rapidement des mesures pour isoler et traiter l'individu. Au

Japon le premier cas confirmé de SARS-CoV-2 est déclaré le 16 janvier 2020 (13). Semblable

au cas en Thailande, ce patient était un citoyen japonais qui s'était rendu @ Wuhan. A son
retour au Japon, le patient aurait développé des symptémes et aurait consulté un médecin ;

ce qui aurait conduit au diagnostic de COVID-19.

Le 21 janvier 2020, c’est au tour des Etats-Unis d’annoncer leur premier malade détecté dans

la ville de Seattle (14). Le 14 Février 2020, une prise de décision de la part des autorités

chinoises conduira a la mise en confinement de |la province de Wuhan (15). Ces premiers cas

en dehors de la Chine ont marqué le début de la propagation mondiale du virus. Au fil du

e ——
12

« Typologie de 535 patients atteints par la COVID-19, consultants dans 11 structures de consultation dédiées COVID-19, en

lle-De-France », Mikahil TUTUNCUOGLU




temps, des cas de COVID-19 ont été signalés dans de nombreux pays, conduisant a la

déclaration d'une pandémie par I'Organisation mondiale de la santé (OMS) le 11 mars 2020

Finland Russian
S.-edfn ° Federation
.
United
Kingdom )
Germany b Canada
Belgiom ¥ N Feriand
France® .. Croatia Iran|(Islamic Republic .
spain® oty W R repsoi I of Kérea il |
Lebanon¥iiaq of) W Afghanistan C’\mu’ of America
Algeria Israel S0 @ o Japan
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Figure 2 : Distribution des cas COVID-19 a travers le monde selon la WHO en date du 26 Février 2020 (17).

currently in Japanese territorial waters.

A cette date de déclaration, il est alors recensé autant de cas en Chine qu’hors de Chine, avec
115 000 cas confirmés, accompagnés d’environ 4000 décés a travers 110 pays. L'Europe
deviendra alors I"épicentre du foyer infectieux. En Juillet 2020, plus de 10 millions de cas
d’atteinte de la COVID-19 seront diagnostiqués a travers le monde. Il est alors question de
600 000 déces a travers le globe. La rapide propagation du SARS-CoV-2 vers diverses régions
du monde, et chez des patients n’ayant jamais fréquenté le marché de Huanan en Chine, a
incité la communauté internationale a déployer des efforts pour contréler cette propagation

et développer des vaccins. Cet axe mettra également en projection le caractére d’une

transmission interhumaine (15).

Parmi les mesures de contrdle, nous noterons une mobilisation importante du corps
médical, l'utilisation de confinement et du pouvoir exécutifs (service de Police,
Gendarmerie...), des restrictions de voyage, la réalisation de tests, la recherche de cluster

de transmission, les recherches de cas contacts et les mesures d’hygiénes.

En Europe, c’est en Italie que la premiére mesure de confinement est établie le 8 Mars 2020
(18). Outre les mesures de mobilisations politiques et sanitaires, le monde scientifique et les
chercheurs du monde entier réunissent alors leurs efforts pour mieux comprendre la

transmission, les symptomes et les effets du virus sur la santé.
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Plusieurs vaccins contre la COVID-19 ont été développé a un rythme sans précédent
grace a des collaborations entre les sociétés pharmaceutiques, les gouvernements et les
organisations internationales. Les campagnes de vaccination ont commencé fin 2020 et se
sont poursuivies jusqu’en 2023 et au-dela. Aujourd’hui, de nouvelles informations
continuent d’émerger a mesure que les scientifiques et les professionnels de santé étudient
le virus et ses effets. L'épidémie est toujours présente. Les mesures de santé publique et les

efforts de vaccination sont des éléments essentiels de la réponse mondiale a la pandémie.

La COVID-19 reste surveillée par les autorités sanitaires et continue de constituer un défi de
santé mondial (19). Avec I'émergence de nouveaux variants du virus, des efforts continus
pour contrOler sa propagation et atténuer son impact sur la santé publique et I'économie

sont toujours dirigés.

Une épidémie signifie littéralement « Qui circule dans le peuple » (20), correspond a
un nombre anormalement élevé de cas pour une maladie, soit a I'apparition d’un grand
nombre de cas d’une pathologie nouvelle, soit a I'augmentation importante de cas
d’une maladie déja présente, dans une population et pour une période donnée (21). Il est
guestion de pandémie en cas de propagation mondiale d’'une nouvelle maladie, infectieuse le
plus souvent. Une pandémie est donc définie comme une épidémie qui s’étend sur une large

région géographique, correspondant a deux continents selon |'opinion largement admise (21).

1.2.1.2  La progression Nationale

Officiellement, en France, le premier cas confirmé d’atteinte par le SARS-CoV-2 a été
signalé le 24 janvier 2020 (22). Il s’agissait d’un citoyen francais de 48 ans revenu en France
apres un voyage a Wuhan. Le patient est arrivé en France le 22 janvier 2020 et a développé
des symptomes typiques de la maladie (23). Le patient aurait consulté un médecin le 23 janvier
2020 apres avoir développé des symptomes tels qu’une forte fieévre, une toux et des difficultés
respiratoires. Apres évaluation médicale, le patient a été orienté vers un hopital de Bordeaux
pour isolement et traitement. Des tests ultérieurs ont confirmé la présence du nouveau
coronavirus, SARS-CoV-2, faisant de ce patient le premier cas documenté de COVID-19 en
France. Certaines sources énoncent la présence du SARS-CoV-2 dans |I’"hexagone dés le mois
de Novembre 2019 (24). Le 14 Février 2020, le premier déces officiel lié a une atteinte du

SARS-CoV-2 est déclaré en France : il s’agit d’un patient touriste chinois (25).
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Les autorités sanitaires francaises ont immédiatement pris des mesures de recherche des
contacts et de confinement pour empécher la propagation du virus. Cela a marqué le début

des efforts de la France pour controler et gérer la pandémie de COVID-19 dans le pays.

Le dispositif ORSAN organise et adapte les soins au niveau régional afin de prendre toutes les
mesures nécessaires pour que les personnes malades puissent bénéficier des soins appropriés
(26). Le 23 Février 2020, le stade 1 du plan ORSAN est déclenché. Le 28 Février 2020, le Stade
2 du plan ORSAN est déclenché. Le 17 Mars 2020, soit 9 jours apres la décision de confinement
italienne, le gouvernement frangais prend la décision d’instaurer un confinement de 15 jours
sur tout le pays, associé au passage du stade 3 du plan ORSAN. Ce confinement sera par la
suite prolongé. Une campagne d’information et de recommandation sanitaire en lien avec les
gestes barrieres est alors entreprise. Des pénuries importantes se dessinent : les équipements
médicaux (tests de dépistage, protection, gel hydroalcoolique ...), le personnel médical atteint
de la pathologie, mais encore les structures d’accueil sont atteintes. Dans un contexte de
désertification médicale présent et connu dans I’hexagone, une prise de conscience de

I'implication des soignants est alors mise en projection a travers la société.

1.2.1.3  La progression en lle-De-France & dans les Yvelines

En lle de France, le premier cas d’atteinte du SARS-CoV-2 a été détecté le 23 Janvier
2023 a Paris (27). Dans les Yvelines, le premier cas est reporté officiellement le 4 mars 2023
dans la commune de Versailles chez un patient retraité (28). La région ile-de-France,
comprenant Paris, a connu l'une des épidémie COVID-19 les plus précoces et les plus
importantes en France. La propagation du virus dans cette région densément peuplée
(environ 12 millions d’habitants), a suscité des réponses rapides de santé publique,

notamment des tests, la recherche des contacts et des mesures de confinement.
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La Docteur BAG-HEDIYE Derya dans son travail de these intitulé « Définition d’un cas Covid
ambulatoire par le biais d’une étude narrative et d’une étude typologique d’une cohorte de
1500 patients ambulatoires » (29), s’est intéressée a I’évolution de la pandémie dans le
département des Yvelines. Il ressort de cette étude que le taux d’incidence de I'atteinte de la
SARS-CoV-2 est superposable aux valeurs constatées en lle-de-France et en France
globalement (29). Les taux de déceés en liens avec I'atteinte de le SARS-CoV-2 dans les Yvelines
et en lle-de-France sont supérieurs aux taux normaux en lle-de-France pendant le 1¢
confinement (29). La diffusion du SARS-CoV-2 en lle de France et dans les Yvelines a donc été
soutenue et intensive. La configuration de la région lle-de-France avec un nombre important
de Gares routieres et d’aéroport condensée a une démographie de 12 millions d’habitants

(30), conduit a une vigilance particuliere de la diffusion du SARS-CoV-2.

1.2.2  Virologie & description du virus

Le ségquencage génétique qui marque I'empreinte de chaque virus est débuté en
Janvier 2020 : les scientifiques chinois ont partagé la séquence génétique du virus
responsable de la COVID-19 avec I'Organisation mondiale de la santé (OMS) et la
communauté scientifique mondiale (31). Ces informations étaient cruciales pour
comprendre le virus et développer des tests de diagnostic. Ainsi, le SARS-COV-2 (Severe
Acute Respiratory Syndrome-related CoronaVirus-2), virus responsable de la COVID-19, est
décrit comme faisant partie de la famille des coronavirus. Cette famille comprend plusieurs
autres virus connus pour infecter les humains ainsi que les animaux. A travers leurs
recherches, les scientifiques ont rapidement mit en avant le caractere évolutif du SARS-COV-
2: un certain nombre de mutations génétiques, conduisant a I'émergence de différents
variants ont complexifié la gestion de la maladie notamment en termes d’efficacité du vaccin

et de transmissibilité (32).

Le SARS-COV-2 est un virus a ARN simple brin enveloppé avec d’'un génome. Son matériel
génétique peut étre directement traduit par la cellule héte dans le but de produire des

protéines virales.
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L'une des caractéristiques les plus distinctives du SARS-COV-2 est la protéine spike
qui dépasse de sa surface. Cette protéine spike se lie aux récepteurs des cellules hotes,
facilitant ainsi I’entrée du virus dans I'organisme cible (33). D’autre protéines structurelles
(Protéines d'enveloppe (E), de membrane (M) et de nucléocapside (N) ) jouent divers roles
dans le cycle de vie du virus (Figure 5). L'enveloppe facilite I'assemblage et la libération du

virus, tandis que la nucléocapside enveloppe le génome de I’ARN viral.

Le SARS-COV-2 pénetre directement dans

les cellules humaines en liant sa protéine

Protéine de surface S
Hémagglutinine

ostérase HE spike au récepteur de l'enzyme de
Protéine de membrane M

conversion de |'angiotensine 2 (ACE2) a la

Protéine d'enveloppe E

Enveloppe

surface des cellules hotes.

ARN et protéine de la
nucléocapside N

Figure 5 : Description du coV-19 (34)

Cette liaison déclenche une cascade d’événements qui permettent au virus de pénétrer dans
la cellule. Une fois a l'intérieur de la cellule héte, I'ARN viral est libéré et le génome viral est
répliqué et transcrit (33). Le systéeme immunitaire reconnait le SARS-COV-2 comme un
envahisseur étranger. |l déclenche des réponses immunitaires innées et adaptatives,
notamment la production d’anticorps et I'activation de cellules immunitaires comme les
lymphocytes T. Dans certains cas, une réponse immunitaire excessive peut entrainer une
inflammation et des lésions tissulaires, contribuant ainsi a la gravité des symptémes du

COVID-19.

[.2.3 Mode de transmission

L'intensité de la diffusion étant une problématique majeure dans la contamination par

le SARS-COV-2, les scientifiques chinois ont mis en avant les différents modes de transmission.

La transmission du SARS-COV-2, implique principalement la diffusion de gouttelettes
respiratoires contenant le virus d’une personne infectée (35). Les gouttelettes respiratoires,
également appelé gouttelettes de Fligge (36) du nom de leur découvreur en 1897, sont des
microgouttes produites naturellement en respirant, en parlant, en éternuant, en toussant, en

chantant et en hurlant.
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En général ce mode de transmission est produit lorsqu’une personne infectée parle, tousse,
éternue ou respire aux c6tés d’une autre personne. Ces gouttelettes peuvent étre dissipées

dans I'atmospheére, les surfaces voisines et portées jusqu’a plusieurs metres.

Z;::;::s' ’pamcules [ Zone de transmission noyaux-gouttelettes < 5 um plus faible concentration ] Ce rta Ines gO Utte I etteS
forte concentration Bio-aérosol
0-15m I respiratoires peuvent aussi
1
fragmentation I évaporation se dlffu ser de maniere

aérosol et rester en
suspension dans  lair

pendant de longues

périodes en  espaces

Fomite (transmission contact)

© Gouttelettes > 100 um sortant du nez (4,5 m/s) ou de la bouche (10 m/s) |nté rie urs, m aI ve nt| | éS et

. Gouttelettes > 100 um issues de la fragmentation des précédentes
Gouttelettes > 16 um issues de la fragmentation des précédentes
« Noyaux-gouttelettes < 10 um aprés évaporation

clos.

Figure 6 : Evolution des gouttelettes et bio-aérosols
apres toux et éternuement (37)

Ces gouttelettes infectieuses peuvent alors étre inhalées par des personnes saines, ce qui
induira le développement probable de la COVID-19. D’autre formes de transmission

notamment par contact direct avec une muqueuse peuvent étre vecteur de transmission.

Ainsi, un contact étroit avec une personne infectée (se trouvant a moins de 2 metres environ),
est a éviter. De nombreux messages de santé publique comme la suppression des gestes
d’accolade, s’embrasser ou serrer la main d’une personne infectée ont été évoquée a travers

les campagnes d’information.

Bien que cela soit moins courant, il est possible d'étre infecté en touchant des surfaces ou des
objets contaminés par le virus, puis en touchant le visage, notamment la bouche, le nez ou les
yeux. Il est aussi notion que le virus peut survivre jusqu’a 3 heures sur des surfaces

seches (38).

La transmission fécale-orale est moins courante, mais reste possible, en particulier dans les
situations ou les conditions sanitaires sont mauvaises. La transmission d'une mere infectée
vers son nouveau-né pendant la grossesse, I'accouchement ou l'allaitement est possible mais

relativement rare.

Les patients infectés par le SARS-COV-2 peuvent transmettre le virus a d’autres personnes

méme si elles ne présentent pas encore de symptomes (présymptomatiques) ou ne
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développent jamais de symptomes (asymptomatiques). Cela rend difficile le contréle de la
propagation du virus. Des mesures préventives telles que le port d'un masque, le maintien
d'une distance physique, la pratique d'une bonne hygiéne des mains (en se lavant les mains
avec du savon) et I'amélioration de la ventilation intérieure sont recommandés pour réduire
les risques de transmission. La vaccination jouera également un réole essentiel dans la
réduction de la gravité de la maladie et des taux de transmission. La période d’incubation
moyenne d’une atteinte par le SARS-COV-2 est de 5 a 6 jours. Le risque de transmission virale
est plus élevé pendant la période infectieuse, qui débute environ 2 jours avant I'apparition
des premiers symptémes et dure en moyenne 8 jours (39). La durée de la contagion varie
exponentiellement selon la gravité des symptomes. La formation de cluster infectieux que

nous étudierons ci-apres a donc été reporté de maniere assez fréquente.

[.2.4  Cluster : Définition et grandes lignes

C'est le 31 décembre 2019, que le premier terme de « Cluster » est officiellement associé a la
COVID-19, lorsque les autorités chinoises émettent 27 cas confirmés de la maladie dans la ville
de Wuhan (40). Rapidement, le terme de « Cluster » est repris a I'échelle médiatique
internationale et transposé a travers le globe. En France, le terme est largement diffusé a
partir du 26 Février 2020 lorsqu’un cluster infectieux est déterminé suite a un rassemblement
religieux international dans la Région Grand Est. Certains médias relayeront des termes de
« bombes atomiques » (41) (42). Cet événement entrainera la mise en place de conduites a
tenir adaptées a la pandémie de Covid-19. En francais, le terme de « foyer épidémique » est
couramment utilisé pour déterminer le regroupement dans le temps et I'espace de cas d’'une
maladie (43). Selon le ministére de la Culture, en biostatistique et en épidémiologie, le
regroupement significatif de cas ayant au moins une caractéristigue commune est désigné par
le terme « grappe » ou « groupe » (43). Du cOté de Santé Publique France, un cluster ou
épisode de cas groupés est défini par la survenue d’au moins 3 cas confirmés ou probables,
dans une période de 7 jours, et qui appartiennent a une méme communauté, ou ont participé

a un méme rassemblement de personnes, qu’ils se connaissent ou non (44) .

Ces situations incluent, sans toutefois s'y limiter, les cas de groupes familiaux élargis, les
contextes professionnels, les établissements d'enseignement, de vacances ou de détention,
ou entre des personnes vivant dans de petites villes ou voyageant ensemble pendant de

longues périodes. Nous noterons ainsi la présence de données en lien avec d’autre clusters
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largement médiatisés comme le cas de navires paquebot de croisiere dont le Diamond
Princess Cruise (45) laissant place a de nombreuse publication sur le modeéle d’isolement et
de propagation de la maladie (46). Diverses méthodes statistiques et systemes de surveillance
sont utilisés pour détecter et analyser les clusters, aidant ainsi a identifier les menaces
potentielles pour la santé et a orienter les réponses appropriées. Les clusters sont donc
importants puisqu’ils peuvent indiquer une source commune d’exposition face a un agent
infectieux. Les épidémiologistes et les responsables de la santé publique enquétent sur les
clusters pour en déterminer la cause. Cela permet de mettre en ceuvre des mesures de

controéle pour prévenir d'autres cas.

En épidémiologie, un agrégat spatial ou « cluster » peut étre défini comme un regroupement
des cas géographiquement proches, de taille et de concentration suffisantes pour qu’il y ait

peu de chance qu’il soit uniquement da au hasard. (47)

Un cluster spatial (49) (50) fait
référence a la concentration de
cas dans une zone géographique

particuliere. A titre d’exemple il

peut s’agir d’'une situation avec un

s Cluster 0
s Cluster 1
s Cluster 2

Cluster 3
s Cluster 4

nombre inhabituellement élevé

de cas de maladie détecté dans

une zone spécifique.
Figure 7 : Exemple d’un Cluster. (48)

Un cluster temporel (50) se produit lorsqu'un nombre plus élevé que prévu de cas d'une
maladie ou d'un événement de santé se produit au cours d'une période donnée. A titre
d’exemple, nous pouvons évoquer la situation d’une flambée soudaine de cas de maladie au

cours d’une période (semaines, mois...).

Un cluster spatio-temporel combine a la fois des éléments spatiaux et temporels, indiquant
gu'une concentration de cas s'est produite dans une zone particulieére au cours d'une période
spécifique (51). Cela peut étre particulierement important pour suivre les épidémies de

maladies infectieuses. C'est ce qui a été le cas pendant la propagation de la COVID-19.

Concernant la propagation du SARS-COV-2, un cluster représente ainsi I'apparition de 3 cas

confirmés ou treés probables de Covid-19 tres proches les uns des autres (temporellement et
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spatialement). L’identification et I'investigation des clusters sont essentiels a la surveillance

des maladies, a la détection des épidémies et a la protection de la santé publique.

.3 Multimorbidité, comorbidité & facteur de risque

[.3.1 Définitions

La Multimorbidité :

A ce jour, il n’existe pas de définition consensuelle de la multimorbidité (52). La Société
Francaise de Médecine Générale a longtemps étudié la question de polypathologie et de
multimorbidité. Le terme polypathologie est un néologisme issu d’une dérive du langage, sans
signification logique que les dictionnaires ne citent pas (53). Il en ressort ainsi que la
multimorbidité désigne plusieurs maladies chez un méme malade, mais sans projet commun
ni convergence entre elles. L'OMS définit la multimorbidité comme « I’association d’au moins

deux conditions médicales chroniques chez un méme patient ».

L'European General Practise Researche Network (ECPRN) définit la multimorbidité comme
« toute combinaison d’une maladie chronique avec au moins une autre maladie (aigue ou
chronique) ou un facteur biopsychosocial (associé ou non) ou un facteur de risque

somatique ». Cette derniére a été retenu par la Société francaise de Médecine Générale (54).

Notons ici que la traduction anglaise du mot polypathologie est redéfinie en anglais par le
terme: « multimorbidity » et l'organisation mondiale de la santé (OMS) définit la
multimorbidity comme « I’association d’au moins deux conditions médicales chroniques chez
un méme individu. » (55). Selon I'’étude de Fraccaro P. ARGEULLO and al, les niveaux socio-

économiques, scolaire et culturel influencerait la prévalence de la multimorbidité (56).

La comorbidité :

Toujours selon la Société Francaise de Médecine Générale, la comorbidité est issue d’un
regard « médico-médical », focalisé sur une maladie princeps. Elle se définit comme
I’association de plusieurs troubles de santé se manifestant en méme temps qu’un probléme
de santé principal, ces troubles pouvant influer I’évolution et le traitement de la maladie de
référence (54)(57). La Comorbidité prend en compte les interactions des problémes de santé
entre eux, avec I’environnement et leur retentissement sur la vie du patient (53). En revanche,
la multimorbidité est un concept définit davantage systémique, se concentrant sur les
patients en prenant en compte l'interaction des problemes de santé entre eux

(environnement tel que I'addiction, la sédentarité, et ainsi impact sur la vie des patients).
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COMORBIDITE MULTIMORBIDITE

CENTRE MALADIES CENTRE PATIENT

Figure 7 : Description de la différence entre comorbidité et multimorbidité. (58)

Les facteurs de risque :

En épidémiologie, un facteur de risque est défini comme toute caractéristique, condition,
comportement ou exposition qui accroit la probabilité qu'un individu ou une population
développe une maladie. Les facteurs de risques jouent un rdle important dans la
compréhension des causes des maladies et dans la maniere de les prévenir ou de les gérer
(59). Il existe différents types de facteurs de risque comme les facteurs de risques associatifs
et de causalité (60). Les facteurs de risques de causalité contribuent directement au
développement d’'une maladie. A titre d’exemple, nous noterons que le tabagisme est un
facteur de risque bien établi du cancer du poumon (61). Les facteurs de risques associatifs se
définissent comme une probabilité statistique plus élevée de maladie, pas nécessairement a
I'origine de la maladie. Par exemple, un mode de vie sédentaire est associé a un risque accru

de développement de diabete (62).

En épidémiologie éclairer les facteurs de risque liés a une maladie est essentiel puisque cela
tend a identifier les populations vulnérables, orienter les recommandations et éclairer les
interventions de santé publique (63). En identifiant et en abordant les facteurs de risque, les
épidémiologistes tout comme les professionnels de santé peuvent ceuvrer a prévenir les

maladies et a promouvoir la santé des patients atteints.
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I.3.2 Complications & conséquences de |’atteinte par le SARS-COV-2

Il est important de noter que certaines variables (facteurs de risques, comorbidités, temps
d’exposition...) peuvent augmenter le risque de conséquences graves et de complications
d’une atteinte par le SARS-COV-2. Les avis du Haut Conseil de Santé Publique (HCSP) du 6 et
29 octobre 2020 ont défini les facteurs de risque de forme grave d’une infection a la COVID-
19 (64). Ces atteintes peuvent conduire a une prise en charge hospitaliere spécifique
(hospitalisation, réanimation...) ou a un déceés. Les populations principalement touchées ont
donc été étudiées par les scientifiques lors des prémisses de la pandémie. Les premiéres
tendances analysées sur le plan hospitalier, montrent que le sexe masculin et la présence de
comorbidités (immunosuppression, hypertension, diabéte) s’insérent dans I'accentuation des
complications et de la mortalité de I'atteinte par le SARS-COV-2 (65). L’age (notamment chez
les patients de plus de 65 ans), a également été constitué comme facteur de risque dans le
développement des complications et formes sévéres (66)(67). M. RAHMAN and al, dans sa
revue systématique s’est intéressé a 4 884 patients atteints de la COVID 19 : une association

positive entre comorbidité et ages avancés des patients est évoquée.

La mise en avant de ces variables permets ainsi de dessiner un profil de patients susceptible
de développer une forme grave parmi I’ensemble des patients touchés. Cela va constituer un
apport dans la surveillance, la mise en place de traitements adéquats et la prise en charge.
Mais aussi limiter la mortalité. Une liste de maladie constitutive a été rédigé par le HCSP (68) :
les maladies respiratoires chroniques (BPCO, asthme), les maladies cardiovasculaires (
Coronaropathie, hypertension artérielle...), le diabéte ( type 1 ou type 2), les maladie
immunosuppressives (cancer en cours de traitement, receveurs de greffe d'organe et les
personnes dont le systéme immunitaire est affaibli) , I'obésité ( particulierement grave avec
un indice de masse corporelle, ou IMC, supérieur a 40), les maladies rénales chroniques ( en
particulier nécessitant une dialyse), les maladies auto-immunes (polyarthrite rhumatoide,
lupus ou le lupus), la grossesse ( notamment aux derniers stades), mais encore le statut
vaccinal : étre non vacciné ou partiellement vacciné contre la COVID-19 peut augmenter le
risque d’infection et de maladie grave. Notons que le contexte temporo-spatiale définit au

cours de notre étude (qui sera abordé plus tard), ne disposait pas de la vaccination.

Certains milieux, tels que les établissements de soins de santé et les résidences collectives

(EHPAD, maison de retraite), peuvent augmenter le risque d'exposition au virus en créant des
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Clusters. Cette sensibilité en lien avec un risque de transmission accru, s’explique notamment

par un nombre assez conséquent de patient asymptomatique.

1.4 Importance de 'aspect clinigue

.4.1 Période d’incubation

La période d’incubation apres une infection par le SARS-COV-2 fait référence au temps entre

le moment ou un patient est exposé au virus et le moment ol ce patient débute une

présentation des symptomes typiques de la maladie. La période d'incubation peut varier d'une

personne a |'autre mais varie généralement de 2 a 14 jours. La période d'incubation moyenne

est d'environ 5 a 6 jours (69). L'étude de WENQING He and al qui se base sur une méta-

analyse, étudie le taux de létalité de la COVID-19 : la durée moyenne d’incubation retrouvée

serait de 5 jours.

Risque de
transmission
maximale

Début de la
contagiosité

La contagiosité
diminue progressivement
a partir du 7° jour

Jours

L ROBELNEN

T T

Période Apparition des  |ncubation
robable symptomes (durée maximum de 12 a 14 jours)
'infection

Figure 9 : Evolution de la contagiosité au Covid-19. Inserm

Les mesures de santé publique ont
recommandé, au début de la pandémie,
une période de quarantaine de 14 jours
pour les personnes qui ont été exposées
a la COVID-19 afin de surveiller
I'apparition des symptomes et de

prévenir une transmission potentielle a

d'autres (70).

Il est généralement conseillé aux personnes infectées de s’isoler pour empécher la

propagation du virus aux contacts étroits. La période d'incubation peut varier en raison de

facteurs tels que I'age de l'individu, son état de santé général et sa charge virale au moment

de I'exposition. Elle peut également étre influencée par la présence de nouveaux variants du

virus.

1.4.2  Signes Cliniques & symptdmes

Une atteinte par le SARS-CoV-2, peut présenter un large éventail de signes et symptdmes cliniques. Il

est important de noter que certaines personnes atteintes de la COVID-19 peuvent étre

asymptomatiques, tandis que d’autres peuvent développer des symptdémes graves.
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1.4.2.1  Auscultation pulmonaire anormale & Dyspnée

C’est en France, que l'auscultation médicale avec le stéthoscope est inventée par le Docteur
LAENNEC au XIXeme siecle (71), et qui conduira la publication du Traité d’auscultation

médiate, a travers lequel les bruits émis dans le thorax sont classés.

L’auscultation pulmonaire avec un stéthoscope, outil indispensable, est aujourd’hui un
examen quasi-systématique pratiqué par le médecin en cas de présentation d’une forme

clinique avec une atteinte pulmonaire (pneumopathie, fibrose pulmonaire, tuberculose...).

L'atteinte par le SARS-COV-2 peut
FE L/ .\{ entrainer des complications, telles
gu’une pneumonie ou un syndrome
de détresse respiratoire aigué

Figure 10: Representat/on des zones d’auscultation
pulmonaire. (SDRA), accompagné d’une dyspnée.

L'une des premiere étude, publiée par GUAN W., analyse une cohorte de 41 patients
démarqués par une anomalie pulmonaire associée au scanner thoracique. Il est question
d’une atteinte de la dyspnée chez 55% des patients infectés (72). D’autres études plus
récentes montrent que les bruits respiratoires anormaux dans la pneumopathie induite par
une atteinte du SARS-COV-2, présente des caractéristiques cohérentes avec les images
radiologiques (73). D’autres études ont prouvé I'exactitude et le bénéfice clinique potentiel
de l'auscultation dans la détection des anomalies pulmonaires lors de I'infection a la COVID-
19. Le tableau clinique d’une atteinte par le SARS-COV-2 peut induire une pneumonie grave
pouvant conduire a un syndrome de détresse respiratoire aigué (74)(75). La Docteure HEDIYE-
BAG Derya, dans son travail recherchant la définition d’un cas covid en ambulatoire, note que
I'inclusion d’'un examen clinique renforcerait la définition d’une altération sur le plan
pulmonaire provoqué par la COVID 19 (29). Il apparait ainsi que I'auscultation pulmonaire

physique demeure un élément pertinent dans le diagnostic du médecin en ambulatoire.

1.4.2.2  Douleur thoracique

Initialement axée sur une allure d’infection pulmonaire, |'atteinte par le SARS-COV-2 a
rapidement révélé une atteinte avec des lésions multiples, multi-organiques dont

principalement cardiaques (76). Il s’agit ainsi de lésions cardiaques aigues comme décrit par
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Castiello and al. avec I'induction d’'une myocardite médiée par une réponse inflammatoire
(77). De son c6té, Siripanthong and al. décrivent dans leur article que la présentation clinique
de la myocardite a SARS-COV-2 varie ; certains patients peuvent présenter des symptomes
légers , d’autres des douleurs et oppressions thoraciques (78).

Myocarditis in COVID-19: current evidence from 38 cases

Demographics

SARS-CoV-2

Diet 5 out of 33

Figure 11 : représentation de la myocardite aigue chez les patients atteints par la COVID-19 (77)

Enfin il peut étre difficile de créer une distinction entre les diagnostics différentiels de
cardiomyopathie induites par le stress et de cardiomyopathie liée au sepsis et de syndrome
coronarien aigu (79). De simples tests, tels qu’un ECG ou encore une biologie ciblant les
marqueurs cardiaques inflammatoires peuvent accompagner les pathologies cardiaques

induites par le SARS-COV-2 (79).

Plusieurs cas ont été reportés comme celui mentionné dans la publication de Simone Sala and
al avec la présentation d’'un cas clinique de myocardite aigue se présentant comme un
syndrome de TakuTsubo chez un patient atteint par le SARS-COV-2 (80). Ou encore |'article
publié par Zeng J-H. and al portant sur le premier cas d’une atteinte COVID-19 compliqué
d’'une myocardite fulminante (81). Notons que pour les deux cas précédents, la présence
d’une douleur thoracique était I'un des éléments principaux de motif de consultation du
patient. En termes de statistique, il a été évoqué dans I'étude de Jigian Xu et al, qui s’intéresse
aux profils des patients admis en réanimation dans 3 hopitaux de Wuhan, la présence a 43.1%

de patients atteints d’une pathologie cardiaque. (82)

La composante cardiaque ne doit pas étre négligée, au-dela de I'atteinte pulmonaire ; elle
aggrave le pronostic du patient infecté. Cela a été étudié dans |'article publié par Aidan V et al
(82b). Ce travail de revue de littérature reprend 13 études et démontre la présence d’une

atteinte cardiaque chez 20% des patients, et 43% des patients hospitalisés en réanimation.
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1.4.2.3  Anosmie & Agueusie

Dans certains cas d’atteinte par le SARS-COV-2, une anosmie (perte de I'odorat), une agueusie
(absence du sens du go(t) ou une dysgueusie (altération du géut) peuvent apparaitre chez les
patients. Ces signes, notamment la survenue de troubles de I'odorat, réversibles la plupart du

temps dans les 30 jours, pourraient étre en lien avec une atteinte du rhinencéphale (83).

Dans I’étude ambulatoire Covidom réalisée par Yordanov Y. and al, prés d'un tiers des patients
avait signalé une anosmie (31,3 %) ou une agueusie (31,5 %) (84). Plusieurs méta-analyses ont
décrit une prévalence plutét associée a la présence d’'une anosmie et agueusie chez les
patients atteints par le SARS COV2 (85) (86) (87) (88). L'apparition d’anosmie et d’agueusie
mettant en évidence une altération du systeme nerveux centrale (89) est donc un élément
important pour le ciblage des symptomes de présentation conduisant a une vigilance et une
surveillance.

1.4.2.4  Céphalées

Les céphalées ont constitué une entité importante dans le diagnostic d’une atteinte par la
COVID-19. En Espagne, une étude prospective réalisée par CARONNA and Al, s’est intéressée
aux céphalées provoquées par la COVID-19 (90). Il en ressort ainsi que les maux de tétes
associés sont un symptéme fréquent, prédictif d’une durée persistante jusqu’a 6 semaines.
L'article de HAYRUNISA BOLAY and al (91), s’est intéressé a 13 études reportant les maux de
tétes. Il est évoqué que les céphalées sont présentes chez environ 10% de patients atteints de
la COVID-19. Ce symptdme était largement présenté comme prédominant parmi le tableau
symptomatique chez les patients. L'une des caractéristiques les plus saillantes dans cette
étude montrait que les céphalées persistaient malgré un traitement antalgique de premiére
intention. La méta-analyse de Borges do Nascimento and al portant sur les caractéristiques
des patients atteints par le SARS-COV-2 énonce une atteinte d’environ 12% de céphalée (92).
L'article de Xiao-Wei Xu portant sur les caractéristiques cliniques des patients atteints par le
SARS-COV-2 a Wuhan établit une atteinte de céphalée chez 34% des patients atteints par la

COVID-19. (93). Dans notre étude, environ 45 % des patients sont atteints d’'une céphalée.

1.4.2.5  Signes ORL & Toux

Les symptomes O.R.L. d’une atteinte par la COVID-19 peuvent toucher I'anosmie et I'agueusie

qgue nous avons décrites, mais aussi la toux (signe d’une affection respiratoire), un mal de
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gorge, ou une congestion nasale (un écoulement). Il a été noté qu’une toux séche est
fréquemment signalée chez les patients atteint du SARS-COV-2. Toutefois, une toux
productive avec du mucus peut également étre présente. EL-ANWAR and Al, s’est intéressé
aux données collectées dans plusieurs études : 1773 patients atteints par le SARS-COV-2 ont
été inclus et étudiés (94). Les éléments principaux de symptomes sur le plan ORL restent la
douleur a la gorge (30%) et la congestion nasale (28.3%). Une autre étude du méme type
reprenant les bases de données de plusieurs sites de publication a mis en évidence une forte
prévalence de toux (68.7%) chez 1 556 patients hospitalisés (95). Il s’agit d’'une étude mené
par LOVATO and al, incluant 5 études cliniques rétrospectives de patients hospitalisés pour
COVID-19. La toux étant un élément prépondérant dans la dissémination du virus, il a été
important, dans notre étude, d’introduire ce symptéme afin d’engager également une mesure
de prévention (port du masque, limite du champs sociale...) au cours des consultations. Dans
I'’étude de WANG, la toux apparait présente chez 21% des patients atteints par une forme
sévére de la COVID 19 (96). La toux est présente chez la moitié de nos patients, tout cluster

confondu.

1.4.2.6  Asthénie, Altération de I’Etat Général

L’asthénie ou l'altération de I'état général est un symptdéme qui se réfere a une sensation de

faiblesse, de douleur musculaire et de fatigue.

Ce symptome, largement décrit dans les études des caractéristiques cliniques de la COVID (97)
se distingue par sa forme de présentation qui peut conduire a des chutes chez les patients de
tout age (pouvant conduite a un traumatisme cranien), mais aussi a des malaises et
confusions. L’étude publiée par ANNWEILER C. et al regroupe une analyse nationale
constituée de 353 patients de plus de 70 ans atteints par la COVID-19 (98). Il ressort de cet
article, la présence d’une atteinte d’environ 52% d’asthénie chez les patients infectés. L'une
des premieres études publiées par JIN Y. et al, vise a élargir le spectre symptomatique de la
COVID 19 (99). Il est décrit que 44% des patients de la cohorte atteints par le SARS-COV-2

déclarent I’asthénie en symptéme.

1.4.2.7  Signes digestifs

Une atteinte par la Covid-19 peut également entrainer des symptoOmes gastro-intestinaux
(100), survenant seuls ou en combinaison avec d’autres symptomes. |l peut s’agir de

vomissement, de diarrhées (avec I'augmentation de la fréquence des selles, molles ou
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liquides). Des douleurs abdominales peuvent surgir, provoquant un inconfort. Dans de rares
cas, l'infection par le SARS-COV-2 peut provoquer des hémorragies gastro-intestinales,
manifestant I’écoulement de selles noires et goudronneuses (méléna). L’étude réalisé par KA
SHING CHEUNG and al, s’intéresse a une cohorte de 59 patients atteints par la COVID-19 a
Hong-Kong, associée a une méta-analyse qui regroupe 60 études et 4 243 patients atteints
également par la COVID-19 : il est reporté que 25,4% des patients a Hong Kong atteints par le
SARS-COV-2 présentent des syndromes gastro-intestinaux (101), tandis que les patients
regroupant les 60 études disposaient d’'une prévalence de 17,6%. Dans une autre étude (revue
systémique) reprenant un spectre de patient atteints par la COVID plus large (N= 18 246) et
issus de 43 études, FRANCA DA SILVA et Al éclairent le fait que les signes digestifs touchent
11,5% des patients (102).

1.4.3 Classification des formes de manifestations

Une atteinte par le SRAS-CoV-2, peut entrainer diverses formes de gravité, variantes d’un
patient a un autre : asymptomatiques a graves (103) (104). L'isolement et le ciblage des
personnes pouvant développer une forme grave d’une atteinte a rapidement été soulevé par
la communauté scientifique. L’évolution et I'observation des signes cliniques sont donc
importants. La vaccination et les mesures de santé publique telles que le port du masque et
la distanciation sociale ont joué un role essentiel dans la réduction de la gravité et de la
propagation de la COVID-19 a travers le globe. Les définitions de cas confirmés, cas probables,
cas possibles, patient contact a risque, patients contacts a risque négligeable sont détaillés
dans des documents de référence (105).

1.4.3.1  Formes graves et critigues

Les cas graves d’une atteinte par le SARS-COV-2 peuvent entrainer un syndrome de détresse
respiratoire aigué (SDRA)(106) avec une diminution de la saturation en Oxygéne ( désaturation).
Le syndrome de détresse respiratoire aiglie s’apparente a une pneumopathie atypique
associée a une élévation de la température corporelle, accompagnée par d’autres
complications potentiellement mortelles. Les symptémes peuvent inclure une forte fievre,
une toux sévére accompagnée d'expectorations productives, une dyspnée sévére, une
tachycardie, une auscultation cardio-pulmonaire anormale, des douleurs thoraciques, une
altération de I'état général, une asthénie, des signes digestifs, des signes ORL, une anosmie,

une agueusie, une fréquence respiratoire supérieure a 20, des céphalées ou une confusion
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(107). Une hospitalisation en unité de soins intensifs et le recours a une ventilation mécanique

peuvent étre nécessaires.

Certains patients atteints d’une forme grave peuvent développer une forme critique qui se
caractérise par une insuffisance respiratoire, un choc septique et un dysfonctionnement de
plusieurs organes. Ces patients courent le risque de déceés le plus élevé. Une prise en charge
spécialisée (Service de réanimation) par une intervention médicale intensive, comprenant une

ventilation mécanique et d'autres mesures de survie, est souvent nécessaire.
Ces formes apparaissent souvent vers le 8™ et le 12°™¢ jour d’apparition des premiers
symptémes.

1.4.3.2  Formes modérées

Les formes modérées d’atteintes dans la COVID-19 dessinent une symptomatologie moins
accentuée que les formes graves. Ces formes restent toutefois sous surveillance. On vy
retrouve assez souvent des symptomes généralisés comme une forte fiévre, une toux
persistante et une dyspnée. Par définition, la saturation en oxygéne n’est cependant pas
altérée pour ces formes (108). Les patients atteints par une forme modérée peuvent
nécessiter des soins médicaux et une hospitalisation pour observation et soins. L'OMS
définit cette forme comme souvent trés variable avec la présence de fievre, de toux,
d’asthénie, la présence de difficulté respiratoire ou une légere pneumopathie (109).

1.4.3.3  Formes mineures & asymptomatiques

Enfin, les formes mineures et asymptomatiques d’une atteinte par la COVID-19 peuvent rester
invisibles, sans toutefois développer de symptome visible. Cependant, il est a noter que les

patients atteints de formes mineures peuvent toujours transmettre le virus.

Selon I'INSERM, les formes asymptomatiques représenteraient 20 a 50% des atteintes par la
COVID-19 (109). Ainsi de nombreux cas sont bénins et impliquent des symptomes légers
semblables a un rhum. Ces cas sont aussi vecteurs de transmission puis qu’invincibles et
invisibles. Les symptomes bénins courants comprennent la fievre, la toux, les maux de gorge,
la fatigue, les douleurs musculaires, la perte du go(t ou de I'odorat (respectivement I'anosmie
et I'agueusie), la congestion nasale et les maux de téte. La plupart des individus atteints de
cas bénins se rétablissent sans avoir besoin d’étre hospitalisés. Cependant la transmission est

toujours présente, ce qui constitue une dangerosité sur le plan social.
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.5 Examens complémentaires & Dépistage

Plusieurs tests de diagnostic sont utilisés pour détecter la présence du virus SARS-CoV-2,
responsable de la COVID-19. A ce jour, plusieurs méthodes d’investigation pour I'infection au

SARS-COV-2 existent. Ces méthodes de dépistages sont en évolution constante.

En centre Covid ou en ambulatoire, ce dépistage est souvent accompagné d’un relevé des
mesures physiologiques du patient atteint ou suspect. L'importance de I'efficacité de la
réalisation de ces méthodes d’investigations est un point essentiel dans I'accompagnement
de I’évolution de la Covid-19. Les prélevements et examens complémentaires réalisés par des

professionnels peuvent renforcer fiabilité et expertise.

I.5.1 Mesures & Evaluation des constantes physiologiques

1.5.1.1  Température corporelle et fiévre

De nombreuses études visant a analyser la température corporelle lors d’'une atteinte par la
COVID-19 ont montré en trés grande majorité la présence de fievre (110) (111). La fievre peut
étre définie comme une entité clinique qui difféere du concept du syndrome de réponse
inflammatoire systémique (112)(113). Elle s"accompagne d’une élévation de la température
corporelle au-dessus de la normale. C’'est en réponse a une période d’atteinte d’une infection
par un pathogéne (virus, bactérie) qu’il est connu que la température corporelle s’éléve et
créé une fievre. La température corporelle normale est généralement considérée comme
étant d’environ 37°c (114). Une température supérieure a 38°c (115) est couramment utilisée
comme indicateur de fieévre. Ce seuil est utilisé puisqu’il est plus susceptible de représenter

une véritable élévation de la température, associée a un probléme médical sous-jacent (116).

Différents sites de mesure sont utilisés pour mesurer la température corporelle ; cela peut
induire une variation. Les méthodes de mesure générales de la température sont
principalement la mesure orale, rectale, auriculaire, et axillaire. A propos d’une atteinte par la
COVID-19, il a rapidement été démontré que la température corporelle était un élément
important de diagnostic de la maladie. Notons que certains patients sont asymptomatiques et
donc ne présente pas de fievre. Notons également que certaines populations disposent d’'une
définition variable de la fiévre. Au Japon par exemple, le Professeur HAMADA ATSUO,
spécialiste en médecine tropicale et des voyages de I'Université Médicale de Tokyo
déclarera que certaines infections liées a la COVID-19 peuvent créer une température

corporelle inférieur a 37.2°c (117). Au Japon, la fiévre est définie par une température
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supérieure a 37.5°c (118). L’'idée de réaliser une mesure de la température corporelle lors de
suspicion d’atteinte par la COVID-19 permet ainsi de créer un ciblage clinique des potentiels
patients atteints. Il est donc important que cette mesure soit réalisée par un professionnel de
santé.

1.5.1.2  Taux d’Oxygéne, saturation

Le niveau d'oxygéne dans le sang, souvent appelé saturation en oxygene (ou Sp02), est une
mesure du pourcentage d'oxygéne lié a I'hémoglobine (119). Mesurée a l'aide d’un
saturometre d’oxygéne (ou oxymetre), la saturation indique la quantité d'oxygene
transportée par le sang dans le corps. Un reflet de I'efficacité du transport de I'oxygéne des
poumons vers les tissus et organes du corps est donc indiqué par ce moyen. Les niveaux
normaux d’oxygene dans le sang varient généralement entre 94 % et 100 % (120). La HAS a
considéré la mesure de la saturation pulsée en oxygene au doigt comme partie intégrante de
I’évaluation médicale du patient (121). En accompagnement, il a été recommandé de mesurer
la saturation pulsée en oxygéne au doigt au repos, et, dans le cas d’une saturation au repos
normale (> 96 %), de réaliser aussi une mesure de la Spo2 a l'effort. Il a été recommandé
rapidement que si le taux d’Oxygene était inférieur a 95 % (hypoxémie), un appel vers le SAMU
/ Centre 15 ou une orientation vers un centre hospitalier serait nécessaire (122). Le niveau
d’oxygene dans le sang est un parametre essentiel pour évaluer la santé respiratoire et
circulatoire. Des niveaux d'oxygene anormaux peuvent indiquer une atteinte pulmonaire par
la COVID-19 et nécessiter une prise en charge plus approfondie. Enfin, le maintien d’une
saturation en oxygéne du sang normale chez les patients atteints de COVID-19 en ambulatoire
est considéré comme vecteur important dans la diminution de la gravité de la progression de
la maladie et des complications.

1.5.1.3  Fréguence cardiaque

Une fréquence cardiaque (FC) normale au repos chez les adultes varie généralement de 50 a
90 battements par minute (BPM) (123). L'age, la forme physique, le stresse mais encore
d’autres facteurs tels qu’un syndrome inflammatoire peut provoquer des variations de la

fréquence cardiaque.

La fréquence cardiaque lors d'une infection par la COVID-19 peut augmenter notamment a

cause de la gravité de l'infection provoquée par la fiévre.
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Une température corporelle élevée incite le corps a augmenter la circulation sanguine pour
dissiper la chaleur, ce qui peut entrainer une accélération du rythme cardiaque. De plus, si
une personne souffre d'essoufflement ou de difficultés respiratoires en raison d'une atteinte
pulmonaire, le systeme cardiaque peut augmenter sa fréquence dans le but compenser la

diminution des niveaux d'oxygéne.

Dans les cas d’aggravation et de développement d’un syndrome de détresse respiratoire aigué
(SDRA), le systeme cardiaque peut étre soumis a un stresse accru a I'origine d’une élévation
de la fréquence cardiaque. Cette mesure a souvent été reporté au sein des centres de

dépistage COVID.

1.5.1.4  Fréguence Respiratoire

Les professionnels de santé surveillent régulierement la fréquence respiratoire (FR) des
patients atteints de la COVID-19. Cela a également été le cas au sein des centres de dépistage

COVID-19 dans I'Hexagone.

La FR fait référence au nombre de respirations qu'une personne nécessite en une minute : soit
12 a 16 cycles par minute (124). Cette fréquence est mesurée de maniére attentionnée et
précise par le personnel médical. La FR est un outil de dépistage courant pour identifier les
infections des voies respiratoires en milieu clinique (125). Comme étayé dans notre
description, une atteinte par la COVID-19 affecte principalement le systéme respiratoire. Par
conséquent, les modifications de la fréquence respiratoire peuvent constituer un indicateur

significatif de I'impact de 'atteinte.

Une difficulté respiratoire (ou dyspnée) avec ou sans la présence de signe de lutte, peut donc
conduire a une élévation significative de la fréquence respiratoire. Ces symptémes peuvent
entrainer une augmentation de la fréquence respiratoire lorsque le corps tente de compenser

la diminution des niveaux d'oxygéne.

Dans les cas graves de COVID-19, en particulier en cas d’atteinte pulmonaire et d’hypoxie, le
systéme cardio-respiratoire pourrait réagir par une fréquence respiratoire plus rapide : il s’agit
d’une tachypnée. Ce phénomeéne est décrit par un effort visant a augmenter I'apport

d’oxygene et a éliminer le dioxyde de carbone du corps.

Toute augmentation significative de la fréquence respiratoire ou tout signe de détresse

respiratoire doit susciter une vigilance immédiate, cela peut indiquer la nécessité d'une
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oxygénothérapie ou d'une ventilation mécanique dans les cas graves. C'est la raison pour
laquelle cette mesure physiologique prend une place importante dans I'évaluation des
composantes physiologiques. L’étude menée par Dean J. Miller and Al (126) visant a étudier
une méthode non-invasive pour détecter l'infection par le CoV-2 a l'aide d’une sangle
composée de différents capteur (WHOOP), discute sur la notion des premiers stades de
I'infection. Selon les résultats de cette étude le suivi de la fréquence cardiaque pourrait avoir

une signature détectable qui pourrait aider a identifier les personnes (auto isolement et test).

1.5.2 Test RT-PCR

L'identification de la séquence du CoV2 étant devenu un sujet décisif pour la communauté
scientifique, les virologues se sont penchés sur des tests moléculaires poussés afin d’isoler
I’ARN viral du virus. Une technique va alors permettre d’isoler la séquence de I’ARN du virus :
il s’agit du Test RT-PCR, qui est aujourd’hui le dépistage de référence pour diagnostiquer

I'atteinte de la COVID-19 (127).

C'est le 3 mai 2020, que les tests de RT-PCR sur préléevement nasopharyngé devenaient
accessibles a la médecine de ville, sur prescription du médecin généraliste, chez les patients
symptomatiques (128). Plusieurs études ont permis de dessiner un profil d’efficacité robuste
en termes de sensibilité du test PCR (129). Les écouvillons nasopharyngés ou salivaire sont
couramment utilisés pour le prélevement d’échantillons. Toutefois, le geste de prélevement
requiert un entrainement et une dextérité de la part du professionnel. Les résultats peuvent

prendre plusieurs heures a quelques jours, selon la capacité du laboratoire.

[.5.3 Test Antigénique

Les tests antigéniques s’orientent pour leur part, vers un dosage immunologique qui détecte

la présence d’une atteinte par la COVID-19.

Tout comme le test RT-PCR, le test antigénique s’effectue par un prélevement nasopharyngé.
Peu couteux, fiable et relativement rapide (130) ce test révéle une positivité ou une négativité
en 15 ou 30 minutes environs. Cependant, les tests antigéniques sont généralement moins
sensibles que les tests RT-PCR et peuvent produire des résultats faussement négatifs (131),

notamment chez les individus ayant une faible charge virale.
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La spécificité et la sensibilité du CoV-2 peuvent varier considérablement selon les différents

tests. La HAS distingue trois situations d’utilisation des tests antigénique (132) :
- Chez les patients symptomatiques
- Chez les patients asymptomatiques qui n’ont pas été en contact avec des patients infectés

- Chez les patients contacts sans symptomes identifiés isolé ou au sein d’un cluster

I.5.4 Test Sérologique

Les tests sérologiques détectent les anticorps produits par le systeme immunitaire en réponse
a une précédente infection par le SARS-CoV-2. Ces tests ne sont pas utilisés pour diagnostiquer
les infections actives, mais peuvent indiquer a fortiori, une exposition antérieure au virus
(133), en complément a la détection par le test RT-PCR. Les tests sérologiques sont
généralement effectués au moyen d’un échantillon de sang, par préléevement en laboratoire
par un(e) IDE. Les tests sérologiques sont un outil précieux pour mener des enquétes
épidémiologiques et permettent d’estimer la proportion de personnes ayant été en contact

avec le virus afin d’évaluer la transmission du SARS-CoV-2 (134).

I.5.5 Les autotests

Certains pays ont approuvé I'utilisation des autotest COVID-19 (disponibles en pharmacie ou
en ligne) a domicile, en utilisant des kits qui comprennent des écouvillons de préléevement
nasaux ou salivaire. Ces tests impliquent généralement I’auto-collecte de I’échantillon par la
personne concernée, qui présente des symptdmes, et peuvent fournir des résultats dans un

court laps de temps (30 minutes environs).

Toutefois, devant la faible précision du test, il est recommandé qu’une confirmation du

résultat d’autotest soit systématiquement réalisée avec un test PCR.

[.5.6 |Imagerie médicale : radiographie et tomodensitométrie thoracique

En révélant les anomalies pulmonaires compatibles, les radiographies pulmonaires et les
tomodensitométries (TDM) thoraciques sont souvent utilisés pour évaluer la gravité de

I’atteinte dans la Covid-19.
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Concernant les radiographies pulmonaires (facilement disponibles et relativement rapides a
réaliser), elles ont souvent été utilisées comme outil d’imagerie initial pour évaluer le degré
d’atteinte pulmonaire et identifier les atteintes cardiaques ou respiratoires infectieuses
(opacité en verre dépoli, foyer pulmonaire, cardiomégalie...). Les radiographies peuvent
également servir pour surveiller les changements sur le plan pulmonaire dans les différents
stades d’infections. Toutefois, les radiographies pulmonaires peuvent montrer une sensibilité
beaucoup plus limitée que la tomodensitométrie thoracique pour détecter des anomalies

pulmonaires précoces ou subtiles associées au Covid-19 (135).

Les TDM thoraciques fournissent des images transversales détaillées et sont utiles pour
évaluer l'étendue et la nature des anomalies pulmonaires en révélant des résultats

caractéristiques associés a une atteinte pulmonaire par le SARS-COV-2 (136).

Figure 12 : Images en verre dépoli chez un patient atteint de la Covid-19. Thema-radiologie.fr

Il peut s’agir d’opacités diffuses en verre dépoli, d’une répartition de I'atteinte pulmonaire,
des plages de consolidation hétérogenes, des épaississements parenchymateux fibreux, avec
une localisation principalement péri-bronchique et sous pleurale (137). Néanmoins, il est a
noter que la surutilisation des tomodensitométries thoracique souvent réservés aux patients
atteints de forme modéré et sévere, peut entrainer une exposition inutile aux rayonnements

avec une augmentation des co(ts de santé.
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. MEDECINE GENERALE : SINGULARITE, ROLE ET IMPORTANCE

1.1 Histoire de la médecine générale dans les épidémies et pandémies

Il existe a travers I'histoire de la médecine, plusieurs épisodes d’épidémies ayant fait des
millions de victimes. Parmi celles-ci, nous citerons antéchronologiquement, la pandémie de
Covid-19, Ebola, la Grippe Aviaire, le VIH, la grippe espagnole qui ont touché le globe au cours

de XXeme siécle.

® Plus d’'un million de morts
& Moins d’un million
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Figure 13 : Chronologie des grandes épidémies dans I’histoire. Livessciences.com.

Ces épidémies et ces crises de santé publique ont projeté le médecin généraliste dans une
évolution considérable en termes de connaissance et de capacité d’action. La prévention, le
conseil mais aussi le traitement est le fondamental du médecin dans I'histoire, qui reste

souvent victime lui-méme des maladies pour lequel son combat est mené.

Toutes les sociétés humaines avaient recours a des croyances médicales relevant du mythe

ou de la superstition pour expliquer la naissance, la mort et la maladie (138).

Pour la pandémie de grippe Espagnole (en 1918), c’est le Docteur Loring Millner, médecin
généraliste américain, qui a identifié la premiere souche du Virus (139). La pandémie de grippe
espagnole a marqué un tournant dans la médecine moderne dans le réle des médecins
généralistes. lls ont joué un réle crucial dans le traitement des patients et dans I’éducation en
matiére de santé publique. Selon Nancy K. Bristow, historienne, la grippe donnera I'occasion
au médecin de déployer le conseil de certains gestes barriéres (lavage de main, interdiction

de cracher dans la rue, interdiction des attroupement, mise en quarantaine, fermeture
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d’écoles, interdiction de services religieux, fermeture de divertissements publics, interdiction

de I'affluence dans les commerces, le port du masques (140).

Dans les années 80, I'émergence de I'épidémie  INFLLUEN 7:/?; DEATHS
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Figure 14 : Graphique représentant le pourcentage
de déces liés a la Grippe Espagnole aux Etats-Unis.

indispensable.
Les sociétés savantes recommandent en effet, par le biais du rapport Morlat 2017, « d'aller
vers une connaissance plus fine de [|'épidémie au niveau départemental et infra-
départemental pour servir de base a la construction des stratégies de prévention diversifiée

et mieux ciblée » (142).

1.2 Rodle du médecin généraliste dans la prévention primaire contre la COVID-19

A I'image de la ville des Mureaux (78130), a Poissy (78300), le Docteur LEHMANN Christian
interpellera la municipalité de la ville afin de mettre en place un dispositif d’accueil des
patients potentiellement atteints par la COVID-19 (143). Un centre de consultation nommé

« Covidrome » sera installé dans le Centre de Diffusion artistique de la ville.
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Au sein de ce centre, seront réalisés des examens cliniques chez les patients suspects ou
atteints par la COVID 19 mais également des tests par RT-PCR. La prévention portant sur les
barriéres physiques, collectives et I'’éducation seront abordés pendant les consultations. Ce
centre deviendra par la suite, un épicentre pour la réalisation de la vaccination contre la

COVID-19.

Au cours de la pandémie de COVID-19, les médecins généralistes ont été en premiere ligne.
Les différents diagnostiques, le suivi des évolutions aux différents stades de la maladie, les
traitements, les propositions de conseil, leur rassurance aupres des patients, leur
avertissement auprés de leurs patients vulnérables, et leurs contributions aux campagnes de

vaccination ont été des éléments majeurs de lutte contre la pandémie.

Selon la CARMF, en 2020, 74 médecins libéraux seraient décédés de la COVID-19 (144), dont

25 médecins retraités ayant repris fonction afin de pouvoir lutter contre la pandémie.

Plusieurs travaux de recherche ont été menés dans ce contexte par des enseignants
chercheurs en médecine générale (145). Ces travaux concernaient différents champs:
épidémiologique, essai thérapeutique, essai de stratégie, enquétes flash (145). A titre
d’exemple, le projet SOPRAC (Soins Primaires en AURA pour la COVID-19) a constitué un
systeme de surveillance épidémiologique de la maladie a partir d’'un réseau de structures de
soins primaires réparties sur la région Auvergne-Rhone-Alpes (146). Son objectif principal était
d’estimer l'incidence régionale des cas suspects et confirmés de COVID-19 et de décrire leurs
caractéristiques cliniques. Le role de I'ensemble du personnel soignant a été prépondérants

durant cette lutte (147).

Dans un climat anxieux, les réles de réassurance et d’écoute ont été essentiels dans I'approche
centrée-patient renforcée (148). Au total, environ 150 centres de consultations et dépistage
COVID 19 en ambulatoire ont vu le jour en lle-De-France au cours de cette période (149).
Dans I’ensemble, la focalisation principale des études de typologie de patient atteints de la
COVID-19 présente un centrage sur une approche hospitaliere. Malgré cette importance
majeure, peu d’auteur se sont intéressés par la particularité de I’arsenal de prise en charge
offert par les médecins généralistes en soins ambulatoire. La quantité d’étude en

ambulatoire reste faible et parfois orientée dans une démarche qualitative.
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1.3 L’approche centrée patient (ACP)

La fonction du médecin généraliste est fondée dans une relation personnelle médecin-patient
qui est le facteur facilitant la gestion de la multimorbidité (150). L’étude qualitative menée
par LUIJKS HD et al s’intéresse a plusieurs entretiens auprés de médecin généralistes aux Pays-
Bas. Il ressort de cet article que le discours des médecins généralistes décrivaient un sens de
responsabilité mutuel, ciment de la relation médecin-malade chez les patients atteints de
multimorbidité. La continuité des soins comme les examens complémentaires et leur
interprétation conduirait a tisser un lien de confiance autour du patient (150). Toutefois, les
problémes de santé mentale et leurs interactions ont été considérés comme des obstacles
majeurs dans l'approche centrée patient; dans ce type de présentation, les médecins

généralistes ont rencontrés plusieurs problémes pratiques.

Ainsi, l'objectif principal des médecins généralistes dans la prise en charge de la
multimorbidité est d’appliquer une approche centrée sur le patient devant la multiplication
des maladies, chroniques et aigues qui jalonnent le parcours du patient multimorbide (151).
L’apparition de certains phénomeénes d’alerte de demande d’aide du patient tel que les
symptémes de douleur, de fatigue, d’amaigrissement, de prise de poids doivent étre pris en
compte de maniére attentionnée par le médecin généraliste (151). Ce type de prise en charge
s'orientant souvent vers une démarche thérapeutique, impliquera la famille du patient
multimorbide. L’adhésion, la collaboration mais encore la satisfaction du patient sont ainsi des
éléments prépondérants pour forger une relation. L'écoute active (152) et 'empathie (153)
sont des compétences fondamentales dans I’APC. L’'HAS a formulé des recommandations pour
intégrer I’ACP dans le parcours de soins dés 2015 (154). L'expérience de I’ACP chez les
médecins généralistes joue donc un réle majeur dans la gestion d’une épidémie de grande
ampleur comme la COVID-19 : la diffusion d’une vigilance chez les patients atteints d’une

multimorbidité ou encore la prévention ont donc eus un impact.
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Figure 16 : Représentation de I’APC. (155) & q P P P
A titre d’exemple, I’article publié par Amol A. Verma et al (156), étudie les caractéristiques et issues
des hospitalisations pour les cas de COVID 19 et d’influenza dans la région de Toronto ; ce travail
tend a montrer que les patients qui habitaient dans les quartiers a plus faible revenu semblaient

surreprésentés dans le groupe des hospitalisations pour la COVID 19 (34,2%).

11.4 Pour un retour au raisonnement clinique

Si 'enseignement de la médecine est bien organisé autour de I'apprentissage des maladies et
de leurs formes cliniques, il s’avere en pratique que le médecin ne s’attarde pas a dénommer

ce gqu’il voit, a faire la synthése de son raisonnement diagnostique (157).

En soins ambulatoire, au cabinet de médecine générale par exemple, Robert N. Braun (158)
décrit trois sortes de démarches cliniques :
- La démarche diagnostique primaire directe : reconnaissance de forme de la maladie
avec association de symptémes.
- La démarche de routine primaire locale : présence de preuves suffisantes et parfois
évidentes pour orienter la forme de la maladie
- La démarche de routine primaire générale : présence d’un symptome dont aucun

élément ne permet de trouver l'origine.

Dans le cas de la COVID-19, les principaux symptomes décris précédemment ont apporté une
forme de présentation clinique typique dans I'attente du généraliste. La capacité a discerner
et éliminer le risque d’aggravation a donc entrainé le médecin généraliste a percevoir les
signes d’alertes cliniques. La notion de diagnostic critique (DiC) a été imaginé par la SFMG au
début des année 2010 dans le but de créer une liste de danger (157). Le DiC oriente la

démarche diagnostique du médecin afin d’éviter I'aggravation d’'une maladie.
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Quatre niveaux d’urgences sont ainsi pertinemment combinés au critere de gravité afin

d’apporter une réponse adaptée du médecin généraliste ( Figure 17 ) :

EXTREME  Prise en charge immédiate 10

VRAIE Prise en charge dans les 48 heures (i

RELATIVE Prise en charge dans les 7 jours !

DIFFEREE  Prise en charge > 7 jours 'n.f
_

Figure 17 : Les 4 niveaux d’urgences et leur pondération (157)

La présence d’une solution thérapeutique renforce la criticité d’un DiC. Le critere d’atteinte
du patient englobe sa vulnérabilité potentielle (place de la multimorbidité, avec I'age, les

antécédents, les facteurs de risque...).

IWAITEMENT | Guérison possible 3
LLURATIF Traitement permettant le retour a I'état antérieur
IHAITEMENT Controle de I'évolution de la maladie 2

{MIPTOMATIQUE | Traitement dans le but de prévenir les
complications

IHAITEMENT Traitement pour éviter des complications 1
PALLIATIF Evolution non contrélable de la maladie

Figure 18 : Les 3 niveaux de curabilité et leur pondération (157)

En soin primaire, la démarche du médecin généraliste se démarque clairement de celle gérée
par ses confréres hospitaliers. Le carré de White a été évoquée en 1961 dans le New England
Journal of Medicine (159) : le généraliste est en amont du carré de White et s’organise
prioritairement en fonction des fréquences de maladies et des risques a éviter, alors que
I’hospitalier, qui ne détient pas forcément la connaissance précise du patient (comportement,
mode de vie...), travaille légitimement sur un mode de recherche d'un patient qui se

démarque, singulier.
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Figure 19 : lllustration du carré de White (160) infirmer (157).

La pertinence et I'importance de la réalisation d’un examen clinique en ambulatoire par un
médecin généraliste aupres des patients dont il connait les antécédents et les comportements

est donc inévitable en temps de pandémie ou épidémie.

La quéte diagnostique qui est délicate et subtile, s’étaye par une pensée organisée qui fait
intervenir différents modes de raisonnement intellectuel et ou I’'examen clinique prend toute

son importance (159).

1.5 Télémédecine et technologie

A l'image des Etats-Unis, beaucoup de pays ont décidés d’introduire le suivi des patients par
I'intermédiaire de moyen technologique a distance comme la télésurveillance, ou encore le

suivi par appel téléphonique.

Dépourvu d’examen clinique physique réalisé par un médecin, les relevés de données ( par

guestionnaires) basés sur les propos du patient ont souvent été étudiés.

En France, I'étude menée par le Professeur Youri YORDANOV (84) en lle-De-France vise a
mentionner les caractéristiques cliniques des patients atteints par la COVID 19 a partir des
données de patients en ambulatoire via la plateforme COVIDOM (Télé suivi). Toutefois, et
malgré le nombre de patient important suivis (environ 40 000 patients), I'auscultation
clinique étant absente, seul le questionnaire clinique remplit par le patient apporte un

élément d’orientation.

Une autre étude qui a été menée par Martin et al a Montpellier en 2020 (161), a permis le

suivi de 129 patients a I'aide de I'outil MH LINK.
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La télémédecine apparait comme un outil permettant la réalisation d’examens et des
interactions entre médecins et patients. Elle s'avere utilisée pour de nombreuses spécialités
médicales. Mais sa pertinence est limitée voire nulle pour d’autres spécialités et contexte.
L'expérience des centres de référence spécialisés COVID-19 et la conduite des examens

cliniques qu’on y retrouve est pertinente pour évaluer le degré d’hospitalisation.

Un audit pratique clinique sur la prise en charge en médecine ambulatoire des patients adultes
covid 19 a été réalisé par Guillaume Toledano et al. Concernant les consultations de
télémédecine, 9 médecins interrogés sur 21 évitent au maximum d’y avoir recours. Pour le
reste des médecins, le paramétre le plus important est I’évaluation de la dyspnée (162). Dans
notre expérience, un examen clinique détaillé initial semble justifié pour chaque patient
atteint de la COVID-19 afin d’orienter la sévérité de I'atteinte et de prendre une décision

d’hospitalisation.

1.6 Le triage médical

Dans le cadre de I'exercice médical lors d’'une catastrophe globale, I'imprévu et le soudain

tendent a mettre en avant des choix et des décisions dans le plus grand bénéfice du patient.

Le triage s'impose alors dés qu’un grand nombre de blessés sont atteints par un évenement,
avec une inadéquation des moyens immédiatement disponibles face aux grands besoins des

victimes. Ainsi en médecine de catastrophe, la notion d’afflux est trés importante.

Il existe le terme d’afflux massif (Mass casualty) : présence d’'un nombre trés important de
victimes. Mais encore le terme d’afflux saturant: qui représente momentanément un
dépassement de la capacité d’une chaine de santé a prendre en charge un afflux de blessés

en respectant les délais garantissant le meilleur pronostic vital (163).

Le triage se définit ainsi comme le regroupement des victimes selon des catégories afin
d’assurer le meilleur rendement des moyens disponibles, tout en administrant sans retard les

secours et soins nécessaires (164).

Le triage médical a toujours été imposé lorsqu’un grand nombre de patient blessé ou malade
est présent. Ceci dans le bénéfice de la prise en charge du patient vers un cadre le plus

approprié (Hopital, domicile, structure spécialisée...).
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Le triage associe donc une évaluation diagnostique, prognostique constante et continue,
thérapeutique et logistique, afin de cibler les patients nécessitant une priorité en fonction du

degré d’urgence (165).

Dans les prémisses de la pandémie, le choix sélectif ver une orientation pour une poursuite
de prise en charge en ambulatoire ou en milieu hospitalier d’'un patient atteint, reste un
caractére prépondérant puisqu’il évite la surcharge de la chaine de soin, qui elle-méme

pourrait étre amenée a étre contaminée.

Le role des centres de dépistage COVID-19 tenu par le personnel soignant y compris les
médecins généralistes (examen clinique et orientation) a donc été majeur et conséquent pour

la prise en charge des patients atteints.

Implementation of IPC (standard precautions)

History of fever
or temperature
>37-3°COR cough

Inthe past 14 days:
Exposure to confirmed
COVID-19 case OR travel to an
area with confirmed
COVID-19 cases

h 4 y

Case under investigation Low risk of COVID-19

.

Isolation

Tachypnoea
(RR =20) OR hypoxia
(5p0, <93%)

Yes
Supplemental oxygen

v

Nasopharyngeal swab

I
v "

Swab positive Swab negative

.

COVID-19 confirmed

»

Admission to confirmed Consider other causes and
ward for supportive care repeat swab if symptoms
persist for 2 days

Figure 20 : Exemple d’algorithme de triage médical proposé pour la Covid-19 au sein des milieux précaires (166

)
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Toutefois, I'idéal médical est ainsi reporté sur un projet collectif mais la précarité des

conditions d’exercice ne permet pas toujours d’y souscrire (167).
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DEUXIEME PARTIE — Article

I. OBJECTIF DE ETUDE

L’objectif de cette étude était de :

- Construire une typologie (Clustering) des patients atteints de la COVID-19, pris en
charge en ambulatoire dans 11 structures de consultations dédiées a la COVID-19 en

lle-de-France, a partir de leurs symptémes.

Devant les ressources préventives ciblées aupres des patients multimorbides, la réalité de

terrain relative aux infections par le SARS-CoV-2 semble différente aupres des praticiens.

Certains patients qui disposent de facteurs de risques et présentent une multimorbidité n’ont
pas eu une destinée hospitaliere. Nous avons donc cherché a identifier ces symptomes, de
sorte a dessiner un décor prédictif relatif a la présence ou I'absence de comorbidités et
facteurs de risques chez les patients atteints du SARS-COV-2. Tous les patients qui se sont
présentés au centre de consultations COVID-19 ont été inclus, quel qu’en soit leur statut

morbide.

-Avons-nous la capacité, en tant que clinicien, d’émettre des hypothéses prédictives basées
sur une révélation symptomatique en lien avec des profils de patients multimorbides atteint

du SARS-COV-2 et a risques ?
-Qu’en est-il de I’évolution des patients ne présentant ni facteur de risque, ni comorbidités ?

-Qu’en est-il de la part de patients multimorbides atteints du SARS-COV-2 n’ayant développé

de symptoémes d’aggravation ?
-Quelle est I’évolution symptomatique des patients sans comorbidités ?

-Quel est le relief d’accroche entre symptomatologie et comorbidité chez les patients atteints

par la COVID-19 ?

Nous avons donc cherché a identifier les symptémes spécifiquement chez les patients
multimorbides atteint du SARS-COV-2. Ceci dans le but de définir une typologie des patients

atteints, multimorbides et non multimorbides.
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. MATERIEL & METHODE

1.1 Base de données

La base de données était constituée par la fusion de deux bases anonymisées de patients
consultants pour un motif en lien avec une atteinte de la COVID-19 en lle-De-France.
Les consultations étaient assurées au sein de Centre de dépistage COVID-19, de maisons de
santé et de cabinets de médecine générale en lle-de-France. A I'issue de la consultation
initiale, des consultations de suivi étaient systématiquement proposées aux patients pour
I’étude COVID78, et en cas de besoin pour DECO.
Il s’agissait de la base DECO (N= 668), avec :

- En Seine-et-Marne (77) : Les MSP de Fontainebleau, de Coulommiers, de Torcy, de

Nemours

- En Seine-Saint-Denis (93) le CMS La Courneuve

- En Essonne (91), la MSP Epinay-sous-Sénart

- Dans le Val-De-Marne (94) : la MSP Saint-Maur-des-Faussées
Et de la base COVID-78 (N=1393), dans les Yvelines (78) pour les centres de consultation
dédié COVID-19 des Mureaux, de Mantes-La-Jolie, de Triel-Sur-Seine et de Trappes.
Le recueil des données a eu lieu du 30 Mars au 11 Juin, de maniére prospective au sein de 11
structures de consultation en ambulatoire en milieu semi-rural et urbain.
Les données sur |'état clinique au moment de la consultation (symptomes et signes cliniques)
étaient recueillies par des professionnels de santé exclusivement. L’'examen clinique et le
relevé des constantes hémodynamiques ont été réalisés par un médecin généraliste. La
confirmation en laboratoire de la présence du SRAS-Cov-2 a été définie comme le résultat
positif d'un test de réaction en chaine de la transcriptase-polymérase inverse (RT-PCR) en
temps réel a partir de prélevements nasaux ou pharyngés, d'aspirations des voies
respiratoires inférieures. Les résultats d'imagerie (tomodensitométrie thoracique) et des
tests sérologiques éventuels étaient également collectés.
Une déclaration a la Commission Nationale de I'Informatique et des Libertés selon la

méthodologie MR-003 a été effectuée le 19 Novembre 2020.

1.2 Critéres d’exclusions

Nous avons inclus spécifiguement tous les patients adultes (de plus de 18 ans) atteints de la

maladie COVID-19, primo-consultants et impliqués dans I'une des deux études confirmées par
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la positivité d’un test RT-PCR. L’ensemble des patients suspectés d’une atteinte n’ayant pas
bénéficié d’'un test RT-PCR ou test antigénique ont été écartés de notre étude. Les cas
asymptomatiques (cas contacts), et les patients ayant déja consultés auparavant ont

également été exclus. Nous avons également exclu les patients enceintes de notre analyse.

I1.3 Variables recueillies

Les variables caractéristiques comprenant les caractéristiques cliniques du patient saisies par
le professionnel au moment de l'inscription en consultation étaient les suivantes :

o Variables sociodémographiques : age, sexe, statut tabagique, lieu de résidence ;

o Antécédents médicaux et facteurs de risque : hypertension artérielle, diabete,
antécédents de pathologies respiratoires dont asthme et bronchopneumopathie chronique
obstructive (BPCO), antécédents de maladies cardiovasculaires, insuffisance rénale, cancer
ou immunosuppression, obésité, tabagisme ; I'existence d’une grossesse était par ailleurs
notée.

o Symptémes : signes ORL (maux de gorge, rhinite), toux, fievre, dyspnée,
asthénie/altération de I'état général et autres symptomes tels que la céphalée, 'anosmie,

I"agueusie, les symptomes gastro-intestinaux.

o Résultats des examens cliniques et paracliniques : les variables recueillies comprenaient
également les résultats de I’examen clinique et des tests généraux de laboratoire ou
d'imagerie, selon besoin.

o Pronostic : les données de suivi ont permis de recueillir les événements d’intérét suivants :

hospitalisation, hospitalisation avec admission en réanimation, déces.

1.4 Analyse statistique

[1.4.1 Analyses de typologie par approches non supervisées

Les analyses de typologie ont été réalisées selon la méthode des cartes auto-organisatrices
(self-organizing maps [SOMs]), permettant d’identifier des groupes de patients homogenes
vis-a-vis des symptomes présentés par le biais de visualisations en cartes bidimensionnelles.
Des analyses complémentaires (classification hiérarchique ascendante, classes latentes,
mesures d’association) seront ultérieurement menées afin de vérifier la robustesse des

résultats pour identifier les combinaisons de symptomes les plus fréquents.
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Les approches non supervisées, utilisées a des fins exploratoires afin de trouver des
structures communes au sein d'un espace de données, peuvent étre de diverses natures. Au
cours de notre étude, des approches non supervisées de classification (mobilisant donc des
algorithmes dits de "clustering") ont été investiguées. La classification est non guidée car elle
ne produit pas de sorties connues, préétablies. Elle est seulement réalisée sur la base d'un
ensemble prédéfini de variables appelées variables caractéristiques, permettant
I'établissement des clusters.

Le but de la classification non supervisée est d’organiser les données en classes homogenes
sans apprentissage supervisé (appelées "clusters"” dans le cas du clustering) de telle sorte
que les individus au sein d'une méme classe soient semblables. Tandis que des individus de 2
classes différentes soient dissemblables (Homogénéité infra-classe, hétérogénéité inter-
classe). Deux individus qui sont proches au sens d’un certain critére de proximité

appartiennent plus probablement a une méme classe.

De nombreuses classes de méthodes de clustering ont été développées telles que :
o Les méthodes de partitionnement (ex: K-means, K-medoids), visent a créer une seule

partition de I'ensemble de données, pouvant étre fixe ou floue

o Les méthodes hiérarchiques (ex: Diana, Agnes), qui créent une décomposition

hiérarchique de I'espace de données sur la base d'un certain critere.

o Les méthodes basées sur la densité ("density-based") (ex: DBSCAN, OPTICS), qui utilisent

un critére de similarité base sur la densité.

o Les méthodes basées sur des modeéles ("model-based") (ex: Expectation-Maximization
(EM), modelés de classes latentes, approches en réseaux de neurones), qui considerent que
les données sont générées par des probabilités et distributions particuliéres. Les données
sont alors regroupées en apprenant un modeéle dans lequel chaque composant du modéle

représente un cluster particulier.

Au cours de notre étude, nous avons retenu une approche basée sur la construction de
réseaux neuronaux artificiels permettant la production de « cartes auto-organisatrices » ou

«auto-adaptatives» (Self-Organizing Maps, SOMs).
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I1.4.2 Analyses descriptives et comparatives.

Des analyses descriptives et comparatives ont été réalisées par sous-groupes de patients
selon les criteres de définition retenus et en fonction des clusters identifiés par I'analyse de
typologie. Les variables qualitatives sont présentées sous formes d’effectifs (%) et les
variables quantitatives sous forme de moyennes (+/- écart type) ou médianes (intervalle
interquartile) selon la normalité des distributions des variables. Les comparaisons inter-
groupes ont été réalisées pour les variables qualitatives par le biais de tests du Chi? ou tests
exacts de Fisher, pour les variables quantitatives par le biais de tests de Student / ANOVA (>2
groupes), ou Mann-Whitney et Kruskal-Wallis (>2 groupes), selon les conditions
d’application. La pertinence de ces variables a été sélectionnée dans un équilibre de
pertinence cliniques et données manquantes.

Compte tenu de I'existence de données manquantes pour les données utilisées pour
I’analyse de clustering basée sur les symptoémes et les résultats de I’'examen clinique (<20%
pour la majorité des variables mais jusqu’a 57% pour la fréquence respiratoire), une
imputation des données manquantes a été réalisée avant conduite des analyses de typologie
détaillées plus bas. L'imputation a été réalisée en utilisant la méthode d’imputation
missForest, une méthode non paramétrique d’'imputation basée sur des foréts aléatoires
permettant de prendre en compte des non-linéarités et interactions (168).

Les données ont été considérées comme “missing at random”, conditionnellement sur les
co-variables disponibles. Toutes les analyses statistiques ont été réalisées a |'aide du logiciel

R version 3.6.1 (R Foundation, Austria, packages Numero, missforest, comparegroups).

[1.4.3 Modeéles de clustering par cartes auto-organisatrices ( Self Organizing Maps, SOMs)

La méthode de clustering par SOMs est une méthode de clustering de type "model-based",
utilisant une approche en réseaux de neurones artificiels, plus spécifiquement des réseaux
de Kohonen et qui illustrent I'arrangement des groupes générés via la production de cartes
gu’on appelle cartes "auto-organisatrices". Elles sont appelées ainsi car chaque point de
données de la carte (une observation/un individu) va, durant la phase d'apprentissage,
migrer vers un point donné de la carte et rejoindre une région spécifique de cette derniére
(formant ainsi un cluster d'appartenance).
Un neurone artificiel est une fonction mathématique mettant en relation des entrées x avec
des sorties y, mimant le modeéle physiologique de la transmission d’un signal électrique dans
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les neurones du cerveau. Les réseaux de neurones artificiels (Artificial Neural Networks,
ANN) sont des techniques utilisées au sein de modeéles d'apprentissage automatique
supervisés comme non supervisés, particulierement performantes. Ils ont été introduits
par McCulloch et Pitts (169) dans les années 40 et ont été depuis, les modelés privilégiés
notamment en traitement d'image. On notera par exemple les modeéles en réseaux de
neurones convolutifs (Convolutional Neural Network, CNN). Il existe un tres grand
nombre de configurations et d’architectures de réseaux :

o En apprentissage supervisé, consistant a montrer au réseau de neurones des exemples de
couples de vecteurs entrée/sortie afin que le réseau comprenne les associations (autrement
dit les classes (les y) sont connues a I'avance)

o En apprentissage non supervisé, nous n’avons pas recours a des exemples connus pendant
la phase d'apprentissage. A chaque entrée, le neurone dont le vecteur des poids ressemble
le plus au vecteur d’entrée est activé. Les poids de ce méme neuronne sont ensuite modifiés
pour ressembler encore plus au vecteur d’entrée.

I1.4.4 Construction des SOMS

Méthode d’apprentissage non supervisée, les SOMs s’appuient sur un réseau de neurones
artificiels a I'architecture relativement simple, en simple couche. La couche étant organisée
selon une topologie et une organisation bien précise, typiquement avec une disposition en

grille.

utput layer

Figure 21 : lllustration de I’architecture typique d’un réseau de Kohonen (réseau de neurones en simple couche)
(170)

Les SOMs utilisent une technique d’apprentissage en réseau de neurones de type non
supervisée.
L'apprentissage se fait suivant les 2 étapes :

o Premiére étape : consiste en la compétition entre les neurones de la couche, pour savoir

quel est le neurone « gagnant» pour le vecteur d'entrée et qui sera celui dont les poids se

rapprochent le plus des poids du vecteur d’entrée.
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o Deuxiéme étape : L'adaptation du neurone gagnant et de son voisinage. En |'occurrence

I'ajustement des poids du neurone gagnant ainsi que de ses voisins.

Via ce processus et au fil des itérations, chaque observation, chaque vecteur d’entrée, chaque
individu est associé a un neurone de la carte ; nous sommes donc capables, en nous basant
sur cette assignation et via un code couleur (adoptons par exemple le rouge en haute valeur,
bleu en valeur basse), de présenter les résultats globaux pour une variable donnée (Figure

22).

' S 4o
-

4

Figure 22 : Exemple de représentation SOM pour la « croissance annuelle » (171)

L'aspect visuel des cartes differe selon I'algorithme utilisé. Dans le cas de notre étude, la carte

disposera de |'aspect circulaire ci-dessous

F(°>>
D

Figure 23 : Exemple Age. Aspect de la carte auto-adaptative aprés utilisation du package Numero (R) (172)

Dans l'exemple retenu, la carte dispose donc d’un réseau de 98 neurones, encore appelé
"quartiers" ("districts"). Deux individus similaires sont donc placés en voisinage proche de la
carte, tandis que deux observations dissimilaires seront placées a des endroits éloignés de la

carte.
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Production des clusters et interprétation

En considérant I'ensemble des résultats (des cartes) que I'on obtient de nos variables
caractéristiques, nous parvenons a établir des frontiéres et des délimitations, qui vont donc

dessiner les différents clusters d’individus (Figure 24).

A Serum creatinine B Cholesterol C HDL2 cholesterol D Triglycerides
(umolL) {mmol/L) (mmol/L) (mmol/L)

= &C’!}\

L LA Clcalluing

Low lipids ; High HDL2 cholesterc

Figure 24. Etablissement des clusters en fonction des résultats des cartes des variables caractéristiques. (172)

Le choix des « frontiéres » est fait manuellement par l'utilisateur et est donc subjectif par
nature mais réalisé tout en tenant compte des résultats obtenus de nos variables
caractéristiques (des frontieres naturelles s'observent pour chacune des cartes des variables
caractéristiques et permettent d'établir un découpage d'ensemble approprie). Les cartes
étant a disposition du lecteur, libre a ce dernier d'imaginer éventuellement une typologie
dérivée. Cette approche permet une transparence totale sur la méthode de production des
résultats, ce qui n’est pas systématiquement le cas pour des approches de clustering plus
conventionnelles (exemple : classification hiérarchique ascendante) ou le choix du nombre
optimal de clusters peut reposer sur une sélection plus ou moins arbitraire d'indices

statistiques potentiellement trés nombreux.

Encore particulierement sous utilisée, notamment dans le domaine biomédical, la méthode
de clustering par cartes auto-organisatrices est une méthode pourtant particulierement
explicite permettant une interprétation facilitée. L'aspect visuel des cartes générées est
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particulierement attractif et utile pour I‘appréciation de la pertinence clinique des groupes
identifiés. Quelques études ont toutefois adopté cette technique d’analyse comme celle de

Bonnefous évaluant les sous-types de I'amylose cardiaque par une analyse de cluster (173).

. RESULTATS

.1 Cluster A: patients agés avec des pathologies cardio-vasculaires et
immunosuppression/cancer
Parmi les cinq clusters étudiés, le Cluster A inclut les patients les plus dgés en moyenne (62,52

d’age moyen), avec un équilibre sensiblement similaire en proportion d’homme et femme (

52% de présence d’homme), tout en englobant 19% de la population étudiée (n=100 ).

Les principales comorbidités des patients qui composent le Cluster A se distinguent par la forte

présence de pathologies cardiovasculaires incluant I'hypertension artérielle (65,7%) et une

atteinte oncologique tel qu’un cancer ou une immunosuppression (25,3%).

La forme clinique de présentation des patients qui composent ce Cluster est spécifique des

symptomes de la COVID 19 : l'altération de I'état général et I'asthénie (68,2%) sont les
symptomatologies les plus marquées chez ces patients. La présence de toux (65,6%), de fievre
(60,0%), de céphalées (44,7%) et de signes O.R.L. (40,7%) sont présents en grande majorité au

sein de ce Cluster ; bien que non significatifs par comparaison avec les autres clusters.

La présence de dyspnée, qui constitue I'un des symptomes de gravité de la COVID 19 est

également représentée dans un degré significatif (33,70%).

Dans le Cluster A, I'orientation vers une hospitalisation touchera 18,6% des patients. Cela
représente ainsi le second taux d’hospitalisation parmi I'’ensemble des clusters ; associé au
passage en réanimation le plus élevé (6.1%) et du second taux de décés (2.3%) parmi

I’ensemble des Clusters.

.2 Cluster B: patients d’age moyen multimorbide, non atteints d’une
immunosuppression ou cancer
Le cluster B qui détient 13% de la population étudiée (n=70) est illustré par une proportion de

patients polymorbides, avec principalement la présence d’une atteinte de pathologie
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cardiovasculaire incluant I’hypertension (68,6%), le diabete (47,1%), I'obésité (44,3%) et les

pathologie respiratoires (22,9%).

L’ensemble constitue un profil de patients dont I'age moyen est d’environ 55 ans (54,96
années d’age en moyenne). La distribution du sexe garde un contraste trés faiblement

marqué (52% de présence de sexe masculin).

La forme clinique de présentation des patients qui composent le Cluster B est également

marquée ici par une spécificité des symptomes de la COVID-19. Nous retrouverons ainsi
I'altération de I'état général et I'asthénie comme symptomatologie les plus définits (66,2%)
au sein du Cluster B et parmi I'ensemble des Clusters. La dyspnée, qui détermine une
significativité majeure dans l'orientation de la prise en charge, est statistiquement

représentée a 43,3%.

En outre, la présence de fievre (58,6%), de toux (58,0%), et des signes ORL (40,6%) sont

présents en grande majorité au sein de ce Cluster.

L'atteinte de dyspnée (43,4%) au sein du Cluster B classifie ce groupe de population comme
le plus atteint de dyspnée parmi I'ensemble des clusters. La présence d’une douleur
thoracique touche 21,5% des patients du Cluster B, ce qui améne le groupe en principale

position pour cette atteinte parmi les Clusters.

Le taux d’hospitalisation des patients cluster B (22,7%) reste le plus important parmi les

clusters.

L’hospitalisation en réanimation reste importante pour le groupe B (3,4%) mais avec un degré
significativement bas : cela représente 2 patients sur 70. L’hospitalisation en réanimation

survient plus fréquemment par rapport aux autres groupes.

Enfin, le taux de déces du groupe B représente une incidence de 3,2% soit 2 patients sur un

total de 70 patients (N=70).

I11.3 Cluster C: Patients d’age moyen avec des pathologies respiratoires et
tabagisme.

Le Cluster C qui inclut 17% de la population étudiée (n=91), est représenté par

I’atteinte d’une pathologie respiratoire (35,5%) et de tabagisme (45,6%). Un tier des patients

est atteint d’'une obésité (28,6%). L'ensemble constitue un profil de patients dont I’age moyen
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est d’environ 44 ans (44,07 années d’adge en moyenne). La distribution du sexe garde un

contraste marqué avec 65,9% de présence de femme.

Les symptdmes qui composent la typologie classique de la COVID-19 sont ici, encore
fortement présents. Nous retrouverons l'altération de I'état général et I'asthénie comme
symptomatologies les plus définies (66,2%) au sein du Cluster C. La présence de toux (66,2%),
de fievre (63,3%), de signes ORL (52,3%) et de céphalée (41,8%) sont présents en grande

majorité au sein de ce Cluster.
Enfin la dyspnée est significative et touche un patient sur trois au sein de ce cluster (30,60%).

Sur I'ensemble des patients qui composent le Cluster C (n=91), 7,4% ont une suite marquée
par une hospitalisation (n=6). Il n’y a pas d’admission dans une service de réanimation, ni de

déces dans ce groupe.

I11.4 Cluster D : femmes d’age moyen, sans comorbidités.

Le cluster D inclus 31% de la population étudiée (n=164), et enveloppe des patients qui
n’ont aucune comorbidité déclarée. L’'ensemble constitue un profil de patients dont I'dge
moyen est d’environ 40 ans (moyenne : 40,11 années d’age) ; ce qui place le Cluster D comme

composé par les patients les plus jeunes, et constitué exclusivement de femmes.

Parmi les symptomes de la COVID-19, nous retrouveront au sein du Cluster D, la présence des
symptémes d’agueusie (35,8%) et d’anosmie (37,8%) qui restent les plus représentés parmi
tous les clusters. Ces symptomes sont associés a des signes d’atteintes ORL (54,4%) et placent

le Cluster D comme le plus atteints par cette typologie.

La présence de dyspnée est de 25,0%. L'atteinte de fievre (52,2%), de toux (57,5%), et
d’altération de I'état général (58,2%), ne sont pas significativement différents des autres

clusters.

Le taux d’hospitalisation des patients du cluster D (4,7%) est le plus faible parmi les clusters.
Le taux d’hospitalisation en réanimation au sein de ce Cluster est de 1,5% ( n=2) et de déces

qui est de 1,4% ( n=2).
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1.5 Cluster E : Hommes d’age moyen sans, comorbidités

Le cluster E, inclus 20% de la population étudiée (n=110) et concerne des patients sans
comorbidités déclarées (en dehors d’un cancer). L'ensemble constitue un profil de patients
dont I’dge moyen est d’environ 38 ans (moyenne : 38,45 années d’age), ce qui place le Cluster
comme définit par la population la plus jeune parmi les Clusters. Ce cluster est constitué

presque exclusivement d’hommes (97,3%)

Au sein du Cluster E, la présence de dyspnée est de I'ordre de 23,8%. La présence de toux
(55,2%), de signes ORL (40,2%), d’agueusie (21,9%), et de céphalée ( 41,7%) restent les

incidences les moins marquées par rapports aux autres groupes .

Le taux d’hospitalisation des patients du cluster E (10,3%) reste parmi I'un des plus élevé au
sein des Clusters : 1 patient sur 5 sera hospitalisé. Cependant I’hospitalisation en réanimation
reste également négligeable pour le groupe E (1,1%), et il n’existe pas de déces au sein de ce

cluster.

Iv. DISCUSSION

La singularité de notre étude porte sur son caractere de positionnement en contexte
ambulatoire en reprenant les données de 11 structures de prise en charge COVID-19 en lle-
de-France (dont 4 dans les Yvelines, 4 en Seine-et-Marne, une en Seine-Saint-Denis, une En
Essonne, et une dans le Val-de-Marne), la présence d’'un examen clinique réalisé
physiqguement par un médecin, la robustesse des données récoltées par le personnel

infirmier/paramédical mais encore par I’analyse typologique et multicentrique.

Globalement, ces résultats nous orientent vers une déclinaison de 2 principaux axes d’analyse

de profil de patient.

Un premier axe est composé des trois premiers clusters (A, B, C), représentant la moitié

des cas, et concernant les patients de plus de 50 ans, atteints de comorbidité et de facteurs
de risque relevé en début de la pandémie. La présence de dyspnée, qui constitue I'un des
symptémes de gravité de la COVID 19 est également représentée dans un degré
significatif (33,70%) dans le Cluster A. Parmi I'ensemble des Clusters, ce symptome est

fortement représenté au sein du Cluster A (33,70% ) et du Cluster B ( 43,3%).
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Concernant ces clusters, le profil descriptif des patients se superpose avec les données
présentes actuellement dans la littérature. Il s’agit des patients les plus agés, essentiellement
atteints d’une pathologie cardiovasculaire (dont I’hypertension artérielle), et avec la présence
d’une atteinte oncologique (tel qu’un cancer ou une immunosuppression) ; les patients d’age
moyens atteints d’une pathologie cardiovasculaire incluant I'hypertension, le diabéte et
I'obésité et les patients d’age moyens touchés par une la présence d’une atteinte respiratoire

accompagné ou pas d’une consommation tabagique.

L’autre moitié de la cohorte décline un second axe composé de deux Cluster (D et E),

représenté par des patients de moins de 40 ans, sans comorbidités, ni facteurs de risques. Le
cluster D est composé uniquement de femmes, tandis que le cluster E est a forte majorité
composé d’homme. Si les taux les plus lourds d’hospitalisation étaient attendus parmi le
groupe a risque composé des clusters A, B et C (soit prés d’1 patient sur 5 hospitalisés), les
patients plus jeunes et sans comorbidités (Cluster D et E) ne sont pas indemne d’une

hospitalisation pour un patient sur 10.

Les éléments paracliniques ne sont pas déterminants dans le choix des clusters. D’aprés nos
résultats, il semble que la décision d’hospitalisation repose essentiellement sur la clinique
plutot que le para clinique, et notamment prépondérante pour les éléments cliniques au
détriment des éléments paracliniques. La grande majorité des patients hospitalisés
présenteront a 'examen clinique, une douleur thoracique, une dyspnée, une auscultation

pulmonaire anormale, ou encore une altération de I’état général.

En ville, I'évaluation de la douleur thoracique, souvent redoutée par le médecin
généraliste, est un critere d’orientation vers un service d’urgences. Le systéme
cardiovasculaire affecté par le coronavirus SARS-CoV-2 (174), peut étre responsable de Iésions

myocardiques directes et indirectes chez environ un quart des patients hospitalisés (174).

La Fréquence respiratoire supérieure a 20 décrit une orientation en hospitalisation la plus
élevée parmi les clusters: I'image des clusters A et B peut étre retenue dans notre
raisonnement. Dans cette situation de crise, la prise de décision du praticien de ville vers une

orientation en hospitalisation repose essentiellement sur une décision clinique.

Dans sa thése ayant pour objectif d’étudier la définition d’un cas covid en ambulatoire, le
Docteur HEDIYE-BAG Derya mentionne que «le scanner thoracique pris seul a des
performances diagnostiques médiocres, cependant en cas d’auscultation pulmonaire

pathologique, le scanner est systématiquement positif. Ainsi le fait de réaliser un scanner est
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a la discrétion du clinicien qui se révele étre pertinente. Une hypothése possible serait

d’inclure I'auscultation pathologique dans les critéres du cas probable en ambulatoire. » (29)

Il est a noter une absence de déces chez les patients renvoyés au domicile par le centre de tri,
ce qui montre également la force de I'emploi d’un examen clinique par un médecin lors de la
phase de tri, et de la surveillance téléphonique les 7 premiers jours réalisé par les infirmiéres

du centre.

La focalisation des études vers un ciblage d’aggravation d’une atteinte par la COVID-19 chez
les sujets agés et multimorbides ayant quelque peu inhibée I'intérét des auteurs pour les
sujets jeunes et sans comorbidités, I'évaluation de |’aggravation chez ces derniers est
difficilement constatable. L'apport de notre étude sur I'axe d’étude des sujets jeunes et sans

comorbidités est donc singuliére.

Peu d’étude abordent I'impact de la prise en charge clinique et diagnostique en milieu
ambulatoire. La grande majorité des études porte sur I'analyse de questionnaires ou encore

de télé suivis de patient atteints de la COVID 19.

-L’étude EPI-PHARE (175) révele une cohorte reprenant les données nationales sur le sol
frangais, relative aux hospitalisations liées au COVID 19 lors de la premiere vague. Il apparait
gu’entre le 15 Février 2020 et le 15 Juin 2020, sur 'ensemble de la population nationale
francaise, moins d’un pourcent la population a été hospitalisée (soit 134 pour 100 000). Parmi
les patients hospitalisés, 1 patient sur 5 décédera. Il en ressort ainsi que 8 patients sur 10
hospitalisés ne décéderont pas. Toujours selon cette étude, les risques augmenteraient
considérablement avec I'dge, conduisant a un risque d'hospitalisation plus de 5 fois plus
élevé (exponentiel de I’'age). Ces relevés se superposent sur le groupement de patient
étudiés dans notre étude, constitué des patients les plus vulnérables et plus agés (Cluster A,
B et C). Toutefois, il est a rappeler que dans cette étude, tout comme la nétre, il persiste la

présence d’hospitalisations au sein des tranches d’ages comprises entre 30 et 40 ans.

Néanmoins, aucunes données concernant les éventuelles comorbidités de cette tranche
d’age de patient hospitalisé n’est exprimé. Ce qui rend notre étude précise en ce qui
concerne l'orientation vers une hospitalisation menées chez les patients les plus jeunes,

concernés par cette tranche d’age, ne présentant pas de comorbidité.

-Dans la cohorte COCOA (Cohorte COVID 19, sur le principe ENGAGE, en ambulatoire dans

le limousin) (176) visant a étudier le profil d’environ 80 patients adultes, d’age moyen
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d’environ 40 ans, atteints ou suspects de la COVID-19 en ambulatoire, seule la moitié des
patients ont présenté un test COVID positif. Cela laissera place a une utilisation d’un dispositif
a distance via internet. Notre cohorte comportait environ 500 patients, d’age moyen de 48
ans, présentant un test positif a la COVID 19 et ayant bénéficié d’un examen clinique physique

ont été analysés au sein de notre étude, tous ages confondus.

-Dans I’étude en contexte ambulatoire en lle-de-France avec le dispositif Covidom (84), I'age
moyen des 40 000 patients de la cohorte avoisinait également les 40 ans, avec un peu plus de
la moitié des patients qui étaient des femmes. Moins d’un patient sur 10 était hospitalisé et 1

patient sur 5 était atteint d’une hypertension et/ou d’un diabéte.

Hormis I'age moyen différent et plus élevé d’environ 8 a 10 années notre cohorte,

globalement, ces valeurs se superposent sur notre analyse.

-l’étude menée par Martin et al de février a mai 2020 (177) réalisée a Montpellier en
ambulatoire auprés de 129 patients testés positifs au SARS-COV-2, montre que deux patients
sur trois étaient une femme avec un dge moyen d’environ 40 ans. Ces données récoltées a
I'aide d’un logiciel de suivi en télémédecine, se superposent avec celles visualisées a travers
notre étude concernant les atteintes de surpoids et d’obésité chez un patient sur 5. Moins

d’un patient sur 10 a été hospitalisé.

-Une étude en ambulatoire menée dans un centre de consultation a Miramas Saint Chamas
(178) décrit une orientation vers le service d’urgences de moins d’un patient sur 10 pour

I’ensemble des présentations cliniques des patients.

Dans cette étude, plus de 200 consultations sont réalisées entre le 23 Mars 2020 et le 19 Avril
2020 et environ 40 tests RT-PCR seront réalisés. Malheureusement, aucune donnée

concernant la positivité des tests n’a été émise.

- Une étude observationnelle rétrospective descriptive monocentrique au service d’accueil
des Urgences de Macon (179) a permis d’analyser les patients atteints de la COVID-19 entre
le 1er mars 2020 au 30 novembre 2020, traités en ambulatoire et hospitalisés dans un second
temps. Le but était de déterminer si des scores prédictifs pouvaient étre intégrés dans la
décision d’orientation deés la prise en charge initiale. Au total, ici, il s’agit d’environ 1000
consultations chez des patients d’age moyen de 54 ans, dont moins d’un patient sur 10 sera
testé positivement a une atteinte au SARSCOV2 et traité en ambulatoire. Parmi ces patients

positifs, 1 patient sur 3 bénéficiera d’'une seconde consultation dont la majorité sera orienté
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vers une hospitalisation. Parmi les patients présentant des facteurs de risque, 1 patient sur 4
sera hospitalisé. Cette étude montrera également que la moyenne d’age des patients
hospitalisés est d’environ 62 ans, inférieure a celle des patients ayant bénéficié d’un retour a

domicile ( 4ge moyen d’environ 52 ans).

Cet axe nous montre ainsi le poids de la constitution d’un centre de tri primaire en amont des

services d’accueil d’'urgences afin de procéder a un ciblage clinique des patients.

-Aux Etats-Unis, les étudiants en médecine ont été nombreux a étre sollicités pour le suivi des
patients en ambulatoire dans une démarche de télémédecine. A I'image de I’'étude publiée
par A. Zhang (180), les patient infectés et positifs au COVID-19 en milieu ambulatoire ont été
identifié et suivi par un médecin ou une IDE en pratique avancée travaillant dans un service
de maladie infectieuse. Le patient était initialement ciblé en raison du risque élevé de
dégradation en lien avec la gravité des symptomes et ses comorbidités. Puis le suivi était
réalisé a distance par un étudiant en 3eme ou 4eme année. Finalement, un patient sur 10 a
été hospitalisé (parmi environ 400 patients), sans toutefois bénéficier d’'un examen clinique
avant la décision d’orientation vers les urgences. La démarche de télémédecine n’étant pas
claire en termes de constante clinique, il apparait difficile d’établir un diagnostic fiable.
L'utilisation du téléphone (trouble auditifs...), ou encore internet par des patients agés peut

entrainer un biais technique.

-De fagon similaire, en Allemagne, entre le 2 mars 2020 et le 5 avril 2020, environ 500 Patients
de la ville de Mayence et du district de Mayence-Bingen ont été testées positives pour le SRAS-
CoV-2 ; leurs noms ont été signalés au service de santé. Les agents du service de santé ont
contacté les personnes concernées par téléphone pour |'enregistrement des cas ainsi que
pour le suivi des cas contacts et index. L'hospitalisation a été organisée en cas d'évolution
sévére de la maladie. Au total, environ 500 cas de COVID-19 ont été inclus dans I'analyse (181).
La majorité des patients, soit environ 9 patients sur 10 n'a recu que des soins ambulatoires.
Les patients hospitalisés, soit 1 patient sur 10, avaient un age médian de 69 ans. Ce groupe de
patient hospitalisé était significativement plus agé que celui des patients non hospitalisés
puisque I'étude se focalise sur la sévérité des signes. La encore, les limites d’un interrogatoire
a distance et d’une absence d’examen clinique tend a démontrer I'importance d’un examen

clinique. Notons qu’a l'instar de notre étude, cette étude allemande se focalise sur les patients
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en hospitalisation, la cohorte étudiée est donc différente. Cependant, I’age se superpose avec

les données que nous avons décrite a travers notre étude.

-En Equateur, une étude multicentrique (182), rétrospective et descriptive s’est intéressée au
triage réalisé par la Croix Rouge Equatorienne dans huit provinces entre Mars et Avril 2021.
Au total environ 21 000 patients ont été étudiés. Les patients étaient tous issus de centre du
processus de triage développé par la Croix rouge Equatorienne, dans le but d’atténuer la
surcharge des services publics hospitaliers. Les équipes de ces centres étaient composés de
médecin et infirmiers. Au total 1 patient sur 10 environ a présenté un test positif a la COVID
19. Parmi ces patients environ 7 sur 10 ont bénéficié d’une prise en charge clinique pour
COVID-19 légeére. Seul environ 1% des patients ont bénéficié d’une prise en charge critique de
la maladie. Nous constatons donc a l'image de cette initiative qu’un bénéfice accrue au

recours d’un centre de tri est prépondérant dans la gestion d’une crise.

-En Turquie, Doganer et Al (183) ont constitué une étude observationnelle rétrospective sur la
période d’avril a Septembre 2020 chez 1700 patients ayant consulté dans un centre de triage
COVID-19. Environ 4 patients sur 10 ont eu un test PCR positif. Toutefois, seuls les symptémes
sont énoncés dans cette étude. Nous ne retrouvons pas de données en lien avec un examen
clinique par un praticien. Les différences sont donc significatives en termes de triage médical

et de ciblage de cohorte.

-En Suisse, une unité de triage externe pour le dépistage et la prise en charge des patients
potentiels COVID-19 a été mise en place. Le triage en dehors de I'enceinte de I'hdpital a la
fonction stratégique supplémentaire de faire la distinction entre les patients présentant des
symptoémes légers a modérés et aucun facteur de risque, qui sont éligibles aux soins
ambulatoires et peuvent nécessiter uniquement l'isolement a domicile, et ceux qui souffrent
d'une maladie grave et/ou de facteurs de risque supplémentaires, qui nécessitent un examen
plus approfondi ou une hospitalisation (184). Au total, plus de 1200 patients ont été dépistés
entre le 10 mars 2020 et le 12 avril 2020. Parmi ceux-ci, environ 1 patient sur 10 ont été testés
positifs pour le COVID-19. 7 patients sur 10 testés positifs étaient des femmes. Suite a un
examen clinique, 1 patient sur 10 testé positif a d( étre hospitalisé. L’age moyen des patients

hospitalisés était d’environ 55 ans

-En Israél, la notion de triage médical élaboré a été mise en relief par la création d’une
Commission de coordination le 2 Avril 2020 par le Ministére de la Santé. Cette commission,

composée de 26 membres (médecin, philosophe, sociologue, représentant des minorité

e ——
63

« Typologie de 535 patients atteints par la COVID-19, consultants dans 11 structures de consultation dédiées COVID-19, en

lle-De-France », Mikahil TUTUNCUOGLU




religieuses...) a estimé mettre en place une détermination sociétale anticipée des normes
éthiques, juridiques et religieuse (185). Un protocole détaillé et étudié du triage médical a
donc été mit en place avec la coordination de différents représentants. Le fonctionnement et
le consensus de ce tissus de membres diversifiés a I'image des CPTS conduit a la gestion du
triage médicale avec une approche personnalisée et coopérative du patient et de son

entourage.

Toujours en Israél, Yuval Levy et al ont désignés une zone de triage unique au sein des
admissions du service d’Urgence du centre hospitalier Sheba Medical Center (186). Cette
section comprenais une zone de triage rapide diagnostiquant les patients atteints par la
COVID-19 et tendant vers une orientation spécifique. Le reste des patients qui ne décrivaient

pas de suspicion, continuait leur circuit vers le service d’urgence.

Le résultat de ce triage a été étudié : au total du 1" au 31 Mars 2020, un peu moins de 8 000
patients ont été accueillis au Urgences. 1 patient sur 5 a été conduit vers une zone spécifique
de test COVID devant une suspicion (para clinique ou clinique). Au total sur 'ensemble des
patients s’étant présentés aux urgences, un peu moins de 2 patients sur 100 seront testés
positifs a la COVID-19. Cette zone de filtre auraient conduit a la limite de formation de Cluster

au sein de I'hopital.

En définitive, a 'image du travail réalisé par Tan-Trung Phan et al, visant a étudier les
caractéristiques initiales (et d’évolution) des patients atteints par la COVID-19 pris en charge
par le médecin généraliste (187), notre travail est 'une des rares études francaises a avoir
inclus uniquement les patients pris en charge en soins ambulatoires pendant la premiere
vague de la pandémie de COVID-19. Tres peu d’étude ont été réalisées sur le plan ambulatoire
a I’échelle internationale. Notre étude, qui s’oriente vers un recueil prospectif, avec un aspect
multicentrique, inclut également un échantillon de patient atteint par la COVID-19 important
(N= 535), dessinant des typologies de clusters conséquents et diversifiés (patients
multimorbides, agés, différence de sexe, facteur de risque ou sans...). Ceci conduit a une
superposition singuliére dans une population générale. Il en demeure ainsi une distinction a

titre de comparaison avec les études visées en discussion.

La prise en considération d’une analyse s’intéressant également aux patients jeunes et seins,
reste un élément majeur du tri médical : ceci a été induit de maniére significative dans notre

étude (Clusters D et E). Le nombre assez élevé de structure de consultation ambulatoire
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orientées sur la COVID-19 (au total 11) impliqués dans notre étude, tend a faire coincider les

résultats de notre étude sur le plan régional et national.

La cohorte de notre étude se distingue également par I'dge moyen plus élevé. A l'instar de la
majorité des études focalisées sur un suivi soumis a un acces internet (ou télé suivi), notre
étude se base sur un mode d’exercice ambulatoire dont I'accessibilité est locale. Les centres
de dépistage et de consultation COVID-19 sont localisés en grande partie dans le coeur

principale des villes cibles (et, mise a disposition de navette de transport).

Néanmoins, il est noté certaines limites, notamment en termes d’implication et de
représentation des centres de consultation COVID-19 : ces centres ont seulement regu les
patients qui s’y sont présentés, et n’ont pas été sélectionnés. Les structures inclues étaient
localisées en milieu semi-rural et urbain (absence de structure en milieu rural). Les patients
de moins de 18 ans ainsi que les femmes enceintes n’ont pas été inclus. Les limites de I’étude

en région parisienne pourraient émettre une distinction avec la population générale.

CONCLUSION

Notre travail, qui reste I'une des rares études francaises a avoir inclus les patients pris
en charge en ambulatoire (exclusivement) pendant la premiéere vague de la pandémie, associe
une approche diversifiée en termes de typologie, avec I'absence d’omission de prise en
considération des sujets jeunes, non morbides, et sans facteurs de risques atteints par la

COVID-19.

Les caractéristiques cliniques des patients atteints par la COVID-19 ont principalement
été étudiées et décrites dans un contexte hospitalier. Or, devant une trés forte tendance a
I'isolement et au traitement a domicile (faible prévalence d’hospitalisation, notamment
décrite dans notre étude avec 9 patients sur 10 qui resteront a domicile avec un suivi), il
apparait clairement qu’une démarche de prise en charge en ambulatoire accompagnée d’un
examen clinique, eusse été prépondérante a la gestion de la crise. L'implication des médecins
généralistes mais encore du personnel médical libéral (infirmier a domicile...) a été impactée

dans sa modalité d’exercice.

La description du devenir symptomatique des patients multimorbides et sains que
nous avons abordé dans notre étude conduite aupres d’une cohorte de 535 patients atteints

par la COVID-19, nous amene a évoquer la notion de triage médical ; notion récemment
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redéfinit et abordée par I’ARS aupres des CPTS (Orientation dans le Systeme de soins) (188).
A titre d’exemple le 29 Mai 2023, en Bretagne, I’ARS a redessiné |'orientation dans le systéeme
de soin (189) par lI'intermédiaire de protocole de coordination nationaux, constamment

revisités.

Ainsi, le triage médical (qui apparait comme un fondement principal de la médecine militaire
et de catastrophe), et la démarche centrée patient (tout aussi pertinente en situation de crise
sanitaire de grande ampleur), fusionnent et sont appliquées par le médecin de famille, afin

d’affter une orientation ciblée, pertinentes et décisive.

Al'instar d’une téléconsultation ou d’un suivi a distance, la mise disposition des centres
de consultation que nous avons décrit au sein de notre étude, aspire a orienter les patients en
s’appuyant sur un examen clinique fiable tout en témoignant des capacités d’adaptation des

Infirmieres et Médecins Généralistes en fonction des différents besoins.

L’évaluation clinique et symptomatique en amont d’une prise en charge hospitaliere
apparait ainsi comme levier de surcharge et de crise en institution hospitaliere. Mais aussi,
comme éloignement d’un faisceau de cluster d’infection en tenant isolés et écartés, les

patients atteints du virus, via la mise en place de surveillance spécifique en ambulatoire.

Le réle des CPTS, par I’édifice d’une structure de coopération tissée dans la coopération autour
de la prise en charge professionnellement qualifiée (relevé de mesure paraclinique, examens

cliniques...) du patient atteint, est prépondérant lors d'une pandémie.
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ANNEXES

Table 1 : Caractéristiques des patients atteints par la COVID-19 du Cluster A (N=100),
identifié par analyse de Typologie. Titable v2.4.1. E. Audureau.

Wariables quantitatives 4] Moy EcType E107
00
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7h
43
52
o]
5E
55
00
00
. 00
nb_comork completed 100
Wariables qualitatives 4]
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............................................................................ DECT oo B
Sane, Fominin 4
Cas contact Mo 43
............................................................................ LR ..
Délai symptdmes - Tz #1 =15 jours 74
ettt T S 26
Résultat FCR Ngatif T
Foxzitif EZ
e et R INCSOON e 2
Ré=ultat TOM Nigakif 1
Pozitif 27
e e s e IO e I
Fézultat sérologie Migakif 15
P ositif 34
Inconnu 415

" Statut PCRITORMISera Cs #1 PCR MR ot TORMZerar 0
FCR- ct TOREcro non 0
FCR+ ctdou TOM+ o 100
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Table 2 : Caractéristiques des patients atteints par la COVID-19 du Cluster B (N=70), identifié
par analyse de Typologie. Titable v2.4.1. E. Audureau.
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Table 3 : Caractéristiques des patients atteints par la COVID-19 du Cluster C (N=91), identifié
par analyse de Typologie. Titable v2.4.1. E. Audureau.

Variables quantitatives

EclType i

a1 4407 14E
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Table 4 : Caractéristiques des patients atteints par la COVID-19 du Cluster D (N=164),
identifié par analyse de Typologie. Titable v2.4.1. E. Audureau.

Variables quantitatives ] Moy  EcType i
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Table 5 : Caractéristiques des patients atteints par la COVID-19 du Cluster E (N=110),
identifié par analyse de Typologie. Titable v2.4.1. E. Audureau.

Yariables quantitatives ] Moy EcType
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Annexe 6 : Territoire de construction des Cluster (A, B, C, D, E)
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Annexe 7 : Résultat de I'analyse de typologie par cartes auto-organisatrices : analyse chez les
patients atteints par la COVID-19 ( n=535)
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Annexe 8 : Distribution du pourcentage de patient par Cluster
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RESUME

Contexte

La France a été touchée par la pandémie de COVID-19 des Février 2020. En parallele a la
présence de nombreuses consultations orientées sur le diagnostic de la COVID-19 dans les
cabinets de médecine générale et MSP, des centres spécialisés dans la prise en charge
ambulatoire des patients infectés fleurissent sur le territoire. Ceci mettra en avant le
développement d’une organisation de la médecine de ville. Alors qu’une majorité d’études
vise a s’intéresser aux descriptions de la maladie sur le plan hospitalier, tres peu se focalisent
sur le relevé descriptif des symptémes sur le plan ambulatoire. L'objectif de cette étude vise
a analyser la description (sous forme de cluster) d’une typologie, concernant les patients
multimorbides et non multimorbides atteints par le SARS-COV-2 ayant consultés en

ambulatoire en lle-de-France : il s’agit des cohortes DECO (N=668) et COVID-78 (N=1393).

Méthode

Etude épidémiologique, descriptive, analysant les données des cohortes DECO et COVID-78,
ciblant les patients adultes exclusivement atteints par la COVID-19 (confirmé par un test), et
ayant bénéficié d’une prise en charge en ambulatoire au sein d’un cabinet de médecine
général, MSP et centre de consultation COVID-19. L'utilisation des cartes auto-organisatrices
de Kohonen a permis de dessiner I'analyse des variables caractéristiques et illustratives.

Résultats :

La période ciblée est portée aux premiers mois de la premiére vague de I'épidémie de Ia
COVID-19 soit a partir 24/02/2020. 535 patients ont été diagnostiqués comme atteints par le
SARS-COV-2. L’age moyen était de 48 ans environ. Cing Clusters ont été extraits.

Le Cluster A incluait les patients les plus agés en moyenne (62,52 d’age moyen), avec un
équilibre sensiblement similaire en proportion d’homme et femme (52% de présence
d’homme), tout en englobant 19% de la population étudiée. Les patients du Cluster A ont les
pathologies cardiovasculaires incluant I’hypertension artérielle (65,7%) et une atteinte
oncologique tel qu’un cancer ou une immunosuppression (25,3%). La présence de dyspnée
est de 33,70%. Le cluster B qui détient 13% de la population étudiée (moyenne d’age d’environ
55ans, avec 52% de sexe masculin) était illustré par une proportion de patients polymorbides

avec principalement la présence d’'une atteinte de pathologie cardiovasculaire incluant
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I’hypertension (68,6%), le diabete (47,1%), et 'obésité (44,3%). L'ensemble constituait un

profil de patients dont I'age moyen était d’environ 55 ans (54,96 années d’age en moyenne).

Nous retrouverons ainsi |'altération de |'état général et I’asthénie comme symptomatologie la

plus définit (66,2%) au sein du Cluster B. La dyspnée était représentée a 43,3%.

En outre, la présence de fievre (58,6%), de toux (58,0%), et des signes ORL (40,6%) étaient
présents en grande majorité au sein de ce Cluster B. Le Cluster C (17% de la population
étudiée, age moyen de 44 ans, 65,9% de femme) était représenté par l'atteinte d’une
pathologie respiratoire (35,5%) et de tabagisme (45,6%). Un tiers des patients était atteint
d’une obésité (28,6%). Nous retrouverons I'altération de I'état général et I'asthénie comme
symptomatologie la plus définit (66,2%) au sein du Cluster C. La présence de toux (66,2%), de
fievre (63,3%), de signes ORL (52,3%) , de céphalée (41,8%), et la dyspnée (30,60%) y sont
représentés. Le cluster D (31% de la population étudiée, enveloppait des patients qui n’avaient
aucune comorbidités déclarées, moyenne d’age de 40 ans, composé de jeune et
exclusivement de femme). Parmi les symptomes de la Covid 19, nous retrouveront au sein du
Cluster D, la présence de symptomes d’agueusie (35,8%) et d’anosmie (37,8%) , des signes
d’atteintes ORL (54,4%). La présence de dyspnée était de 25,0%. L'atteinte de fieévre (52,2%),
de toux (57,5%), et d’altération de |'état général (58,2%) étaient également présentes. Le
cluster E (20% de la population, age moyen d’environ 38 ans) était composé de patient sans
comorbidités. L'ensemble constituait un profil de patients dont I’'age moyen était d’environ
38 ans (moyenne : 38,45 années d’age, 97,3% d’homme). Au sein du Cluster E, nous noterons
la présence de dyspnée (23,8%), la présence de toux (55,2%), de signes ORL (40,2%) ,
d’agueusie (21,9%), et de céphalée ( 41,7%)

Conclusion :

Les symptomes et le profil des patients affectés par le SARS-COV-2 étaient variables.

Le triage médical mit en place par le personnel paramédical et les médecins généralistes en
ambulatoire et la démarche centrée patient ont montré une singularité dans la gestion de la
pandémie. L'orientation juste et ciblée qui a été gérée par le personnel paramédical et le
médecin généraliste en ambulatoire est un élément prépondérant pour lutter dans la
prévention, la limite des transmissions, et la diminution des clusters.

Mots-Clés :

COVID-19, SARS-COV-2, Triage médical, pandémie, prise en charge ambulatoire, Médecine

Générale, approche centrée patient, soins primaires, facteurs de risque, symptémes
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ABSTRACT
Context :
France has been affected by the COVID-19 pandemic from February 2020. At once and the
same time of the presence of many COVID-19 dedicated consultations in GP and multi-
professional health center, screening centers which are specialized in the outpatient care of
infected patients came in the territory. These screening centers brought forward the
development of an organisation in outpatient care. Despite a majority of studies aim to
focus on descriptions of the COVID-19 in a hospital view, very few articles that evoke the
descriptions in an outpatient care strategy are present.
The objective of this study aims to analyze a typological description in a cluster-form by
using SOMS ( Kohonen) of multimorbid and non-multimorbid affected patients who consult
in a COVID-19 care centers in lle-de-France. Two cohorts are analysed in our study : DECO

(N=668) and COVID-78 (N=1393).

Method :

Epidemiological, descriptive study, analyzing data from DECO and COVID-78 cohorts,
targeting adult patients exclusively affected by COVID-19 (confirmed by a test), and having
benefited from outpatient care inside a GP office, multi-professional health care center or
COVID-19 dedicated center consultation. The use of Kohonen's self-organizing maps (SOMS),

has contributed to draw the analysis of characteristics and illustrative variables.

Results

The targeted period is extended to the first months during the first wave of the COVID-19
pandemic (from 02/24/2020). 535 patients diagnosed with SARS-COV-2 infection has been
included. The average age was around 48 years old. Five Clusters were extracted.

Cluster A which includes the oldest patients on average (mean age 62.52years old), with a
significantly similar balance in proportion of men and women (52% presence of men), while
encompassing 19% of the population. Patients in Cluster A have cardiovascular pathologies
including high blood pressure (65.7%) and oncological conditions such as cancer or
immunosuppression (25.3%). The presence of dyspnea is 33.70%. Cluster B which contains
13% of the population studied (average age of around 55 years old, with 52% male) is

illustrated by a proportion of polymorbid patients with mainly the presence of
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cardiovascular pathology including hypertension (68.6%), diabetes (47.1%), and obesity
(44.3%). The whole constitutes a profile of patients with an average age of 54.96 years old.
Asthenia is the most defined symptomatology (66.2%) within Cluster B. Dyspnea is
represented at 43.3%. In addition, presence of fever (58.6%), cough (58.0%), and ENT signs
(40.6%) are present in majority of Cluster B’ patients. Cluster C (17 % of the population
studied, average age of 44 years, 65.9% women) is represented by respiratory pathology
(35.5%) and smoking (45.6%). A third of patients are obese (28.6%). Asthenia is the most
defined symptomatology (66.2%) inside this Cluster C. The presence of cough (66.2%), fever
(63.3%) , ENT signs (52.3%), headache (41.8%), and dyspnea (30.60%) are represented.
Cluster D (31% of the population studied, including patients who have no declared
comorbidities, average age of 40 years, composed of young people and exclusively women).
Among the symptoms of Covid-9, we can observe in the Cluster D, the presence of
symptoms of ageusia (35.8%), anosmia (37.8%), and signs of ENT damage (54.4%).

The presence of dyspnea is related to 25.0%. Suffering from fever (52.2%) and cough (57.5%)
is also present. Cluster E ,(20% of the population, average age around 38 years) is described
with patients without comorbidities. The whole constitutes a patients profile with an
average age of 38.45 years old, including 97.3% men. Inside the Cluster E, we observe the
presence of dyspnea (23.8%), the presence of cough (55.2%), ENT signs (40.2%), ageusia
(21.9% ), and headache (41.7%)

Conclusion :

We can observe a significant variation on symptoms and profile of SARS-COV-2 affected
patients. The medical triage implemented by paramedical teams and GP in an outpatient
care, additionnaly to the patient-centered approach showed a uniqueness in the
management of the pandemic. The right decision and targeted guidance which was
managed by the general practitioner on an outpatient care is a key element in the fight for

prevention, the limit of transmissions, and the reduction of clusters.
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