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Fébrifuge
rI u g S Olivier Véran & 4
@olivierveran
I #COVID—19 | La prise d'anti-inflammatoires (ibuproféne,

7
Par a.C etam O | cortisone, ...) pourrait étre un facteur d'aggravation de

I'infection. En cas de fievre, prenez du paracétamol.
. . . 1.2 Si vous étes déja sous anti-inflammatoires ou en cas de
e A preSC“ re en premlere Ilg ne ! doute, demandez conseil a votre médecin.
11:38 AM - 14 mars 2020 ©)

O 385k Q) 424k personnes tweetent a ce sujet.

A I N S https://twitter.com/olivierveran/status/123877654539892326475=20

« Pas d’associations sur taux d’hospitalisation, sur taux
d’admission aux Sl ni sur la mortalité 3

« Pas de contre-indication formelle (mais principe de
précaution) 1

1) Swissmedic 01.04.2020 - Anti-inflammatoires non stéroidiens et maladie a coronavirus COVID-19
2) WHO 19.04.2020 - The use of non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) in patients with COVID-199
3) Lund L et al. 08.11.2020 in PLOS - Adverse outcomes and mortality in users of non-steroidal anti-inflammatory drugs who tested positive for SARS-CoV-2: A Danish nationwide cohort study
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https://www.swissmedic.ch/swissmedic/fr/home/news/coronavirus-covid-19/nichtsteroidale-antirheumatika-covid-19.html
https://www.who.int/news-room/commentaries/detail/the-use-of-non-steroidal-anti-inflammatory-drugs-(nsaids)-in-patients-with-covid-19
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003308

Corticostéroides

A All Participants (N=6425) B Invasive Mechanical Ventilation (N=1007)
50 scl—l -
Rate ratio, 0.83 (95% Cl, 0.75-0.93) I Rate ratio, 0.64 (35% CI, 0.51-0.81) I
D 7 t h 40 P<0.001 404 Usual care
examéthasone ] ] !
< 30 Usual < 30
° . . - T.:; 204 T.:; 204 Dexamethasone
et anti-infiammatolre, 2 Becametesons 2
4 104 104
! g 0 7 14 21 28 a 7 14 21 28
. Days since Randomization Days since Randomization
 Recommandation forte pour
Usual care 4321 3754 3427 3271 3205 Usual care [3:%] 572 481 424 400
Dexamethasone 2104 1503 1725 1659 1621 Dexamethasone 324 250 248 232 228

administration systémique si

C Oxygen Only (N=3883)

D No Oxygen Received (N=1535)

504 50
Rate ratio, 0.82 (95% Cl, 0.72-0.94) A
= 7 AN = lRate ratio, 1.19 (95% Cl, 0.91—1.55]]
atient-e severement atteint-e:
.
g 304 g 304
mortalité —
F
g 204 E 204 Dexamethasone
= Dexamethasone = ¢
. - 104 104 Usual care
« Chez patient-e sans atteinte
0 T T T 1 a T T T 1
V4 N\ [ ] V4 5 0 7 14 21 28 o 7 14 21 28
"
sévere : peut 1 mortalite - A—
.
No. at Risk No. at Risk
Usual care 2604 2195 2018 1950 1916 Usual care 1034 987 928 897 889
Dexamethasone 1279 1135 1036 1006 981 Dexamethasone 501 478 441 421 412
4) WHO 02.09.2020 - Corticosteroids for COVID-19
5) RECOVERY group in NEJM 17.07.2020 - Dexamethasone in Hospitalized Patients with Covid-19 — Preliminary Repor
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https://www.who.int/publications/i/item/WHO-2019-nCoV-Corticosteroids-2020.1
https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa2021436

Antiviraux

p ol
_ _ Aucun effet (RECOVERY) ©
N&VIr

Remdesivir — Compassionate use ’

« Approuvé par la FDA le 22.10.2020 8

« Amélioration de I'évolution clinique et
diminution du temps de récupération
chez patient-e sans atteinte sévere

« Pas d’effet sur la mortalité ni
recommandation ambulatoire 7
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6) RECOVERY Group 24.10.2020 in The Lancet - Lopinavir—ritonavir in patients admitted to hospital with COVID-19 (RECOVERY): a randomised, controlled, open-label, platform trial

—riton.
7) Swissmedic 02.07.2020 - Swissmedic autorise un élargissement de |'utilisation du remdésevir

8) FDA NEWS RELEASE 22.10.2020 - FDA Approves First Treatment for COVID-19
9) Beigel J et al. 05.11.2020 in NEJM - Remdesivir for the Treatment of Covid-19 — Final Report
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https://www.thelancet.com/journals/lancet/article/PIIS0140-6736(20)32013-4/fulltext
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/fr/home/news/coronavirus-covid-19/erweitert_einsatz_remdesivir.html
https://www.fda.gov/news-events/press-announcements/fda-approves-first-treatment-covid-19
https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa2007764?query=recirc_mostViewed_railB_article

Antibiotiques

Antibiothérapie empirique

- Uniquement si suspicion d’une co-infection ™,
bactérienne 10
g 60— 104
Hydroxychloroquine +/- azithromycine § ;| 7| Chibes ™
 aucune évidence d’un effet bénéfique o
(RECOVERY & SOLIDARITY) .12

0 T T T 1

« associé a I'azithromycine : 1 mortalité 13 N

Days since Randomization

10) WHO 27.05.2020 - Clinical management of COVID-19
11) RECOVERY Group 08.10.2020 in NEJM - Effect of Hydroxychloro
12) Molina JM at al. 29.03.2020 in Elsevier - No evidence of rapid antiviral clearance or clinical ben-efit with the combination of hydroxychloroguine andazithromycin in patients with severe COVID-19 infection
13) Fiolet T et al. 26.08.2020 in CMI - Effect of hydroxychloroguine with or without azithromycin on the mortality of coronavirus disease 2019 (COVID-19) patients: a systematic review and meta-analysis
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https://www.who.int/publications/i/item/clinical-management-of-covid-19
https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa2022926
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0399077X20300858
https://www.clinicalmicrobiologyandinfection.com/article/S1198-743X(20)30505-X/fulltext

Oxygénothérapie a domicile

Systeme d’O, liquide, bouteilles ou concentrateur

* Indication si SpO, < 90% a l'air ambiant

* Traite precocement les « hypoxies silencieuses »

* Diminuer la duréee hospitalisation *

 Maintien a domicile

« Absence de preuve pour soulager la dyspnée terminale 1014

10) WHO 27.05.2020 - Clinical management of COVID-19

14) Allsop M et al. 07.05.2020 in CEBM - Is oxygen an effective treatment option to alleviate the symptoms of breathlessness for patients dying with COVID-19 and what are the potential harms?
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https://www.who.int/publications/i/item/clinical-management-of-covid-19
https://www.who.int/publications/i/item/clinical-management-of-covid-19

Oxygénothérapie a domicile
* Criteres RAD + oxygénothérapie (CHUV, 17.11.2020):

« Absence de fievre depuis 72h

 Amélioration des symptomes respiratoires (FR < 20/min)
02 lunettes max 2I/min au repos, avec SpO2 289%

« Pas de physiothérapie respiratoire necessaire

* Indépendant-e dans les activités de la vie quotidienne
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Traitements palliatifs

Des possibilités pour soulager les fins de vie 1516.17 -
 Morphine ou dérivés pour soulager la dyspnée

« Clonazépam SC ou lorazépam PO en cas d’anxiété ou
panigue associées

« Salbutamol SC en cas de bronchospasme
 Halopéridol PO ou SC en cas d’ECA
« Meétamizole IM en cas de fievre résistante

Directives anticipées

15) Jenkins L 10.08.2020 in CEBM - Covid-19: Guidelines for Community Palliative Care — which is the ‘Best in Show’?
16) Kunz R et al. 24.03.2020 in SMW - COVID-19 pandemic: palliative care for elderly and frail patients at home and in residential and nursing homes
17) Service de soins palliatifs et de support du CHUV - Gestion des symptdmes respiratoires COVID-19
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https://www.chuv.ch/fr/cspg/cspg-home/poles-dexpertise/directives-anticipees-durant-lepidemie-de-covid-19
https://www.cebm.net/covid-19/covid-19-guidelines-for-community-palliative-care-which-is-the-best-in-show
https://smw.ch/article/doi/smw.2020.20235
https://www.chuv.ch/fr/soins-palliatifs/spl-home/professionnels-de-la-sante/gestion-des-symptomes-respiratoires-covid-19

Traitements incertains

Anticoagulation
« La COVID-19 engendre un état thrombogéne 10.18

 Une prophylaxie anti-thrombotique est recommandée
lorsque l'atteinte est sévere, necessitant une hospitalisation
et un alitement 10.18

« Prophylaxie a discuter au cas par cas si patient-e alite-e a
domicile avec au moins un autre facteur de risque (risque Vvs.
bénéfice, décision partagée) 1°

10) WHO 27.05.2020 - Clinical management of COVID-19
18) Avila J, et al. 01.10.2020 in AJEM - Thrombotic complications of COVID-19

19) La Revue Prescrire 24.09.2020 - Patients atteints de covid-19 restant a domicile : anticoagulant rarement justifié
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https://www.who.int/publications/i/item/clinical-management-of-covid-19
https://www.who.int/publications/i/item/clinical-management-of-covid-19
https://www.who.int/publications/i/item/clinical-management-of-covid-19

Traitements incertains

Banlanivimab (LY-CoV555)

« Approuvé par FDA le 09.11.2020 2°
pour une utilisation chez patient-e
COVID-19 positif-ve ambulatoire a
risque de développer des
complications

« | symptdmes de l'infection
« Contre-indiqué chez patient-e

hospitalisé-e ou sous
oxygénothérapie 21

1
b Delta Value [95% €1
1y Day2 -0.79 (-1.35 to -0.24)
Day3 -0.57 (-1.12 to -0.01)
Placebo Day4 -1.04 [-L&0 to -0.43)
. Day5 -0.73 [-128t0-0.17)
s g

K Day 6 -0.79 (-1.35 to -0.23)

I J1 Day?  -0.50 (-1.06 ta 0.07)
LY-CoV5s A |\} 1 <] Day® -0.65 (-1.28 to -0.02)
(pooled) VT Day8 -0.15 [-0.75 to 0.45)

* 1 Daylo -032(-0.94 to 0.29)
] Day 11 -0.44 [-1.02 ta 0.15)

Change from Baseline

|||||||||||
1 2 3 4 5 6 7 &8 9 1011

Trial Day

Figure 3. Symptom Scores from Day 2 to Day 11.

Shown is the difference in the change from baseline (delta value) in symp-
tom scores between the LY-CoV555 group and the placebo group from day
2 to day 11. The symptom scores ranged from 0 to 24 and included eight
domains, each of which was graded on a scale of 0 (no symptoms) to 3
{severe symptoms). The | bars represent 95% confidence intervals. Details
about the symptom-scoring methods are provided in the Supplementary
Appendix.

20) FDA NEWS RELEASE 09.11.2020 - Coronavirus (COVID-19) Update: FDA Authorizes Monoclonal Antibody for Treatment of COVID-19

21) Chen P et al. 28.10.2020 in NEJM - SARS-CoV-2 Neutralizing Antibody LY-CoV555 in Outpatients with Covid-19
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https://www.fda.gov/news-events/press-announcements/coronavirus-covid-19-update-fda-authorizes-monoclonal-antibody-treatment-covid-19
https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa2029849

A retenir

« Peu derecommandations robustes pour le traitement ambulatoire
de la COVID-19

« L'usage compassionnel : un des defis majeurs de la pandémie ?

« L'oxygénothérapie a domicile : une alternative pour répondre a la
saturation des hopitaux ?

 Vaccins et nouveaux traitements anti-COVID-19 : mise en garde a
I'interprétation des résultats de recherche
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Avec les contributions de :
Mme Véronique Kalin
Dr Jerdme Berger

Merci pour votre attention !
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