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Epidémiologie — Monde

Situation by WHO Region

Americas 43,985,015
confirmed
Europe 33,262,705
confirmed
South-East Asia 12,706,079
I confrmed
Eastern Mediterranean 5,551,495
_ confirmed
Africa 2,491,201
- confirmed
Western Pacific 1,366,457 ‘ ‘
- confirmed (et T

S N st

Source: World Health Organization \iar 31 Jun 30 - Dee 21
Mar un 3 ep 3 =
Dats may be incomplete for the current day or week.

OMS


https://covid19.who.int/

Epidémiologie — Monde

La répartition du bilan humain de la pandémie

Morts quotidiennes dues au Covid-19 par grands ensembles. Moyenne glissante sur 21 jours.

avril 2020 juillet 2020 octobre 2020 janvier 2021

Le Monde


https://www.lemonde.fr/les-decodeurs/article/2020/05/05/coronavirus-age-mortalite-departements-pays-suivez-l-evolution-de-l-epidemie-en-cartes-et-graphiques_6038751_4355770.html

Epidémiologie — Monde

USA
25,4 M de cas

Daily Cases

Afrique du Sud

1,42 M de cas

Daily Cases

Royaume-Uni
3,7 M de cas

Daily Cases

Inde
10,7 M de cas

Daily Cases

John Hopkins


https://coronavirus.jhu.edu/map.html

Epidémiologie - France

Evolution en France 3,1 M de cas
74456 morts

1111 morts pour 1 M

20177 cas

PR 13,

juillet 2020 janvier 2021



Epidémiologie - France

Figure 12. Evolution du taux d’incidence sur 7 jours glissants par groupe de départements, du 27 juin 2020 au
17 janvier 2021, France métropolitaine (données au 20 janvier 2021)
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= GEroupe 1 = GroLpe 2 Groupe 3
Groupe 1 : 15 départements avec couvre-feu dés 18h a partir du 02 janvier 2021 ;
Groupe 2 : 10 départements avec couvre-feu dés 18h a partir des 10 et 12 janvier 2021 ;
Groupe 3 : 61 départements avec couvre-feu des 18h a partir du 16 janvier 2021.

Tauxdincidence 238 268 308 267
Groupe 1
Svs S-1 (%) - +125 +15,0 -133
Taux d'incidence Tauxdincidence 164 205 254 256
Groupe 2 _
(pour 100 000 hab.) Svs 5-1 (%) - +253 +24.0 +0,7
Tauxd'incidence 106 124 168 176
Groupe 3 _
Svs S5-1 (%) - +16,5 +36,0 +47
Groupe 1 Taux de positivite (%) 438 8,1 84 8,1
Svs S-1 (%) - +70,5 +34 29
o Taux de positivite (%) 32 6,9 71 73
Taux de positivité (%) Groupe 2 )
Swvs S5-1 (%) - +1008 +8.9 +3,1
Taux de positivité (%) 25 48 6,1 64
Groupe 3

Svs S-1 (%) - +950 4255 +52
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L'épidémie dans les Etablissements médico-sociaux
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Epidémiologie — Pays de la Loire

Nouveaux cas
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Nouveaux cas
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Simulation de |’évolution épidémique — France

Simulations Pasteur au 26/01/21
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Simulation de |’évolution épidémique — Pays de la Loire

Simulations Pasteur au 26/01/21

I Patients COVID en hosp. réanimatoire (SI-VIC) Simulations I.Pasteur Capacitaire maximal prévisionnel (enquéte ARS)
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Projections épidémiques — France

Projection des trajectoires epidéemiques a partir des données disponibles au
10/01/2021 (épidémio France + caracteristiques du variant anglais)

L Increasing epidemic activity Increasing epidemic activity
Stable epidemic activity Rggs(non-VOC)=1.1 Ryg(non-VOC)=1.2

35000 35000

——— non-VOC
====VO0C(+50%)
——— non-VOC + VOC(+50%)

E

2
g
8

E’ E° E°
o a a
° data 2 2 2
£ 20000 £ 20000 £ 20000
c < c
« 0 @
< = = l
2 15000 2 15000 2 15000 14
a 2 @
£ £ £
° ° °
® 10000 ® 10000 ®

5000 5000 5000 7
"., 5 oo
K / o
; M, veeso® L o 1% % o [Poee oused®
212325272931333537941434547495153 2 4 6810124 2232527293133 35373941434547495153 2 4681002014 20232527209313335373941434547495153 2 46810024
week week week
35000 35000 35000
rrrrrrrrrrr non-VOC
30000 30000 3000
..... 0,
VOC(+710%
— 25000 — 25000 — 25001
0, ] s S
non-VOC + VOC(+70% 2 2 £
a a &
2 2000 2 20000 2
£ 20000
e (data < c c
@ @
g g g .
2 15000 © 15000 2 15000 ’
@ @ @
1] %] 9
£ £ 15
1 ° B T
® 10000 ® 10000 ® 10000
.
5000 5000 50, o 1
(ol
. Mones - . [Poeeegseccered® ¥ " ®0qe. _...u” 4
2232527293133 3537 041434547 495153 2 4 6 8 101214 2232527293133 3537 041434547 495153 2 4 6 8101214 2232527293133 3537 D41434547 495153 2 4 6 8101214
week week week

En I'absence de mesure de contrdle, les nouvelles hospitalisations atteindraient le pic de
la nouvelle vague (25000/j) entre mi-février et début avril

Sabbatini et al



https://www.epicx-lab.com/uploads/9/6/9/4/9694133/inserm_covid-19-voc_dominance-20210116.pdf
https://www.epicx-lab.com/uploads/9/6/9/4/9694133/inserm_covid-19-voc_dominance-20210116.pdf

Projections épidémiques — France
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Le variant anglais deviendrait majoritaire entre la derniere semaine de février et la

premiere semaine de mars o
Sabbatini et al



https://www.epicx-lab.com/uploads/9/6/9/4/9694133/inserm_covid-19-voc_dominance-20210116.pdf
https://www.epicx-lab.com/uploads/9/6/9/4/9694133/inserm_covid-19-voc_dominance-20210116.pdf

Variants du SARS-CoV-2

Premiere vague en Europe : émergence d'un mutant plus « fit »

GLOBAL SPREAD

By the end of June, the D614G mutation was found
in almost all SARS-CoV-2 samples worldwide.
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Nouveaux variants

First identification

Characteristic mutations
Variant designation Location Date (protein: mutation)

B.1.1.7 (201/501Y.V1) United Kingdom Sep 2020 ORF1ab: T10011, A1708D, 122307,
del3675-3677 SGF

S: del69-70 HV, del144 Y, N501Y,
A570D, D614G, P681H,T761|,
S982A, D1118H

ORF8: Q27stop, R521,Y73C
N: D3L, S235F

B.1.351 (20H/501Y.V2) South Africa Oct 2020 ORF1ab: K1655N
E:P71L
N: T205!

S:K417N, E484K, N501Y, D614G,
A701V

P.1 (20J/501YV3) Brazil and Japan Jan 2021 ORF1ab: Fe81L, 1760T, S1188L,
K1795Q, del3675-3677 SGF, E5662D

S: L18F, T20N, P26S, D138Y, R190S,
K417T, E484K, N501Y, H655Y, T10271

ORF3a: C174G
ORF8: E92K
ORF9: Q77E
ORF14:V4sL
N: P80OR

Galloway SE, et al. MMWR Morb Mortal Wkly Rep. ePub: 15 January 2021



Nouveaux variants

Conséquences de ces mutations

Augmentation de I'affinité
Spike — ACE2

4

Augmentation de
I'infectivité

!

La proportion de variant
augmente

Impact sur la mortalité ?



Nucleocapsid protein (N)

Spike glycoprotein (S)

Nouveaux variants

Host cell




Nouveaux variants
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La mutation N501Y augmente significativement I'affinité de la protéine Spike vis-a-vis de
son récepteur

Starr TN et al, Cell aolt 2020



https://www.cell.com/cell/fulltext/S0092-8674(20)31003-5
https://www.cell.com/cell/fulltext/S0092-8674(20)31003-5
https://www.cell.com/cell/fulltext/S0092-8674(20)31003-5
https://www.cell.com/cell/fulltext/S0092-8674(20)31003-5
https://www.cell.com/cell/fulltext/S0092-8674(20)31003-5
https://www.cell.com/cell/fulltext/S0092-8674(20)31003-5

Nouveaux variants

Conséquences de ces mutations

Augmentation de I'affinité
Spike — ACE2

Augmentation de
I'infectivité

La proportion de variant
augmente

Figure 2. Proportion of UK SARS-CoV-2 sequences classified as VOC 202012/01 per week, and total

sequences per week from the UK
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https://www.ecdc.europa.eu/sites/default/files/documents/COVID-19-risk-related-to-spread-of-new-SARS-CoV-2-variants-EU-EEA-first-update.pdf

Conséquences de ces

Augmentation de I'affinité
Spike — ACE2

Augmentation de
I'infectivité

La proportion de variant
augmente

Impact sur la mortalité ?

mutations

Paper Method Sample Outcome Estimate of 95%ClI
Effect
Imperial | Non- All samples, Ratio of S-negative to 1.36 1.18-1.56
parametric corrected for S-positive case fatality
analysis: case- | probability that S- ratios
control gene negative
weighting samples are the
VOoC
Imperial | Non- All samples, Ratio of S-negative to 1.29 1.07-1.54
parametric corrected for S-positive case fatality
analysis: probability that S- ratios
standardised gene negative
CFR samples are the
VOoC
LSHTM | Cox All samples, Hazard ratio for death 1.35 1.08-1.68
proportional adjusted for VOC-infected
hazards model | misclassification of | individuals to non-VOC
SGTF infected individuals
LSHTM | Cox All samples, after Hazard ratio death for 1.28 1.06-1.56
proportional 01.11.20 (not VOC-infected
hazards model | adjusted for individuals to non-VOC
misclassification of | infected individuals
SGTF)
Exeter Matched case | Samples since 01 Hazard ratio death for 1.91 1.35-2.71
control study October, various VOC-infected
adjustments individuals to non-VOC
infected individuals
CO-CIN | Multinomial CO-CIN data from Odds ratio of death in 0.63 0.20-1.69
model a single trust hospitalised VOC-
infected individuals to
non-VOC infected
individuals
PHE Retrospective | Cases and Odds ratio of hospital 1.07 0.86-1.33
matched comparators with at | admission in SGTF
cohort study least 28 days cases vs non-SGTF
(initial analysis) | between specimen | cases
date and study end
date
PHE Retrospective | Whole cohort Relative risk of death in 13 0.95-1.79
matched SGTF cases vs non-
cohort study SGTF cases within 28
(initial analysis) days of a +ve result
PHE Retrospective Cases and Relative risk of death in 1.00 0.58-1.73
matched comparators with at | SGTF cases vs non-
cohort study least 28 days SGTF cases within 28
(initial analysis) | between specimen | days of a +ve result
date and study end
date
PHE Retrospective | Whole cohort Relative risk of death in 1.65 1.21-2.25
matched SGTF cases vs non-
cohort study SGTF cases within 28
(updated days of a +ve result

analysis 19/01)

“There is arealistic
possibility that VOC
B.1.1.7 is associated
with an increased

risk of death
compared to non-VOC
viruses.”

Scientific Advisory Group

for Emergencies



https://assets.publishing.service.gov.uk/government/uploads/system/uploads/attachment_data/file/955239/NERVTAG_paper_on_variant_of_concern__VOC__B.1.1.7.pdf
https://assets.publishing.service.gov.uk/government/uploads/system/uploads/attachment_data/file/955239/NERVTAG_paper_on_variant_of_concern__VOC__B.1.1.7.pdf

Nouveaux variants

Conséquences de ces mutations

Modification du gene
codant pour Spike et de la
structure de la protéine

Certains tests diagnostiques — Impact sur
sont mis en défaut certaines PCR

!

Faux négatifs des tests
antigéniques basés sur la
détection de la protéine Spike



Nouveaux variants

Gene cible Souche non VOC Variant anglais
N + +
PCR Taqg Path Thermo Fisher orfl-ab + +
S + -

Confirmation par
séguencage

Uniguement valable pour le variant anglais !



Nouveaux variants

Conséquences de ces mutations

Modification de la
structure de la protéine

4

Moindre reconnaissance
par les anticorps

\ 4

Moindre efficacité des
vaccins ?
Risque de réinfection des
sujets guéris ?



Nouveaux variants — impact sur la réponse immunitaire ?

All antibodies

4
Number of epitopes

Les anticorps naturels sont dirigés contre un nombre restreint d’épitopes

Van Egeren et al, MedRxiv 2020



https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.11.17.20233726v1
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.11.17.20233726v1
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.11.17.20233726v1
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.11.17.20233726v1
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.11.17.20233726v1
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.11.17.20233726v1
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.11.17.20233726v1

Nouveaux variants — impact sur la réponse immunitaire ?

Pfizer une dose Moderna deux doses
Neutralisation du virus sauvage et du variant Neutralisation du virus sauvage et du variant
Anglais par le sérum de patients vaccinés Anglais par le sérum de patients vaccinés
(3 semaines apres la premiere dose) (2 doses J1-J28)
o) Activité neutralisante
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Collier DA et al, MedRxiv 2021 Wu et al, MedRxiv 2021



https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2021.01.19.21249840v1.full.pdf
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2021.01.19.21249840v1.full.pdf
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2021.01.19.21249840v1.full.pdf
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2021.01.19.21249840v1.full.pdf
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2021.01.19.21249840v1.full.pdf
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2021.01.19.21249840v1.full.pdf
https://www.biorxiv.org/content/10.1101/2021.01.25.427948v1.full.pdf
https://www.biorxiv.org/content/10.1101/2021.01.25.427948v1.full.pdf
https://www.biorxiv.org/content/10.1101/2021.01.25.427948v1.full.pdf
https://www.biorxiv.org/content/10.1101/2021.01.25.427948v1.full.pdf
https://www.biorxiv.org/content/10.1101/2021.01.25.427948v1.full.pdf
https://www.biorxiv.org/content/10.1101/2021.01.25.427948v1.full.pdf

Nouveaux variants — impact sur la réponse immunitaire ?

Moderna deux doses

Neutralisation du virus sauvage et du variant Sud-
Africain par le sérum de patients vacciné
(2 doses J1-J28)
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Emergence des variants et immunité de groupe

>

100 1 6.0

~
(&)}

t 4.0

¢ ?s‘?}{’}'{%
§¥§# & L 2.0

e L 0.0

SARS-CoV-2 anitbody
prevalance per month (%)
o 3

sjuejigeyul 00000} 4ed Ajjerow Ajep
6 1L—AINOD pazipiepue)s xas—aby

P U N o oS VN

Q
[ Public & private hospital beds occupied by Covid-positive patients
BUSS et al 340 in Manaus during post-first wave period (15 July - 5 October, 2020)

320 +
300 41
280 4+ u private hospitals -
260 . i ® = public hospitals 7 ek 1 ¥e
20 Herr 1 Esdss = | L] B
200 k "T':. g ! I ' { || ',‘_l;; 1

g 107 Tizae agrr, Mtesg i legas =281y

& 160 L EELL- RS § EERERAMETREAT

S w0 4 i <

g 120 ndg YT

o LR T PEE R s, :
100 " v CREEES Kl 1 S 158 -,3;:;;,,;7':-_]‘,'
” LTSS L e Fr A T R et E T S e A e T TV TS L I T
60 LR Rt b s T L P R K
40 H
2() +

0 4 . 4 +
N \ » »
RE RS 1,5,\0 ‘f"\& 3\_\0 k"\* ‘b_pﬁ- \1«'9&% \b_‘\oi- ‘&.ho% 15&“% ‘1%_,‘01' \g;o ‘,.9;9 999 \%‘5:9 a «e? 1\5@ ‘f""cq 1’%5{0 a,.d'\
DATE



https://science.sciencemag.org/content/371/6526/288
https://science.sciencemag.org/content/371/6526/288
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Synthese sur les variants

Variant Détection Efficacité
vaccinale

Variant anglais B1.1.7 Augmentation PCR Thermo Fisher =~ Augmentation ? Diminution ?
Séquencgage Importance de la 2éme
dose
Variant Sud- B1.351  Augmentation Séquencage ? Diminution
Africain
Variant P1 Augmentation Séquencage ? Diminution
amazonien
Importance de la Importance de la

mutation N501 mutation E484



Efficacité des vaccins ARNm

Etude de phase 3 COMIRNATY® (Pfizer)
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https://www.nejm.org/doi/pdf/10.1056/NEJMoa2034577?articleTools=true
https://www.nejm.org/doi/pdf/10.1056/NEJMoa2034577?articleTools=true
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Efficacité des vaccins ARNm

Etude de phase 3 COMIRNATY® (Pfizer)

Polack FP et al, NEJM 2020

Vaccine Efficacy, %
(95% CI)§

95.0 (90.0-97.9)

95.6 (89.4-98.6)
93.7 (80.6-98.8)
947 (66.7-99.9)
100.0 (-13.1-100.0)

Table 3. Vaccine Efficacy Overall and by Subgroup in Participants without Evidence of Infection before 7 Days after Dose 2.
Efficacy End-Point BNT162b2 Placebo
subgroup (N=18,198) (N=18,325)
Surveillance Surveillance
No. of Time No. of Time
Cases (No. at Risk)* Cases (No. at Risk)*
Overall 8 2.214 (17,411) 162 2.222 (17,511)
Age group
16 to 55 yr 5 1.234 (9,897) 114 1.239 (9,955)
55 yr 3 0.980 (7,500) 48 0.983 (7,543)
=65 yr 1 0.508 (3,848) 19 0.511 (3,880)
=75 yr 0 0.102 (774) 5 0.106 (785)



https://www.nejm.org/doi/pdf/10.1056/NEJMoa2034577?articleTools=true
https://www.nejm.org/doi/pdf/10.1056/NEJMoa2034577?articleTools=true
https://www.nejm.org/doi/pdf/10.1056/NEJMoa2034577?articleTools=true

Efficacité des vaccins ARNm

Cohort of 50,777 Maccabi members vaccinated December 19-24
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Number of days from the first portion of vaccine
s Moving 7 day average, additional daily Corona virus positive within entire Maccabi members age group 60, starting December 22, normalized 50,777 cohort
Moving 7 day quantity, additional daily Corona virus positive, Maccabi members age group 60+, vaccinated December 19-24

Moving 7 day quantity, additional daily hospitalised Corona virus patients, Maccabi members age group 60+, vaccinated December 19-24

~60% reduction in infections among 60+ years old 13-23 days after first dose

Maccabi Research and Innovation Center



Efficacité des vaccins Pfizer et Moderna

Neutralisation du virus trois semaines apres une dose de vaccin Pfizer

Serum Inhibitory dilution (IDsg)
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https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2021.01.19.21249840v1.full.pdf
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2021.01.19.21249840v1.full.pdf
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2021.01.19.21249840v1.full.pdf
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Les différentes phases de l'infection

Stage | Stage Il Stage Il

(Early Infection) (Pulmonary Phase) (Hyperinflammation Phase)

I
! A

. B
|
|

i | Host inflammatory response phase

Time course

Shortness of Breath without
(I1A) and with Hypoxia (lIB)
(Pa02/Fi02<300mmHg)

Mild constitutional symptoms
Fever >99.6°F
Dry Cough

ARDS
SIRS/Shock
Cardiac Failure

Clinical
Symptoms

Elevated inflammatory markers
(CRP, LDH, IL-6, D-dimer, ferritin)
Troponin, NT-proBNP elevation

Abnormal chest imaging
Transaminitis
Low-normal procalcitonin

Clinical Signs Lymphopenia

l l Severity of lliness

Siddiqgi et al, JHLT 2020



https://www.jhltonline.org/article/S1053-2498(20)31473-X/fulltext
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Synthese des thérapeutiques antivirales

I = R R

Remdesivir

HCQ
Lopi/R

Ilvermectine

Anticorps
neutralisants

Plasma
convalescent

Patients
hospitalisés

Contre

Contre

Contre

Contre utilisation
en routine

Dans le cadre
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Patients Contre (problemes
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non critiques faisabilité)

Contre Contre
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Données
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J10
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Synthese des thérapeutiques antivirales

The NEW ENGLAND JOURNAL of MEDICINE

‘ ORIGINAL ARTICLE

REGN-COV2, a Neutralizing Antibody
Cocktail, in Outpatients with Covid-19

D.M. Weinreich, S. Sivapalasingam, T. Norton, S. Ali, H. Gao, R. Bhore,
B.J. Musser, Y. Soo, D. Rofail, J. Im, C. Perry, C. Pan, R. Hosain, A. Mahmood,
J.D. Davis, K.C. Turner, A.T. Hooper, J.D. Hamilton, A. Baum, C.A. Kyratsous,

Y. Kim, A. Cook, W. Kampman, A. Kohli, Y. Sachdeva, X. Graber, B. Kowal,
T. DiCioccio, N. Stahl, L. Lipsich, N. Braunstein, G. Herman,
and G.D. Yancopoulos, for the Trial Investigators™

casirivimab and imdevimab (anti-Spike)

Phase 1-2

275 patients non hospitalisés, agé médian 44 ans

3 jours entre les lers symptomes et la randomisation

Change in Mean Viral Load
from Baseline
(log,, copies/ml)

A Viral Load over Time in the Overall Population

Difference in Change
from Baseline, Day 7
TWA LS mean Mean

24 gvs. Placebo  -0.25 -0.72
{3}.0 gvs. Placebo  -0.56 -0.74
14
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L
~21  REGN-COVZ2,~.w_
8.0g /\
-3 “
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24g
_4-
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Synthese des thérapeutiques antivirales

Weinreich et al, NEJM 2021

Table 2. Key Virologic and Clinical End Points.*
End Point REGN-COV2 Placebo
24¢g 80g Combined
At least one Covid-19-related, medically attended visit within 29 days{
Full analysis set
No. of patients 92 90 182 93
Patients with =1 visit within 29 days — no. (%) 3(3) 3(3) 6 (3) 6 (6)
Difference vs. placebo — percentage points -3 -3 -3
95% ClI -18to 11 -18to 11 -16to 9



https://www.nejm.org/doi/pdf/10.1056/NEJMoa2035002?articleTools=true
https://www.nejm.org/doi/pdf/10.1056/NEJMoa2035002?articleTools=true
https://www.nejm.org/doi/pdf/10.1056/NEJMoa2035002?articleTools=true

Synthese des thérapeutiques antivirales

FRANCE
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Table 2. Key Virologic and Cliniqus
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1K
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Synthese des thérapeutiques antivirales

The NEW ENGLAND JOURNAL of MEDICINE

‘ ORIGINAL ARTICLE

SARS-CoV-2 Neutralizing Antibody
LY-CoV555 in Outpatients with Covid-19

Peter Chen, M.D., Ajay Nirula, M.D., Ph.D., Barry Heller, M.D.,

Robert L. Gottlieb, M.D., Ph.D., Joseph Boscia, M.D., Jason Morris, M.D.,
Gregory Huhn, M.D., M.P.H.T.M., Jose Cardona, M.D., Bharat Mocherla, M.D.,
Valentina Stosor, M.D., Imad Shawa, M.D., Andrew C. Adams, Ph.D.,
Jacob Van Naarden, B.S., Kenneth L. Custer, Ph.D., Lei Shen, Ph.D.,
Michael Durante, M.S., Gerard Oakley, M.D., Andrew E. Schade, M.D., Ph.D.,
Janelle Sabo, Pharm.D., Dipak R. Patel, M.D., Ph.D., Paul Klekotka, M.D., Ph.D.,
and Daniel M. Skovronsky, M.D., Ph.D., for the BLAZE-1 Investigators™

Bamlanivimab (anti-Spike)

Phase 2, randomisé, double aveugle vs placebo

452 patients non hospitalisés, agé meédian 45 ans

4 jours entre les lers symptomes et la randomisation
Une injection de Bamlanivimab (3 poso) / placebo

B Viral Load on Day 7 in Each Trial Group
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Synthese des thérapeutiques antivirales

Table 3. Hospitalization.*
Key Secondary
Outcome LY-CoV555 Placebo Incidence

no. of patients/total no. %
Hospitalization 9/143 6.3
700 mg, 1/101 1.0
2800 mg, 2/107 1.9
7000 mg, 2/101 2.0
Pooled doses, 5/309 1.6

* Data for patients who presented to the emergency department are included in
this category.

Chen et al, NEJM 2021



https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa2029849
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Synthese des thérapeutiques antivirales

P Est-il encore raisonnable de développer des anticorps
monoclonaux a I’'heure du développement des mutants ?

P Intérét des anticorps polyclonaux ?
P Etude POLYCOR (CHU Nantes/Xenothera)



Synthese des thérapeutiques antivirales

Plasma de convalescents

»Multiples études dont plusieurs RCT

»Résultats discordants

PIntérét potentiel
- dans COVID précoces a risque d’aggravation
- avec plasma riche en anticorps
- chez patients sous anti-CD20 ?
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Days
No. at Risk
Convalescent 30 75 70 67
plasma
Placebo 30 69 59 56

Figure 1. Time to the Development of Severe Respiratory Disease Due to
Coronavirus Disease 2019, According to Trial Group in the Intention-to-

Treat Analysis. Libster et al, NEJM 2021



https://www.nejm.org/doi/pdf/10.1056/NEJMoa2033700?articleTools=true
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Synthese des thérapeutiques immunomodulatrices

Dexaméthasone

Anti-IL6
(Tocilizumab...)

Anti-Jak
(Baricitinib...)

Anti-IL1
(Anakinra...)

Patients
oxygénorequérants

Contre

En cas de Cl aux CTC,
avec remdesivir
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Patients
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Innovations diagnostiques

JAMA Internal Medicine | Original Investigation
Comparison of Saliva and Nasopharyngeal Swab Nucleic Acid

Amplification Testing for Detection of SARS-CoV-2

A Systematic Review and Meta-analysis

Guillaume Butler-Laporte, MD; Alexander Lawandi, MO, M5c; lan Schiller, M5c; Mandy C. Yao, M5c;

Mandini Dendukuri, PhD; Emily G. McDonald, MD, MSc; Todd C. Lee, MD. MPH

Figure 3. Primary Meta-analysis Results for the Detection of Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 in Saliva Samples

Test finding, No. Sensitivity

Source TP FP FN TH (953 Crl), %

Akgun et all* 0 5 25 38 60.6 (46.3-77.0)
Becker et all® 11 2 10 62  65.4(44.3-89.8)
Byrne et all6 12 0 2 965  82.2(64.8-95.5)
Caulley et al22 34 14 22 1869 79.5(56.8-95.8)
Cheuk et al2> 104 37 18 70 84.5(72.4-92.0)
Iwasaki et al2e 8 1 1 (13 83.8(65.8-96.1)
Hanson et al23 75 6 5 268 B7.3(74.1-96.5)
Kojima et all7 20 6 3 16 84.6 (69.9-95.0)
Landry et al2? 8 2 589 81.8(£F.8-03.0)
McCormick-Bawetal?® 47 1 2 105 86.0(71.1-96.0)
Miller et a2 33 1 1 5 86.7(73.1-96.8)
Pasomsub et al3 16 2 3 179 B83.3(k6.1-96.0)
Teo et al!8 139 70 11 116 89.4(77.1-96.3)
Vogels et all? 32 3 2 30 86.4(72.1-96.1)
Williams et al28 33 1 6 49 79.9(65.0-91.6)
Yokata et al20 42 6 4 1872 85.9(71.0-96.6)
Pooled 664 157 120 4981 83.2(74.7-91.4)
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» Se 83,2% vs 84,8% pour prélevement NP

»Pourrait améliorer le contrdle de I'épidémie en facilitant la répétition des prélévements et les enquétes chez les

enfants

»Ecueils techniques (phase pré-analytique plus longue)



En résumeé

Un an apres l'apparition du virus...

»Circulation tres active, pression immunitaire favorisant 'émergence de variants
PVaccins efficaces mais certains variants pourraient y échapper
»Pas d’innovation thérapeutique majeure depuis la corticothérapie

»Les mesures de santé publique et la détection des cas restent au centre de la
lutte contre I'épidémie



