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Introduction

La série de documents « Ce que nous savons jusqu’a présent sur... » vise a donner un apercu des rapports
publiés et non publiés au sujet de nouveaux enjeux liés a la maladie a coronavirus 2019 (COVID-19). Ces
rapports sont trouvés grace a des recherches régulieres dans la littérature grise scientifique et d’autres
rapports, au besoin. Il est possible que d’autres renseignements ne soient pas inclus dans le présent
document. Comme il s’agit d’une épidémie qui évolue rapidement, cette information est a jour a la date de la
rédaction des documents.

Eléments clés

Ce document résume les données probantes relatives a la période de transmissibilité du SRAS-CoV-2, le virus
responsable de la COVID-19. Par souci de clarté, nous utiliserons dans le présent document le terme COVID-19
pour désigner a la fois le virus et la maladie.

La période exacte de transmissibilité de la COVID-19 est inconnue pour le moment.

La période de transmissibilité la plus précoce: Certaines études indiquent que la COVID-19 peut étre

transmise par des personnes qui sont en période d’incubation. Certaines études ont indiqué la

possibilité d’'une transmission deés cinq jours avant I’apparition des symptomes. Ces études sont des

rapports de cas et la plupart de ces preuves proviennent de Chine. En raison de la propagation de la

COVID-19 en Chine au moment de la rédaction de ces rapports de cas, il est possible qu’il y ait eu une

autre source d’infection non reconnue, plutot que les personnes qui sont décrites comme les cas

sources dans ces études.

La période de transmissibilité la plus tardive: Il existe des preuves de la présence de I’ARN du virus de

la COVID-19 dans les échantillons de patients jusqu’a plusieurs semaines aprés I'apparition des

symptomes. Toutefois, la détection de I’ARN en soi n’indique pas nécessairement la présence d’un virus

vivant.

e Une étude a montré que le virus peut étre cultivé a partir de certains échantillons prélevés dans

les voies respiratoires supérieures au cours des huit premiers jours suivant I’apparition des
symptomes, tandis que les échantillons prélevés étaient négatifs 13 jours plus tard. Toutefois,
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cette étude n’a pas encore été examinée par des pairs et n’a porté que sur neuf patients qui
présentaient tous des symptomes bénins.

e Une autre étude a démontré que le virus de la COVID-19 pouvait étre isolé a partir d’un
échantillon de selles, qui a été prélevé 15 jours apres |'apparition des symptomes.

Contexte

La période de transmissibilité est la période pendant laguelle une personne infectée peut transmettre son
infection a d’autres personnes. Elle est exprimée comme une fourchette allant du moment le plus précoce
au moment le plus tardif ou une personne infectée peut étre contagieuse. La période de transmissibilité
est importante afin de déterminer le délai d’évaluation des personnes qui ont été en contact avec un cas
en fonction de leur exposition au cas, et de déterminer le moment ou il n’est plus nécessaire qu’un cas soit
isolé.

Période de transmissibilité la plus précoce

Le moment le plus précoce ol les personnes peuvent étre contagieuses serait pendant leur période
d’incubation (la période allant de I’exposition a I'apparition des symptémes). Plusieurs études, résumées
ci-dessous, indiquent qu’il y a une transmission de la COVID-19 pendant la période d’incubation.

Preuves de la présence de I’ARN du virus de la COVID-19 dans des
échantillons prélevés dans les voies respiratoires durant la période
d’incubation

e Une étude menée par Pan et coll. atrouvé de I’ARN du virus de la COVID-19 dans un échantillon
prélevé dans la gorge et un échantillon de salive de deux personnes différentes qui ont été prélevés un
jour avant I'apparition des symptémes. Les deux personnes faisaient I'objet d’un prélevement de
dépistage en raison d’une exposition a un cas connu. Toutefois, la détection de I’ARN ne suffit pas a elle
seule a indiquer la présence d’un virus vivant.

Preuves de la transmission du virus de la COVID-19 durant la période
d’incubation

Plusieurs études décrivent une transmission potentielle pendant la période d’incubation ou au début de Ia
période symptomatique. Dans la plupart des cas, les membres de la famille ou les collegues qui ont contracté
I'infection n’ont signalé aucune autre source connue d’exposition qu’un cas qui était en période d’incubation ou
au début de la période symptomatique.

e L’étude réalisée par Rothe C et coll. est la premiére qui a été publiée en décrivant la transmission
possible pendant la période d’incubation. Il s’agit du rapport de cas d’une personne originaire de Chine
(cas source) qui a participé a des réunions pendant trois jours en Allemagne avec des partenaires
commerciaux et qui, au départ, était considérée comme asymptomatique jusqu’au jour ou elle a pris
I"avion pour rentrer chez elle. Elle a ensuite obtenu un résultat positif au test de dépistage de la COVID-
19 a son retour en Chine, a la suite duquel on a découvert que certains de ses collégues allemands
étaient également infectés. Aprés une enquéte plus approfondie, des renseignements supplémentaires
provenant du cas source ont indiqué qu’elle avait éprouvé quelques symptomes légers non particuliers
pendant son séjour en Allemagne.
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Méme si le premier cas allemand a été infecté par le cas source, deux autres cas allemands n’ont pas
été exposés au cas source et pourraient avoir été infectés par le premier cas allemand. Parmi ces deux
cas, I'un a été exposé pour la derniere fois au premier cas allemand un jour apres que le premier cas ait
été infecté par I'exposition a la personne en provenance de Chine et trois jours avant I'apparition des
symptdémes du premier cas allemand.

Par conséquent, cette étude indique que la transmission peut s’étre produite un jour apreés
I’exposition et trois jours avant I'apparition des symptomes. Elle démontre également que la
transmission s’est faite avec des symptomes précoces et non particuliers.

e Plusieurs autres études décrivant des infections en Chine indiquent qu’il y a eu transmission pendant la
période d’incubation. Il convient de noter qu’en raison de la propagation de la COVID-19 en Chine
pendant cette période, il est possible qu’il y ait eu une autre source d’infection inconnue, en plus des
cas signalés dans ces études.

e Une étude réalisée par Yu P et coll. décrit un homme de 88 ans originaire de Shanghai qui a
développé des symptémes cing jours aprés I'arrivée de deux visiteurs de Wuhan. Les deux
visiteurs ont développé des symptomes aprées avoir rencontré ’lhomme. Les premiers symptomes
apparurent chez les deux visiteurs 11 heures apres les premiers symptomes de I’lhomme. Cela
suggere qu’au moins un des visiteurs avait propagé l'infection pendant sa période d’incubation. Si
I’on suppose que le visiteur qui a présenté les premiers symptomes a transmis I'infection a
I’'homme, I'infection aurait pu se produire au plus tot cing jours avant le début de la maladie
chez ce visiteur, selon la date d’arrivée des visiteurs. La date la plus tardive a laquelle I'infection
aurait pu se produire dépend de la période d’incubation chez I’homme. En supposant une trés
courte période d’incubation d’un jour seulement, le visiteur aurait été infectieux un peu plus
d’un jour avant I’apparition des symptomes.

e HuangR et coll. décrivent un patient de la région de Wuhan qui a rendu visite a sa famille a
Nanjing et n’a développé des symptomes que quatre jours aprés avoir quitté Nanjing. Elle a
infecté six membres de sa famille, dont certains vivaient avec elle et d’autres avec lesquels elle a
pris part a un ou plusieurs diners, dont un la veille de son départ. Deux membres de la famille, qui
semblent avoir été infectés lors du diner familial avec la femme en visite la veille de son départ,
ont participé a un autre diner familial avec trois parents différents. Cela s’est produit le lendemain
du diner avec la femme en visite, et trois et quatre jours avant I’apparition des symptomes. Les
trois parents ont ensuite développé des symptomes et ont été infectés a la COVID-19.

e Cette étude indique que la transmission peut se produire au moins cing jours avant I'apparition
des symptomes et que la transmission peut se produire dés le lendemain de I’exposition.

e Tong ZD et coll. ont fait état d’un cas d’infection a la COVID-19 de Wuhan qui a participé a une
conférence a Zhoushan trois jours avant le début de la maladie. Deux collegues de Zhoushan ont
également assisté a la conférence et ont diné avec le cas le lendemain (deux jours avant le début
de la maladie), partageant les mémes assiettes de service. L'infection des deux collegues a été
confirmée par la suite. Cela indique que le patient source a probablement infecté ses deux
collegues au moins deux jours avant I’apparition des symptomes.

Etudes comparant la période d’incubation et I'intervalle de série

L'intervalle de série est le temps qui s’écoule entre I'apparition des symptomes chez une personne et le
moment de I'apparition des symptomes chez les autres personnes qu’elle a infectées. Lorsque I'intervalle de
série est plus court que la période d’incubation, il est probable qu’une certaine transmission ait eu lieu pendant
la période d’incubation. Certaines études (p. ex., Nishiura H et coll. et Du Z et coll.) ont constaté un court
intervalle de série allant d’'une moyenne de 3,96 jours a un intervalle de série médian de 4,6 jours. Cela est plus
court que la période d’incubation moyenne de cing jours citée en référence par Nishiura et coll., ce qui laisse
supposer une transmission pendant la période d’incubation.
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Période de transmissibilité la plus tardive

Etudes qui évaluent la présence de I’ARN du virus

La présence d’ARN dans des échantillons provenant de personnes infectées peut fournir des
informations sur le potentiel de transmissibilité. Certaines études font état de la présence ou de
I"absence d’ARN du virus de la COVID-19 détecté par le test de la transcriptase inverse-amplification en
chaine de la polymérase (TI-ACP), tandis que d’autres estiment également la charge virale des
échantillons. Il convient de noter que la détection de I’ARN par le test de la TI-ACP n’indique pas
nécessairement la présence de virus vivants.

Un certain nombre d’études évaluant I’ARN viral par le test de la TI-ACP sont résumées au tableau 1.

La plupart ont déterminé la présence d’ARN viral par rapport a I'apparition des symptémes. Méme si la
charge virale semble diminuer au fil du temps, un certain nombre d’études ont montré une détection
prolongée de I’ARN, certaines jusqu’a trois semaines ou plus apreés I’apparition des symptomes.

En particulier, les niveaux d’ARN viral détectés pendant des périodes prolongées étaient faibles et sont
susceptibles de représenter des restes d’ARN viral et non des virus vivants, bien gu’il n’y ait pas
suffisamment d’études de culture virale afin de le confirmer pour I'instant.

Tableau 1: Résumé des études visant a évaluer I’ARN viral a I’aide du test de la TI-ACP chez les
patients atteints de la COVID-19

Etude Eléments clés Type d’écouvillons et résultats au test de la TI-ACP

Personne asymptomatique;

Ecouvillons nasopharyngés:
. test de la TI-ACP fondé sur , P y & . . . .y
Bai Y et coll. e Résultat positif le 18¢ jour aprés avoir quitté

la derniere exposition a .. .
P Wuhan; négatif les 16°, 26° et 29¢ jours.

Wuhan
Ecouvillons nasopharyngés et de la gorge:
e Résultat positif pendant 6 a 22 jours a partir de
I’'apparition des symptémes (moyenne de 12
Cai J et coll. Série de cas de 10 enfants jours) et virus indétectable par la suite.

Selles:
e Résultat positif pendant au moins 18 a 30 jours
a partir de I'apparition des symptomes chez
cing enfants sur cinqg ayant des selles positives.

Ecouvillons nasopharyngés:

e Résultat positif aux jours 4,7, 11 et 12 de la
maladie avec diminution de la charge virale;
aucun test supplémentaire n’a été effectué.

Ecouvillons oropharyngés:

e Résultat positif les jours 4, 7, 11 de la maladie
avec diminution de la charge virale; négatif le
12¢%jour.

Selles:

Premier cas confirmé de la

Holshue M et coll. COVID-19 aux Etats-Unis
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https://jamanetwork.com/journals/jama/fullarticle/2762028
https://academic.oup.com/cid/advance-article/doi/10.1093/cid/ciaa198/5766430
https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa2001191

Etude

Lan L et coll.

Hu Z et coll.

Kam K et coll.

Pan Y et coll.

Eléments clés

Suivi de quatre patients
rétablis répondant aux
critéres de congé de
I’hopital ou de cessation de
I'isolement (y compris la
disparition des symptomes
et deux résultats négatifs
consécutifs de la TI-ACP sur
des prélevements de
gorge). Le délai de
rétablissement a varié de
12 a 32 jours.

24 personnes initialement
asymptomatiques
identifiées grace a la
recherche de contacts,
dont cing ont développé
des symptémes par la
suite.

Bébé généralement en
bonne santé, hospitalisé
faute de personne
soignante et surveillé
guotidiennement pendant
au moins 18 jours.

Echantillons en série
prélevés dans les voies
respiratoires de deux
patients.

Echantillons prélevés dans
les voies respiratoires de
80 personnes prélevés a
différents stades de
I'infection.

Type d’écouvillons et résultats au test de la TI-ACP

e Résultat positif le 7¢ jour de la maladie avec une
faible charge virale; testé uniquement ce jour-
la.

Apres avoir satisfait aux criteres de congé avec deux
résultats négatifs au test de la TI-ACP sur des
prélevements de gorge et apres avoir attendu cing jours
supplémentaires, des prélevements de gorge répétés
ont été effectués de 5 a 13 jours plus tard et se sont
révélés positifs, ainsi que trois prélevements
supplémentaires au cours des quatre a cing jours
suivants.

Ecouvillons pharyngés:

e L’intervalle entre le premier jour avec un
résultat positif au test de la TI-ACP et le premier
jour de résultat négatif continu au test de la Tl-
ACP varie entre 1 et 21 jours (intervalle médian
9,5 jours).

Ecouvillons nasopharyngés:

e Les prélevements quotidiens étaient positifs
jusgu’au 16° jour apres I’'admission, la charge
virale diminuant au fil du temps, et négatifs le
17¢ jour.

Echantillons d’urine:
e Résultat négatif le 2° jour apres I'admission.
Selles:

e Résultat négatif le 2° jour apres I'admission,
mais positives le 9¢ jour, mais a un taux
relativement faible.

Echantillons en série prélevés dans les voies
respiratoires (deux patients; écouvillon de gorge et
échantillons de salive):

e la charge virale a atteint un maximum cing a six
jours apres I'apparition des symptomes;

e échantillons positifs jusqu’au 8¢ jour
(préléevement de gorge) et du 6° au 11¢ jour
(salive), puis négatifs.

Echantillons prélevés dans les voies respiratoires
(80 personnes; écouvillon nasal [n=1], écouvillons
de gorge [n=67] et échantillons de salive [n=42]):
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Etude

Woelfel R et coll.

(pas évaluée
par les pairs)

Young BE et coll.

Zhou F et coll.

Eléments clés

Neuf patients présentant
des symptoémes bénins qui
se sont pour la plupart
atténués a lafinde la
premiere semaine.

Plusieurs prélévements
chez 18 patients sur une
période de deux semaines
dans quatre hopitaux.

Etude rétrospective d’une
cohorte de patients adultes
hospitalisés dans deux
hépitaux (191 patients :
137 ont quitté I’hopital et
54 sont décédés).

Type d’écouvillons et résultats au test de la TI-ACP

Selles:

détectable jusqu’a 15 jours apres I'apparition
des symptdémes sur un prélevement de gorge
effectué sur un patient, sans autre test;

deux personnes (contacts avec un cas) ont recu
un résultat positif a des niveaux élevés un jour
avant I'apparition des symptémes.

Résultat positif chez 9 cas sur 17 dans un délai
de 0 a 13 jours de l'apparition des symptomes.

Echantillons prélevés dans les voies respiratoires
supérieures:

La charge virale a atteint son maximum avant le
cinquieme jour et a diminué au fil du temps a
partir de I'apparition des symptémes.

La charge virale a diminué plus lentement dans
la salive par rapport aux échantillons prélevés
par I’écouvillonnage des voies respiratoires
supérieures.

Divers types d’échantillons:

Dans un petit nombre de cas, le virus a été
détecté jusqu’a 20 jours apres I'apparition des
symptomes dans des échantillons prélevés dans
les voies respiratoires supérieures, 21 jours
dans les selles et 22 jours dans la salive.

Ecouvillons nasopharyngés:

Selles:

La durée médiane entre le premier résultat
positif au test de la TI-ACP et le dernier positif
était de 12 jours (fourchette de 1 a 24 jours).
Cing patients avaient une charge virale
détectable jusqu’a environ 20 a 23 jours aprés
le début de la maladie, bien qu’a des niveaux
faibles.

Quatre patients sur huit (50 %) ont obtenu un
résultat positif au test de la TI-ACP de cing a
neuf jours apres le début de la maladie.

Echantillons prélevés dans les voies respiratoires:

Parmi les survivants, la durée médiane de
positivité des prélevements de gorge était de 20
jours (fourchette de 8 a 37 jours) apres
I’apparition des symptémes (aucun résultat
quantitatif n’est fourni).

Parmi les cas décédés, I’ARN a été détecté
jusqu’au moment du déces (le décés est
survenu en moyenne 18,5 jours apres
I’apparition des symptomes).
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https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.03.05.20030502v1
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Etude Eléments clés

Sept patients aux soins
intensifs; cing ont fait
I'objet d’un
échantillonnage répété.

Zhou P et coll.

Echantillons en série
prélevés dans les voies

Zou L et coll. respiratoires de 18 patients
(17 symptomatiques et un
asymptomatique).

Type d’écouvillons et résultats au test de la TI-ACP
Echantillons prélevés dans les voies respiratoires
(liquide provenant du lavage bronchoalvéolaire ou
frottis buccal).

e Tous les patients étaient positifs de 7 a 18 jours
apres l'apparition des symptomes

Frottis buccal, écouvillonnage anal et analyse sanguine:

e Résultats négatifs entre 18 et 29 jours apres
I’'apparition des symptémes (cinq patients
étaient encore symptomatiques et hospitalisés).

Prélevements nasaux et de gorge:

e Présence de charges virales plus élevées peu
apreés I'apparition des symptomes (culminant
entre le 3¢ et le 6° jour) et diminuant les jours
suivants.

o L’ARN viral détecté apres 21 jours a de faibles
niveaux dans un écouvillon nasal d’un patient.

Etudes portant sur la culture virale

La meilleure fagon d’évaluer la transmissibilité est de détecter le virus vivant a I'aide d’une culture virale.
Deux études ont été trouvées qui décrivent la culture virale effectuée avec des échantillons positifs a la
COVID-19. Aucune des deux études n’a fait I'objet d’'un examen par les pairs.

e Un article de Woelfel et coll. décrit les analyses virologiques réalisées auprés de neuf patients
présentant des symptomes bénins. Plusieurs écouvillons des voies respiratoires supérieures (oro
ou nasopharyngées), de la salive, des selles, du sang et des échantillons d’urine ont été prélevés

apres l'apparition des symptomes.

e Culture virale : Le virus vivant a été isolé pendant la premiére semaine des symptomes a
partir de 16,7 % des écouvillons prélevés dans les voies respiratoires supérieures et de
83,3 % des échantillons de salive. Cependant, aucune culture positive n’a été obtenue a
partir d’échantillons prélevés apreés le 8¢ jour de I'apparition des symptomes, malgré la
présence continue d’ARN viral. Le virus vivant n’a pas été isolé a partir des échantillons de
selles obtenus aupres de quatre patients testés entre le 6° et le 12¢ jour apres I'apparition
des symptoémes, malgré la présence de fortes concentrations d’ARN viral.

e TI-ACP : Les niveaux d’ARN viral détectés par le test de la TI-ACP sont corrélés avec
I'isolement du virus par culture, ou le virus n’a pas été isolé avec succes a partir
d’échantillons prélevés dans les voies respiratoires ayant une charge virale plus faible. Des
détails supplémentaires sont présentés au tableau 1.

e Zhang et coll. ont signalé I'isolement du virus de la COVID-19 a partir d’'un échantillon de selles
provenant d’un patient atteint d’'une pneumonie grave, 15 jours apres |'apparition des

symptomes.
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