ANNEXE

Transmission asymptomatique du SRAS-CoV-2

« Quelles sont les preuves actuelles de la transmission asymptomatique de la COVID-19? »
(Transmission asymptomatique et recherche des contacts étroits 48 h avant I'apparition des
symptémes)

2020-03-24

1. Comme les conseillers médicaux I'ont fait observer, la transmission d’infections virales de 24 a
48 heures avant le développement des symptomes est courante, bien qu’il soit plus probable que la
transmission ait lieu aprés que les symptomes se sont développés.

2. Dans leurs lignes directrices relatives a la détermination des cas, particulierement durant la période
d’identification des premiers cas, I'Organisation mondiale de la Santé (OMS) et la Chine supposent
que la transmission asymptomatique peut avoir lieu jusqu’a quatre jours avant I'apparition des
symptomes (Centre pour le contréle et la prévention des maladies de la Chine, 2020; OMS, 2020).

3. Lacharge virale des cas symptomatiques, des cas présentant des symptomes bénins et des cas
asymptomatiques était similaire dans une étude d’une grappe de cas (Zou et al., 2020) et élevée chez
un nourrisson asymptomatique et en santé (Kam et al., 2020). Ces résultats donnent a penser que le
potentiel de transmission des patients asymptomatiques ou a peine symptomatiques est similaire a
celui des patients qui présentent des symptémes cliniques.

4. Les études énumérées dans le tableau 1 décrivent les données probantes (retracage épidémiologique
pour I'essentiel) selon lesquelles la transmission asymptomatique du SRAS-CoV-2 existe.
Quelques-unes de ces études indiquent que la transmission par rapport aux symptémes a
probablement lieu dans les trois derniers jours d’incubation, mais peut-étre jusqu’a huit jours.
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REFERENCE

DESCRIPTION MOMENT
PROBABLE DE LA
TRANSMISSION
ASYMPTOMATIQUE

(XIA ET AL., 2020)
(PUBLICATION
VALABLE)

(ROTHE ET AL., 2020)

(YU, ZHU, ZHANG,
HAN, & HUANG,
2020)

(BAI ET AL., 2020)

Cette étude décrit 50 investigations de grappes, Dans les trois
comprenant 124 cas ou le contact du cas secondaire derniers jours de la
avec le cas de premiéere génération a eu lieu avant période

I"apparition des symptdémes. La courbe de I'infection d’incubation
montre que dans 73,0 % des cas secondaires,

I'infection a eu lieu avant I'apparition des symptémes

chez les cas de premiere génération, particulierement

dans les trois derniers jours de la période

d’incubation.

e Période moyenne (écart-type) d’incubation :
4,9 jours (IC 95 %, 4,4 a 5,4 jours); étendue :
0,8 a 11,1 jours (2,5° au 97,5¢ percentile).

e Intervalle sériel moyen (écart-type) : 4,1 +
3,3 jours, 2,5% au 97,5¢ percentile a -1 et
13 jours.

La grappe de I’Allemagne a fourni la preuve que la
transmission avant le développement des symptomes
est possible. Le cas index avait des symptoémes avant
de rencontrer les contacts 1 et 2. Cependant, seuls les
contacts 3 et 4 avaient rencontré les contacts 1 et 2
(les personnes qui avaient rencontré le cas index)
avant le développement des symptémes.

Grappe familiale de Shanghai — quatre cas : lecas 1 Non indiqué
n’avait pas quitté son appartement dans les deux
semaines précédant I’hospitalisation et avait été
seulement exposé aux cas 2 et 3 avant I'apparition des
symptomes chez les autres cas. Les cas 2 et 3 étaient
de Wuhan et ont rendu visite aux cas 1 et 4 a partir du
15 janvier (aucune exposition a risque élevé n’a été
observée pour les cas 2 et 3). Les cas 1 et 2 ont été
admis a I'hopital le 21 janvier, et lescas 3 et 4 le

23 janvier. Tous les cas ont obtenu un résultat positif
au test de dépistage par RT-PCR (prélevement par
écouvillonnage nasopharyngé et oropharyngé).

La patiente 1 de la grappe familiale (Anyang, Chine) Non indiqué
était asymptomatique et demeurait a Wuhan. Son
premier test de dépistage par RT-PCR était négatif et
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(HU ET AL., 2020)

(TONG ET AL., 2020)

(P. WANG ET AL.,
2020)

(TANG ET AL., 2020)

(CENTRE NATIONAL
D’INTERVENTION
D’URGENCE CONTRE
LA COVID-19,
EPIDEMIOLOGIE,
EQUIPE DE GESTION

le second, positif. La période d’incubation indiquée est
de 19 jours. Les patients 2 a 6 étaient des parents de
la patiente 1, qui leur avait rendu visite, et ils ont tous
développé la COVID-19, y compris un parent
hospitalisé dans un hopital ol aucun cas de COVID-19
n’avait encore été diagnostiqué. Il n’y a eu aucune
autre exposition plausible. Exposition du 10 au

13 janvier auprés de parents ayant présenté des
symptomes au cours de la période du 17 au 26 janvier.

Cette étude recense 24 infections asymptomatiques
(confirmées par la détection des acides nucléiques)
détectées par le dépistage de contacts étroits a
Nanjing, en Chine, du 28 janvier au 9 février. La
période de transmissibilité médiane (du jour ou les
sujets ont été déclarés positifs au moment ou ils ont
obtenu un résultat négatif) était de 9,5 jours (jusqu’a
21 jours). Selon I'investigation épidémiologique
portant sur certaines de ces infections
asymptomatiques, il est tres probable que ces cas
infectés asymptomatiques aient transmis le
SRAS-CoV2 aux membres de leur famille.

Ce rapport décrit deux grappes familiales qui avaient
eu un contact avec un voyageur présymptomatique (a
une conférence) a Zhoushan, en Chine. La
transmission aurait eu lieu de deux a trois jours avant
que le cas index développe des symptomes. Les
contacts ont développé des symptomes de cing a sept
jours apres I'exposition.

(Rapport hebdomadaire du Centre pour le contréle et
la prévention des maladies de la Chine)

Cette étude décrit le cas d’'une voyageuse de Wuhan
qui a transmis le SRAS-CoV-2 alors qu’elle était
asymptomatique a ses parents et a son petit ami, mais
pas a un certain nombre de contacts sociaux au cours
de sa période préclinique.

Un seul cas asymptomatique aurait été exposé du 9 au
15 janvier et aurait transmis le virus a un contact au
cours de la période du 12 au 15 janvier (de trois a six
jours apres I'exposition initiale).

Ce rapport décrit le lien et les contacts étroits des

28 premiers cas coréens. Il cite beaucoup d’exemples
de transmissions qui ont probablement eu lieu
guelques jours avant I'apparition des symptomes.

Non indiqué

Dans les deux a
trois derniers jours
de la période
d’incubation

Non indiqué

Non indiqué

Non indiqué
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DES CAS, CENTRES
POUR LE CONTROLE
ET LA PREVENTION
DES MALADIES DE LA
COREE, 2020)

(LU ET AL., 2020)

(LUI, WU, LUI, & ET
AL., 2020) LE

MANUSCRIT COMPLET
N’EST PAS ACCESSIBLE.

(LI ET AL., 2020)

(QIAN ET AL., 2020)

Le patient index était asymptomatique et était arrivé
de Wuhan le 21 janvier. Des tests ont été réalisés sur
les membres de sa famille du 8 au 11 février : un était
asymptomatique et deux ont été déclarés positifs et
asymptomatiques. Aucun autre renseignement n’est
fourni.

Une grappe de 11 personnes, dont six sont devenues
positives et une avait des anticorps IgG au moment de
I'identification de la grappe. Il semblerait donc que le
cas séropositif soit un cas index asymptomatique.

Ce rapport décrit un cas de transmission
présymptomatique dans une grappe familiale de
Zhoushan, en Chine. Dans ce cas-ci, aucun moment
d’exposition plausible n’est mentionné pour le patient
index. Nous savons donc seulement que |'exposition
familiale a eu lieu de deux a six jours avant que le
patient index subisse son premier test. Il a développé
des symptdémes deux jours plus tard, donc de quatre a
huit jours apres que les cas secondaires ont été
exposés.

Une transmission asymptomatique a eu lieu dans une
grappe de trois familles qui avaient eu des
interactions avant que I'un d’eux présente des
symptomes cliniques. L’exposition du cas index aurait
eu lieu le 19 janvier, et la transmission secondaire se
serait produite au cours de la période du 20 au

23 janvier (jours 1 a 4 apres |'exposition) et le

23 janvier (jour 4 apres I'exposition).

Non indiqué

Non indiqué

Dans les quatre a
huit derniers jours
de la période
d’incubation

Du dernier jour de
la période
d’incubation aux
quatre derniers
jours

5. Une étendue de la proportion de cas asymptomatiques au moment de leur premiere
consultation qui développent éventuellement des symptomes est mentionnée dans la

littérature. Quelques études fournissent une estimation, puisque les chercheurs suivent
rarement les cas d’infection jusqu’a leur rétablissement. Les études mentionnées dans le
tableau 2 permettent de penser que cette étendue se situe entre 25 % et 90 %. Une recherche

plus approfondie est nécessaire afin de mieux définir la proportion de cas asymptomatiques qui

se manifestent.
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REFERENCE

DETAILS

(LING ET AL., 2020)

(Y. WANG ET AL., 2020)

(TABATA ET AL., 2020)

Quarante-neuf cas ayant initialement obtenu un résultat positif au
test de dépistage par RT-PCR : certains sans symptomes ont
finalement obtenu un résultat positif au test de dépistage de la
COVID-19 (n=15, dans un délai de 3 a 6 jours), d’autres ont
présenté peu de symptomes cliniques (30, aprés avoir obtenu un
résultat négatif au test de dépistage de la COVID-19, 3 a 14 jours)
ou se sont rétablis sans développer aucun symptéme (4).

Ce rapport décrit 55 cas asymptomatiques au moment du
dépistage (les sujets ont subi un test parce qu’ils avaient été en
contact étroit avec un cas positif); 70,9 % sont devenus
symptomatiques. Il s’est écoulé d’un a sept jours entre
I’'hospitalisation et I'apparition de la maladie.

Une cohorte de patients provenant du navire de croisiere
Diamond, soignés sur une base militaire. A leur arrivée, 43 des

104 cas confirmés étaient asymptomatiques. Pendant la période
d’observation, 10 de ces cas ont développé des symptomes

(7 bénins et 3 graves). Aucune donnée n’est fournie quant a la
période durant laquelle les symptomes se sont développés, a partir
de I'obtention d’un résultat positif au test ou de I'inscription.

6. Le tableau 3 présente des études rapportant des cas asymptomatiques, du moins au moment de
leur premiére consultation, recensés dans le cadre d’investigations de grappes et de recherches
des contacts. Ces chiffres ne sont pas nécessairement une bonne représentation de la
proportion de cas infectés qui sont asymptomatiques ou dans une phase présymptomatique et
ayant obtenu un résultat d’ARN viral positif, mais ils démontrent bel et bien qu’a un moment
donné il y a des cas d’infection asymptomatiques dans la population lorsqu’une transmission
active a lieu. Pour l'instant, la transmission asymptomatique est intégrée dans de nombreux
modeles de prévision; toutefois, des incertitudes demeurent quant a I'étendue de la
transmission qui est attribuable a I'exposition a des cas asymptomatiques.
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REFERENCE

DETAILS

RESULTATS

(TAO ET AL., 2020)
PREPUBLICATION DE MEDRXIV

(TIAN ET AL., 2020) JOURNAL
OF INFECTION

(Tabata et al., 2020)

(DONG ET AL., 2020)
PEDIATRICS

(PANG, 2020) PREPUBLICATION
DE SSRN

(LING ET AL., 2020) EUROPEAN
JOURNAL OF RADIOLOGY

(LUO ET AL., 2020) CHINESE
JOURNAL OF MEDICINE

(CENTRE NATIONAL
D’INTERVENTION D’URGENCE

Examen rétrospectif des
dossiers médicaux de sujets
recensés en tant que cas ou
contacts étroits avec un cas.
N=167

Examen rétrospectif des
dossiers médicaux de sujets
recensés en tant que cas ou
contacts étroits avec un cas a
Beijing, en Chine. N=262
Cohorte de patients venant du
navire de croisiere Diamond,
soignés sur une base militaire. A
leur arrivée, 43 des 104 cas
confirmés étaient
asymptomatiques.

Cas pédiatriques en Chine
déclarés au Centre pour le
contréle et la prévention des
maladies de la Chine. N=2143
Tests effectués sur des contacts
étroits dans le cadre
d’investigations de grappes a
Suzhou. N=37

Examen rétrospectif des
dossiers médicaux de sujets
recensés en tant que cas ou
contacts étroits avec un cas a
Beijing, en Chine. N=295

Investigations de grappes a
Anging; cas asymptomatiques
recensés parmi 83 cas.

Les 28 premiers cas recensés en
Corée, dont 16 sont attribuables

Vingt personnes sur 167 étaient
asymptomatiques au moment
du diagnostic. Le tableau 3
présente les patients
asymptomatiques selon I'age.
Latence moyenne (déf.
inconnue) : 7 a 20,5 jours
Séjour a I’'hopital : 6 a 22 jours
Treize personnes sur 262
étaient asymptomatiques.

Quarante-trois patients sur 104
étaient asymptomatiques au
moment du test initial.

Quatre-vingt-quatorze cas sur
2 143 (4,4 %) étaient
asymptomatiques.

Cing cas sur 37 étaient
asymptomatiques au moment
du test.

Quarante-deux personnes sur
295 (17 %) étaient
asymptomatiques au moment
de leur premiére consultation.
Quatre personnes sur 295 (1 %)
n’ont jamais développé de
symptomes ou ont obtenu un
résultat positif a I'examen par
tomographie par ordinateur.
Huit cas sur 83 étaient
asymptomatiques au moment
de leur premiere consultation.
L'un d’eux est demeuré
asymptomatique apres 17 jours
d’hospitalisation.

Trois des 28 cas étaient
asymptomatiques.
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CONTRE LA COVID-19,
EPIDEMIOLOGIE ET AL., 2020)
OSONG PUBLIC HEALTH AND
RESEARCH PERSPECTIVES
(YAN ET AL., 2020) EN CHINOIS

(QlU ET AL., 2020)
PREPUBLICATION DE MEDRXIV

(BI ET AL., 2020)
PREPUBLICATION DE MEDRXIV

(D. WANG ET AL., 2020)
CHINESE JOURNAL OF
PEDIATRICS

(HONGIJUN ET AL., 2020)
PREPUBLICATION

(KI & -NCOV, 2020) EPI AND
HEALTH

(KANG ET AL., 2020)
PREPUBLICATION DE MEDRXIV

(NISHIURA ET AL., 2020)
PREPUBLICATION DE MEDRXIV

a un voyage et 10 a des contacts
étroits.

Cas et contacts dans la province
du Zhejiang ayant subi un test
de dépistage du SRAS-CoV-22.
N=391

Cent quatre cas et contacts
étroits dans la province du
Hunan. N=104

Centre pour le contréle et la
prévention des maladies de
Shenzhen : 1 286 contacts
étroits avec des cas déclarés
positifs.

Trente et un cas pédiatriques de
plusieurs provinces de la Chine
y sont décrits.

Etude transversale de cas a
Whenzhou identifiés par la
recherche des contacts. N=459
Corée du Sud, analyse des

24 premiers cas. N=24
Investigations de grappes de la
province du Guangdong. N=84

Evacués de Wuhan au Japon.
N=8 cas

Cinquante-quatre cas sur 391
étaient asymptomatiques au
moment de leur premiere
consultation.

Cing cas sur 104 étaient
asymptomatiques au moment
de leur premiére consultation.
Vingt pour cent étaient
asymptomatiques au moment
de leur premiére consultation.

Quatre des 31 cas sont
demeurés asymptomatiques
pendant la durée de I'infection.
Parmi ces cas, 4,4 % étaient
asymptomatiques.

Deux cas sur 24 étaient
asymptomatiques.

Deux cas sur 84 étaient
asymptomatiques au moment
de leur premiére consultation.
Quatre cas sur 8 étaient
asymptomatiques au moment
de leur premiére consultation.
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