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AVANT-PROPOS

Le Conseil scientifique COVID-19 a été créé dans un contexte sanitaire d’urgence le 10 mars
2020 et officialisé dans la loi portant sur la crise sanitaire du 23 mars 2020 qui doit prendre fin
le 31 juillet 2022.

Apres 2 ans et 4 mois de travail assidu (environ 300 réunions en formation pléniére) réalisé a
titre bénévole, le Conseil scientifique a repéré quelques points clés relatifs a son mode de
fonctionnement et aux relations entre science et politique : multidisciplinarité, autonomie,
agilité, lieu d’intelligence collective, liens avec les communautés de recherche, humilité,
incertitude, réactivité, positionnement dans I'aide aux décisions prises par les autorités,
enjeux en Outre-Mer, vision internationale et One Health, situations complexes liées aux
inégalités sociales et a la précarité, démocratie en santé, libertés individuelles versus une
vision plus collective et parfois contraignante... Tous ces points et d’autres sont apparus avec
des temporalités différentes tout au long de la pandémie, avec une prise en compte par le
Conseil scientifique plus ou moins adaptée a la situation mais toujours avec I'objectif d’une
atténuation des souffrances liées a la pandémie et d’'un meilleur service individuel et collectif
rendu dans ce contexte a nos concitoyens.

Cette période inédite de pandémie a mis en lumiére les relations parfois complexes entre
science et politique ainsi que le réle de I'expertise pour l'aide a la décision. Le Conseil
scientifique a été créé en urgence dans un contexte ou il existe en France de nombreuses
agences sanitaires qui ont un réle important et reconnu. Ce modeéle de conseil scientifique,
« nouvel objet», a été mis en ceuvre dans plusieurs pays européens, avec des
fonctionnements variés mais avec une vision partagée et une complémentarité par rapport
aux agences sanitaires. Les scientifiques conseillent et les politiques décident, dans un
contexte d’indépendance et de respect mutuel. Ces enjeux seront rapidement abordés a la fin
de cet avis.

Cet avis, qui est probablement le dernier du Conseil scientifique COVID-19, n’a pas vocation a
étre un testament ni un retour d’expérience (RETEX) alors méme que I'épidémie n’est pas
terminée avec actuellement une recrudescence importante des cas liée au sous-variant
Omicron BA.4/BA.5.

Cet avis n’est pas non plus exhaustif sur la situation actuelle ou a venir. Il se veut comme les
autres : un point d’explication et d’information, une « boussole », sur la situation actuelle
et sur ce qui pourrait survenir dans les mois qui viennent avec donc une temporalité limitée
et définie.

Le « retour » nécessaire sur la période que nous venons de vivre, I'analyse du contexte dans
lequel les avis du Conseil scientifique ont été émis feront I'objet d’un ouvrage qui sera publié
dans les mois qui viennent a la Documentation Francaise.
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INTRODUCTION : UNE PANDEMIE EN TROIS TEMPS

La pandémie COVID-19 dure depuis 2 ans et demi. Dans cette crise inédite, peu de monde,
scientifiques, décideurs, citoyens, avaient imaginé en mars 2020 qu’elle s’inscrirait dans une
telle durée. On peut considérer qu’il y a eu 3 périodes bien différentes :

e 2020 : Les confinements ;
e 2021 :La course de vitesse entre variants et vaccins ;
e 2022 : Omicron et la suite.

Les recommandations et mesures prises doivent étre analysées en tenant compte des
incertitudes liées a ces trois périodes, mais aussi aux trés nombreuses connaissances acquises
au cours du temps quant aux : mode de contaminations, tests diagnostiques, séquencage et
identification des variants, bases de données analysées en temps réel, modélisations et
projections épidémiologiques, prise en charge des formes graves, médicaments a action
antivirale directe et anticorps monoclonaux, vaccins, populations a risque et vulnérables,
réactions de nos concitoyens aux mesures prises et au contexte épidémique...

(i) Santé publique et innovations

La stratégie de lutte contre la pandémie a consisté a freiner la circulation du virus tant
gu’une immunité populationnelle suffisante contre les formes graves de la maladie ne
s’était pas constituée. Cette immunisation de la population a été possible dés mi 2021 grace
aux vaccins et a permis un allegement progressif des mesures de santé publique (restriction
des contacts allant jusqu’au confinement, gestes barriéres...) avec en permanence cet
équilibre difficile entre libertés individuelles et réponse collective adaptée.
Un deuxiéme point d’équilibre complexe a été recherché, de fagon plus ou moins réussie au
cours du temps, entre des mesures prises par injonction s’opposant a des mesures proposées
comme des recommandations en s’appuyant sur une information et une construction
citoyenne. Ces points ont fait I'objet de nombreux débats qui, une fois de plus, doivent étre
placés dans leur contexte et temporalité.

Dans ce contexte, des innovations extraordinaires se sont produites et s’accélérent depuis
2021 avec un exploit, I'arrivée des vaccins, compte tenu des délais habituels en vaccinologie.
La deuxiéme innovation considérable est I'arrivée de médicaments directement dirigés contre
le virus.

Il ne faut pas opposer ces deux approches (mesures de santé publique versus innovation
biomédicale) qui se sont au contraire nourries I'une et I'autre, la vaccination protégeant
bien contre les formes graves, mais imparfaitement contre I’infection et donc n’empéchant
pas la circulation du virus, qui nécessite la poursuite de mesures proportionnées de santé
publique.
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(ii) Premiéres estimations comparatives de la mortalité en France et en Europe aprés
deux ans et demi de pandémie.

Le bilan de la pandémie ne saurait se résumer aux seuls chiffres de mortalité. Il faudra analyser
I'impact de la crise sanitaire en termes de morbidité sévere, de COVID-long, de santé mentale,
de fragilisation du systéme hospitalier, et au-dela du champ sanitaire de retentissement
économique, éducationnel pour les enfants, etc... Ces analyses sont complexes et prendront
de nombreuses années. En matiere de mortalité, les principaux chiffres dont nous disposons
aujourd’hui de fagon fiable pour la plupart des pays sont ceux d’excés de mortalité toutes
causes de mortalité confondues au cours des années 2020 et 2021. Si I'on se concentre sur
I’'Europe, notamment sur les pays de méme taille, qui ont plus ou moins adopté les mémes
stratégies, avec bien-slr des nuances, la France affiche un bilan plutét meilleur, avec un excés
de mortalité de 63 pour 100 000 par an, comparé a 73 pour I’Allemagne, 109 pour le Royaume
uni, 111 pour I'Espagne, et 133 pour I'ltalie (WHO Global excess deaths associated with COVID-
19, January 2020-December 2021).
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I. JUILLET 2022 : LA PANDEMIE N’EST PAS
TERMINEE

A. EN FRANCE ET EN EUROPE

Le sous-variant Omicron BA.4/BA.5, apreés avoir touché I’ Afrique du Sud en avril-mai 2022 (pic
des cas en deuxieme quinzaine d’avril), et le Portugal en mai-juin 2022 (pic des cas fin mai),
est devenu majoritaire a la mi-juin dans la plupart des pays d’Europe occidentale dont la
France. D’apreés les chiffres de Santé publique France, I'incidence est repartie a la hausse en
France le 26 mai atteignant 1 343/100 000 par semaine le 10 juillet, avec une reprise qui a
débuté en lle-de-France et dans la moitié ouest du pays, puis a gagné le reste du territoire. Le
nombre de cas est probablement sous-estimé en raison d’une pratique moins systématique
du dépistage et du diagnostic. Toutes les tranches d’age sont concernées par cette reprise
épidémique. Les admissions quotidiennes hospitalieres pour COVID-19 sont reparties a la
hausse depuis un nadir a 329 le 6 juin pour atteindre 1479 le 13 juillet. Pour les soins critiques,
on est passé de 40 le 6 juin a 132 le 13 juillet.

Plusieurs indicateurs suggerent que le pic de la vague BA.4/BA.5 est en passe d’étre atteint en
France. Depuis début juillet, le taux de positivité des tests décroit en lle-de-France, la premiere
région touchée par la vague BA.4/BA.5, signe précurseur du pic de I'épidémie dans la région.
La méme évolution est observée avec un léger décalage dans le reste de la France. Les
hospitalisations vont continuer a augmenter et devraient atteindre leur pic au cours de la
deuxiéme quinzaine de juillet. Il est encore trop tot pour dire quelle sera I'ampleur du pic
d’hospitalisations en soins conventionnels et en soins critiques, ainsi que le nombre de déces.
Il semblerait qu’on se rapproche des chiffres observés avec la vague BA.2 en avril dernier. Au
Portugal, I'impact de cette vague sur les hospitalisations et les décés a été du méme ordre que
celui de la vague BA.1 en janvier 2022. Avec deux différences comparativement a la France :
i) Une population un peu mieux vaccinée, notamment les personnes d’age supérieur a 80 ans ;
ii) Un remplacement de BA.1 par BA.2 en mars 2022 moins visible qu’en France, avec peu de
retentissement décelable sur les cas diagnostiqués et les hospitalisations, méme si un pic de
mortalité transitoire a été observé fin mars. On peut donc penser que I’absence de circulation
massive en population de BA.2 au Portugal comparé a la France a rendu le Portugal plus
vulnérable a la circulation de BA.4/BA.5, compte tenu d’une proximité antigénique plus
proche entre BA.4/BA.5 et BA.2 qu’avec BA.1. La méme situation est observée dans plusieurs
pays européens.

B. DANS LE MONDE

En Afrique du Sud, ou BA.1 avait circulé en novembre/décembre 2021, puis BA.2 en
février/mars 2022, BA.4/5 est devenu majoritaire en avril et a entrainé une reprise
épidémique sous la forme d’une 5™ vague dont le retentissement sur le systéme hospitalier
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est resté limité. BA.4/5 a démontré en séroneutralisation une capacité d’échappement
immunitaire vis-a-vis de BA.1, mais sans documentation d’une sévérité accrue vis-a-vis de BA.1
ou BA.2. Aux Etats-Unis, la transition s’est d’abord faite vers un sous-variant différent,
BA.2.12.1, avec une mutation L452Q, et une capacité d’échappement immunitaire vis-a-vis de
I'immunité post-BA.1, avant que le sous-variant BA.4/BA.5 ne devienne dominant fin juin
2022. On observe une augmentation progressive de l'incidence au fil des semaines, avec un
impact hospitalier qui reste actuellement supportable.

La Chine, enfin, connait une situation tres particuliere, avec une circulation de BA.2, puis de
BA.5, difficilement contenue par des confinements stricts dans les grandes métropoles, dans
la continuité de la politique de Zéro Covid mise en ceuvre au début de la pandémie. Cette
politique est maintenant mise a mal par l'arrivée de variants comme Omicron, plus
transmissibles et de fait plus difficiles a contenir. L'efficacité de la politique Zéro Covid menée
jusgu’a présent se traduit par une immunité naturelle trés faible en population. S’y rajoute
I’'absence d’une couverture vaccinale suffisante, notamment chez les plus de 60 ans, et surtout
chez les plus de 80 ans (moins de 20% auraient eu une dose de rappel), avec des vaccins
inactivés (Sinovac) moins efficaces que les vaccins ARN messagers. Dans ce contexte, une
circulation non contrélée du virus pourrait entrainer une crise sanitaire majeure comme celle
gu’a connue Hong Kong en mars 2022, avec des taux de mortalité du niveau de ceux
rencontrés en Europe lors de la premiére vague pandémique de mars 2020. Il sera néanmoins
tres difficile au gouvernement chinois de maintenir encore longtemps des confinements de
moins en moins bien acceptés par la population, et aux conséquences économiques tres
lourdes. Il faudrait d’urgence vacciner les populations les plus fragiles pour pouvoir sortir
durablement de cette situation critique, mais plusieurs freins s’y opposent : la réticence des
populations les plus agées a la vaccination ; une continuité sans remise en cause de la politique
Zéro Covid s’appuyant principalement sur des mesures de confinements transitoires
notamment au vu de la contagiosité élevée des variants actuels et plus particulierement du
sous-variant Omicron BA.5 particulierement transmissible qui vient d’étre détecté dans de
grandes villes chinoises. D’autres pays ayant appliqué la politique de Zéro Covid, comme
I’Australie ou la Nouvelle Zélande, mais ayant efficacement vacciné leur population, ont connu
une vague épidémique de cas Omicron sans impact hospitalier majeur.

Enfin, parmi les grandes démocraties, le Japon est un exemple de réussite du port généralisé
du masque, du « contact tracing » et de I'isolement des personnes infectées en association
avec une tres forte campagne de vaccination. Rappelons cependant que la situation culturelle
et géographique de ce pays est tres particuliere.
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II. VISION A MOYEN TERME / AUTOMNE 2022

A. QUELS SCENARIOS ? PROSPECTIVE EPIDEMIOLOGIQUE

L'histoire de la pandémie de COVID-19 a débuté par une vague épidémique mondiale au
premier semestre 2020 dominée par un variant du virus de Wuhan caractérisé par une
mutation sur le site D614G associée a une plus grande transmissibilité. Puis sont apparus des
variants dont certains ont été labellisés "préoccupants"” ("variants of concern" ou VOC en
anglais) du fait de leur plus grande contagiosité, capacité d'échappement immunitaire, ou
sévérité, notamment les variants Alpha (apparus d’abord au Royaume-Uni), Beta (en Afrique
du Sud), Gamma (au Brésil), Delta (en Inde), et Omicron (en Afrique du Sud). Leur émergence
a reposé essentiellement sur I'accumulation de mutations améliorant leur transmissibilité et
favorisant I’échappement immunitaire humoral (amélioration du Fitness viral). Ces mutations
étaient parfois trés nombreuses, mais étaient observées sur le méme support moléculaire : le
génome du virus initial avec la mutation D614G sur la protéine Spike (Genogroupe G initial).

Figure 1 : Cartographie antigénique des différents variants
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Chaque émergence de variant préoccupant s'est accompagnée d'une vague épidémique
mettant en tension les systémes hospitaliers, et nécessitant la mise en place de mesures de
controle de la circulation du virus. L'arrivée de vaccins efficaces contre le SARS-CoV-2 début
2021, et les infections naturelles a l'occasion des vagues épidémiques, ont permis aux
populations de se constituer progressivement une immunité. Le contournement de cette
immunité populationnelle était une condition d'émergence des variants préoccupants les plus
récemment apparus en population humaine. Ainsi, ces derniers sont capables d'infecter des
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personnes immunisées, mais sont moins a méme d'entrainer des formes graves du COVID-19

chez les personnes bénéficiant déja d'une protection immunitaire.

Les mécanismes d'émergence des variants du SARS-CoV-2 sont multiples, et peuvent

impliquer la circulation du virus chez I'homme ou chez I'animal :

Chez I'homme, on peut citer les mutations survenant sur un variant circulant notamment
en phase d'expansion épidémique, favorisées par un processus de sélection naturelle des
mutants ayant acquis un avantage compétitif par rapport aux autres souches en
circulation. Ce phénomene a été bien documenté avec les variants ayant beaucoup circulé
en population humaine, notamment les variants Alpha et Delta. Il participe a
« 'optimisation » des sous-variants d’Omicron, de BA.1 a BA.5. Des recombinaisons entre
variants peuvent également se produire en cas de co-infection d'un méme individu par
deux variants différents ; elles sont tres difficiles a documenter, et ont été de fait décrites
initialement en tres petit nombre (exemple de recombinaison des variants Alpha et Epsilon
chez un patient a New York). La circulation simultanée de Delta et Omicron a des niveaux
élevés mise en évidence plus récemment, a donné naissance a plusieurs recombinants
Delta et Omicron sans que l'un d’entre eux ne s’'impose a ce jour alors que les sous-
variants d’Omicron continuent leur progression.

Enfin, des cas d'infection chronique ou prolongée de plusieurs mois par le SARS-CoV-2 chez
des personnes souffrant d'un déficit immunitaire profond ont été rapportés a plusieurs
reprises ; une infection prolongée a été associée a la naissance de virus ayant accumulé un
nombre de mutations trés élevé comparés aux virus d'origine. Des chercheurs sud-
Africains ont d'ailleurs publié des cas d'infection chronique par le SARS-CoV-2 chez des
patients atteints de Sida avec traitement antirétroviral mal adapté et ayant abouti a des
virus SARS CoV-2 contenant des mutations proches de celles retrouvées chez les variants
Beta et Omicron. Le ralentissement de la circulation virale en phase d'épidémie par des
mesures de controéle, la vaccination anti-SARS-CoV-2 du plus grand nombre, I'accés au
traitement médicamenteux prophylactique ou curatif de I'infection a SARS-CoV-2 pour les
personnes atteintes de déficits immunitaires sévéres, ou le traitement de leur
immunosuppression quand il est possible, sont des facteurs qui pourront diminuer le
risque d'émergence, mais ne pourront vraisemblablement pas l'abolir.

A partir de I'animal, le risque d'émergence pourrait étre lié a la réintroduction chez
I'homme du virus d'origine ou une forme apparentée a partir de son réservoir animal; a
I'infection d'une espéce animale par le SARS-CoV-2, suivie du retour chez I'homme du virus
apres un passage chez I'animal (exemples décrits avec le vison, le hamster, et le chat, alors
gue de trés nombreuses espéces animales sont maintenant connues comme susceptibles
a l'infection par le SARS-CoV-2); ou a une recombinaison du SARS-CoV-2 avec un
coronavirus animal (évoquée dans les scénarios d'un document de prospective du
gouvernement anglais a I'été 2021).
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Ces mécanismes d'émergence étant toujours présents, il faut s'attendre a I'apparition de
nouveaux variants du SARS-CoV-2 en population humaine. Pour que l'un d'entre eux
devienne majoritaire, il lui faudra étre doté d’une capacité d'échappement immunitaire et
d'une contagiosité élevée, le rendant compétitif par rapport aux autres variants circulants. Les
complications cliniques caractéristiques de la sévérité du variant ne se manifestent que
plusieurs (environ dix) jours aprés le début des symptomes, et donc aprés la période de
contagion. Ainsi, la sévérité intrinséque d'un nouveau variant a peu de raison de faire partie
des caractéristiques qui détermineront son potentiel épidémique. Il faut donc s'attendre a ce
gue les prochains variants émergents puissent étre associés ou non a des formes cliniques
séveres. Pour le variant Omicron, ce sont probablement ses propriétés biologiques
particulieres (deux voies d'entrée dans la cellule, tropisme pour les voies aériennes
supérieures) qui expliquent sa contagiosité élevée et sa relative bénignité. Mais cette moindre
sévérité du variant Omicron n'est pas un caractére évolutif inéluctable.

Le SARS-CoV-2 bénéficie maintenant d'un réservoir humain suffisamment large pour une
circulation endémique en population humaine. L'intensité de cette circulation endémique
dépendra de la qualité, de la spécificité, et de la durée de I'immunité populationnelle. Cette
circulation pourrait au cours des prochaines années rester a des niveaux élevés. Elle pourra
s'accompagner de poussées épidémiques associées a I'émergence de nouveaux variants, plus
accentuées en période automno-hivernale ou I'effet saisonnier facilite la circulation du virus.
Il est tres difficile de dire aujourd'hui quel variant sera dominant parmi ceux existants, cette
dominance étant en partie déterminée par I'historique de circulation des variants au sein des
populations, et leur contagiosité respective.

En revanche, le renforcement progressif de I'immunité populationnelle a la faveur de doses
de rappel vaccinal lors des vagues épidémiques et d'infections naturelles, permet d'espérer
une protection croissante contre les formes graves du COVID-19. Les expositions a I'infection
et/ou aux vaccins amplifient transitoirement les taux d’anticorps, notamment neutralisants,
renforcant la protection des muqueuses respiratoires contre l'infection et diminuant ainsi le
risque de transmission. Par ailleurs, la bonne conservation, méme chez les sujets agés, d’'une
protection contre les formes séveres de I'infection semble refléter la persistance a long terme
des cellules mémoire B productrices d'anticorps neutralisants et cytotoxiques, et de cellules
mémoire T susceptibles de se différencier en cellules effectrices de la destruction des cellules
infectées. La conservation de la majorité des épitopes cibles des cellules T malgré les
nombreuses mutations associées aux nouveaux variants, y compris Omicron, sous-tend la
persistance de cette immunité. Il semble que trois expositions aux antigénes du SARS-CoV2
induites par le vaccin seul ou associé a une infection suffisent a induire cette immunité stable,
ce d’autant que la mémoire immunitaire naturelle persiste indépendamment des rappels. Ces
données sont de ce point de vue relativement rassurantes quant a la constitution d'une
immunité protectrice sur le long terme contre les formes graves du COVID-19, avec toutefois
la nécessité de rappels chez les personnes agées du fait de 'immunosénescence et chez ceux
ayant des facteurs de risque.

10
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Ce contexte suggeéere que l'impact du SARS-CoV-2 va diminuer progressivement, mais ne
présage pas d’une absence de pics de circulation des virus a court terme. En effet, la durée
de I'immunité humorale protectrice apparait courte, notamment chez les personnes agées
nécessitant un rappel tous les 3 a 6 mois minimum pour étre potentiellement capable
d’empécher une forme sévere ou grave ou pour freiner la transmission. Cette protection
humorale courte est constatée tant pour I'immunité post vaccinale que post-infectieuse. Cette
situation favorise la circulation du virus par bouffées épidémiques survenant plusieurs fois au
cours d’'une méme année. A titre d’exemple, I’Afrique du Sud observe une épidémie tous les
6 mois. Par ailleurs, du fait d’'un contexte évolutif encore favorable pour I'émergence de
variants d’échappement immunitaire (immunité mondiale encore incompléte), I'apparition
d’un virus qui accumule des mutations d’échappement permet de réduire le délai entre les
vagues épidémiques, du fait d’'une perte plus prononcée de la protection immunitaire vis-a-
vis d’un variant d’échappement. Il apparait toutefois que la protection cellulaire est durable,
ce qui réduit de maniére significative le risque de formes graves. Il a méme été montré une
protection cellulaire croisée entre le SARS-CoV-2 et les autres beta-coronavirus humains. Sur
le moyen a long terme, cela suggére une réduction durable des formes séveres. Pour
I'immunité humorale, il est probable que la stabilisation du virus permettrait d’avoir une
protection humorale supérieure a 6 mois, notamment du fait que la réexposition au virus
induit un accroissement significatif des taux d’anticorps protecteurs (maturation des
Lymphocytes B mémoire, sélection des anticorps les plus efficaces). Cela permettra aussi de
freiner la circulation du virus.

A moyen terme, du fait de la labilité de I'immunité humorale, mais de la bonne persistance
de I'immunité cellulaire, le scénario plausible est celui d'une circulation endémo-épidémique
du SARS-CoV-2 avec pour l'essentiel des formes mineures de la maladie, et parfois des formes
séveres chez les personnes les plus fragiles, et les personnes immunodéprimées. Cette
évolution rejoindrait celle qui a vraisemblablement prévalu a l|'adaptation des quatre
coronavirus humains saisonniers aujourd'hui responsables de rhumes et d'angines chaque
année en période automno-hivernale. Pour certains d'entre eux (OC43 et 229E), des
mutations associées a un échappement immunitaire partiel sont responsables de poussées
épidémiques. Un tel phénomene pourrait nécessiter pour le SARS-CoV-2 des adaptations
successives des vaccins si les manifestations cliniques du SARS-CoV-2 devaient garder un
niveau de sévérité plus élevé que celui des autres coronavirus. La place et le devenir des
manifestations cliniques tardives post infection aigué par le SARS-CoV-2, type symptémes
prolongés et COVID-long, non observées avec les autres coronavirus humains, restent |'objet
de recherches.

A une échéance plus courte, nous pouvons envisager les scénarios suivants :

e Scénario 1 : Une succession de vagues épidémiques liées a I’émergence de sous-variants
d’Omicron, avec un retentissement hospitalier moins important comparé a celui des
vagues liées aux VOC du début de la pandémie. C’est le scénario que nous observons
actuellement avec la vague BA.4/BA.5. On ne peut pas cependant écarter que le
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processus « d’optimisation » d’Omicron ne s’accompagne d’une sévérité accrue d’un des
prochains sous-variants. Le sous-variant actuellement source d’inquiétude est le BA.2.75
apparu en Inde, avec un avantage de transmissibilité par rapport au variant BA.2 déja
présent dans ce pays.

e Scénario 2 : Une reprise saisonniére de la circulation d'un variant existant ou d’un variant
antigéniquement proche d’un variant existant. Cette reprise épidémique a lI'automne ou
a I'hiver est attendue du fait de la baisse de I'immunité populationnelle avec le temps et
de la plus grande transmissibilité des coronavirus en saison froide. Il n'est pas possible de
prédire si un ou plusieurs variants circuleront, et quels variants seront concernés par cette
reprise épidémique, la co-circulation dépendant de la contagiosité relative des variants, et
de la protection immunitaire croisée existant entre les variants. On peut espérer que le
retentissement hospitalier associé a cette reprise d’un variant déja connu sera gérable du
fait de I'immunité croisée existant entre les variants ayant jusqu’a présent circulé, méme
si cette immunité croisée est imparfaite.

e Scénario 3 : L’émergence d'un variant X doté d'une capacité d'échappement immunitaire
et d'une contagiosité suffisante pour étre responsable d'une nouvelle vague
épidémique. Cette émergence "réussie" pourrait survenir a tout moment, n'importe ou
dans le monde, avec une probabilité plus élevée dans les lieux ou les mécanismes
d'émergence sont les plus actifs : multiplication importante du virus, réservoir zoonotique,
population immunodéprimée de grande taille. La sévérité des manifestations cliniques
associées a ce nouveau variant est imprévisible, et peut aller vers une moindre ou une plus
grande sévérité. Ce scénario a un niveau de probabilité relativement élevé.

B. QUELS OBJECTIFS POUR LA REPONSE SANITAIRE?

1. Vivre avec les sous-variants Omicron et la suite

La cinquiéme vague de I'épidémie a été trés différente des précédentes. La forte contagiosité
des variants d’Omicron a été associée a une moindre sévérité/gravité clinique, en raison du
tropisme préférentiel pour les voies aériennes supérieures des premiers sous-variants, d’une
immunité populationnelle élevée du fait de la couverture vaccinale élevée et des infections
intervenues lors des vagues précédentes. Si |'efficacité de la vaccination pour réduire le risque
d'infection et de COVID-19 léger a modéré reste moins performante avec les sous-variants
d’Omicron qu’avec les variants précédents, la couverture vaccinale a permis une bonne
protection contre les formes sévéres et graves de la maladie.

Lors de la cinquieme vague, un grand nombre de personnes ont été infectées par les sous-
variants Omicron : environ 20 millions de personnes ont été testées positives en France entre
le 01/01/2022 et le 31/05/2022. La désorganisation de la société a été limitée en raison d’une
certaine anticipation associée a une responsabilisation des citoyens. Bien que notable, le
retentissement sur le systeme hospitalier est resté sous contréle.

12
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Dans cette période, I’hospitalisation conventionnelle a été majoritaire, avec des taux variables
d’occupation des lits de soins critiques ; une part importante de personnes hospitalisées
porteuses du SARS-CoV-2 (« les COVID accessoires »), plutdt que des personnes hospitalisées
pour des infections a SARS-CoV-2. Le taux d’occupation des lits de soins critiques par des
patients atteints du COVID-19 était en moyenne d’environ 45% entre le 01/01/2022 et le
31/05/2022, avec un maximum de 80% a la mi-janvier 2022 et un minimum de 16% fin juin
2022. Les durées de séjour étaient plus courtes que dans les vagues précédentes. Entre le
01/01/2022 et le 31/05/2022, le nombre de patients admis quotidiennement en soins
critiques a été de 172 en moyenne, le nombre cumulé de patients hospitalisés en soins
critiques a été de 25 000 personnes. Des déprogrammations de soins, limitées dans le temps
et dans I'espace, ont été nécessaires, quoique sans commune mesure avec ce qui a été connu
lors des vagues précédentes.

Pour autant, le nombre de décés cumulés entre le 01/01/2022 et le 31/05/2022 est important
avec environ 25 000 déces liés au COVID-19 selon Santé publique France. Ce chiffre, qui peut
paraitre élevé dans I'absolu et en comparaison avec la mortalité de vagues précédentes, n’a
pour I'heure pas suscité de réaction particulierement vive au sein de la population, qui a
accueilli favorablement la levée complete des mesures de restriction des libertés individuelles
et des contraintes. On notera que la proportion des plus de 85 ans parmi les décédés a
beaucoup augmenté : a I'hdpital, elle est passée de 43% en mars-mai 2020 (premiére vague)
a 83% en janvier-mars 2022 ; en EHPAD, elle est passée de 76% en mars-mai 2020 a 82% en
janvier-mars 2022 (Communication de Jean-Marie Robine au Palais du Luxembourg ; 25-26
mars 2022).

Au regard du déroulement de la cinquiéme vague, une stratégie de type « vivre avec le virus »
se dessine de fait dans un nouveau contexte épidémique. La cinquiéme vague semble avoir
préfiguré 'impact de la circulation virale que nos concitoyens semblent préts a accepter. Cette
stratégie constitue un changement notable par rapport aux stratégies retenues depuis le
début de I'épidémie. Elle conduit a limiter la circulation virus par des mesures volontaires,
comme le respect des gestes barrieres, le port du masque, en limitant autant que possible des
contraintes collectives telles que le port obligatoire du masque ou la restriction des libertés
individuelles (recours au passe sanitaire), tout en minimisant le risque de formes graves et de
déces. Dans cette stratégie, les efforts se concentrent sur la prévention et le traitement
précoce des personnes a risque de formes graves de la maladie. Protéger les plus fragiles, c’est
d’abord les inviter ainsi que leur entourage a étre a jour dans les doses de rappel vaccinal, a
adopter ou maintenir les gestes barriére (porter le masque, bien aérer et a diminuer leurs
contacts). C'est enfin mieux utiliser les antiviraux prophylactiques ou curatifs comme les
anticorps monoclonaux thérapeutiques et I’antiviral Paxlovid (voir chapitre correspondant).
Cela peut aller jusqu’a une meilleure sécurisation de quelques lieux clos de vie essentiels par
le port du masque généralisé (ex : transports en commun).

13
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Cette approche concede que le virus ne disparaitra pas de nos vies et que I'immunité collective
stérilisante est inaccessible. Elle admet plus ou moins tacitement, si elle était adoptée par les
autorités et acceptée par la société qu’un nombre important de formes graves et de déces
serait socialement accepté, voire attendu, dés lors que la vie économique et sociale ainsi que
les libertés individuelles seraient préservées. Cette stratégie suppose que la population soit
suffisamment protégée contre les formes graves de la maladie et que le systéeme de soins soit
en mesure de prendre en charge les personnes vulnérables, a risque de formes graves,
notamment les patients immunodéprimés, cas contacts ou infectés, y compris leur
hospitalisation pour les patients le nécessitant.

Cette stratégie tolere la circulation du virus et consent a la survenue d’effets qui ne sont pas
négligeables en termes de mortalité et de morbidité, y compris différée, ni répartis de maniere
homogene au sein de la population. Cette stratégie a des effets socialement inégalitaires, au
détriment des plus vulnérables, les risques d’exposition au virus ou de gravité des formes
cliniques n’étant pas répartis de maniére homogéne au sein de la population. Ces inégalités
sociales face a la maladie sont elles-mémes a mettre en regard avec d’autres effets sociaux et
économiques plus généraux, comme des perturbations de la vie économique et sociale, qui
sont aussi susceptibles d’avoir des effets inégalitaires.

2. Les différentes options

Dans ce contexte de libre circulation du virus, des mesures de contréle, visant a limiter la
circulation du virus, telles que 'obligation du port du masque dans les transports en commun
par exemple, peuvent néanmoins étre réinstaurées lorsque I'impact sanitaire de la circulation
virale est jugé trop important. La décision du niveau de circulation nécessitant un retour de
mesures de controle constitue un choix politique et doit faire I'objet d’'un débat dans la
société. Plusieurs options peuvent étre envisagées :

e Option 1 - Approche centrée sur I'impact hospitalier : dans cette option, le principal
critére pour mettre en place des mesures de controle est I'incapacité attendue du systéme
de soins a remplir sa mission, d’ou l'impérieuse nécessité de développer toutes les
stratégies permettant de réduire I'impact sur le systéme hospitalier. Dés lors, en absence
de menace de saturation des services hospitaliers, cette stratégie tolére un niveau élevé
de circulation du virus lors des vagues épidémiques, dés lors que les personnes a risque de
formes graves sont protégées par la primovaccination et des rappels répétés, et par la
prise en charge des personnes a risque de formes graves grace a un acces aux traitements
préventifs et aux traitements curatifs précoces (anticorps monoclonaux thérapeutiques,
antiviraux directs). Cette option nécessite aussi une prise en charge optimale des patients
malgré tout atteints de formes graves ainsi qu’un suivi des personnes affectées dans la
durée (COVID-long). Cette option est privilégiée, méme tacitement, si des mesures
obligatoires de protection, de type port du masque obligatoire dans certains lieux, ne sont
pas proposées par les autorités et sont peu acceptées par la population, et que la société
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tolere parallelement des niveaux élevés de mortalité et de morbidité, y compris un
nombre important de cas de COVID-long.

Option 2 — Approche centrée sur une appréciation plus globale de I'impact sanitaire
(morbidité, mortalité, hopital) ainsi que de I'impact économique (absentéisme au travail)
d’une circulation virale importante. Dans cette option, I'impact sanitaire global est source
de plus de préoccupations que dans 'option précédente (prise en compte sanitaire des
risques pour les plus fragiles, de la morbidité dont COVID-long, du niveau de mortalité).
L'impact économique associé a une circulation virale importante est aussi pris en compte
(absentéisme). Les autorités et la société envisagent alors que des mesures de controle de
la circulation virale, de type obligation du port du masque dans certains lieux, puissent
étre mises en ceuvre pour diminuer cet impact et mieux sécuriser certains lieux de vie
essentiels ol les plus fragiles doivent se rendre (ex : transports en commun). Rappelons a
ce propos que 71% des Francais s’étaient déclarés favorables au retour du port du masque
dans les transports dans un sondage IFOP pour le JDD publié le 29 juin 2022. Dans cette
option, des mesures type obligation du port du masque pourraient étre mises en ceuvre
avant que les hoépitaux ne soient mis en difficulté pour réduire I'impact global de
I’épidémie lorsque l'incidence est élevée.

Cette option est privilégiée par le Conseil scientifique COVID-19 si les scénarios dans la
vie réelle le permettent.

Option 3 - Approche centrée sur une volonté de contréler I’épidémie par tous les
moyens disponibles tout en gardant les espaces publics ouverts. Dans cette option, les
Francais choisissent de limiter au maximum I'impact du COVID-19, qu’il s’agisse des formes
séveres ou du COVID-long, tout en acceptant des mesures contraignantes, mais
n’entravant pas leur libre circulation. Ces mesures incluent le port du masque généralisé
dans les espaces publics, le tracage renforcé des contacts et I'isolement strict des cas, le
dépistage systématique proposé a certaines populations, et des mesures de contréle aux
frontiéres incluant la quarantaine pour les passagers en provenance de pays considérés a
risque. Certains pays ont réussi avec de telles mesures a maintenir la circulation du virus a
des niveaux controlés en période pré-Omicron, mais n’ont pu empécher une vague sévere
avec l'arrivée de ce dernier variant comme a Hong Kong ou en Corée du Sud en mars 2022.
Seul le Japon fait figure d’exception par sa capacité a contrdler la circulation et I'impact
d’Omicron avec de telles mesures jusqu’a maintenant, sans qu’il soit possible de savoir si
leur expérience est transposable a d’autres contextes socio-culturels, et dans quelle
mesure une part de ce succes est attribuable aux efforts réalisés en paralléle dans
I’'amélioration de I'aération des lieux clos.

Quelque soit I'objectif visé, les mesures devront étre proportionnées a la situation et limitées

autant que possible dans le temps. L'expérience acquise au cours des différentes vagues, tant

par les citoyens (auto-appropriation des mesures barriéres, aération des locaux...) que par les

collectivités et les autorités, sera trés importante pour proportionner la réponse. L’expérience

acquise devrait permettre a I'avenir d’éviter des mesures de restrictions des libertés
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individuelles mais le recours a certaines mesures obligatoires, telles que le port du masque en
milieu fermé et/ou fréquenté, reste plausible.

Une stratégie de type « Vivre avec le virus » semble possible et acceptable a I'automne 2022
sous certaines hypotheéses. Elle est envisageable dans les scénarios 1 et 2, si les stratégies de
prévention des formes graves pour les plus vulnérables sont suffisamment mises en ceuvre.
En dehors du scénario 3 (émergence d'un variant doté d'une capacité d'échappement
immunitaire et d'une contagiosité suffisante pour étre responsable d'une nouvelle vague
épidémique), I"évolution plausible vers une circulation endémo-épidémique du virus, avec
pour l'essentiel des formes mineures de la maladie et des formes parfois sévéres chez les
personnes les plus fragiles, notamment immunodéprimées, laisse envisager des options
proches de la situation observée pendant la cinquieme vague, au cours de laquelle les mesures
de restriction ont été levées malgré une forte circulation virale.

Il reste toutefois différentes inconnues, susceptibles de rendre collectivement difficile ou
impossible une telle stratégie, comme l'intensité de la circulation virale, la qualité de
I'immunité populationnelle et surtout I'adhérence a des recommandations de prévention, qui
pourraient étre une dose de rappel vaccinal pour certaines populations a risque et pour les
soignants. L'intensité de la vague BA.5, en dépit d’une circulation virale diminuée par les
conditions estivales, doit étre considérée comme un avertissement en cas de reprise a
I’'automne. Surtout, I'état du systeme de soin et sa capacité a accueillir un nombre important
de patients a I'automne suscite aujourd’hui de graves inquiétudes, y compris de la part du
Conseil scientifique. La capacité hospitaliere peut constituer un facteur limitant la mise en
ceuvre ce type de stratégie.

Sur le plus long terme, il est important d’investir dés maintenant dans d’autres types de
mesures innovantes, notamment des mesures permettant d’améliorer de fagon pérenne la
qualité de I’air intérieur (voir paragraphe correspondant). Ces investissements permettent de
diminuer non seulement le risque d’infections respiratoires virales ou bactériennes, mais
également les affections allergiques type asthme, les affections cardiovasculaires ou
respiratoires associées a l'inhalation de particules, et I'inhalation de composants volatiles
organiques potentiellement toxiques.

C. QUELS MOYENS POUR LA REPONSE SANITAIRE ?

1. Surveillance

a. Diagnostic
La surveillance des cas de COVID-19 en France est basée sur un acces gratuit au dépistage en
autoprescription, et un recueil exhaustif des tests réalisés par les laboratoires, ainsi que de
leurs résultats sur la base de données SIDEP. Cette stratégie permet d’avoir une information
précise et en temps réel qui fournit une série d’indicateurs utilisés notamment pour suivre la
dynamique épidémique, et pour alimenter les modeles prédictifs (taux de positivité, taux de
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réinfection, incidence générale et par tranches d’ages, échecs vaccinaux, etc...). Ces données
de surveillance colligent des informations des tests PCR et des tests antigéniques réalisés en
laboratoire, ainsi que les tests antigéniques réalisés en pharmacie. Les autotests, utilisés
depuis plusieurs mois, ne sont pas comptabilisés.

Seuls les tests PCR permettent de déterminer le variant responsable de l'infection. Ces tests
plus longs a réaliser (en moyenne 24h) sont aujourd’hui minoritaires en suivi communautaire,
mais encore majoritaires en suivi hospitalier.

Alors que la dynamique des vagues n’est certainement pas terminée, et qu’il persiste une
diversité des virus circulants (variants BA.2.12.1, BA.2.75, BA.4, BA.5, BA.5.1, etc...), il est
indispensable de maintenir une capacité de réalisation de tests de proximité, ainsi qu’une
capacité de séquencage permettant de suivre les variants en métropole et dans les territoires
de I'outre-mer, tant pour des objectifs nationaux qu’internationaux (partage d’information via
GISAID). Cette capacité importante, fait actuellement de la France un des contributeurs
majeurs de la surveillance internationale (5°™¢ fournisseur de séquence en accés libre sur
GISAID). Elle ne sera toutefois maintenue qu’en conservant pour au moins jusqu’a la fin de la
période hivernale de 2022-2023 I'’ensemble des outils permettant cette surveillance (SIDEP et
son possible successeur ENDB, les enquétes Flash de Santé Publique France, la capacité de
PCR et de séquencage des laboratoires). L'ECDC a proposé un indicateur permettant de définir
le nombre et pourcentage de séquencgages nécessaires pour permettre la détection d’une
circulation a faible niveau d’un variant. Il sera nécessaire de maintenir I'application de ce
critére pour la phase de circulation du virus pour les mois a venir.

La période automno-hivernale va étre complexe a lire du point de vue des virus respiratoires.
La progressive « endémisation » du SARS-CoV-2 va avoir pour conséquence la reprise de la
circulation des autres virus respiratoires (grippe et virus respiratoire syncytial notamment)
pouvant rendre plus difficile la lecture des vagues épidémiques en cas de co-circulation. Cette
nouvelle phase de la prise en charge du COVID-19 ne pourra pas reposer uniquement sur une
surveillance clinique, et nécessitera de maintenir une capacité diagnostique pour I'ensemble
des virus. Par ailleurs, il y a quelques signaux suggérant que des co-infections ou des infections
séquentielles grippe plus infection a SARS-CoV-2 pouvaient étre plus séveres chez les
personnes fragiles (plus de 60 ans notamment). Un accés aux tests multiplex pourrait étre
facilité afin de bien caractériser les dynamiques de circulation virale, et d’identifier
rapidement des situations cliniques pouvant conduire a une recrudescence des formes graves
nécessitant un recours a I'hdpital. Une stratégie de prévention vaccinale combinant les vaccins
grippe et COVID-19 devra étre promue.

b. Dépistage dans les écoles pour mieux préserver leur ouverture
En I'absence d’apparition de variants disruptifs (scénarios 1 et 2), la stratégie « vivre avec le
virus » est envisageable et I'enseignement pourra se dérouler normalement, la gestion des
cas et des contacts a I'école se faisant selon les regles communes en vigueur. Le Conseil
scientifique rappelle cependant I'importance de la transmission par aérosols en lieux clos, et

de fait I'importance de |'usage de capteurs CO, pour estimer le risque d’une aération
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insuffisante, et de purificateurs d'air. Il est important que les collectivités territoriales puissent
s’en saisir, avec I'accompagnement mis en place par I’Etat.

En cas d’apparition d’un nouveau variant préoccupant (scénario 3) faisant peser une menace
sur les personnes et sur le systéme hospitalier, le Conseil scientifique a, a de multiples reprises,
signalé que le dépistage itératif hebdomadaire par prélevement salivaire était la stratégie la
plus adaptée pour permettre une limitation de la circulation virale avec le plus petit nombre
de jours de classe perdus. Les autres stratégies avec dépistage réactifs sont moins efficaces et
ont engendré une grande incompréhension en milieu scolaire sans bénéfice clair en termes
de circulation virale.

Dans tous les cas, le Conseil scientifique réitere sa recommandation de rester tres attentifs
aux éleves les plus fragiles, soit issus de milieux défavorisés, soit présentant des difficultés
scolaires et notamment des troubles des apprentissages.

c. Séquencage et eaux usées

La surveillance des eaux usées fournit des informations complémentaires a la surveillance
clinique et virologique. Elle est un indicateur populationnel qui suit a la fois I'incidence (niveau
de détection des séquences virale dans les eaux usées) et la diversité des variants circulants
(séquencage des produits de PCR détectés). Elle peut aussi étre un indicateur précoce
d’apparition d’un nouveau variant. Le maintien et la structuration de cette surveillance sera
utile, pour permettre le suivi du niveau de circulation du virus, notamment en cas de
décroissance importante de I'incidence clinique.

2. Lavaccination a I'été/automne 2022

La stratégie et les modalités opérationnelles de la politique vaccinale sont définies depuis de
nombreux mois par la Haute Autorité de Santé (HAS) et le Comité d’Orientation de la Stratégie
Vaccinale (COSV). Ces deux instances ont rendu des avis récemment dans le contexte des
vagues Omicron. Le Conseil scientifique souhaite ici apporter quelques éclairages en pleine
vague épidémique associée au variant BA.5.

a. Efficacité des vaccins actuels et a venir (automne 2022) et leurs limites
e Les vaccins actuels (ARNm et autres) protegent tres bien contre la survenue des formes
séveres et graves. Cette protection qui s’appuie sur 'immunité B et T a une durée limitée
en particulier chez les personnes de plus de 60 ans. Il est donc nécessaire de répéter les
doses de rappel avec des délais qui actuellement sont de 6 mois pour les plus de 60 ans,
et 3 mois pour les plus de 80 ans.

e Les mémes vaccins ont un rdle limité sur la protection de l'infection et la transmission.
Leur impact sur le niveau de la circulation virale en population est donc limité. Il nous
mangque donc actuellement un vaccin muqueux qui permettrait d’avoir une protection
plus compléete de I'infection.
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Plusieurs nouveaux vaccins, le vaccin bivalent Wuhan-Omicron BA.1 de Moderna
m1273.214, les vaccins monovalent Omicron BA.1 voire bivalent Wuhan-BA.1 de Pfizer,
devraient étre disponibles en octobre ou novembre 2022. Le vaccin Sanofi a base de
protéine recombinante devrait étre disponible a la méme date. Ces nouveaux vaccins ont
une efficacité comparable aux précédents et peut-étre mieux conservée sur les nouveaux
variants Omicron.

Le variant Omicron BA.5 a une sensibilité un peu diminuée par rapport aux vaccins
monovalents ciblant BA.1. Le vaccin bivalent Wuhan-Omicron BA.1 de Moderna semble
avoir une efficacité en partie conservée contre BA.5, et serait vraisemblablement plus
adapté en cas d’émergence d’un nouveau variant (scénario 3). Moderna et Pfizer testent
actuellement des vaccins incluant BA.4/BA.5 sans que I'on sache a quelle échéance ils
pourraient étre disponibles.

b. La 4°™¢ dose (2°™¢ rappel) doit étre effectuée dés maintenant chez les
personnes de plus de 60 ans et les personnes fragiles
Plusieurs études récentes (Israél et Suede) montrent une diminution importante (60%-
80%) du risque de formes graves ou de déces chez les plus de 60 ans et les plus de 80 ans
ayant recu une 4 dose de vaccin par rapport a ceux ayant recu 3 doses.

En juillet 2022, il existe donc une urgence a vacciner les populations les plus dgées et/ou
fragiles qui n’ont pas regu encore leur 4°™ dose. Cette 4™ dose est efficace dés J10 pour
prévenir de la survenue des formes graves selon les derniéres données israéliennes.

La 2°™¢ dose de rappel (4°™¢ dose) doit &tre administrée dés maintenant aux personnes
agées de plus de 60 ans, sans attendre les nouveaux vaccins en octobre prochain (délai
depuis la troisieme dose supérieure a 3 mois pour les plus de 80 ans et supérieur a 6 mois
pour les plus de 60 ans).

La répétition des doses (4™, 5¢Me doses) avec des intervalles assez courts (donc situation
différente de la grippe) n’entraine pas de modification majeure au niveau du répertoire
des lymphocytes B (ex vivo) et donc ne semble pas entrainer un épuisement immunitaire.

L’acces a la vaccination est une priorité organisationnelle pour les autorités durant tout
I'été.

La 4% dose pourrait &tre ouverte aux moins de 60 ans a partir de 'automne 2022, et
méme avant chez les personnes de moins de 60 ans ayant des comorbidités.

¢. Lavaccination des enfants

Des recommandations sur la vaccination des enfants de 5 a 11 ans ont été récemment

actualisées par le Conseil d’Orientation de la Stratégie Vaccinale, la Haute Autorité de Santé

ainsi que par la Société francaise de Pédiatrie. Sur ce sujet complexe, le Conseil scientifique

COVID-19 souhaite faire, avec prudence, les remarques suivantes :
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7% des enfants de 5 a 11 ans ont regu une vaccination compléte, c’est un des taux les plus
bas d’Europe.

Les enfants ont été trés largement contaminés par les sous-variants Omicron, en
particulier BA.1 et BA.2.

Il est urgent de vacciner les enfants a risque ou immunosupprimés, une trop grande
proportion d’entre eux ne |’est toujours pas.

Les formes séveres ou graves sont rares avec les sous-variants Omicron chez les enfants
agés de 5 a 11 ans, et exceptionnelles chez les enfants vaccinés.

d. La vaccination des soignants

Les non-vaccinés : I'immense majorité des soignants des différents secteurs (hopital,

médico-social, ville) ont été vaccinés contre le COVID-19. On estime que seulement 75

médecins et pharmaciens parmi les 85 000 en exercice ont été suspendus du fait d’'une

absence de vaccination. Au niveau des infirmiers non vaccinés, les chiffres ont baissé au
cours des derniers mois et ne concernerait actuellement que 950 infirmiers suspendus
parmi les 240 000 en exercice. En réalité, ces chiffres sont probablement un peu plus
élevés en raison du caractere confidentiel de cette déclaration, mais restent limités. Un
certain nombre d’infirmiers exerce une autre activité. Le Conseil National de I'Ordre des

Infirmiers (CNOI) a exercé un important réle de médiation depuis octobre 2021 et a pris

une position trés claire sur le fait qu’il s’agissait d’'un probléme limité et qu’avoir recours

a ces infirmiers non vaccinés ne résoudrait en rien les besoins infirmiers actuels. La

position du CNOI reste donc inchangée contre la réintégration des infirmiers non-vaccinés

et pour un accompagnement pédagogique en parallele.

La réintégration de «ces soignants non-vaccinés est régulierement posée.

Mi-juillet 2022, alors que la 7™ vague Omicron BA.2 est encore trés présente, le Conseil

scientifique est réservé sur une telle réintégration avec les arguments suivants :

o Un soignant doit privilégier 'ensemble des gestes et procédures pour ne pas
contaminer les patients souvent fragiles qu’il prend en charge et pour limiter la
survenue des clusters.

o La notion d’exemplarité et de valeurs associées aux soins reste essentielle pour la
majorité des soignants.

o Au regard du nombre de personnes concernées, la réintégration de soignants non-
vaccinés dans les équipes hospitalieres n’aura probablement pas d’impact sur
I"amélioration de I'organisation hospitaliére.

o Laréintégration de soignants non-vaccinés peut, au contraire, soulever des problémes
de rejet au sein des équipes de la part d’autres soignants, qui ne comprendraient pas
cette réintégration.

o Les personnes vaccinées et infectées par le variant Delta sont porteuses d’'une charge
virale plus faible et moins durable que les non vaccinés infectés.

o L'apparition d’'un nouveau variant plus sévere a I'automne (scénario 3) imposerait un
retour a une vaccination ciblée sur certaines populations ou de certains métiers, la
réintégration des soignants non-vaccinés rendrait ce type de décision trés difficile.
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e Le rappel vaccinal chez les soignants : la 3°™ dose est obligatoire dans cette population
mais pas toujours réalisée. Elle est particulierement importante chez les soignants
porteurs de facteurs de risque.

3. Des traitements anti-COVID préventifs et curatifs insuffisamment
prescrits par les professionnels de santé

a. Le Paxlovid est malconnu des médecins de premiére ligne et des pharmaciens
Depuis février 2022 (vague Omicron), le nirmatrelvir/ritonavir (Paxlovid®, laboratoire Pfizer),

premier antiviral d’action directe, est actif per os, est disponible a la prescription et a la

délivrance en France, dans le cadre d’une autorisation d’accés précoce, octroyée par la HAS

en traitement curatif précoce pour les patients pauci-symptomatiques a risque élevé de forme
grave de COVID-19.

L’essai clinique princeps, EPIC-HR, randomisé, en double aveugle contre placébo chez des

patients adultes infectés par le SARS-CoV-2, pauci-symptomatiques, avec un facteur de risque

d’évolution vers une forme grave et non vaccinés a montré, quand le Paxlovid® est pris dans
les cinq premiers jours d’évolution de la maladie, une diminution des hospitalisations et ou
des décés au 28°™¢ jour de traitement dans le bras Paxlovid® par rapport au placébo avec une
réduction du risque relatif de 89%. A noter que cet effet protecteur du Paxlovid® n’est pas
retrouvé chez les patients sans facteur de risque d’évolution vers une forme sévére (essai

EPIC-SR) et que le Paxlovid® n’a pas non plus démontré d’efficacité en prophylaxie post-

exposition (étude EPIC-PEP).

Les données en vie réelle sont cohérentes avec les résultats de I'essai EPIC-HR. Une étude

israélienne, disponible en pre-print, conduite chez des patients a risque d’évolution vers une

forme grave du COVID-19, vaccinés ou non, infectés par le variant Omicron montre une
réduction du risque d’hospitalisation de 67% et du risque de déces de 81% uniquement chez

les patients de plus de 65 ans. Les résultats d’une autre étude observationnelle conduite a

Hong-Kong pendant la vague BA.2 de février 2022 a avril 2022, publiée en pre-print aussi, vont

dans le méme sens. Dans cette étude, les patients ayant recu du Paxlovid® ont eu une

réduction de 67% du risque de progression de la maladie.

e En France, pour faciliter I'accés a ce médicament qui a eu une premiéere autorisation
d’accés précoce en février 2022, un circuit ambulatoire avec une prescription par le
médecin traitant et une dispensation par le pharmacien d’officine est possible, a c6té d’un
circuit « classique » en établissement de santé. Malgré cela, les prescriptions ont été peu
nombreuses en raison de freins :

o Une perception par les soignants et les patients d’une moindre gravité du variant
Omicron dans une population largement vaccinée ; on note pourtant un risque de
survenue de forme grave non négligeable notamment chez des patients séverement
immunodéprimés y compris pendant la vague Omicron.
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o Un acces au médicament était initialement complexe pour les médecins généralistes
et les pharmaciens; malgré la simplification des procédures, l'information des
professionnels reste encore probablement insuffisante.

o Des interactions médicamenteuses rendant la prescription de Paxlovid® difficile
notamment chez les patients transplantés d’organe ou sous chimiothérapie, qui sont
ceux qui en auraient le plus besoin car souvent non répondeurs a la vaccination anti-
COVID-19. A noter de plus que le Paxlovid® est contre-indiqué chez les insuffisants
rénaux séveres (DFG < 30 mL/min) et les patients dialysés. Les interactions peuvent
étre toutefois gérées chez une proportion importante de patients s’agissant d’un
traitement de 5 jours, ce qui rendrait son utilisation plus large pour ces patients.

Le Paxlovid® est actuellement la principale ressource médicamenteuse pour le traitement
précoce des formes pauci-symptomatiques chez les patients a risque de forme grave de
COVID-19 ; tout particulierement ceux agés de plus de 60 ans ou présentant une ou des
comorbidités a haut risque de forme sévéere de COVID-19 quel que soit leur age, incluant les
patients sévéerement immunodéprimés, chez qui la réponse au vaccin est plus faible; son
activité n’est pas modifiée par les variants du lignage Omicron. Actuellement, entre 4 000 et
5 000 patients sont traités chaque semaine avec une augmentation récente, en particulier en
ville. Ce nombre reste insuffisant en comparaison des Etats-Unis par exemple, ou la stratégie
Test & Treat a été déclarée prioritaire par les plus hautes autorités du pays.

Il faut d’'urgence explorer les pistes qui permettraient de lever les réticences a son utilisation
dans les situations a risque d’interactions médicamenteuses et de mieux accompagner les
prescripteurs dans la gestion de ce risque. La délivrance directe, sans prescription préalable
par les pharmaciens, comme cela est réalisé aux Etats-Unis et probablement dans d’autres
pays européens a court terme, est une piste intéressante a explorer pour une mise en place
a 'automne.

e A noter parmi les autres antiviraux par voie orale, le molnupiravir (Lagevrio®, laboratoire

Merck), anti-polymérase, qui en France n’a pas eu d’autorisation d’acces précoce en raison
d’une faible efficacité de prévention des formes graves. La HAS émet aussi des réserves
sur le profil de tolérance identifié dans le programme non clinique : risque
foetotoxique/tératogéne, mutagene et des toxicités au niveau médullaire/hématologique
sur les os et cartilage (avis de I’'HAS de décembre 2021). A noter que son efficacité est non
affectée par les mutations du lignage Omicron. Des données d’utilisation en vie réelle du
molnupiravir a Hong-Kong pendant la vague BA.2 ont été publiées récemment en pre-
print. Elles montrent une réduction du risque de progression de la maladie (HR = 0,53,
IC95% = 0,46-0,62), aucune donnée de tolérance n’est mentionnée dans cette étude. Un
essai clinique randomisé académique est en cours d’analyse.

e L’antiviral S-217622 de Shionogi est encore en phase lll, et ne devrait donc pas étre
disponible avant I'automne 2022. |l partage le méme mécanisme d’action que le Paxlovid®
(anti-3CL protéase) mais son utilisation sera a priori moins contraignante s’agissant du
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risque d’interactions médicamenteuses (absence de booster pharmacologique) méme s’il
n’en n’est pas dénué. Un point d’attention reste le risque d’effets secondaires rénaux et
hépatiques qui devrait étre précisé par I'essai de phase Ill en cours.

b. Anticorps monoclonaux

Depuis mars 2021, ont été mis a disposition différents anticorps monoclonaux initialement
destinés au traitement curatif précoce de patients pauci-symptomatiques a risque de forme
grave puis a la prophylaxie pré-exposition des patients a risque de forme grave a partir d’aodt
2021 et enfin pour le traitement curatif des patients hospitalisés a tres haut risque de forme
grave et non répondeurs a la vaccination anti-SARS-CoV-2, fin 2022. Le pouvoir neutralisant
de ces anticorps monoclonaux in vitro est différent selon les variants. Face aux variants du
lignage Omicron, I'arsenal thérapeutique s’est nettement réduit. Peu de données sont
disponibles a ce jour sur la sensibilité de BA.4 et BA.5 aux anticorps monoclonaux
disponibles en France : Ronapréve® et Xévudy® n’ont pas d’activité neutralisante in vitro
contre les variants du lignage Omicron (y compris BA.4 et BA.5). Seul Evusheld® garderait une
certaine activité neutralisante in vitro sur BA.4 et BA.5, inférieure a celle qu’il avait sur BA.2 et
proche de celle qu’il avait sur BA.1.

En préventif (pré-exposition), chez les personnes non ou faiblement répondeuses a la
vaccination et a trés haut risque d’évolution vers une forme grave de la maladie, le groupe
traitement viral de ’ANRS MIE recommande un traitement par Evusheld® avec la nécessité
d’une augmentation de posologie a 300/300 mg par injection. En raison d’une baisse
d’efficacité clinique avec le temps, il est maintenant recommandé de faire des injections
d’Evusheld® tous les 6 mois. Cette prescription est insuffisamment effectuée par les équipes
soignantes.

En curatif précoce, le Paxlovid® reste le traitement curatif de premiére intention quel que
soit le variant ou sous-variant de SARS-CoV-2. En cas de contre-indications au Paxlovid®
(notamment liées aux interactions médicamenteuses), compte tenu de l'activité limitée
d’Evusheld® vis-a-vis de BA.4 et BA.5, le groupe le groupe traitement antiviral de I’ANRS MIE
préconise I'administration de Remdesivir® en traitement précoce (efficacité jugée décevante
chez les patients sévéres hospitalisés). Evusheld® peut étre prescrit chez les patients
présentant une contre-indication formelle au Paxlovid® et en cas de contre-indication rénale
particuliére ou d'impossibilité d'accés au Remdisivir®.

Un nouvel anticorps monoclonal garde une activité neutralisante vis-a-vis du lignage Omicron,
le bebtelovimab (LY-COV1404), fabriqué par le laboratoire Lilly et autorisé aux Etats-Unis. Il
n’est pour l'instant pas disponible en France. Le groupe traitement antiviral de ’ANRS MIE a
lancé un plaidoyer pour I'obtention de doses de bebtelovimab pour élargir les options
thérapeutiques a disposition des patients les plus vulnérables dans le contexte actuel.

A noter que les anticorps monoclonaux ont été globalement relativement peu prescrits avec
toutefois une hétérogénéité des pratiques médicales sur le territoire. Au 15 mai 2022, d’aprés
les données mises en ligne par I’ANSM, environ 10 000 et 20 000 demandes ont été acceptées
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pour des anticorps monoclonaux respectivement en prophylaxie post-exposition et pré-

exposition. Ces chiffres sont a mettre en regard du nombre de patients immunodéprimés
éligibles a ces thérapeutiques, entre 50 000 et 300 000 (avis CS du 16 décembre 2021
« Anticiper la 6™ vague »). Plusieurs freins peuvent étre cités :

Faible niveau de preuve d’efficacité dans les populations ciblées en France par 'indication
- les patients a risque élevé de forme grave dont les patients immunodéprimés - et dans la
population vaccinée a risque de forme grave (obése, insuffisant cardiaque, insuffisant
respiratoire, ...) ;

Evolution rapide des connaissances sur I'efficacité des traitements avec I'émergence des
variants (alpha puis Delta puis les Omicron) ;

Médicaments en autorisation d’acces précoce sur plateforme dédiée ou d’acces
compassionnel via e-Saturne, uniqguement disponibles dans les hopitaux ;

Nécessité d’organisation de parcours de soins ambulatoires COVID de novo, dédiés a
I’administration des anticorps chez les patients COVID+ ou nécessité d’augmentation des
capacités d’accueil dans des structures type HDJ pour les administrations régulieres (tous
les mois ou tous les trimestres) des anticorps en prophylaxie pré-exposition, dans un
contexte de forte tension en ressource humaines a I’hdpital.

Dans le contexte actuel d’ « abandon généralisé » des mesures barriere et de perte

d’efficacité de certains anticorps monoclonaux contre les variants du lignage Omicron, le

Conseil scientifique souhaite insister sur les points suivants :

Afin d’aider les médecins dans la prescription de Paxlovid®, dorénavant médicament de
droit commun, construire un outil informatisé qui pourra étre facilement interrogé pour
gérer les interactions médicamenteuses. Il pourrait méme étre proposé dans une stratégie
de « test and treat » de proposer aux pharmaciens qui réalisent des tests antigéniques
SARS-CoV-2 d’assurer la prescription de Paxlovid® en concertation avec le médecin
traitant.

Afin d’augmenter la prophylaxie pré-exposition chez les patients non ou faiblement
répondeurs a la vaccination a risque élevé de forme grave recevant une prophylaxie pré-
exposition : i/ les informer systématiquement et nominativement via I’Assurance Maladie
de la nécessité d’un nouveau rappel vaccinal, de leur éligibilité aux anticorps monoclonaux
et leur communiquer les organisations territoriales qui pourraient les prendre en charge ;
ii/ simplifier I’accés aux anticorps monoclonaux en prophylaxie pré-exposition, comme
Evusheld® par exemple, en les reconnaissant comme médicament de droit commun. La
médecine de ville pourrait ainsi assurer la suite des prises en charge initiées en
établissement de santé. Cela permettrait aussi aux patients les plus éloignés de leur centre
spécialisé de prise en charge post-greffe, le plus souvent, de bénéficier de cette
thérapeutique a domicile. Les données rassurantes de pharmacovigilance autorisent aussi
une utilisation extrahospitaliere de ces molécules ;

Afin d’améliorer les connaissances médicales, rédiger un document synthétique et
régulierement mis a jour, ou figureraient toutes les informations concernant les anticorps
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monoclonaux (nom, « spectre anti-variant », indications -PrEP, PEP ou curatif-, modalités
d’administration, posologie, fréquence d’administration, modalités de délivrance) et leurs
stratégies d’utilisation en combinaison avec la réponse immunitaire a la vaccination ; de
plus le Conseil scientifique demande au gouvernement de mettre tout en ceuvre pour que
le bebtelovimab, le seul anticorps monoclonal actif sur BA.5 actuellement, soit le plus
rapidement disponible en France.

4. Aération et purification d’air

La réalisation du réle important joué par les aérosols dans la transmission du SARS-CoV-2 a
conduit a intensifier les recommandations visant a améliorer le renouvellement et la
purification de I'air dans les lieux fermés, au-dela du port du masque qui reste une mesure
tres efficace la ou il est possible en continu. Dans son avis du 28 avril 2021, le Haut Conseil de
Santé Publique recommande d’ouvrir les fenétres au moins 5 minutes toutes les heures. Le
Conseil scientifique rappelle l'intérét de la mesure du CO, comme indicateur du
renouvellement d’air dans une piéce, et 'utilité des capteurs de CO; portables pour effectuer
ces mesures (avis HCSP 21 janvier 2022). Dans les situations ou la ventilation et I'aération sont
difficiles, les systémes de filtration mobiles dits HEPA, notamment 13 et 14, sont reconnus
comme les plus efficaces. Leur installation doit étre envisagée en priorité dans les espaces clos
abritant des personnes vulnérables (EHPAD), ou des personnes ne pouvant porter le masque
en continu (ex : écoles, salles de sport en intérieur).

Parmi les études que I'on peut citer :

e Une étude avec des simulateurs respiratoires a estimé que les filtres HEPA seuls pouvaient
diminuer I'exposition aux aérosols de 65%, les masques seuls de 72%, et I'association
masques et filtres HEPA de 90%.

e Une étude positionnant des filtres HEPA dans des classes avec fenétres et portes fermées
a montré leur capacité a réduire de 90% la concentration d’aérosols en moins de 30 mn.

e Une étude en écoles primaire aux Etats-Unis (enfants agés de 5 a 11 ans) a montré une
réduction de 35% de l'incidence de l'infection par le SARS-CoV-2 dans 87 écoles ayant
amélioré la ventilation (aération) comparées a 31 écoles qui ne I'ont pas fait, et de 48%
dans 31 écoles qui ont associé ventilation et filtration.

Les investissements a réaliser selon les moyens immédiatement disponibles peuvent étre
limités (ouverture des fenétres, maintenance des systémes de ventilation, ventilateurs,
capteurs de CO2), ou déja intégrer les filtres mobiles HEPA dans les lieux ou ils pourraient étre
bénéfiques. Des investissements plus conséquents visant a améliorer la qualité de I'air
intérieur par une meilleure ventilation des batiments doivent étre dés maintenant envisagés
pour toute construction sachant que la qualité de I'air intérieur permet de diminuer non
seulement le risque d’infections respiratoires virales ou bactériennes, mais également les
affections allergiques type asthme, les affections cardiovasculaires ou respiratoires associées
a linhalation de particules, et [Iinhalation de composants volatiles organiques

potentiellement toxiques.
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lll. POINTS D’ATTENTION

A. RETENTISSEMENT CLINIQUE DE L'INFECTION

1. COVID-long

La plupart des personnes infectées par le SARS-CoV2 guérissent completement. D’autres ont
des symptomes persistants communément appelés « COVID-long » ou « forme prolongée du
COVID-19 » ou « COVID-19 de longue durée ». Les symptomes ainsi répertoriés par 'OMS et
le CDC sont polymorphes. Leur multiplicité et leur combinaison variable d’un patient a un
autre en compligquent I'évaluation en terme de mécanismes et de cible d’investigation. En
dehors de la dysgueusie et de I'anosmie, les symptdmes ne sont pas spécifiques et peuvent
étre a tort sur- ou sous-attribués a I'infection a SARS-CoV-2.

Depuis octobre 2021, le COVID-long a une définition OMS sous la terminologie anglo-saxonne
« post-Covid condition ». Elle définit la persistance de symptémes au-dela de 2 mois d’'une
infection certaine ou probable par le SARS-COV-2. Les symptOmes peuvent se développer a
distance de I'épisode aigu, en général dans les 3 mois. Les Réponses Rapides de la HAS
proposent de considérer des symptomes comme persistants s’ils sont objectivés au-dela d’un
mois, selon I'hypothese (ou le postulat) qu’une prise en charge précoce peut permettre
d’éviter une persistance longue des symptomes. A noter que cette définition s’applique aux
individus ayant connu un COVID-19 ne nécessitant pas une hospitalisation initiale et
également a ceux ayant été hospitalisés.

Les symptomes les plus fréquents rapportés comme liés a I'infection par le SARS-CoV-2 sont
I'asthénie, I'anosmie, la dyspnée, les troubles de la concentration, de I'attention et de Ia
mémoire. En population générale, la persistance d’un seul symptéme suffit au diagnostic de
COVID-long. Cependant, il existe une sous-population dont la taille est pour I’heure indéfinie
qui reste multi-symptomatique longtemps apres l'infection, et pour laquelle certaines
manifestations, notamment neurologiques peuvent s’aggraver avec le temps.

Les travaux les plus récents conduits en population générale suggerent qu’environ 30% des
personnes déclarant avoir fait un COVID-19 ont des symptdémes persistant au moins 3 mois.
Pour les patients hospitalisés, environ 60% ont des symptomes persistants a 6 mois de
I'infection aigué.

Les facteurs de risque retrouvés de maniére concordante dans la littérature sont I'dge avancé,
le sexe féminin, le nombre de symptomes présents initialement, la nécessité d’une
hospitalisation initiale. Un Index de masse corporelle (IMC), le tabagisme ou d’autres
comorbidités comme les antécédents d’anxiété/dépression, de diabéte, de pathologies
respiratoires chroniques sont également retrouvés de maniére variable selon les études et les
symptdémes (ou regroupement syndromique) étudiés.
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La vaccination semble avoir un effet bénéfique dans la prévention du COVID-long avec un
risque d’avoir des symptomes persistants 28 jours aprés l'infection diminué de moitié en cas
de vaccination (OR 0,51, IC a 95% 0,32—0,82; p=0,006).

L'impact des variants sur la fréquence du COVID-long est complexe a estimer en raison de
multiples facteurs confondants (contact avec les variants antérieurs, vaccination,
modifications du mode de vie et du contexte pandémique). Une étude rapporte que le risque
de COVID-long est diminué de moitié avec une infection par Omicron par rapport a une
infection par le variant Delta. Cette étude confirme également I'intérét de la vaccination sur
le COVID-long post-Omicron (OR 0,24 IC a 95% 0,20-0,32). Méme si une infection par le variant
Omicron semble moins a risque de se prolonger par un COVID-long, étant donné le nombre
de personnes infectées par ce variant depuis janvier 2022 en France, le nombre possible de
personnes souffrant d’'un COVID-long reste élevé et posera les problemes de leur prise en
charge (et de leur suivi échéant au sein de cohortes) sur le court, moyen et long terme.

L’ensemble des travaux pré-cités concernent la population adulte. Les études en population
pédiatrique sont rares et sujet a un biais supplémentaire lié a la difficulté du recueil des signes
et symptomes chez I'enfant et I'adolescent. Les symptomes semblant étre les plus prévalents
sont les troubles de I’"humeur, la fatigue, les troubles du sommeil et les céphalées. La part
attribuable au phénomene infectieux ou au contexte de la pandémie reste a déterminer. La
proportion de COVID-long dans la population pédiatrique infectée par le SARS-CoV-2 est
estimée a environ 25% a 4 semaines et en dessous de 10% a 2 mois.

La physiopathologie du COVID-long n’est pas univoque et les hypothéses sont nombreuses (si
I’on considére le type d’expression clinique, neurologique, respiratoire, musculo-squelettique,
d’expression syndromique ‘fatigue chronique’) et possiblement non exclusives :

- La persistance du virus dans I'organisme a distance de I'infection. Cependant les travaux
scientifiques actuels se basent sur des preuves indirectes de la présence du virus,
notamment dans la muqueuse olfactive et digestive.

- La persistance d’une réaction inflammatoire systémique anormale (mécanisme post-
infectieux). Il a été montré qu’en comparaison avec des témoins ou des individus infectés
par d’autres coronavirus ou par le virus de la grippe, un taux plasmatique de protéines de
la réaction inflammatoire persiste a u niveau élevé chez les personnes infectées par le
SARS-CoV-2. Ce profil d'inflammation persistante est néanmoins également retrouvé chez
des patients infectés par le SARS-CoV-2 et qui ne relatent pas de symptémes persistants.

- La conséquence de I'atteinte endothéliale lors de la phase aiglie de l'infection.

- Des troubles fonctionnels ou psychiques qui peuvent étre cause ou conséquence des
symptémes

- La conséquence d’une altération persistante du microbiote (au niveau des muqueuses)
liée a I'infection (dysbiose).

Le lien entre les anomalies décrites et les symptomes restent encore a déterminer.
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Le caractere poly-symptomatologique et fluctuant de ces manifestations cliniques, génere des
interrogations et des inquiétudes pour les patients et les cliniciens. A ce jour, aucune
publication scientifique ne démontre la supériorité d’une prise en charge par rapport a une
autre, mais de nombreux travaux sont en cours pour évaluer les différentes modalités
proposées.

Une prise en charge multidisciplinaire et pluriprofessionnelle, coordonnée, peut étre réalisée
en soins de santé primaires dans la grande majorité des cas, orientant si besoin vers les
médecins spécialistes et associant les professions paramédicales qui jouent un role
prépondérant (kinésithérapeutes neuropsychologues, orthophonistes). Pour les cas
complexes, 'organisation peut, selon I'offre de soins sur les territoires, étre orientée via les
acteurs locaux de la coordination et de I'orientation : dispositifs d’appui a la coordination
(DAC) et Communautés professionnelles territoriales de Santé (CPTS). Des services
hospitaliers de spécialités médicales (médecine interne, maladies infectieuses, pneumologie,
rhumatologie, neurologie, rééducation fonctionnelle) peuvent avoir un role (en recours de
réseau ville-hopital) dans la prise en charge coordonnée des cas complexes. Un certain
nombre d’examens complémentaires peuvent étre utiles. L'escalade des prescriptions
d’examens complémentaires non pertinents est a éviter. Dans une Réponse Rapide mise en
ligne le 12 février 2021 et mise a jour en mars 2022, la HAS présente les stratégies de premier
recours et des fiches techniques associées, permettant de proposer les explorations cliniques
et paracliniques nécessaires selon les atteintes d’organe et/ou les symptomes présentés dans
le cadre de cette prise en charge holistique et multidisciplinaire. Elles permettent également
d’identifier les situations d’urgence et les situations qui nécessitent un recours spécialisé.

D’autres conséquences sur la santé de I'infection par le SARS-CoV-2 ont été décrites. Ainsi,
la littérature scientifique a rapporté un risque augmenté de nombreux évenements médicaux
dans les suites d’une infection par le SARS-CoV-2. Le diagnostic de diabete, les évenements
cardiovasculaires, neurologiques et rénaux voient leur fréquence augmentée de maniére
significatives dans les 6 mois suivant I'infection. Ces événements peuvent s’expliquer soit par
la décompensation liée a l'infection de pathologies sous-jacentes non encore repérées
(phénomeéne bien connu de la révélation d’un diabéte lors d’une infection virale) soit par le
tropisme vasculaire tres particulier de l'infection par le SARS-CoV-2.

Dans son avis du 11 mars 2021 « Anticiper et différencier les stratégies pour sortir des phases
aigues de I'épidémie », le Conseil scientifique avait formulé quelques recommandations :

- La recherche doit absolument mieux caractériser cette nouvelle entité/ces nouvelles
entités. Elle devra aussi s’appliquer a évaluer l'efficacité des différentes modalités de
prise en charge.

Actuellement, plus de 80 publications francaises s’intéressent de maniére directe ou
indirecte au phénomene COVID-long et plus d’un tiers ont été publiées dans des revues
de premier rang (Q1).

L’ANRS-MIE a proposé en 2021 et en 2022 deux appels a projets (AAP) permettant le
financement de 27 projets a hauteur de 10 millions d’euros. A ces projets s’ajoutent
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ceux financés par le CAPNET. L'intérét porté sur la question semble grandissant, le
nombre de demande de financement ayant doublé entre les AAP.

Ces projets couvrent les questions épidémiologiques et I'étude du fardeau associé a la
maladie. Différentes hypothéses physiopathologiques sont explorées au travers d’une
atteinte d’organe (ou de systeme) spécifique ou par I'analyse de I'inflammation et de
'immunité.

- Le systéme de soins doit anticiper de toute urgence ce probléme de santé publique
afin de garantir aux patients atteints de COVID-long, le bénéfice d’une prise en charge
précoce et adaptée. Les associations de patients atteints de COVID-long doivent étre
reconnues et impliquées non seulement dans la caractérisation de ce syndrome
COVID-long mais aussi dans la prise en charge et la recherche.

2. Santé mentale

L'impact de la pandémie COVID-19 sur la santé mentale est maintenant bien établi, allant de
la dégradation de certains parameétres de santé mentale en population générale, jusqu’a
I’'augmentation de troubles psychiatriques, tout particulierement chez les adolescents et les
jeunes adultes.

Les données en population générale francaise retrouvent une dégradation de plusieurs
parameétres de santé mentale, comprenant des troubles du sommeil, des manifestations
anxieuses et dépressives principalement (étude COVIPREV, Santé Publique France), avec
I'identification de facteurs de risque tels que I’age (sujets jeunes), des difficultés économiques,
et des antécédents de troubles psychiatriques. En mai 2022, tous les indicateurs restent
significativement plus élevés qu’en période hors épidémie : pensées suicidaires (11,3% des
personnes versus 4,7 %), symptomes dépressifs (15,1% versus 9,8%), anxiété (25,4% vs
13,5%). Comparativement aux données datant du début de la pandémie, les données plus
récentes montrent un maintien du niveau d’anxiété, une diminution du niveau de dépression
mais une augmentation des pensées suicidaires. En revanche, on n’observe pas la méme
augmentation de gestes suicidaires chez les adultes que chez les plus jeunes.

Depuis I'automne 2020 (au moment de la 2éme vague et par conséquent de la 2éme série de
mesures de freinage de la circulation du virus et a la suite de la rentrée scolaire post estivale)
est constatée une forte augmentation des demandes de soins ambulatoires et hospitaliers
pour les adolescents en raison de troubles anxieux et dépressifs, ainsi que d’idéations et de
gestes suicidaires (Cousien et al 2021). Les données de Santé Publique France rapportent une
augmentation des passages aux urgences pour ces mémes troubles, en significative
augmentation comparativement aux 2 années précédentes (pour les 11-17 ans en 2021:
augmentation de + 60 % pour les troubles dépressifs et de +126% pour les gestes suicidaires)
(données issues du réseau OSCOUR représentant 93% des passages aux urgences en France).
Ces données restent préoccupantes en mai 2022 avec une persistance de chiffres élevés,
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supérieurs aux années précédentes pour les gestes suicidaires et les troubles dépressifs, en
sachant par ailleurs que tous les patients souffrant de troubles psychiatriques ne passent pas
tous par des urgences d’h6pitaux généraux. Les mémes constats sont faits dans d’autres pays
européens ainsi qu’aux Etats-Unis (Yard et al, 2021). Les déces par suicide sur I'année 2020
n’étaient pas augmentés mais nous ne disposons pas a I’heure actuelle de ces chiffres pour
I'année 2021. Les hypotheses étiopathogéniques sont multiples (climat anxiogéne lié a la
pandémie ou a d’autres contextes, discontinuité et difficultés scolaires, difficultés intra
familiales, difficultés économiques, diminution des liens sociaux, exposition accrue aux écrans,
antécédent de troubles des apprentissages ou psychiatriques, ...).

Une autre population a risque de présenter des symptomes psychiatriques et cognitifs selon
plusieurs études est celle des personnes ayant été malades du COVID-19. Une étude de
cohorte sur un tres large échantillon rapporte une augmentation significative de troubles
anxieux et dépressifs, de troubles de I'adaptation, de troubles du sommeil, de troubles
cognitifs et d’abus de substances comparativement a deux groupes contréles (Yan Xie et al,
BMJ 2022) *.

En dernier lieu, il est essentiel de souligner que cette dégradation des parametres de santé
mentale, mais surtout lI'augmentation de la nécessité de soins psychiatriques chez les
adolescents et jeunes adultes survient dans un contexte de crise hospitaliere et de trés grande
tension de la psychiatrie en France (manque d’infirmiers et de médecins, déficit de lits
d’hospitalisation notamment en psychiatrie de I'enfant et de I'adolescent) et a I'étranger.
Divers rapports ont alerté sur cette situation (rapport sur la psychiatrie de I'enfant et de
I’adolescent, M. Amiel, Sénat 2017 et rapport du Défenseur des droits, C. Hédon, 2021).

Une optimisation des ressources sur chaque territoire est indispensable, aprés avoir ciblé les
réalités de terrain, sur les acteurs de soins de santé primaires disponibles et mobilisables. Il
faut quitter la vision encore trop hospitalo-centrée, pour ouvrir vers des pistes de travail
coordonné et pluridisciplinaire.

*troubles anxieux : Hazard Ratio= 1.35, (IC 1.30-1.39))/ troubles dépressifs HR=1.39 (IC 1.34-1.43)/
stress et troubles de I'adaptation HR=1.38 (IC 1.34-1.43)/ troubles cognitifs HR=1.80 (IC 1.72-
1.89)/troubles du sommeil HR=1.41 (IC 1.38-1.45).

B. FRAGILITE DES HOPITAUX DANS PLUSIEURS PAYS EUROPEENS

1. Un épuisement de I’hopital

Depuis mars 2020, les services hospitaliers ont constitué un élément clé de la réponse a
pandémie en lien avec la dégradation de I'état de santé de patients nécessitant des soins
critiques ou conventionnels. Les capacités des services hospitaliers a faire face a un afflux de
patients lors des vagues successives ont été I'objet d’un engagement intense et prolongé des
personnels hospitaliers. Elles ont aussi été un point de vigilance des autorités sanitaires, y
compris du Conseil scientifique, conscient des effets déléteres qu’auraient d’éventuelles
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situations de saturation, en termes de pertes de chances pour des patients atteints de COVID-
19 comme pour tous les autres patients nécessitant des soins hospitaliers.

L'attention portée aux services hospitaliers a donné lieu a une relative adaptation des
capacités hospitalieres, notamment en soins critiques, ainsi qu’a des mesures exceptionnelles
d’organisation (plans blancs, déprogrammations, réorganisations de services, autonomie
conférée aux professionnels...). Elle a aussi induit, en amont de I’"hospitalisation, des mesures
de santé publique parfois tres contraignantes, visant a éviter un risque de saturation des
services hospitaliers, observés dans certains pays. Ce risque a été largement évité. Dans la tres
grande majorité des cas, I'afflux de patients a été absorbé dans des conditions certes difficiles
mais ne dérogeant pas aux exigences cliniques et éthiques ordinaires.

Pour autant, les effets de I'épidémie sur I’hdpital ont été majeurs. S’ils n’ont pas pris les formes
brutales et immédiates redoutées, ils sont aujourd’hui plus insidieux, tant en France qu’a
I’étranger. lIs prennent des formes plus diffuses et différées. Il importe d’en prendre la mesure
apres deux ans d’épidémie. L’hdpital se heurte a un état avancé d’épuisement, qui confine
localement a des situations de rupture. Apres avoir traversé toute I'épidémie, de nombreux
personnels soignants quittent I’h6pital. Des postes de médecins, de personnels infirmiers, de
personnels médico-techniques ou d’internes (pour les terrains de stages exposés) restent non
pourvus, notamment dans certaines spécialités. Ces difficultés provoquent des fermetures de
lits ou de services ainsi que des réductions de capacité, faute de personnels disponibles. Ces
moindres capacités peuvent constituer, dans certains territoires, des pertes de chance pour
les malades, qui ne peuvent plus, dans certains cas, étre traités dans des délais décents selon
les meilleurs standards.

Ces réactions traduisent une appréciation globalement négative de leurs conditions de travail
par les professionnels de santé, toutes catégories confondues. Selon une récente enquéte
d’opinion (Odoxa, mai 2022), seulement 49% des professionnels de santé sont aujourd’hui
satisfaits de leurs conditions de travail, alors que 70% des actifs le sont. L’insatisfaction
concerne 60% des infirmiers et aides-soignants, ce qui éclaire les choix que certains réalisent
de quitter leur emploi.

L’épuisement avancé de I’hdpital n’est pas sans lien avec les conditions d’entrée du systéeme
hospitalier dans I'épidémie, alors vécues par de nombreux soignants comme trés dégradées.
Pas moins de 92% des professionnels de santé, toutes catégories confondues, pensent que les
métiers de la santé sont « plus difficiles que les autres » et 95% qu’ils sont moins attractifs
gu’auparavant (Odoxa, mai 2022). La situation d’épuisement n’est pas spécifique a la France,
d’autres pays se heurtant a des difficultés du méme ordre. Il n’est sans doute pas non plus
spécifique au secteur de la santé, d’autres secteurs étant confrontés a diverses formes
d’absentéisme et de retrait, dans un contexte plus général de recomposition des rapports au
travail, parfois thématisé sous le nom de « grande démission ».
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Au fil de I'épidémie, le lien entre le systeme hospitalier et le reste de la population s’est
distendu aux yeux de nombreux professionnels. Le meilleur controle de I'épidémie, obtenu
grace a la vaccination, a rendu possible des stratégies moins contraignantes pour I'ensemble
de la population. Les effets induits par la circulation du virus, qui est restée parfois intense,
ont alors surtout reposé sur les services de soins et plus singulierement sur les services
hospitaliers, qui ont di absorber pendant de longs mois un flux important de patients en
situation critique, ainsi que les déces consécutifs.

Dans ces conditions, les personnels hospitaliers ont pu avoir le sentiment qu’il leur était
demandé beaucoup — parce que tel était leur mission et leur devoir — alors qu’il était
paralléelement demandé moins qu’auparavant au reste de la population, dont une partie a en
outre exprimé le souhait de s’exonérer de mesures sanitaires de prévention. Ce décalage a pu
induire un hiatus entre le sens, la motivation et les exigences attachés au soin, d’'une part, et
ce qui était vécu par certains soignants comme un manque de considération.

Apres plusieurs vagues épidémiques, I’hopital sort épuisé, au point de voir certaines de ses
missions essentielles mises en péril. Le Conseil scientifique avait alerté sur ces difficultés dans
plusieurs de ces avis. Il souhaite de nouveau insister solennellement sur cette situation, non
seulement parce qu’elle fait suite a I'épidémie, et mérite d’étre prise en compte au regard de
ses effets délétéres sur les soins, mais aussi parce qu’elle obére la capacité a faire face a de
nouvelles vagues épidémiques.

Le Conseil scientifique tient par ailleurs a souligner que les mesures qui devront permettre a
I’'h6pital de faire face ne peuvent étre efficaces sans prendre en compte son réle et ses liens
avec I'ensemble du systéme de santé, et plus singulierement avec les soins de santé primaire.
La perspective de soins coordonnés, territorialisés, en capacité d’assurer des permanences
des soins efficients constituent une exigence collective, valorisant une démarche intégrative
et correspondant aux situations cliniques liées au vieillissement de la population, en période
de crise comme en période ordinaire. Ces évolutions sont attendues par un grand nombre de
professionnels de santé, dans et hors des établissements de santé, aprés que beaucoup ont
fait I'expérience de difficultés critiques au cours temps de I'épidémie. Faute de telles
évolutions, les patients les plus vulnérables, en raison de leur age, de leurs pathologies, de
leurs conditions économiques et sociales, de leurs territoires de vie ou de leur isolement, et
de I'offre de soins, risquent de rester plus éloignés de parcours de soins de qualité, aux dépens
de leur santé, de I'efficience des services de santé et d’'une conception moins inégalitaire de
notre protection sociale.

2. Lasituation particuliere des urgences pour I'été 2022

Si aujourd’hui la médecine d’urgence et le métier de soignant sont en téte de pont de la
crise, n'oublions pas le manque de personnel criant qui concerne I'ensemble des spécialités
hospitalieres et des missions qui lui sont attribuées. Enfin, la différence de traitement du
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statut des hospitalo-universitaires qui reste a ce jour, et malgré le Ségur 2 toujours pas mis en
place, non résolu est a souligner.

Revenant a la crise des urgences, deux pendants critiques doivent étre distingués, en
I'occurrence d’une part I'aval et d’autre part I'amont des urgences :

(1) La majoration de I'aval non géré de la médecine d’urgence et des hospitalisations non
programmeées, rémanent depuis plus de vingt ans. Une des raisons de ce défect d’aval
renvoie aux conséquences d’un niveau inégalé de fermeture des lits d’hospitalisation
conventionnelle et de ce fait, a une politique consentie de virage ambulatoire amorcé
depuis ces dix derniéres années. Une autre raison qui vient désormais s’ajouter pour
expliquer la fermeture des lits d’hospitalisation conventionnelle mais aussi de SSR et CRF,
est aujourd’hui celle du manque de personnel soignant (parfois spécifiques en termes de
compétence) nécessaire a la prise en charge sécurisée du patient et a la dignité des
conditions d’exercice des missions. Enfin, un point d’achoppement supplémentaire depuis
la crise du COVID-19 s’ajoute de maniere conjoncturelle, celui de I'orientation de I'usage
de chambres doubles vers la chambre seule, imposée par les conditions de prévention du
risque viral lié a la pandémie. Dans ce contexte, I'offre en gériatrie et le manque de
personnels médico-soignant pointé par la Fédération Hospitaliere de France (FHF), et
souvent peu considérée, a montré ses limites et I'effet délétere sur les fonctionnements
des services d’accueil des urgences.

(2) Le démasquage de la gestion de 'amont de la médecine d’urgence, attestant non
seulement une coordination défectueuse mais en |’état la rupture devenue abyssale entre
les mondes des missions dévolues a la médecine de premiere ligne (entre autres libérale)
et celles de deuxieme ligne (entre autres hospitaliére), en contexte de désertification
médicale des territoires ruraux comme urbains et périurbains. Cette situation renvoie aux
situations d’impasse relatées par plusieurs faits récents affectant en particulier des
structures d’urgence urbaines et métropolitaines et ultra-marines en France.

Le Conseil scientifique note que I'Etat a pris des engagements pour faire face a période
estivale, au-dela du Ségur.

C. POPULATIONS A RISQUE

1. Populations fragiles et précaires

L'impact de I'épidémie est fortement différencié socialement. Les populations défavorisées et
précaires sont d’'une part exposées a un risque individuel trés élevé de développer des formes
graves d’infection a SARS-CoV-2, donc a risque d’hospitalisation et de déces, et moins
vaccinées que la population générale ; et d’autre part plus séverement et plus durablement
impactés par les conséquences de la pandémie tant sur le plan économique que sur le plan de
la santé mentale en raison de liens complexes avec la précarité.
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Des la premiere vague, les données épidémiologiques nationales et internationales ont établi
gue les populations en situation de précarité sont davantage vulnérables a I'infection en raison
de leurs moins bonnes conditions de vie et a la survenue de formes graves (du fait probable
d’un état de santé antérieur défavorable). Selon les données publiées par I'Insee a partir des
déces enregistrés a I'état civil, la Seine-Saint-Denis enregistre le plus fort taux de surmortalité
en fle-de-France, sur la période du 1er mars au 19 avril. Elle est ainsi de 130 % environ, contre
74 % a Paris et 122 % dans les Hauts-de-Seine en prenant en compte le lieu du déces et non le
lieu de résidence des personnes décédées. A partir des taux de mortalité en fonction du lieu
de résidence, la surmortalité passe a 134 %, contre 114 % pour les Hauts-de-Seine, et 99 %
pour Paris. Des chiffres bien supérieurs aux autres départements de la région. Le risque accru
d’infection serait notamment lié a la densité de population au sein des groupes de population
précaires (Roederer et al, Lancet Public Health 2021).

Les données de Santé Publique France sur une cohorte de personnes précaires de plus de 15
ans incluant 170 000 personnes bénéficiant d’'une Complémentaire Santé Solidaire, une aide
Médicale d’Etat, qu’elles soient sous tutelle, refugiées ou demandeurs d’asile indiquent au 6
mars 2022 un taux de primo-vaccinés une dose de 79,7%, un taux de primo-vaccinés deux
doses de 78,2% et une couverture en rappel de seulement 56,5% (Santé Publique France,
Vaccination contre le COVID-19, rapport du 6 mars 2022).

L’étude des évolutions de I'aide alimentaire, en tant que marqueur du basculement dans la
grande pauvreté, s’inscrit dans la démarche d’observation des impacts sociaux de la crise
sanitaire liée a I'épidémie de COVID-19. Ainsi, un dispositif de suivi de I'aide alimentaire en
France a été mis en place par I'Institut National de la Statistique et des Etudes Economiques
(Insee) et la Direction de la Recherche, des Etudes, de I'Evaluation et des Statistiques (DREES),
en collaboration avec le secteur associatif et I'Union Nationale des Centres Communaux et
intercommunaux d’Action Sociale (UNCCAS). La DRESS a publié en janvier 2022 une étude sur
I'activité des structures de distribution d’aide alimentaire au printemps 2021, comparée a
celle d’avant la crise sanitaire. Elle analyse la facon dont ces centres ont percu I'impact de la
crise sur leur fréquentation et le profil des bénéficiaires. La plupart des centres de distribution
d’aide alimentaire ont signalé une hausse au printemps 2021 :

e De leur fréquentation ;

¢ Duvolume des denrées distribuées (+10,6% contre +2,9% entre 2018 et 2019) ;

¢ De la part des nouvelles inscriptions parmi I’'ensemble des personnes aidées (+7,3%

contre +4,4%).

Il existe de grandes disparités territoriales avec notamment une hausse importante du
nombre de bénéficiaires dans les centres de distribution de Provence-Alpes-Cote
d’Azur (+37%), de IMle-de-France (+35%) et de I'Outre-mer (+31%) et dans les centres
implantés dans des unités urbaines tres peuplées (500 000 habitants ou plus), qui sont les plus
touchés. Les Pays de la Loire, la Normandie, I'Auvergne-Rhone-Alpes et le Grand Est ont été,
guant a eux, relativement épargnés par la crise : le nombre de bénéficiaires y est resté
globalement stable ou a diminué. Les données des réseaux associatifs confirment Ia
perception des centres de distribution.
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L’évolution des publics accueillis reflete la composition sociale des territoires. Par exemple,
les centres situés dans des communes ou résident une part importante de 18-24 ans (comme
les villes universitaires) ont vu croitre la part des jeunes et des étudiants parmi leurs publics.

Les centres de distribution implantés au sein de grandes unités urbaines exposées a
la pauvreté et au chémage ont connu une plus forte croissance d’activité et ont
recu davantage de femmes, d’étudiants et de non-francophones qu’avant la crise.

Une partie de la population des jeunes de 18 — 25 ans n’est mentionnée dans aucune étude,
mais a également beaucoup souffert de la crise ; ce sont les jeunes sortis trop précocement
du systeme scolaire qui sans emploi, sans formation et qui n’ont eu aucun soutien durant cette
crise. Nombre d’entre vivent a la rue ou sont hébergés de facon tres précaire.

Dans les trois régions ou se situent les centres les plus touchés par la crise sanitaire, des
catégories de population ont intensifié leur recours a I'aide alimentaire :

e Enlle-de-France, les personnes seules, les travailleurs précaires et les étudiants ;

¢ En Paca, les non-francophones, les travailleurs précaires, les femmes et les familles
monoparentales ;

e En Outre-mer, les familles monoparentales, les femmes et les chomeurs.

Une stratégie de type « vivre avec le virus » (scénario 1 et 2) se dessine pour les mois a venir
et les populations précaires comme les populations de patients immunodéprimés seront
exposées a la survenue les formes graves d’infection. Ainsi, le Conseil scientifique préconise
de mettre tout en ceuvre pour augmenter le niveau de couverture vaccinale avec dose de
rappel des populations les plus précaires. Le Conseil d’Orientation de la Stratégie Vaccinale a
publié plusieurs notes sur lesquelles s’appuyer pour atteindre cet objectif (Note du 4 mars
2021 relatif a la vaccination des personnes en situation de grande précarité ; Avis du 14 juin
2021 relatif au renforcement de la communication a destination des migrants et des
personnes issues de I'immigration ; Note du 23 mars 2022 : disparités sociales d’accés et de
recours a la vaccination anti-COVID-19).

En cas de scénario 3 : L'émergence d'un variant X doté d'une capacité d'échappement et d'une
contagiosité suffisante pour étre responsable d'une nouvelle vague épidémique le Conseil
scientifique recommande de s’appuyer sur les 3 recommandations-socle publiées dans le
rapport d’étude participative du Mouvement ATD Quart Monde « pour mieux traverser les
crises et surtout rétablir la justice et la dignité en temps ordinaire » :

- 1°* recommandation-socle : toujours associer les personnes en situation de précarité
aux prises de décisions a tous les niveaux (de la vie nationale a locale), avec le souci et
les moyens d’aller chercher celles qui sont les plus éloignées.
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- 2®me recommandation-socle : privilégier les mesures permanentes et durables,
maintenues en situation de crise pour que les plus pauvres disposent d’un véritable
filet de sécurité, et en allant a la rencontre.

- 3®me recommandation-socle : en situation de crise ne jamais tout fermer et maintenir
le lien humain avec des services minimum (publics et associatifs) et un acces a des
droits et a des interlocuteurs pour éviter aux personnes I'aggravation de leur situation.

Dans tous les cas, le Conseil scientifique estime particulierement important de poursuivre
et de renforcer :

- L’ensemble des mesures de solidarité mises en place a destination des populations
précaires sans oublier les populations les plus jeunes et notamment les populations
étudiantes qui ont été durement touchées par la crise sanitaire ;

- La prise en charge psychologique spécifique de ces populations.

2. Patients immunodéprimés

Dans sa note d’actualisation du 19 janvier 2022 « la vague omicron : une vague trés différente
des précédentes », le Conseil scientifique soulignait I'inégalité frappant, face au COVID-19,
une partie spécifigue de la population constituée des personnes séverement
immunodéprimées, qui sont entre 200 000 et 400 000 en France, qu’elles soient transplantées
d’organes, dialysées, atteintes de certains cancers, de déficits immunitaires héréditaires, de
maladies auto-immunes et/ou sous traitement immunosuppresseur fort. |l proposait une série
de recommandations, intégrant et complétant les avis du HCSP, de la HAS, et du COSV.

Depuis, la situation reste alarmante :

i) Les personnes immunodéprimées sont a haut risque de décées en cas de contamination
et représentaient environ 40 % des malades hospitalisés en réanimation pour COVID-19
en mars 2022, selon les associations de personnes immunodéprimées.

i) Du fait de leurs traitements ou de leurs maladies sous-jacentes, la vaccination est peu
ou pas efficace malgré des doses répétées de vaccin. En ce qui concerne le (premier)
rappel, essentiel pour renforcer la protection contre les formes graves, on constate un
déficit du taux de couverture vaccinale trés net pour certaines pathologies, comme les
transplantés (de 44% pour les transplantés du poumon a seulement 56,6% pour les
transplantés du foie), les dialysés chroniques (53,2%) las patients infectés par le VIH
(70,2%) comme I'a rappelé le COSV dans sa note du 28 mars 2022 « Adaptation des
recommandations de protection des personnes profondément immunodéprimées
contre le COVID-19 ».
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Tableau : Couverture vaccinale par pathologie au 05/06/2022 — Data vaccin COVID

Type de pathologie Taux de rappel sur la population éligible
Cancer colorectal en phase active de traitement 108 500 81,5%
Cancer de la prostate en phase active de traitement 179 750 86,1%
Cancer du poumon en phase active de traitement 52280 80%
Cancer du sein en phase active de traitement 200 630 81,2
Autres cancers en phase active de traitements 636 290 80,6%
Polyarthrite rhumatoide et maladies apparentées 275790 78,5%
Dialyse chronique 40 300 53,2%
Sclérose en plaques
Infection par le VIH 145 290 70,2%
Transplantation cardiaque 1420 48,3%
Transplantation pulmonaire 1170 44%
Transplantation hépatique 4320 56,6%
Transplantation rénale 39990 50,8%
Population générale 38 900

000 81,4%

(Source : https://datavaccin-covid.ameli.fr/pages/home/).

iii) Bien que la prophylaxie par I'anticorps monoclonal Evusheld soit disponible et

recommandée depuis décembre 2021, seulement 30 000 doses environ ont été

administrées en France, avec de fortes disparités régionales, et les traitements curatifs

sont peu prescrits (voir chapitre « Traitements »).

iv)  Les personnes immunodéprimées doivent de plus faire face aux conséquences tant de

I’'auto-isolement que des formes de discrimination et d’exclusion de I’espace public qui
se développent, loin de la bulle de compréhension, d’empathie, de solidarité et de

protection qui serait nécessaire autour de cette population d’invisibles.

Une stratégie de type « vivre avec le virus » (scénarios 1 et 2) qui se dessine pour les mois a

venir impose de tout faire pour limiter I'impact de l'infection dans cette population de

patients.

Dans ce contexte, le Conseil scientifique tient a rappeler :

i)

L'importance de poursuivre I'effort de la vaccination dans cette population encore
insuffisamment protégée par une premiére dose de rappel. Le COSV a notamment
publié une note le 14 avril 2022 au sujet du renforcement du taux de rappel des
patients hémo-dialysés. Une cinquieme dose de vaccin peut parfois étre nécessaire.

L'urgence d’une prise en charge plus réactive, personnalisée et actualisée a I'endroit
de l'activité des agents thérapeutiques proposables (ces patients doivent le cas
échéant bénéficier d’une prophylaxie pré-exposition ou de traitement post-exposition
par anticorps monoclonaux thérapeutiques ou d’un traitement par le Paxlovid en cas
d'infection). La mise en place au niveau national d’'un programme d’‘aller vers’ les
patients appartenant a ces filieres de soin afin de leur faciliter I'accés a une prise en
charge adaptée comme recommandé dans notre dernier avis sur le sujet, est
fortement attendu par les associations de personnes immunodéprimées, qui
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constatent ne pas étre entendues. Les moyens dévolus a ces prises en charge doivent
étre augmentés notamment par le renforcement des capacités d’hospitalisations de
jour dédiées.

iii) La nécessité de la conservation des mesures de protection individuelles pour se
protéger ou protéger des proches immunodéprimés.

3. Population agée

La population agée doit bénéficier des propositions décrites au chapitre « Populations fragiles
et précaires » car intégrant a la fois pour une partie d’entre elle les mémes enjeux de précarité,
et devant bénéficier selon les évolutions des recommandations de la HAS des traitements
prophylactiques, ce qui est trés peu le cas jusqu’ici.

L'information ciblée tant sur les mesures de protection individuelle que de vaccination pour
le public sénior doit étre plus claire, plus fréquente, et plus anticipée dans les reprises
épidémiques a venir.

Un soutien logistique fort pour les EHPAD doit s’inscrire de maniere pérenne pour les années
a venir dans un plan vaccinal construit et cohérent pour les campagnes hivernales. La politique
vaccinale pour le public agé, et en particulier en établissement, doit étre repensée avec les
organismes en charge de la Santé Publique, diffusée et suivie, avec des indicateurs
opposables. Cette politique doit intégrer les soignants en charge de ces populations a trés
haut risque.

Pour la population agée ambulatoire, les acteurs de soins de santé primaire (en particulier
médecins généralistes, pharmaciens, IDE et kinésithérapeutes libéraux) doivent étre impliqués
de maniere plus organisée et plus efficiente, avec maitrise des enjeux de communication,
d’éducation, de bonnes pratiques, de logistique (pour les vaccins et les traitements
prophylactiques) et d’indicateurs opposables de performance.

Dans cette perspective « vivre avec le virus », il conviendra d’étre vigilant sur toute mesure
restrictive concernant les EHPAD, afin d’avoir un suivi territorial des établissements pour
éviter toute sous ou surprotection. Actuellement, |'application des régles par les
établissements peut étre tres différente entre eux ce qui crée des inégalités flagrantes.

D. AMELIORATION SUR LE PLUS LONG TERME DE L'ORGANISATION DE LA
SURVEILLANCE

1. Bases de données biomédicales

Renforcer la performance de la surveillance épidémiologique et les bases de données
médicales pour évaluer la tolérance et I'efficacité des vaccins en temps et vie réelle.

Plusieurs pays ont évalué I'efficacité et la tolérance des vaccins COVID-19 en s’appuyant sur
les bases de données de compagnies d’assurance médicale (ex : CLALIT en Israél, ou Vétérans
aux Etats-Unis), ou en fusionnant plusieurs bases de données (ex : diagnostics, hospitalisation
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et vaccin COVID-19) grace a des identifiants communs (ex : Qatar ou Angleterre). Ces études
sont essentielles en temps de crise, permettant d’évaluer I'efficacité vaccinale en vie réelle, et
parfois quasiment en temps réel, un facteur important lors de I’émergence de nouveaux
variants capables d’échappement vaccinal, alors que I'efficacité vaccinale tend a diminuer a
distance de la derniére injection. Ces études permettent I'évaluation de I'efficacité vaccinale
contre l'infection, qu’elle soit symptomatique ou non, mais également contre la morbidité
sévere (hospitalisation en soins conventionnels ou critiques), et le déces. Les tailles
d’échantillon considérables (parfois plusieurs millions d’individus) de ces analyses permettent
également des analyses en sous-groupes selon I'age, les comorbidités, et les vaccins utilisés.
Enfin, I'incidence d’évéenements rares (ex : myocardites) peut étre comparée entre vaccinés
et non-vaccinés, permettant d’estimer le sur-risque d’effets indésirables attribuable au vaccin,
y compris pour des effets rares pour lesquels les essais de phase 3 n’ont pu étre concluants.
Les méthodologies d’analyse sont maintenant bien établies, permettant la reconstruction de
cohortes rétrospectives, ou une estimation de I’efficacité vaccinale via une étude cas témoins
a tests négatifs appelée en anglais « test-negative design ».

En France, la liaison entre le Systeme National des Données de Santé (SNDS) et la base
vaccinale COVID-19 (VAC-SI) a permis des analyses similaires, mais s’est heurtée a des délais
d’acces aux données parfois peu compatibles avec la nécessité d’obtenir des résultats
rapidement. De méme, Santé Publique France a récemment fusionné grace a un identifiant
basé sur le nom de famille, le prénom, et la date de naissance les bases de données de
diagnostic (SI-DEP), vaccination (VAC-SI), et hospitalisation (SI-VIC), mais I'exercice s’est avéré
complexe et peu reproductible. Il nous parait essentiel qu’une réflexion soit engagée au
décours de cette crise sanitaire pour permettre a la France de se doter d’un dispositif de
fusion et d’analyse de ses bases de données médicales activable en temps de crise afin de
permettre des analyses semblables a celles présentées plus haut. Cela nécessite un effort
d’ordre technique pour s’assurer que la France a la capacité de générer des bases de données
similaires aux bases de données étrangeéres. Il faut ensuite s’assurer que les équipes de
recherche spécialisées dans I'analyse de ces données puissent avoir un accés rapide et
simplifié a ces bases. Dans le contexte francais, cet acces peut étre difficile si les données sont
considérées comme identifiantes. Il faut réfléchir a des systemes permettant de partager ces
données facilement et rapidement avec les équipes de recherche, dans le respect de la
réglementation et de la sécurité des données méme s’il faut certainement faire preuve de plus
de souplesse et d’agilité sur les aspects réglementaires qui a beaucoup impacté la recherche
frangaise durant cette crise.

2. De la surveillance des variants dans le réservoir animal a I'approche
intégrée « One Health »

Le SARS-CoV-2 est sorti d’un réservoir animal pour s‘adapter a 'lhomme. Cette origine
zoonotique récente explique que la possibilité d’une infection « reverse » dans un autre
réservoir que ’homme est possible, plus particulierement chez les mammiferes mustélidés.
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Cette composante rétro-zoonotique a déja été observée avec l'infection des élevages de vison
en Europe, en particulier au Danemark, suivie d’une réintroduction du virus chez ’homme.
Aujourd’hui, le virus SARS-CoV-2 a été détecté dans 36 pays chez 23 espéces animales, dont
les visons mais aussi des chats, chiens, lions, tigres ou méme hippopotame et plus récemment
des cervidés en Amérique du Nord, ou il semble avoir diffusé de maniere trés large. Plusieurs
articles récents suggérent des épisodes de retro-zoonose a partir de hamster, cerfs et méme
d’un chat.

Lors des épisodes de rétro-zoonose, le virus réalise un certain nombre de mutations
d’adaptation a son nouvel héte animal, conduisant a des modifications dans les genes internes
et dans la protéine de spicule. Ces mutations entrainent une modification qui peut étre tres
significative pour les virus, avec un risque important d’acquisition de facteurs de sévérité
et/ou d’échappement immunitaire. Le virus Omicron pourrait étre un virus qui a émergé du
fait d’'une rétro-zoonose, I’'autre hypothése majeure avancée serait la circulation du virus sur
une longue période chez une personne immunodéprimée.

Cette évolution théorique du virus rend nécessaire de faire un suivi de la circulation de ces
virus dans différents réservoirs potentiels, ou le virus a déja été introduit, et de conduire des
mesures de controles strictes pour éviter tout épisode rétro-zoonotique, a I'image de ce qui
est réalisé pour la prévention de la grippe aviaire.

Il faut noter que le risque de rétro-zoonose additionne non seulement les mutations
I’adaptation, mais aussi un risque de recombinaison génétique avec un autre virus zoonotique,
la circulation des beta-coronavirus dans différents réservoirs étant trés fréquente.

L'OMS, 'OMSA et la FAO ont publié le 7 mars 2022 une déclaration conjointe sur I'importance
prioritaire de la surveillance de l'infection par le SARS-CoV-2 chez les animaux sauvages et de
la prévention de la formation de réservoirs animaux.

Outre ces besoins évidents de surveillance conjointe santé animale / santé humaine, I'analyse
de la crise sanitaire actuelle doit refaire penser les approches intégrées de santé dans le cadre
One Health. Une nouvelle définition du One Health, trés inclusive en terme de disciplines et
acteurs a mobiliser, a d’ailleurs été publiée par le One Health High Level Expert Panel
(OHHLEP) et soutenue par la quadripartite (OMS, OMSA, FAO, UNEP).

A I’échelle nationale, de nombreuses actions tant au niveau de la recherche qu’a celui des
institutions sont nécessaires pour répondre aux enjeux associés aux crises sanitaires et
renforcer I'approche One Health. Ces mesures ont été détaillées dans I'avis du Conseil
scientifique du 8 février 2022. En voici les éléments clés a I’échelle nationale :

1. Mettre en place une plateforme interministérielle One Health placée au plus haut
niveau du gouvernement qui associerait différentes expertises scientifiques. Cette
plateforme aurait pour role d’analyser et actualiser régulierement les risques majeurs
d’émergence de pathogénes dans I'environnement, chez les animaux ou chez ’lhomme
et de les partager en toute transparence avec toutes les parties prenantes
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2. Etablir une surveillance conjointe de la santé animale et de la santé humaine pour les
zoonoses. Ceci impliquerait de Renforcer I'implication du Ministére en charge de la
santé et de Santé Publique France dans les plateformes d’épidémio-surveillance multi-
acteurs mises en place par le Ministere de I’Agriculture et de I’Alimentation. La
surveillance conjointe de virus émergents dans la population animale et humaine
pourrait permettre d’anticiper une émergence chez ’lhomme, pour peu qu’on établisse
a minima une liste de pathogenes a surveiller et qu’on mette en ceuvre des recherches
rapidement chez I’homme et chez I'animal en cas de détection. A ce titre, des travaux
ont déja commencé avec la mise en place d’un groupe de travail, sous I'égide de I’ANRS
MIE, multidisciplinaire du monde animal, environnement et humain pour établir une
liste de pathogénes a potentiel épidémique.

3. Renforcer le développement d’actions One Health entre les ministéres en charge de la
Santé, de I'Agriculture et de I'Environnement, leurs agences (en particulier Santé
publique France et I'Anses) et les autorités régionales (ARS, DDPP, ...) en favorisant les
interactions opérationnelles avec les secteurs de la santé animale et de
I’environnement, dans une vision renouvelée de la Santé publique.

4. Mobiliser et intégrer I'émulation des entités institutionnelles portées par les territoires
a travers des projets néo-régionaux et euro-régionaux d’ordre opérationnel, et
d’évaluation de I'action publique dans I’évaluation et les interventions sur le complexe
santés humaine, animale et socio-écologique systémique.

5. Favoriser le rapprochement des laboratoires de référence du ministere de la santé
(CNR) et de I'agriculture et de I'alimentation (LNR) par des financements communs,
voire une double tutelle

6. ldentifier les déficits de surveillance des émergences a l'interface santé humaine -
santé animale et redéfinir les responsabilités ministérielles : des pathogénes ou
maladies d'intérét de santé publique peuvent circuler dans les élevages ou chez les
arthropodes vecteurs sans relever directement de la responsabilité du ministére de
I"agriculture car non catégorisés (exemple du virus de l'influenza porcine, surveillance
influenza aviaire HSN8 chez ’lhomme, du virus CCHF chez I’animal...). La responsabilité
de surveillance et de la gestion de ces maladies doit étre redéfinie.

7. Mettre en ceuvre rapidement les moyens de la mobilisation des experts en santé
animale et des experts en santé humaine deés le début des crises sanitaires.

8. Impliquer I'hépital, des infectiologues jusqu’aux réanimateurs, afin qu'ils puissent
rapporter des évenements clinigues anormaux et sévéres sans étiologie repérée
(maladie X), en particulier si elle se révele d’importation. Mobiliser les équipes de
recherche sur des diagnostics rapides et innovants des maladies infectieuses séveres
d’origine indéterminée. Faciliter la remontée d’information rapide ainsi que le retour

sur le suivi des cas pour avancer dans la démarche diagnostic.
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9. Lever les blocages administratifs pour la mobilisation des laboratoires de recherche et
des laboratoires vétérinaires sur le diagnostic et le séquencgage en temps de crise :
faciliter pour ces laboratoires la préparation des échantillons par les CHU, leur
inactivation, leur fourniture, faciliter également I'enregistrement des résultats et leur
diffusion aux différents acteurs, notamment dans les territoires outre-mer ou les
capacités sont limitées.

10. Favoriser les recherches a l'interface environnement/santé animale/santé humaine
concernant les zoonoses en renforcant les collaborations entre institutions
(ANSES/CIRAD/INRAE/INSERM/IRD/IP...) et les échanges de données et d’information,
notamment a travers ’ANRS MIE. Cette vision integre la nécessité d’'une collaboration
Nord-Sud.

11. S'appuyer sur les réseaux partenariaux de recherche et implantations francaises dans
les régions d’outre-mer et dans « les pays du Sud » pour que la France soit moteur
pour I'Europe d’un recherche/surveillance intégrée One Health dans les zones
d’émergence en favorisant les partenariats/études « Sud-Sud ».

Ce renforcement en France des approches One Health dans les institutions, la surveillance des
émergences, la recherche et I'’éducation devait permettre a la France d’étre aussi plus visible,
voire moteur, dans les actions Européennes et internationales.
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IV. SITUATION EN OUTRE-MER

La situation sanitaire dans I'outre-mer a presque toujours été désynchronisée de celle de la
métropole. Sur la vague Omicron, on a pu constater des situations contrastées selon les
DROM.

L'incidence en Martinique a augmenté depuis début mai jusqu’a atteindre un pic a 2500 la
semaine du 7 au 13 juin probablement au moins en partie imputable au variant BA.5, pour
redescendre a 783 la semaine du 4 au 10 juillet. L'impact hospitalier est important avec 100%
des lits occupés. Le plan blanc a été réactivé le 10 juin seulement 1 mois apres avoir été levé
afin de tenter de limiter I'impact sur les autres hospitalisations de médecine et chirurgies.
Cette vague est la 3°™¢ de depuis I'arrivée le début de I'année (pic d’incidence a 3000 mi-
janvier et début mars).

Figure 1 : Evolution des taux d’incidence et taux de dépistage par semaine depuis la semaine 2020-20, Martinique @
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En Guadeloupe, la derniere vague a été décalée par rapport a la Martinique avec une incidence
qui semble se stabiliser la semaine du 4 au 10 juillet a 1056 et des indicateurs hospitaliers
élevés qui ont induit le déclenchement du plan blanc le 8 juillet. A saint Martin et Saint
Barthelemy, I'incidence a aussi augmenté dans la méme temporalité qu’en Guadeloupe pour
atteindre respectivement 552 et 1077 la semaine du 4 au 10 juillet. La seconde vague de
I'année début mars a été beaucoup plus modérée en Guadeloupe (pic d’incidence a 1000)
tandis que la premiére a été plus importante qu’en Martinique (pic d’incidence a 4500)
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Figure 1 : Evolution des taux d’incidence et taux de dépistage par semaine depuis la semaine 2020-21,
Guadeloupe (données au 13/07/2022)
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En Guyane le pic d’incidence a atteint presque 4000 début janvier et I'incidence remonte
modérément depuis la semaine du 7 au 13 juin et semble avoir atteint un pic a 491 la semaine
du27 juin au 3 juillet.

Figure 1. Evolution des taux d’incidence et de positivité par semaine en Guyane, mai 2020 a juillet 2022
(Source : SI-DEP, Exploitation : SpFrance)
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Il faut noter que les pics d’incidences tres élevés en Martinique, Guadeloupe et Guyane ont
eu lieu malgré des couvre feux instaurés entre le 5 décembre et le 31 mars en Martinique,
entre le 6 janvier et le 31 mars en Guadeloupe et entre le 7 janvier et le 22 février 2022 en
Guyane. L’état d’urgence sanitaire a pris fin en Guyane le 3 mars et en Guadeloupe et
Martinique le 31 mars 2022.

A la Réunion le taux d’incidence a baissé pendant 8 semaines et commence a réaugmenter la
semaine du 20 au 26 juin et atteint 410 la semaine du 3 au 9 juillet. Le pic de fin janvier a été
particulierement important avec une incidence ayant atteint 5500, suivi d’'un second pic
deuxieéme quinzaine d’avril autour de 2000.

Le couvre-feu a la Réunion a été instauré du 1°" janvier au 28 février 2022.
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Figure 1. Evolution du taux d'incidence (rouge) et du taux de dépistage (bleu) du SARS-CoV-2 (pour 100 000 habitants), La
Réunion, 501/2021 4 526/2022, au 06 juillet 2022 (Source : SI-DEP - exploitation : Santé publique France)
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L'incidence reste tres faible a Mayotte. Elle est a 72 la semaine du 4 au 10 juillet mais est
passée au-dessus de 50 pour la premiere fois depuis fin janvier aprés un pic tout début janvier
a 2500.

Figure 1. Evolution hebdomadaire du nombre de nouveaux cas confirmés de COVID-19 parmi les personnes domiciliées a Mayotte ( Source :
laboratoire du Centre Hospitalier de Mayotte, laboratoire privé de Mayotte, SIDEP et laboratoire du CHU de La Réunion- exploitation : Santé
publique France)
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La Nouvelle Calédonie, Saint Pierre et Miquelon et la Polynésie Francaise n‘ont pas été
épargnés par la circulation d’Omicron.

Wallis et Futuna est le seul territoire outre-mer francgais a n’avoir pas eu de cas autochtone lié
a Omicron (pas de cas autochtone depuis juillet 2021). Les arrivées y sont soumises a un
contrdle strict, une septaine en sas hoételier.
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e VACCINATION OUTRE-MER

En Martinique, Guadeloupe et Guyane le niveau de vaccination reste trés faible avec
respectivement 47%, 45.5, et 45,2% de la population de plus de 12 ans ayant regu au moins
une dose, 45.4%, 43.7%, et 41% une primovaccination complete et 28.3%, 25.8% et 19.9% une
1% dose de rappel.

A La Réunion et a Mayotte, la couverture vaccinale était bien supérieure a celle observée aux
Antilles et en Guyane. Le 6 juin, la vaccination a La Réunion était estimée dans la population
générale a 67% pour au moins une dose, 65,1% pour la primovaccination compléte et a 41,5
% pour la premiére dose de rappel. A Mayotte les taux de couverture vaccinale de la
population de plus de 12ans étaient de 89,6% pour une dose, 77,1% pour 2 doses et 23,3%
pour une dose de rappel.

La vaccin Novavax est proposé dans les DROM-COM pour les personnes de 18 ans et plus
présentant une contre-indication aux autres vaccins ou qui refusent la vaccination par un
vaccin a ARN messager.

e RECOMMANDATIONS/LECONS EN OUTRE-MER

Le Conseil scientifique alerte a nouveau sur les spécificités outre-mer en particulier la forte
prévalence de comorbidités (obésité, hypertension, drépanocytose...), les capacités
hospitaliéres limitées, I'isolement et des difficultés d’acces aux soins qui aggravent les risques
pour les personnes fragiles en particulier celles qui sont non vaccinées.

Les taux de vaccination restent vraiment trop faibles sur tous les départements d’outre-mer
et en particulier aux Antilles et en Guyane. L'effort de primovaccination doit étre poursuivi en
urgence en Martinique ou l'incidence est encore trés élevée et en Guadeloupe ou elle a
progressé fortement récemment et plus globalement dans I’ensemble de ces territoires vers
les personnes les plus fragiles et le personnel médical, le rappel doit continuer a étre promu.
Dans la perspective des congés d’été (échanges nombreux avec la métropole dans une période
de faible disponibilité des RH hospitalieres), le risque de débordement de I’hdpital existe aux
Antilles et il faudra peut-étre envisager de renforcer les mesures non pharmaceutiques. La
situation est a surveiller étroitement aussi en Guyane, a la Réunion et a Mayotte. Par ailleurs
une recherche devra étre conduite pour comprendre pourquoi la Martinique a été confrontée
a un rebond épidémique 7 semaines avant la Guadeloupe. D’autres recherches devraient étre
menées, idéalement de type « recherche communautaire » pour mieux comprendre les
résistances spécifiques au vaccin dans ces territoires et anticiper, avec des propositions
concreétes, les actions a mener sur le terrain.
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V. SITUATION DANS LES PAYS DU SUD LES MOINS
AVANCES

La pandémie a aussi touché durement I’'hémisphére sud, y compris les pays les moins avancés
et notamment I’Afrique.

Au 13 juin 2022, un total de 11 697 095 cas de COVID-19 et 253 581 déces (TDL : 2,2%) ont été
signalés par les 55 Etats membres de I'Union africaine. Cela représente 2% de tous les cas et
4% de tous les déceés signalés dans le monde.
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Figure 1 : Nouveaux cas de COVID-19 signalés en Afrique par région de I'Union africaine et par
semaine épidémiologique, 15 février 2020 - 12 juin 2022.

Figure issue du site de ’ECDC africain

L'OMS a publié une étude le 7 avril (se basant sur 151 études de séroprévalence) indiquant
que plus des 2/3 des Africains avaient été contaminés par le COVID-19 soit 97 fois plus que le
nombre de cas confirmés officiellement (a I'échelle mondiale les infections réelles sont
estimées a 16 fois plus que le nombre de cas confirmés).

L'objectif global de 70% de couverture vaccinale COVID pour I'ensemble des pays fixé par
I'OMS n'a pas été atteint et de loin. Les inégalités sont particulierement fortes : 16 % des
personnes vivant dans des pays a faible revenu n’ont recu qu’une seule dose de vaccin, 17,5
% de la population du continent africain est entierement vaccinée, et 14 pays africains ont
vacciné moins de 10 % de leur population.
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Total COVID-19 vaccine doses administered per 100 people, Jun 2,
2022
All doses, including boosters, are counted individually.
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Cet état de fait s’explique par de nombreux facteurs dont les priorités des gouvernements,
I’hésitation vaccinale, les difficultés d’approvisionnement et de financement, I'échec partiel
des mécanismes de don de vaccins (Covax, Avatt) ni assez rapides ni assez importants en
volume ou ayant délivré des vaccins non utilisables (date de péremption, conservation,
matériel de vaccination, capacité de délivrance...)

Outre cet échec, trois facteurs majeurs doivent faire évoluer la stratégie vaccinale pour les
pays les moins avancés. Le variant Omicron est plus contagieux mais moins dangereux, les
vaccins sont moins efficaces contre la transmission d’Omicron, et I'immunité post vaccinale
ou post infection dure peu ou protége peu contre les nouveaux variants (ex Omicron BA.2 vs
BA.5). L’objectif de la vaccination dont donc étre focalisé sur la protection des plus fragiles
et des professionnels de santé plut6t que sur I’obtention d’une immunité populationnelle.
Chaque pays doit définir ses propres cibles de personnes fragiles, et les aides par les différents
processus doivent appuyer ces stratégies nationales et aussi contribuer a la préparation de
pays aux émergences et au soutien a leur dispositif de santé et de surveillance pour le bénéfice
global.

Un des scénarios possibles pour la suite de la crise COVID est I'émergence d’un variant X doté
d’une capacité d’échappement et d’'une contagiosité suffisante pour étre responsable d’'une
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nouvelle vague épidémique. Cette émergence "réussie" pourrait avoir lieu n'importe ou dans
le monde, avec une probabilité plus élevée dans les lieux ol les mécanismes d'émergence sont
les plus actifs : multiplication importante du virus, réservoir zoonotique, population
immunodéprimée de grande taille.

Outre I'appui aux pays du Sud pour la gestion de la crise et la protection des plus vulnérables
par la vaccination, il faut donc aider les pays a se protéger de I'émergence de nouveaux
variants plus séveres et a plus long terme d’autres émergences. Cela passe par une
surveillance de la circulation dans la population humaine mais aussi dans les réservoirs

animaux.
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VI. PROSPECTIVE : SCIENCE ET POLITIQUE

La crise COVID-19 est inédite par sa durée, ses conséquences non-sanitaires, sociétales et
politiques, mais également par son caractére mondial touchant de plein fouet les pays a haut
niveau de revenus en raison de limportance de leur population agée. Cette crise
« systémique » a montré que la vulnérabilité était maintenant partagée entre les différentes
parties du monde, nord et sud, avec une atteinte particuliére des populations précaires.

Comme indiqué dans l'introduction, le Conseil scientifique considere qu’il est encore trop tot
pour effectuer un retour d’expérience sur le réle joué et la place occupée par le Conseil
scientifique au cours de cette épidémie.

Le Conseil scientifique souhaite apporter des éclairages sur les trois points suivants :
(i) Les conseils scientifiques au niveau européen ;

(ii) En France, la mise en place d’'un comité de veille et d’anticipation des risques
sanitaires appelé a remplacer le Conseil scientifique COVID-19 ;

(iii) Egalement en France, la possible création a I'automne 2022 d’un « Conseil de la
Science » pour éclairer le Président de la République et la Premiére ministre sur les
avancées majeures de la science susceptible d’avoir une incidence sur la société
indépendamment des crises.

A. LES CONSEILS SCIENTIFIQUES AU NIVEAU EUROPEEN

Dés mars 2020, la plupart des grands pays européens ont mis en place des « objets »
nouveaux, des conseils scientifiques dédiés au COVID-19, selon des modalités et des modes
de fonctionnement variables. Ces conseils scientifiques avaient tous pour mission d’éclairer
leurs autorités sur I’état de la crise sanitaire dans un contexte de grande incertitude. Les
décisions étaient toujours prises par les autorités politiques qui disposaient par ailleurs de
I'expertise apportée par les différentes agences sanitaires. Les notions de souplesse et
d’agilité pour cette aide a la décision ont souvent été rapportées.

Les conseils scientifiques européens (essentiellement de I'Europe de I'Ouest), ont pris contact
entre eux des avril 2020 et ont ensuite eu des contacts réguliers (bimensuels) dés I'automne
2020 avec des échanges tres informels d’informations scientifiques, souvent non encore
publiées. Des échanges ont eu lieu également avec les Etats-Unis, le Canada, I’Afrique du Sud,
I'Inde, I'Organisation mondiale de la Santé (OMS), en particulier depuis I’arrivée des variants
fin 2020.

Les membres de ces différents conseils scientifiques (Allemagne, Belgique, Danemark,
Espagne, France, Irlande, Italie, Pays-Bas, Royaume-Uni, Suisse et représentation de I’'Union
européenne) se sont réunis a Paris les 10 et 11 juin 2022 afin de partager leurs réflexions sur
I'organisation de ces conseils scientifiques et esquisser des perspectives a moyen terme.
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L’objectif de cette réunion, organisée a l'initiative du Conseil scientifique COVID-19 frangais,
était de réfléchir, a partir de I'expérience de plusieurs pays, sur I'expertise scientifique
pendant la crise et sur le conseil a apporter aux autorités sanitaires pendant ces périodes. La
publication d’'un « opinion paper » associant les conseils scientifiques ayant participé a cette
réflexion est programmée.

B. LE COMITE DE VEILLE ET D’ANTICIPATION DES RISQUES SANITAIRES

Dans son avis du 23 juin 2022, « le Conseil scientifique indiquait qu’il « prend par ailleurs acte
de l'institution d’un comité de veille et d’anticipation des risques sanitaires institué auprés du
ministre chargé de la santé et du ministre chargé de la recherche. Ce nouveau comité formule
des recommandations qui sont transmises aux autorités.

En conséquence, le Conseil scientifique COVID-19 mettra fin a ses activités le 31 juillet 2022.
Le Conseil scientifique COVID-19 insiste sur I'importance de la multidisciplinarité qui doit
demeurer au sein de ce nouveau comité de veille et d’anticipation des risques sanitaires, et
sur le nécessaire dialogue entre les deux comités durant I’été 2022.

Le Conseil scientifique note que les avis du comité de veille et d’anticipation des risques
sanitaires seront communiqués au président de I'’Assemblée nationale et au président du
Sénat. Il tient a souligner lintérét de rendre publics les avis de ce comité dans les meilleurs
délais. Au regard de son expérience, le Conseil scientifique estime que la connaissance la plus
large possible du contenu des avis ou recommandations en matiére de veille et d’anticipation
est d’intérét général au regard des effets recherchés dans la gestion de I’épidémie auprés de
I’'ensemble de la population et de ses différentes composantes, publiques et privées, et pas
seulement au sein des pouvoirs publics. »

La décision de continuer de bénéficier des conseils et avis d’'un comité scientifique pour la
réponse aux crises sanitaires demeure une décision des autorités. Compte tenu de son
expérience, et de celles d’autres comité européens, le Conseil scientifique souhaite insister
sur les points suivants : indépendance, transparence, agilité, intelligence collective,
multidisciplinarité, importance des sciences humaines et sociales, importance des liens avec
la recherche au meilleur niveau, pérennité, vision One Health, réponses a des saisines et
grande capacités d’autosaisine, publication rapide des avis, relations avec d’autres
institutions nationales comme la HAS, HCSP, ANSM et Santé publique France, les organismes
de recherche, relations internationales, représentation de la société civile.

La relation avec les autorités devrait se faire a un niveau interministériel afin de permettre
les interactions et les mises en ceuvre avec I'ensemble des ministeres concernés que ce soit,
outre celui de la santé, ceux de I'agriculture et de la transition écologique pour les approches
intégrées « One Health » ou celui de la recherche pour une efficacité des interactions
recherche surveillance, ou encore celui de I'’éducation pour la mise en ceuvre de mesures
complexes de diagnostic et de prévention. Ce comité qui, pour étre réactif et efficace ne
devrait pas comporter plus d’'une quinzaine de membres.
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C. LE « CONSEIL DE LA SCIENCE »

Le Conseil scientifique suggére de plus la création d’un groupe de scientifiques de haut niveau

pour éclairer le Président de la République et la Premiére ministre sur les avancées de la

Science, et ce, indépendamment des crises.

Le COVID-19 a montré I'importance majeure que pouvaient avoir les informations et des
conseils ou avis fondés sur I'état des connaissances scientifiques pour éclairer les décisions
politiques. Face a ce type de défis collectifs, la science n’est pas une option. Cette période
confirme aussi que le monde scientifique et le monde des décideurs politiques n’ont pas
eu, jusqu’a présent, suffisamment de contacts réguliers.

La création d’un groupe de scientifiques de haut niveau nommés par les autorités
politiques couvrant un large champ de la science (en dehors de I’économie compte tenu
d’un conseil déja existant sur ce théme) aurait pour objectifs de rapprocher le monde de
la recherche de haut niveau des plus hautes autorités du pays. Ces 12 a 15 personnalités
exerceront leurs fonctions en toute indépendance, notamment vis-a-vis des institutions
auxquelles elles appartiennent, beaucoup d’entre elles appartiendront aux Académies,
College de France ou instituts de recherche. Ce groupe aurait 3 a 4 réunions par an
d’environ deux heures avec les autorités afin d’instaurer un contexte de connaissance et
de confiance propice aux échanges souhaités. L'objectif serait de présenter a chaque
réunion 3 a 4 avancées majeures de la Science qui peuvent modifier profondément la
société dans un délai de moyen terme. Ce groupe informel préparera des courtes notes
qui ne seront pas forcément publiques, mais I'agenda de ses réunions serait connu. |l
s’agirait donc de proposer une information scientifique de haut niveau indépendante du
cadre des agences et/ou instituts de recherche et/ou des agences de financement. Les
membres de ce conseil seraient frangais, mais pourraient s’appuyer sur des personnalités

étrangeres.

La création de ce « Conseil de la Science » placé auprés des plus hautes autorités du pays
remplirait un vide actuel dans le modéle frangais. Ce modele de « Conseil de la Science »
non-opérationnel, non-décisionnel et serait différent du modéle anglo-saxon de
« Scientifique en Chef » qui est en fait une structure beaucoup plus conséquente. Ce
« Conseil de la Science » pourrait étre créé a I'automne 2022.

Pour terminer, le Conseil scientifique COVID-19 souhaite insister sur I'importance d’une
meilleure formation scientifique des jeunes générations de futurs décideurs publics. Cette
formation pourrait porter autant sur les connaissances scientifiques que sur les
mécanismes de la construction scientifique et leurs contraintes (temporalité, humilité,
incertitude...). Il note avec intérét les initiatives prises en la matiere par les écoles de
formations de la haute fonction publique et attire I'attention sur I'importance de renforcer
et de généraliser ces formes d’apprentissage en les partageant avec un large ensemble
d’acteurs, y compris au sein des entreprises et des médias notamment. |l s’agit par ce
moyen de renforcer les capacités de notre pays a faire face a des défis comparables a ceux
dont il fait I'expérience depuis deux ans et demi.
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