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ABSTRACT

The epidemic of COVID-19, caused by the new coronavirus SARS-CoV-2, started
at the end of 2019 making hundreds of millions of cases.

Main objective: To determine the frequency of post-covid sequelae.
Material and method: This study is a prospective descriptive analysis of the
prevalence of post-covid sequelae. Inclusion was done prospectively from Oc-
tober 1,2020 among patients with confirmed covid-19, hospitalized from June
1, 2020 and having been followed and examined at three and six months at
the CHU Béni Messous.

Results: The study involved 160 patients, with a sex ratio (M/F): 1.22. The mean
age of the patients was 54.1 +/- 14.04 years. 109 patients or 68.1% had at least
one comorbidity (diabetes 28.7%, hypertension 28.7%). 20% were vaccinated
againstinfluenza and 11.3% against COVID-19. At 3 months post covid 95.5% of
the patients presented persistent symptoms since covid infection and/or after
the acute phase. 51.7% presented cardiovascular manifestations associated
with general sequelae, 38.9% presented general sequelae and 9.4% presented
cardiovascular manifestations without any symptoms. At 6 months 84% of pa-
tients had at least one symptom.

Conclusion: Post-covid sequelae are a public health problem. Cardiovascular
sequelae are common in post covid and may occur without any warning sign.
Key words: SARS-CoV-2, Post-Acute covid-19 syndrome, post covid sequelae

INTRODUCTION

Linfection a Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2),
appelée Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) par 'Organisation mondiale de
la santé, a été détectée comme une infection par un nouveau bétacoronavirus
en Chine avant de se propager au niveau mondial *?. Les complications res-
piratoires aigués lors du SARS-CoV-2 ont été le premier point focal d’intérét
de la communauté médicale en particulier chez les personnes présentant des
comorbidités. © La notion de post COVID ou COVID long s’est imposée pro-
gressivement comme un ensemble de manifestations physiques et mentales
qui persistent ou apparaissent au décours d’une infection par le SARS COV2 y
compris chez les sujets jeunes et dans les cas d’infections légeres.

’OMS propose une définition clinique de 'état post covid-19 par un consen-
sus DELPHI, publiée le 06 octobre 2021 : « L'aprés-COVID-19 survient chez les
personnes atteintes d’une infection probable ou confirmée par le SRAS-CoV-2,
généralement 3 mois aprés l'apparition des symptémes de la COVID-19 et
pendant une période d’au moins 2 mois, et ne peut étre expliquée par un autre
diagnostic. Les symptémes courants comprennent la fatigue, l'essoufflement
et le dysfonctionnement cognitif, ainsi que d’autres symptémes qui
affectent généralement les fonctions quotidiennes. Les symptémes peuvent
réapparaitre aprés la guérison initiale d’un épisode aigu de COVID-19 ou
persister apres la maladie initiale. Les symptémes peuvent fluctuer au fil du
temps et des rechutes peuvent survenir ». )

De plus en plus de publications retrouvent des séquelles qui n’étaient pas preé-
sentes a 'admission : une tachyarythmie auriculaire qui n’était pas présente
a l'admission a été enregistrée chez 19 patients (16,5%), tous admis aux soins
intensifs (27,5% des patients admis en unité de soins intensifs) ©. Une autre
étude retrouve également des dysarythmies chez 27% des patients trois a
quatre mois aprés l'infection principalement des contractions ventriculaires
prématurées et des tachycardies ventriculaires non soutenues (18 % et 5 %,
respectivement). ")

Objectif de notre travail :

Déterminer la prévalence des séquelles post covid a 3 et 6 mois
Déterminer le type de séquelles post covid
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MATERIEL ET METHODES

Type de l'étude : Il s'agit d’une étude descriptive prospective de prévalence
des séquelles chez les patients rétablis de la COVID-19, au CHU Béni Messous.
Période de l'étude : Linclusion des patients s’est faite de fagon prospective, a
partir du 1¢ octobre 2020 et a concerné les patients hospitalisés a partir du 1¢
juin 2020, avec un suivi et examen clinique a trois et six mois. L'interrogatoire
et 'examen des patients a eu lieu aux services d’épidémiologie et médecine
préventive et cardiologie du CHU Béni Messous.

Population de 'étude : Patients hospitalisés et déclarés au CHU Béni Messous
pour prise en charge d’une infection Covid-19 confirmée par PCR-rT ou
test antigénique que nous avons rappelés a trois et six mois pour un rdv de
consultation. Les patients ont été rappelés a partir de la base de données des
patients covid-19 déclarés au service d’épidémiologie et médecine préventive.
La définition des cas de séquelles que nous avons utilisée est celle de 'OMS du
06 octobre 2021. Les séquelles cardiovasculaires sont définies comme toutes
les manifestations cardiovasculaires nouvelles ou persistantes au-dela de 4
semaines apres l'atteinte aigue de la covid-19. Par conséquent les manifes-
tations suivantes n‘ont pas été comptabilisées comme des séquelles cardio-
vasculaires : 'hypertrophie ventriculaire gauche, les blocs de branches incom-
plets et les manifestations cardiaques lors de la phase aigué.

Cette définition a été établie sur la base de la définition des séquelles post
covid ci-dessous.

- Séquelles post covid : appelées Post-Acute Sequelae of SARS-CoV-2 (PASC),
soit Séquelle Post-aigué du SARS-CoV-2, est un concept nouveau dont la dé-
finition évolue d’année en année. Elles sont définies comme la présence de
symptdmes nouveaux ou persistants 4 semaines ou plus apres le début de
l'atteinte aigué de la covid-19, selon les lignes directrices du National Institute
for Health and Care Excellence du Royaume-Uni paru en 2020.®

La validation des données, leurs saisies, nettoyage et analyses ont été effec-
tuées sur le logiciel Epidata Entry, EpidataAnalysis, Epiinfo6 et Epiinfo7. Des
tests statistiques adaptés selon les effectifs et la nature des variables ont été
utilisés: le test du Chi2 de Pearson, le test du Chi2 corrigé de Yates avec un seuil
de signification adapté de 5 %. La comparaison de deux moyennes a été effec-
tuée par un test ANOVA pour les données a distribution normale et variances
homogenes a 95% de confiance.

RESULTATS

L’étude sur les séquelles cardiovasculaires de la covid 19 concerne 160 patients
au cours de la période étudiée (2020-2023) avec une prédominance masculine
(sex-ratio (H/F) : 1.22 ce qui correspond a cing hommes pour quatre femmes.
Tous nos patients ont eu un diagnostic d’infection par le SARS-cov2 confirmé
par la méthode rt-PCR dans 85.6%, test antigénique dans 11.2%, les deux mé-
thodes dans 3.11% des cas. L'age moyen des patients rétablis de la covid 19
est de 54.1 +/- 14.04 ans, avec un age minimal de 23 ans et maximal de 88 ans.
’age moyen des hommes est de 56.4 +/-13.4 ans alors qu’il est de 51.3 +/- 14.4
ans chez les femmes, avec une différence significative p<0.05 (Test de Bartlett
d’homogénéité p=0.52). (Figure 01).

Pres de la moitié soit 48.1% des patients sont en activité professionnelle. Chez
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Figure 01 : Répartition des patients rétablis de la covid-19 au CHU Béni Mes-
sous selon l'age et le sexe (2020 - 2023)
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les 109 patients rétablis de la COVID ayant des antécédents médicaux, on a
recensé 188 pathologies différentes. Selon l'interrogatoire, le diabéete et ['hy-
pertension artérielle sont les pathologies les plus fréquentes, avec 28,7% des
patients affectés par chacune de ces maladies. Les symptomes les plus fré-
quemment retrouvés a 'admission sont : l'asthénie chez 91.8%, la fievre chez
73.8%, la dyspnée chez 65.6% et la toux chez 56.3% des patients.

La tomodensitométrie (TDM) a été réalisée chez 132 patients, soit 82,5 % de
I'échantillon. Parmi les 119 patients avec une TDM pathologique, 68,9% pré-
sentaient une saturation en oxygéne inférieure ou égale a 90%, alors que seu-
lement 23,1% (trois patients) de ceux ayant une TDM normale ont présenté
une telle saturation. (p < 103).

Les hommes présentent une atteinte sévere a critique plus frequemment que
les femmes (43,2% contre 20,8%, p < 107?).

LES SEQUELLES A TROIS MOIS POST COVID

Atrois mois post covid, 95.5% des patients présentent des symptomes persis-
tants depuis l'atteinte par le covid et / ou apparus apres la phase aigiie de l'at-
teinte. Parmi ces patients, 51.7% présentaient une symptomatologie générale
et cardiovasculaire, 38.9% une symptomatologie générale et 9.4% des signes
cardiovasculaires en 'absence de signes généraux (Figure 02)

Lors de la consultation a trois mois aprées l'atteinte par la covid 19, des sé-
quelles ont été signalées par les patients. Par ordre de fréquence décroissante
on retrouve une dyspnée chez 65%, une asthénie chez 64.3 %, des palpitations
dans 43.1% et des douleurs thoraciques chez 35%.

Un événement cardiaque grave est survenu chez cing patients soit 3.1%, il
s’agit de : deux accidents ischémiques transitoires, une embolie pulmonaire,
une myocardite et une péricardite. Une insuffisance rénale a été retrouvée
chez quatre patients soit 2.5%. (Figure 03)

Figure 02 : Répartition des patients selon le type de séquelles a trois mois
post covid, CHU Béni Messous (2020 - 2023) (n=160)
Le taux des séquelles a trois mois était significativement plus élevé lorsque les
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Figure 03 : Répartition selon la symptomatologie a la visite de trois mois post
covid, CHU Béni Messous, (2020- 2023) (n=160)
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patients présentaient une asthénie a 'admission (91.9% vs 63.6%, p<107). Le
taux des séquelles était significativement plus bas chez les patients ayant été
infectés lors de la premiére vague par rapport aux autres vagues épidémiques
(30.9% vs 72.7%, p<102). (Tableau 01)
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Tableau 01 : Analyse univariée des facteurs influencant la survenue des sé-
quelles a trois mois post chez les patients rétablis de la covid 19, CHU Béni

Messous (2020-2023 ; n=160)

Séquelles a trois mois

Variable Oui (n=149) Non (n=11) P
Moyenne d’age +/- ET 531'32;/ ) 56+/-13.82  DNS
Sexe masculin 83 (55.7%) 2(45.5) DNS
IMC>=30 44 (29.5%) 2(18.2%) DNS
Vaccin anti grippal 30 (20.1%) 2 (18.2%) DNS
Vaccin anti covid 16 (10.7%) 9(18.2%) DNS
Antécédents 102 (68.5%) 7 (63.6%) DNS
Diabéte 14 (28,2%) 4(36,4%) DNS
Vague 1 vs autres 46 (30,9%) 8 (72,7%) P<10?
Stade clinique >= sévére 51 (34,2%) 2(18,2%) DNS
Asthénie 137 (91,9%) 7 (63,6%) P<103
Anosmie 63 (42,3%) 5 (45,5%) DNS
Myalgies 63 (42,3%) 4 (36,4%) DNS
::turation a Padmission +/- 85.11+/-868  89.56+/-4.53 DNS
::::::rliet:;:::vant latteinte 37(24,8%) 1(0.1%) PNS
Hydroxychloroquine 51 (34,2%) 4 (36,4%) DNS
Azithromycine 104 (69,8%) 9 (81,8%) DNS
Enoxaparine 125 (83,9%) 10 (90,9%) DNS
Corticoides 69 (46.3%) 3(27.3%) DNS

SEQUELLES A SIX MOIS POST COVID

Lors de la deuxiéme consultation, six mois apres la COVID-19, nous avons revu
150 patients, 10 patients étaient perdus de vue soit 6.25%.

126 patients sur 150 (soit 84 %) présentaient des symptomes persistants. La
moyenne d’age des patients selon l'existence des séquelles a six mois ne dif-
fere pas significativement. L'age moyen des patients avec séquelles a six mois
est 54.3 ans +/- 14.3 ans, la médiane est de 55 ans, l'age varie de 23 ans a 88
ans. L'age moyen des patients sans séquelles a six mois est 54.2 ans +/- 12.9
ans, la médiane est de 53.5 ans, 'age minimum est de 30 ans, 'age maximum
78 ans.

Figure 04 : Moyenne d’age des patients selon l'existence de séquelles a six
mois post covid (n=150) [Légendes : 1 : Existence de séquelles, 2 : Absence de
séquelles]
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Figure 05 : Répartition des patients selon le type de séquelles a six mois post
covid, CHU Béni Messous (2020 - 2023) (n=150)
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84% des patients rapportent des séquelles a six moins: le tiers des patients
soit 34.3% présentait des séquelles cardiovasculaires isolées, pres du tiers
soit 29.8% présentait des séquelles de type général sans séquelles cardiovas-
culaires et chez pres d’un patient sur cing soit 19.9% on a enregistré des sé-
quelles cardiovasculaires et générales.

Figure 06 : Répartition des patients selon la symptomatologie a la visite de six
mois post covid, CHU Béni Messous, (2020- 2023) (n=150)
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Lors de la consultation a six mois aprés l'atteinte par la covid 19, des séquelles
ont été signalées par les patients. Par ordre de fréquence décroissante on re-
trouve : une asthénie chez 50%, une dyspnée chez 41.3%, des douleurs thora-
ciques chez 32.7% et des palpitations chez 23%.
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Tableau 02 : Analyse univariée des facteurs influencant la survenue des sé-
quelles a six mois post covid chez les patients rétablis de la covid 19, CHU Béni
Messous (2020-2023 ; n=150)

séquelles a six mois

Variable Oui (n=126) Non (n=24) P
Moyenne d’age +/- ET 54.33+/-14,34 = 54.21+/-12.97 DNS
Sexe masculin 71 (56,3%) 11 (45,8) DNS
IMC>=30 37 (29,4%) 6 (25%) DNS
Vaccin anti covid 11 (8,7%) 4 (16,7%) DNS
Antécédents 87 (69%) 16 (66.7%) DNS
HTA 39 (31%) 7(29,2%) DNS
Diabéte 36 (28,6%) 7(29,2%) DNS
Maladie de systeme 7 (5.6%) 2 (8.3%) DNS
Vague 1 vs autres 36 (28,6%) 13 (54,2%) p <0.02
Stade clinique >= sévere 48 (38,1%) 4 (16.7%) p<0.05
:T’t:;amtil:sl:on <00% 77 (61.1%) 14(583%) | DNS
::zzllf::;:‘::ime"taire 32(254%) | 5(08%) | DNS
Hydroxychloroquine 43 (34,1%) 11 (45.8%) DNS
Azithromycine 90 (71.4%) 17 (70,8%) DNS
Enoxaparine 106 (84,1%) 21 (87,5%) DNS
Corticoides 58 (46%) 10 (41.7%) DNS

Le taux de séquelles a six mois ne différe pas selon les caractéristiques indivi-
duelles : moyenne d’age 54.33 +/-14,34 vs 54.21 +/- 12.97 ; le genre masculin
(56.3% vs 45.8%, DNS), une obésité (29.4% vs 25%, DNS) ou l'existence d’anté-
cédents (69% vs 66.7%, DNS).

Le taux des séquelles a six mois était significativement plus élevé lorsque les
patients présentaient une atteinte sévere a critique a 'admission (38.1% vs
16.7%, p<0.05). Le taux des séquelles a six mois était significativement plus bas
chez les patients ayant été infecté lors de la premiere vague (28.6% vs 54.2%,
p<0.02).

Afin d’estimer 'association entre les séquelles a six mois (variable dépendante)
et les variables explicatives, nous avons opté pour la régression logistique bi-
naire descendante adaptée aux variables dépendantes binaires. Le choix des
variables explicatives a été fondé sur la pertinence clinique, sur les facteurs de
confusion avérés ou supposés retrouvés lors de la recherche bibliographique.
Dans le modeéle final, la vague d’atteinte et la vaccination covid sont explica-
tives de la variable dépendante : séquelles a six mois post covid.

Les patients atteint lors de la premiere vague ont significativement moins de
séquelles a six mois (OR=0.0 1C95% 0 a 0.09 ; p=0.006).

Les patients non vaccinés par le vaccin covid (avant ou apres infection) ont
quatre fois plus souvent des séquelles a six mois (ORa=4, IC95% : 1.031 a 16,
p=0.045).

Tableau 03 : Analyse multivariée des facteurs prédictifs des séquelles a six

mois

corsercll & Intervalle de confiance

oefficien rror

W 1 R 95%
de régressio | Standard el P 0
Inférieur | Supérieur

Vague (1) -1,0 0 7 0,006 | O 0,0 0,09
Non
vacciné 1,0 0 4,016 | 0,045 | 4 1,031 16
covid

14

DISCUSSION

La prévalence du post COVID est rapportée tres differemment dans diverses
études. Cela dépend, entre autres, de la définition utilisée, du type d’étude, du
nombre de cas examinés, mais aussi de la vague d’infection respective (variant
delta, omicron). ©

Atrois mois le taux des séquelles globales est de 95.5%, elles sont essentielle-
ment dominées par la dyspnée 65%, l'asthénie 64.3%, les palpitations 43.1%.
Pour Pavli et al. le syndrome post covid est retrouvé chez 10 a 35% des per-
sonnes infectées, tandis qu’il peut atteindre 85% pour les patients hospita-
lisés. 1 Ce qui rejoint I'étude d’Akrami a trois mois, 'asthénie est rapportée
par 97.7% des patients a un mois, et les migraines chez 91.2% dans 'étude de
Sudre et al. ™

Asix mois on retrouve des séquelles chez 84% des patients. Ces séquelles sont
dans 41% des cas des séquelles générales accompagnées de séquelles car-
diovasculaires, chez 35.4% il s’agit de séquelles générales sans objectivation
de séquelles cardiovasculaires et dans 23.6% de séquelles cardiovasculaires.
L’étude de Maestre-Muniz et al. (2021), qui évalue les manifestations 1 an apres
l'infection retrouve des symptomes chez 56.9% des patients avec un taux plus
élevé chez les patients ayant nécessité une hospitalisation a la phase aigué
(66.8% vs 49.5%, p<0.001). "2 Ces résultats rejoignent également les résultats
de Hastie et al. en Ecosse, ou pres de la moitié 48% (15206) des patients avec
une infection symptomatique n’ont pas entierement récupéré entre 6 et 18
mois post covid ce taux passe a 75% (1014) chez ceux dont l'état a nécessité
une hospitalisation vs 47% (14389) dont la prise en charge s’est faite en am-
bulatoire.®)

Les déterminants des séquelles a six mois sont l'atteinte lors de la premiere
vague avec un taux significativement plus bas (28.6% vs 54.2%, p<0.02).

Dans notre étude, lors du contréle a trois mois un diabete inaugural est surve-
nu chez 6.8% et une insuffisance rénale chez 2.5%. Selon ['étude de Bowe et
al., a six mois post covid, le risque d’un diabete inaugural est 1.7 fois plus im-
portant et 1.15% des patients ont développé une insuffisance rénale six mois
apres avoir été infectés, soit 3.55 fois plus fréquente chez les personnes in-
fectées par le SARS-CoV-2 comparativement aux personnes indemnes (IC95%:
3.1833.97). 1419

Maestre-Muniz et al. signalent la survenue d’un diabete chez 1.3%, et une in-
cidence faible mais non négligeable de survenue d’insuffisance rénale (0.7%).

LES SEQUELLES NEURO-PSYCHOLOGIQUES

Les troubles neurologiques (a type de trouble de la cognition, migraine,
trouble de la concentration) représentent 16.2% des symptomes rapportés
par les patients.

Les troubles de 'humeur (anxiété, dépression, irritabilité) sont rapportés par
8% soit 13 patients soit dont deux cadres supérieurs qui ont été dans l'inca-
pacité de reprendre le travail. Létude de Huang et al. retrouve a six mois une
asthénie chez 63% des patients, une insomnie chez 26% et anxiété chez 23%.
119 Bowe et al. (2022), dans une étude rétrospective de la base de données
des vétérans américains estiment 'augmentation du risque de manifestation
psychique 2.14 fois plus importante six mois apres l'atteinte par le covid-19
(IC95% :2.04 a2.24).t4

Selon l'étude de cohorte rétrospective de Taquet et al. sur 236 379 patients at-
teints de COVID-19, l'incidence estimée d’un diagnostic neurologique ou psy-
chiatrique dans les 6 mois suivants était de 33,62%, 12,84% pour qui il s’agit
d’un diagnostic de novo. Les patients admis en soins intensifs avaient une in-
cidence estimée de 46,42% pour un diagnostic et de 25,79% pour un premier
diagnostic. Les diagnostics comprennent : 2,10% pour un accident vasculaire
cérébral ischémique, 0,67% pour la démence et 17,39% pour les troubles an-
xieux. Les taux étaient plus élevés chez les patients atteints de COVID-19 que
chez ceux atteints de la grippe ou d’autres infections des voies respiratoires.!'”
Pour Maestre-Munz et al. (2021), les symptoémes neurologiques sont présents
chez 20.8% des patients a type de troubles mnésiques et 19.3% d’insomnies.
Ces symptdmes persistent chez la plupart des patients 1 an aprées l'atteinte
initiale, et sont significativement plus fréquents chez les hospitalisés (26.7%
vs 16.4%, p=0.003). 2

Les résultats de l'étude de Davis et al. (2021) a 7 mois post covid signalent que
la dysfonction cognitive est fréquente chez les patients atteints de Covid-19.
Cette dysfonction cognitive inclut des symptomes tels que la brume cérébrale,
la difficulté a se concentrer, a réfléchir, a résoudre des problemes, ainsi qu’une
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confusion soudaine ou une agnosie. La prévalence de la dysfonction cognitive
a7 mois était de 85,1% (IC 95% : 83,9 - 86,2%). (1)

Une méta-analyse abordant la question de la persistance des symptomes en
post covid dans la population générale retrouve une fréquence jusqu’a 30%
deux ans aprés l'infection. Ces symptomes incluent principalement l'asthénie
chez 28% (1C95% : 4.9 - 12.8), dysfonction cognitive chez 27.6% (IC95% : 12.6 -
45.8) ou les troubles de 'humeur tels que l'anxiété 13.4% (1C95%: 6.3 - 22.5).119
En Grande Bretagne, ['Office National des Statistiques rapporte 13.7% de
symptomatologie cognitive. Baum et al. estiment l'atteinte neurocognitive a
34%. Hampshire et al. trouvent que les patients rétablis de la covid 19 sont
significativement moins précis et plus lents que le groupe controle a six mois
post covid. ¥ La définition de l'atteinte neuro-cognitive est hétérogene d’un
auteur a 'autre mais comporte de facon constante la notion de difficultés co-
gnitives, difficultés de concentration et de « brouillard de pensées ».

CONCLUSION

La fréquence de la persistance de symptoémes a six mois post-covid est impor-
tante (84%) chez les patients ayant nécessité une hospitalisation a la phase
aiglie. Le suivi de ces patients nécessite une approche mutli-disciplinaire pour
la mise en place d’un circuit de prise en charge.

Conflit d’intérét : aucun
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