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Affection Post Covid

. Quelle fréquence?

. Quels symptomes?

. Qui est Atteint/ Facteurs de risques?

. Quelle Evolution dans le temps?



1. Quelle fréquence?




* Absence de signe pathognomonique
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* Population générale vs. professionnels de
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Estimation en population générale des symptomes
nost-covid > 3 mois sur une période donnée

AN . 2,8% " T 4%
, Office for I I «03% pubtiaue
Y AN National Statistics 03/11/2022 ®.? France 21/07/2022
Enquéte 03/09/2022-01/10/2022, aupres de 226 223 Enquéte 22/03/2022-08/04/2022, auprés de 27 537
répondants (age >2 ans), symptomes déclarés répondants (4ge >18 ans), symptomes déclarés
* 1,8 million de personnes declarent des * 2,06 million de personnes déclarent des symptomes
symptomes plus de 3 mois apres l'infection plus de 3 mois aprés I'infection (30% des covid+)
* 1,1 million >1an * 1,5 million > 18 mois
500000 > 2 ans * > prévalence: femmes, actifs, et Covid hospitalisés
* 333 000 tres limités dans leurs activités * Plus de consommation de soins (MG, Radio, Cardio,
» 30% souche initiale, 12% Alpha, 19% Delta, ORL, interniste, pneumo, HGE, neuro, psy, infectio)

35% Omicron
Fatigue 70%, Troubles de concentration 45%,
Dyspnée 42%, Myalgies 42%

> prévalence: femmes, 35-69 ans, milieux Photographie a un moment donnee

défavorisés, sans-emploi, comorbidité associée Tous symptomes pas forcément imputables
Importance de bras controle




Une étude Prospective populationnelle avec bras contrdle

Ageusia or anosmia

. \/‘

Ballering et al. Lancet, Aout 2022

* Cohorte prospective en base populationnelle, nord
des Pays-Bas: 76422 participants, questionnaires
répétés 24 fois entre 31/03/2020 et Aout 2021
(période alpha ou antérieur). 23 symptomes, 4231

covid(+) et un bras contrble apparié covid- de 6462/ :

sujet
e Recul de 90 a 150 jours suite a infection Covid

* 12,7% présentaient des symptomes d’intensité
modérée a sévere imputables parmi 10 en
aggravation significative vs. contréles
(21,4% chez covid(+) - 8,7% dans bras controdle )
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10 cohortes Ft))
publiées + 2

Données poo
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ase

~ 1,2 millions covid (+), 22 pays

Affection post covid définie comme
présence a 3 mois post infection d’au

moins un des 3 clusters de symptomes
* Fatigue persistante avec myalgies ou sautes

d’humeurs

* Troubles cognitifs
brouillard cerébral

* Troubles respiratoires (dyspnée et toux

persistante comme symptéme principal)
279 885 hospit/ 882 913 ambulatoires

Prévalence estimée 6,2% des Covids

survivants

e données de santés,

Smémoire, concentration,

ées en meta-analyse

Symptomatic infections during New cases of Long COVID New cases of Long COVID
Location Pandemic start 2020-2021° (UI) during 2020 (UI) during 2021 (UT)
[United States of America January 2020 77’800620;}0([?%;?{%0"000_ 1,020,000 (425,000-2,160,000) | 3,620,000 (1,480,000-7,490,000)
00 (8.22

[Southern Latin America February 2020 ! ]'60(;"?%%(()8636?’000_ 183,000 (70,600-393,000) 533,000 (202,000-1,180,000)
|Argentina February 2020 |8,290,000 (5,440,000—12,400,000) 130,000 (48,900—-286,000) 388.000 (140,000-861,000)
IChile February 2020 | 2,790,000 (2,040,000-3,640,000) 52,100 (19,500-114,000) 112,000 (42,200-243,000)
[Uruguay February 2020 520,000 (387,000-669,000) 450 (142-1,060) 33,100 (13,300-71,300)
[Western Europe December 2019 7"2!700;;[;020(05?)3(?)0.000— 898,000 (371,000-1,840,000) | 3,080,000 (1,280,000-6,310,000)
|Andorra February 2020 34,400 (23,800-45,700) 564 (206-1,220) 1,210 (457-2,860)
|Austria February 2020 | 1,530,000 (1,150,000-2,050,000) 7,590 (3,030-16,600) 67,000 (24,900-143,000)
Belgium February 2020 | 3,050,000 (2,270,000-3,930,000) 40,700 (16,400-88.800) 108,000 (43.,300-228,000)
ICyprus February 2020 153,000 (117,000-202,000) 292 (107—683) 7,640 (3,110-16,000)
IDenmark February 2020 659,000 (500,000-859,000) 6,140 (2,260-13,000) 23,800 (9,610-48,800)
[Einland December 2019 420,000 (300,000-589,000) 3.730 (1.500-7.900) 13,600 (5.530-28.700)
[France February 2020 12150(}?2%58633?’000_ 175,000 (65,000-378,000) 513,000 (203,000-1,090,000)
IGermany January 2020 10,90(:,;13%(()8[%3()),00[% 55,800 (23,200-114,000) 424,000 (173,000-874,000)
IGreece February 2020 | 1,190,000 (918,000-1,460,000) 3,110 (1,120-7,100) 56,700 (22,700-120,000)
Iceland February 2020 21,900 (16,800-27,800) 292 (115-621) 627 (256-1,310)
lIreland February 2020 847,000 (597,000-1,250,000) 9,480 (3,300-21,300) 30,000 (11,300-65,800)
Israel February 2020 | 1,540,000 (1,200,000-1,910,000) 25,700 (10,400-53,800) 67,200 (26,800-146,000)
litaly January 2020 |8,540,000 (6,620,000-10,800,000) 107,000 (44,800-219,000) 433,000 (180,000-907,000)
Luxembourg February 2020 117,000 (89,000-148,000) 1,180 (455-2,540) 5,210 (2,070-11,000)
IMalta February 2020 47,800 (36,800-59,300) 349 (149-743) 2,720 (1,150-5,620)
IMonaco February 2020 6,150 (4,570-8,090) 29 (13-62) 268 (118-541)
INetherlands February 2020 | 3,790,000 (2,860,000-5,330,000) 42,000 (16,100-92,100) 145,000 (57.400-302,000)
INorway February 2020 486,000 (348,000—-678,000) 4,150 (1,570-9,260) 16,300 (6,670-34,500)
[Portugal February 2020 | 1,670,000 (1,210,000-2,270,000) 13,800 (5,230-30,700) 94,100 (38,000—198,000)

Global Burden of Disease Long COVID Collaborators. JAMA, octobre 2022




2. Quels symptomes?




Tous les symptomes post covid ne se valent pas!

La encore pour réponse fiable, il faut des
données prospectives en population
générale avec comparaison cas/témoin

- «Do what you can, with what you've
got, where you are» (Théodore Roosevelt)

Probleme de définition de patients!

* Phase initiale:
* Preuve paraclinique?
* Tous n‘ont pas acces a un diagnostic virologique
* Sensibilité des test RT-PCR> Sérologie (surtout tardive)

* Diagnostic clinique?
* Ilyad’autres causes a un syndrome pseudo grippal, 'anosmie
associée semble augmenter sensibilité...
e Phase post Covid:
* Pas de biomargueur




7 Cohorte en population générale CONSTANCES: 25 910 personnes avec sérologies (buvar) prélevées entre mai-nov 2020 questionnaire post covid

entre dec 2020 et fev 2021 classés en 4 groupes selon diagnostic covid aigu clinique ECDC +/- et statut serologie SARS-CoV-2 +/-

Sero- Sero+ OR P aOR* ] ECDC+/Sero- ECDC+/Sero+ OR aOR*
N=24888 N=1022 [95% CI] [95% CI] N=3534 N=494 [95% C1] [ [95% CI] p
Number of persistent symptoms (med [IQR]  0(0-2] 0[0-1] - - - - 1364 (38.6%) 213 (43.19%) 1.2111-1.461 0.05 1.1410.91-1.42] 025
At least one persistent symptom 5926 (24.7%) 318 (31.1%) 1.33[1.16-1.52] <0.0001 1.04[0.90-1.21] 0.57 Dysgeusia/ i 65 (1.8%) 64 (13.0%) 7.94[5.54-11.39] <0.0001 6.83 [4.47-10.42] <0.0001 |
Dysgeusia/anosmia 101 (0.4%) 65 (6.4%) 16.67 [12.08-22.85] <0.0001 8.98 [6.03-13.28] <0.0001 | Cardiothoracic complaints
Cardiothoracic complaints Cough 118 (3.3%) 13 (2.63%) 0.78 [0.42-1.35] 0.41 0.70 [0.33-131] 0.29
Cough 178 (0.7%) 14 (1.4%) 1.93 [1.06-3.21] 0.019 0.90 [0.46-1.64] 0.76 mea 134 (3.8%) 35 (7.1%) 1.93 [1.32-2.81] 0.0008 1.69 [1.07-2.60] 0.02 |
| Dyspnea 235 (0.9%) 39 (3.8%) 4.16[2.91-5.8] <0.0001 1.82[1.20-2.68] 0.004 | Thoracic pain 85 (2.4%) 19 (3.9%) 1.62 [0.95-2.63] 0.06 1.15 [0.61-2.06] 0.65
Thoracic pain 172 (0.7%) 21 (2.1%) 3.01[1.85-4.65] <0.0001 1.270.73-2.10] 038 Palpitations 74 (2.1%) 16 (3.29) 1.57 [0.87-2.64] 0.11 123 [0.63-2.26] 0.53
Palpitations 195 (0.8%) 22 (2.2%) 279 (1.74-4.25] <0.0001 1.40 (0.82-2.30] 0.20 Pains
Pains Backpain 356 (10.1%) 38 (7.7%) 0.74 [0.52-1.04] 0.10 0.78 [0.52-1.15] 022
Backpain 1531 (6.2%) 63 (6.2%) 110.77-1.29] 0.99 0.79(0.59-1.04] 0.1 Arthralgia 364 (10.3%) 48 (9.7%) 0.94 [0.68-1.27) 0.69 1.02 [0.69-1.46] 0.92
Arthralgia 1790 (7.2%) 65 (6.4%) 0.88(0.67-1.12] 0.31 0.90(0.67-1.18] 045 Myalgia 206 (5.8%) 28 (5.7%) 0.97 [0.63-1.43] 0.89 0.82 [0.49-131] 0.42
Myalgia 834 (3.4%) 40 (3.9%) 1.17 (0.84-1.6] 033 0.91[0.62-1.30] 0.61 Headache 119 (3.37%) 23 (4.66%) 1.40 [0.87-2.17] 0.15 1.11 [0.64-1.85] 0.69
Headache 356 (1.4%) 28 (2.7%) 1.94(1.29-2.81] 0.0008 1.01 [0.63-1.54] 0.97 Digestive complaints
Digestive complaints Mausea 17 (0.5%) 0 (0.0%) - - - -
Mausea 56 (0.2%) 3(0.3%) 1.31(0.32-3.54] 0.65 0.68[0.16-1.95] 053 Diarrhoea 51 (1.4%) 6(1.2%) 084 [0.32-1.82) 0.68 061 [0.21-1.48] 031
Diarrhoea 155 (0.6%) 8 (0.8%) 1.26 (0.57-2.4] 0.53 0.61[0.26-1.27) 022 Constipation 75 (2.1%) 7 (1.4%) 0.66 [0.28-1.35] 0.30 038 [0.11-0.99] 0.08
Constipation 374 (1.5%) 16 (1.6%) 1.04(0.6-1.67] 0.87 0.780.42-1.33] 039 Abdominal pain 126 (3.6%) 11 (2.2%) 0,62 [0.31-1.10] 0.13 051 [0.24-0.96] 0.05
Abdominal pain 390 (1.6%) 12 (1.29%) 0.75 [0.4-127] 032 0.42[0.21-0.74] 0.006 Other complaints
Other complaints Asthenia 260 (7.4%) 70 (14.2%) 2.08[1.56-2.74] <0.0001 1.48 [1.05-2.07] 0.02
Asthenia 6594 (2.8%) 86 (8.4%) 3.2 [2.52-4.02] <0.0001 1.43 [1.08-1.86] 0.01 Cognitive complaints 190 (5.4%) 45 (9.1%) 1.76 [1.24-2.45] 0.0011 1.47 [0.98-2.16] 0.06
Cognitive complaints 590 (2.4%) 57 (5.6%) 243(1.82-3.19] <0.0001 1.27 (0.91-1.74] 0.15 Fever 17 (0.5%) 2 (0.4%) 0.84 [0.13-2.94] 0.82 0.68 [0.10-2.84] 0.64
Fever 23 (0.1%) 2(0.2%) 2.12(034-7.17] 031 0.64 [0.09-2.72) 0.60 Cranial nerves abnormalities 9(0.3%) 0 (0.0%) - . . -
Cranial nerves abnormalities 16 (0.1%) 0(0.0%) - - - - Sensory disorders 126 (3.6%) 7 (1.4%) 039 [0.16-0.78] 0.02 0.40 [0.16-0.85] 0.03
Auditive disorders 455 (1.8%) 12 (1.2%) 0.640.34-1.08] 013 0.66(033-1.18] 0.20 Talk abnormalities 22 (0.6%) 4 (0.8%) 1.30[0.38-3.42] 0.63 1.00 [0.21-3.41] >0.99
Sensory disorders 491 (2.0%) 14 (1.4%) 0.69(0.39-1.13] 017 0.62(0.33-1.05] 0.10 Auditive disorders 107 (3.0%) 9 (1.8%) 0.59[0.28-1.12] 0.14 0.62 [0.25-132] 0.26
Talk abnormalities 54 (0.2%) 4 {0.4%) 1.81 [0.55-4.42] 0.25 0.80|0.18-2.48] 073 Dizziness 45 (1.3%) 10 (2.0%) 1.60 [0.76-3.07] 0.18 1.54 [0.65-3.35] 030
Dizziness 160 (0.6%) 13 (1.3%) 1.99 [1.07-3.38 0.017 1.40 [0.69-2.60] 031 Vertigo 7 (0.2%) 0 (0.0%) _ i} ) _
Vertigo 13 (0.1%) 0(0.0%) - - - - Sleep disorders 556 (15.7%) 56 (11.3%) 0.68 [0.51-0.91) 0.01 0.69 [0.49-0.95] 0.02
Sleep disorders 2589 (10.4%) 103 (10.1%) 0.97 [0.78-1.18) 074 0.83 [0.66-1.04] on Skin disorders 136 (3.9%) 13 (2.6%) 0.68 [0.36-1.16] 0.18 0.61 [0.29-1.15] 0.15
Skin disorders 607 (2.4%) 17 (1.7%) 0.68 [0.4-1.06] 012 0.50 [0.28-0.82) 0.01
Table 3: Persistent symptoms lasting more than 2 months according to the presence of ECDC symptoms during the first wave of the
Table 2: Persistent symptoms lasting more than 2 months according to serological results. pandemic and to the serological results.
* a0R were adjusted for sex, age, educational level, comorbidities lasting more than 6 months and the number of symptoms declared during the first wave * aOR were adjusted for sex, age, educational level, comorbidities, and the number of symptoms at the acute phase. OR odds-ratio; aOR: Adjusted odds-
of the pandemic. OR odds-ratio; aOR: Adjusted odds-ratio; CI: confidence interval. ratio; CI: confidence interval.
-Symptéme persistants fréquents en population générale, mais -Définition clinique de I'’épisode initial insuffisante
certains sont plus fréquents chez les sujets séropositifs (n'élimine pas -Dans population dans laquelle la probabilité que le covid soit la cause des
possibilités de covid long chez séro (-) ou autre cause chez séro (+)) symptomes persistants est la plus grande, ECDC (+)/séro (+), se dessine un

Robineau et al. Lancet Regional Health — Europe Avril 2022 « symptom core » Dysgueusie/anosmie; Dyspnée; Asthénie; Troubles cognitifs
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Cohorte a base populationnel EPILOC analyse de pres de 12
000 sujets adultes de 18 a 65 ans (+) en RT-PCR SARS-CoV-2
entre 01/10/2020 et 01/04/2021 (alpha-delta), sur 50 457
éligible (taux de réponse 24%), Lander Baden-Wirttemberg.
Questionnaire Post-Covid 6 a 12 mois apres infection, en
moyenne 8,5 mois DS(1,6)

Analyse statistique avec ajustements multiples: symptomes
avant covid, caractéristiques des sujets, intensité des
symptdémes, impact sur qualité de vie...

Age moyen 44 ans, Femmes 58,8%, <4% de prise en charge
hospitaliere

13 clusters de symptomes identifiés ainsi que leurs

interactions entre eux
souvent associé a douleurs musculo-
squelettiques, céphalée/vertige, anxiété/dépression,
anosmie/dysgueusie
souvent associé a signes respiratoires

hauts, douleurs musculo-squelettiques, Céphalée/Vertige,
Anxiété/dépression, Anosmie/Dysgueusie

. souvent associé a céphalées/vertiges,
douleurs musculo-squelettiques, signes respiratoires hauts

Raphael S Peter et al. BMJ 2022;379:bmj-2022-071050
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Cohorte post hospitaliere 4 hopitaux de Moscou, 2649 Et en reprenant La méta-Analyse du JAMA...
sur 4765 éligibles (56%), inclus d’avril a juillet 2020 On peut évaluer la prévalence de 3 clusters: Fatigue,
Suivi 6-8 mois respiratoire, cognitif selon I'age et le sexe.

Figure 2. Proportion of Individuals Who Survived Symptomatic SARS-CoV-2 Infection and Who Experienced
at Least 1of the 3 Long COVID Symptom Clusters in 2020 and 2021

A) Persistent fatigue (B) Chronic fatigue
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FIGURE 2 Venn plot presenting coexistence of (A) five most common persistent symptoms and (B) five most common categories of Males and females Men Women
aged <20y aged =20y aged 220y

persistent symptoms at the time of the follow-up interview

Munblit et al. ASTHMA AND RHINITIS Aout 2021 Global Burden of Disease Long COVID Collaborators. JAMA, octobre 2022
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o ol oo s et .| Chronologie des symptomes

B 3 Dyspnée/douleur thoracique 2121 22
20 4 Cognitifs/visuels
5 Symptémes cardiaque 18
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Mean onset day

Enquéte transversale entre Aout 2020 et Février
2012, 5136 PACS avec covid ambulatoire répondant
sur tous les USA.
Repartis aléatoirement en deux €chantillons:

* 2547 échantillon exploratoire

e 2589 échantillon de validation
Cinq clusters de symptomes retrouves sur premier
¢chantillon et valides sur deuxieme

=
o
1

Cough

Sleeping more than normal
Fatigue

Headache

Muscle or body aches

Partial or complete loss of sense of smell
Dizziness -

Heart palpitations -
Arrhythmia -

Joint pain
Memory problems -

Fever or chills

Chills but no fever

Confusion
Tachycardia -
Blurry vision A

Persistent chest pain or pressure

Les 3 premiers plus précoces que les 2 derniers:

Changed sense of taste

Shortness of breath or difficulty breathing
Bone aches in extremities

Difficulty concentrating or focusing

Inability to exercise or be active
Shortness of breath or exhaustion from bending over

Partial or complete loss of sense of taste

Pinto et al. Scientific reports, septembre 2022



3. Qui est Atteint/ Facteurs de risques?
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Cohorte prospective a base populationnelle 82% des covids symptomatiques de la région de Bergen entre

le 28/02 et 04/04/2020: 274 ambulatoires, 65 hospitalisés, 10 réa, 51% de femme, 5% d’age <15 ans

Number of symptoms (0-13)2

Fatigue score (0-33)°

n (%) RR (CD) P aRR (CD) P¢ n (%)®° RR (CD) P aRR (CD P
N=312 N=293
Female sex 160 (51%) 1.28 (0.95-1.73) 0.101 1.35 (1.01-1.81) 0.040 149 (51%) 1.09 (1.01-1.16) 0.018  1.09 (1.02-1.16) 0.014
Older age (by 118 (1.06-1.28) <0.001 1.08 (0.98-1.19) 0.092 1.03 (1.01-1.05) 0.002 1.00 (0.98-1.02) 0.924
10-year intervals)
BMI 1.04 (1.01-1.08) 0.016 1.00 (0.97-1.04) 0.876 1.01 (1.00-1.02) 0.048 1.00 (0.99-1.01) 0.715
Comorbidity
Asthma/COPD 38 (12%) 2.00(1.33-3.07) 0.001 157 (1.05-2.37)0.031 37 (13%) 122 (111-1.34) <0.001 1.14 (1.03-1.25) 0.008
Hypertension 35(11%) 144 (0.93-2.30) 0.114 34 (12%) 113(1.02-1.26) 0.017  1.01(0.90-1.13) 0.902
Chronic heart 22 (7%) 170(1.01-3.02) 0.057 1.23(0.71-218) 0.460 21(7%) 1.20 (1.06-1.35) 0.005 1.08 (0.94-1.23) 0.295
disease
Rheumatic disease 20 (6%)  1.35(0.77-2.50) 0.321 20 (7%) 115 (1.01-1.30) 0.038  1.05 (0.92-118) 0.460
Diabetes 13 (4%) 1.33(0.67-2.87) 0.438 13 (4%) 114 (0.97-1.34) 0.098 1.06 (0.91-1.23) 0.445
Immunosuppression 11 (4%) 118 (0.56-2.76) 0.679 10 (3%) 112 (0.93-1.34) 0.232
Current or prior 96 (31%) 118 (0.86-1.63) 0.305 95 (32%) 1.05(0.97-112) 0.230

smoker

Severity of initial
illness

Days in hospital

Spike IgG titer at 2
months®

Microneutralizing
antibody titer at 2
months®

1.28 (1.14-1.44) <0.001

1.02 (1.00-1.05) 1.016
1.51 (1.26-1.81) <0.001

1.52 (1.25-1.86) <0.001

1.17 (1.00-1.37) 0.062

0.99 (0.97-1.02) 0.525
1.25 (1.01-1.56) 0.037

f

1.08 (1.05-1.10) <0.001

1.01 (1.00-1.01) 0.002
111 (1.07-1.16) <0.001

113 (1.08-1.19) <0.001

1.06 (1.02-110) 0.004

1.00 (0.99-1.00) 0.464
1.07 (1.02-1.12) 0.009

Blomberg et al. Nature medicine, juin 2021
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Associations of Depression, Anxiety, Worry, Perceived Stress,
and Loneliness Prior to Infection With Risk of Post-COVID-19 Conditions

Etude menée sur la cohorte GUTS (105 662 infirmieres en Amérique du nord) Taux de réponse au questionnaire 55% (58 612 )

Figure 1. Association Between Distress and Established COVID-19 Risk Factors With Subsequent Post-COVID-12 Conditions,
April 2020 Through November 2021(N = 3193)

Cases of post-COVID-19

conditions,positive Relative risk Protective | Risk Group
Exposures SARS-CoV-2, No./No. (%) (95% CI) factor : f @ Probable depression (PHQ-2)
Types of distress ; Probable anxiety (GAD-2)
Probable depression: subclinical symptoms 574/1194 (48.1) 1.22 (1.09-1.37) : :iﬂsf_fﬁmtﬁrﬁ'ﬁ-lg
Probable depression: yes 212/397 (53.4) 1.32(1.12-1.55) Laneliness
Probable anxiety: subclinical symptoms 61171314 (46.5) 1.27(1.12-1.44) Total No. of distress types H H H s I
Probable anxiety: yes 345/651 (53.0) 1.42 (1.23-1.65) ¢ Health conditions _ Association entre risque de Covid
Worry about COVID-19: somewhat 769/1694 (45.4) 1.20(1.05-1.35) |0ng et dépreSSion, anXiété, Stress
Waorry about COVID-19: very worried 264/496 (53.2) 1.37(1.71-1.16) . , .
Perceived stress, Q4 vs Q1 184/358 (51.4) 1.46 (1.18-1.81) et isolement pre—eXIstants au
Loneliness: less than some of the time 266/601(38.5) 1.01(0.83-1.22) 0
Loneliness: some of the time or often 2317456 (50.7) 1.32 (1.08-1.61) COVId
Mo. of distress types: 1 187/416 (45.0) 1.28 (1.06-1.54)
Mo. of distress types: 22 206397 (51.9) 1.49(1.23-1.80)
Established risk factors
Age, per 10y 1403/3191 (43.9) 0.98 (0.94-1.03)
Current smoker vs never smoker 45793 (48.4) 1.11(0.87-1.42)
Former smaker vs never smoker 3737805 (46.3) 1.06 (0.93-1.19)
Diabetes 92/165 (55.8) 1.12(0.90-1.39)
High cholesterol 401/834 (48.1) 1.04 (0.92-1.17)
Hypertension 362/687 (52.7) 1.17 (1.02-1.34)
Asthma 228/425 (53.6) 1.18 (1.02-1.37)
Cancer 68/148 (45.9) 1.06 (0.83-1.35) :
EMI, per 5 1403/3191 (43.9) 1.07 (1.03-1.11) -<>-

T T T
08 10 12 14 16 18 20

Relative risk (95% CI) Wang et al.JAMA psychiatry, septembre 2022
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ministere de la santé UK. 4,5 millions de réponses dont 1,2
millions avec 1 dose de vaccin (6030 covid+) et 1 million 2
doses (2370 covid +) entre Décembre 2020 et juin 2021.

Diminution du risque de symptomes >28j chez les vaccinés:

OR 0-51, 95% CI 0-32—-0-82; p=0-0060 apres 2 doses

Antonelli et al. Lancet infectious diseases, septembre 2021
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Figure: Odds ratio of long COVID (LC) adjusted by age, sex, body-mass index, Index of Multiple
Deprivation, presence of comorbidities, and vaccination status

Comparaison entre 56 003 malades de
la période décembre 2021/mars 2022
(Omicron) avec 41 361 de la période
juin —novembre 2021 (Delta).

e Covid long Omicron 4,5%

e Covid long Delta 10,8%

2 a 4 fois mois de risque pour Omicron
selon sous-groupe

Antonelli et al. Lancet, Juin 2022
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Etude prospective multicentrique multi-pays de patients consécutifs ayant fréquenté une clinique
post-covid entre mai 2020 et mars 2021, multi-pays, comparaison des symptomes post-covid entre
+65 ans et les 18-65 ans. 2333 sujets inclus dont 478 (20,5%) +65ans. Moyenne de 150 jours
d’évolution a l'inclusion pour les 18-65 ans, 124 jours pour +65ans.

Chez les +65 ans (plus graves a la phase aigue 79% d’hospitalisation vs. 40%): plus souvent
symptomatiques ,plus d’arthralgies, plus de toux, plus d’anomalie au TDM thoracique et aux
EFR (probablement témoin d’un gravité plus importante de I'épisode initial) et plus
d’amélioration de |'état physique en période post-covid.

Chez 18-65 ans : plus de céphalées, douleurs thoraciques, palpitations, troubles de
concentration, détresse émotionnelle en période post-covid.

En analyse multivariée sur l'intégralité de la cohorte, I'age >65ans n’apparait pas étre un
facteur de risque indépendant: ni de dyspnée ni de fatigue a la phase post-covid

Daitch et al. International Journal of Infectious Diseases, septembre 2022
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I I Tosato et al. JAMDA, septembre 2021
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165 patients +65 ans (en moyenne 73 ans) suivi en HDJ post-
covid. Evaluation en moyenne 77 jours apres sortie
d’hospitalisation initiale.

* Aumoins 1 symptome 83%; Au moins 3 symptomes 46%

* Symptomes persistants les plus fréquents: fatigue, dyspnée,
arthralgies, toux

* Nombre de symptomes, fatigue, dyspnée, toux phase aigue
associés aux symptomes persistants

[T_ Comparison of TICS-40 at 6 mo
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Liu et al. JAMA Neurology, mai 2022

?| Comparison of cognitive decline at 6 mo using

m Comparison of TICS-40 at 12 mo
IQCODE scores
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3233 patients de +60 ans comparaison population contrdle de 448
conjoints non covid

* Etat cognitif moins bon a 12 mois et déclin cognitif sur 6 derniers
mois plus important chez les covids (+)

* Déclin cognitif associé a confusion lors de I’épisode initial



4. Quelle évolution dans le temps?




l I Tran et al. Nature communication, avril 2022

E-cohorte participative ComPaRe

Analyse des données de 968 sujets inclus entre
décembre 2020 et Aout 2021 et ayant des symptémes
persistants au moins 2 mois

e lls estiment que pres de 85% présenteraient encore
au moins 1 symptoéme a 12 mois

* Probablement surestimé: cohorte participative, pas
de limitation entre la date d’infection et l'inclusion
dans I’étude

50
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0 60 120 180 240 300 360

Time since symptom onset (days)

Percentage of patients reporting symptom remission

Number at risk 146 262 371 357 424 313

EFrigure oa.
symptom onset of the acute infection.

eFigure 5b. Hospitalized/ICU COVID cases; median duration of long COVID 268.9 days from incidence at 3 months after
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Et dans méta-analyse JAMA:

Global Burden of Disease Long COVID Collaborators

Estimation de médiane de disparition des 3 clusters
de symptomes Si présents a 3 mois
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O’Kelly et al. International Journal of Infectious Diseases, mars 2022

Suivi en clinique ambulatoire post covid: 149 suivis a M3, 96 a M12
Evaluation des symptomes + questionnaire de qualité de vie SF-12

Table 3
Frequency of symptoms at Timepoint 1
Symptoms N(%) Table 4
Total 107(100) Frequency of symptoms at Timepoint 2
Shortness of breath 51(48)
Fatigue 44(41) Symproms N(Z)
. A . Chest pain 16(15) Total 24(100)
Profils des symptémes persistants Headaches 1312) Fatigue 10(42)
e, Cough 12(11) Decreased concentration — 8(33)
d Iffe re nt entre M3 et M 12 . General body pain 10(9) Shortness of breath 7(29)
° Anosmia (7 Cough 4{1 ?}
Q Palpitari 5(5 0
A M12, plus de signes neuro et Mo el P el issues A
oy e . . . Sleep disturbance 4(4) Headache 3(13)
cognitifs, moins de signes cardio- Reduced exercise tolerance  4(4) i, 0
Joint pain 3(3) . .
. - Chest pain 3(13)
thoraciques. Amxiey 22 Joint pain 28)
night swears 2(2) Low mood 2(8)
fevers 1(1) Dizziness ) 1(4)
Diarrhoea/vomiting (1) Lower back pain 1(4)
peripheral neuropathy 10 Myalgia 1(4)
Dizziness 1(1)
Falls 1)
facteurs de ri d ise évolution & 12 mois: Mt
* Altération de la composante physique du score de qualité de Variables Bera(B) Pvalue  EXP(B) (odds rario)  95% CI for OR
Vie SF_12 é M3 For every poinr decrease in PCS ~ -0.008 0.001 0.007 0,857 0059
Heart rare (per 1 bpm increase)  0.046 0.038 1.047 1.003 1.094

* Tachycardie de repos a M3

bpm = bears per minute; (1 = confidence interval; EXP = exponential coefficient; PCS = physical
COMpasite score,
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