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1 La COVID-19 ., pandémie du 21°™ siécle

La COVID-19 (pour coronavirus Disease 2019) est une maladie infectieuse respiratoire causée
par un virus appartenant a la famille des coronavirus : le SARS-CoV-2.
La COVID-19 peut étre asymptomatique mais elle peut aussi déclencher des symptdémes graves,

pouvant aller jusqu’a ’hospitalisation, la réanimation voire le décés chez les plus fragiles. *

1.1 Historique de la découverte du SARS-COV-2
Le SARS-CoV-2 a été découvert a la fin de I’année 2019 a la suite de pneumopathies sévéres

inexpliquées dans la ville de Wuhan en Chine. C’est un virus appartenant a la famille des
coronavirus (CoV), classé dans le genre des betacoronavirus. L hypothése la plus probable de
sa transmission a I’homme est 1’hypothése « zoonotique », ¢’est-a-dire d’une transmission de
’animal & ’Homme via un hote intermédiaire ou non.? La littérature scientifique semble
indiquer la chauve-souris comme le point de départ de la transmission zoonotique avec comme

possibles hotes intermédiaires le chien viverrin ou le pangolin.®

1.2 Classification et structure du SARS-CoV-2
1.2.1.1 Classification

La famille des coronavirus est une famille de virus étudiée depuis de nombreuses années.
Coronavirus signifie « virus en couronne », dénomination liée a la couronne que forment
certaines des protéines présentes a la surface de ces virus quand ils sont étudiés au microscope.*
Ces virus peuvent infecter aussi bien I’animal que I’Homme, avec pour conséquences des
maladies qui atteignent principalement les systémes digestifs et respiratoires.®> Ils ont en
commun la caractéristique d’étre fortement transmissibles, certains méme peuvent franchir la

barriére inter-espéce.®

Si, chez ’Homme, ces coronavirus sont habituellement bénins, a I’origine de rhumes guérissant
spontanément, trois épidémies mortelles causées par cette famille sont survenues au 21°™
siecle : le SARS-CoV apparu en Chine en 2003, le MERS-CoV apparu en 2012 au Moyen-
Orient et le SARS-CoV-2 responsable de I’épidémie mondiale des années 2020.”

1.2.1.2  Structure du virus
Le SARS-CoV-2 est un virus enveloppé constitué¢ d’ARN monocaténaire positivement polarisé

de presque 30 kilobases (29.9kb). Deux tiers du génome sont représentés par la séquence
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ORF1lab codant pour deux polyprotéines non structurales (21 290 nucléotides) qui seront par la
suite clivées en seize protéines non structurales indispensables a la réplication virale,
notamment deux protéases et une ARN-polymérase ARN-dépendante.®

Le reste du génome code pour les protéines de structure du virus a savoir quatre protéines
membranaires : la protéine Spike (S), la glycoprotéine d’enveloppe (E), de membrane (M) ainsi

que la protéine de capside (N).°

Comme le présente la Figure 1° le virion du SARS-CoV-2 comporte de I’ARN simple brin qui
est entour¢ d’une nucléocapside hélicoidale formée de la protéine de capside (N). Cette
nucléocapside est protégée par une enveloppe phospholipidique ou sont enchéssées les
protéines de surface M, E et S.

La protéine Spike (S) est la protéine qui permet la liaison aux cellules de 1’organisme humain.
Elle est composée de deux sous unités, S1 et S2. S1 contient le domaine de liaison au récepteur
(RBD) ou se trouve le motif de liaison au récepteur (RBM). S2 contient le peptide de fusion

responsable de la fusion avec la membrane de la cellule humaine.!?

Spike (S1 & S2)

Nucleocapsid (N)

Membrane (M)

Envelope (E)

ssRNA (+)

Figure 1: Structure du SARS-CoV-2. I.De Andrade Santos, 2020

1.2.1.3 Variabilité génétique
Tout virus se repliquant peut-étre sujet a des mutations génomiques. Chez le SARS-CoV-2, ces

mutations sont faibles. Elles peuvent étre la conséquence d’erreurs d’incorporation par I’ARN
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polymérase virale (faible taux de mutation), de recombinaisons homologues ou d’une édition

génomique par des facteurs de restriction cellulaire.™®

Certaines mutations peuvent affecter les propriétés du virus et exercer une influence sur la
facilité avec laguelle il se propage et la gravité de la maladie qu’il entraine. L’efficacité des
vaccins, des médicaments, des outils de diagnostic ou des autres mesures sociales et de santé
publique peut étre modifiée. Plusieurs variants du SARS-CoV-2 ont été étudiés dans le monde

tels que les variants Alpha, Beta, Gamma, Delta et Omicron.

1.2.1.4 Cycle de Réplication

Gréace a la machinerie de la cellule héte, le SARS-CoV-2 peut se répliquer pour ensuite infecter
d’autres cellules chez I’ Homme.

Sa protéine de surface (la protéine S), grace a sa sous-unité S1 contenant le domaine RBD, se
fixe au récepteur ACE2 qui est exprimé a la surface des cellules épithéliales du rhinopharynx
et du poumon, des cellules endothéliales vasculaires et des macrophages. A la suite de cette
fixation, la sous-unité S2 est clivée par le corécepteur TMPRSS2 présent lui aussi a la surface
des cellules. Cela permet la fusion entre ’enveloppe virale et la membrane plasmique, la

particule virale rentre dans la cellule par endocytose.™®

Comme le décrit la Figure 2, une fois a I’intérieur de la cellule, I'’ARN viral est libéré. Les
séquences ORFlab sont traduites en deux polyprotéines qui, une fois clivées, formeront des
protéines non structurales et le complexe ARN réplicase-transcriptase. Ce complexe synthétise
I’ARN de polarité négative qui, une fois traduit, produira de nouveaux ARN génomiques a
polarité positive et des ARN subgénomiques messagers. Ces ARN subgénomiques messagers
seront traduits en protéines de structure dans le réticulum endoplasmique et I’appareil de
Golgi.Y’

Les nouveaux virions sont assemblés a partir de la nucléocapside formée des nouveaux
génomes, de la protéine N de la capside et des protéines de structure.

Ces virions sont relargués dans le milieu extracellulaire par exocytose pour infecter d’autres

cellules.!®
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Figure2: Cycle de réplication du SARS-CoV-2. R.Bir Singh, 2023

1.3 Epidémiologie de la COVID-19
Depuis janvier 2020, I’OMS a recensé plus de 771 millions de cas confirmés de la COVID-19

dans le monde et 6 millions de personnes sont décédées a la suite de cette maladie. En Europe,

276 millions de cas confirmés ont été recensés et 2 millions de personnes sont décédées.*®

Depuis le début d’année 2020, plus de 38 millions de cas confirmés de la COVID-19 et plus de
167 000 deces liés a cette maladie ont €té recensés sur le territoire francais. Plusieurs périodes
sont caractérisées par des pics de cas confirmés de COVID-19, notamment au début de I'année
2022, ou I'on a enregistré 2 millions de cas confirmés au cours de la semaine du 17 janvier
2022. C’est en fin d’année 2020 qu’il y a eu le plus de déceés de malades de la COVID-19 en
France (37 000 décés lors de la période novembre et décembre 2020).%°

Ces phases, marquées par une augmentation significative des cas positifs et des déces,
s'associent a l'apparition de variants hautement transmissibles et virulents mais aussi a la

volonté de dépistage lors de rassemblement de population.?
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En région PACA, plus de 3 millions de cas positifs de la COVID-19 ont été recenses depuis
2020.22 On estime le nombre de personnes étant décédées des suites de la COVID-19 dans cette
région entre 8 000 et 15 000.2% Les chiffres différent selon les sources car il y a des limites au
recensement des déces liés a la COVID-19 (declaration électronique des déces, référencement
des établissements de santé, déces au domicile). Le département des Bouches-du-Rhdne recense
le plus de cas positifs et de personnes décédées a la suite de la COVID-19. Le département des
Alpes de Haute Provence recense, quant a lui, le moins de cas positifs dépistés et le moins de
déces liés au COVID-19.%

1.4 Pathogénicité du SARS-CoV-2

1.4.1.1 Mode de contamination

Le SARS-CoV-2 se transmet par des gouttelettes ou des aérosols émis par une personne infectée
lorsqu’elle parle, crie, chante, éternue, tousse ou simplement lorsqu’elle respire. Ces
suspensions de particules peuvent mesurer de quelques nanométres a quelques millimétres. 2°
Les plus grosses particules émises se deposent rapidement sur les surfaces tandis que les plus
petites peuvent rester en suspension dans 1’air ambiant.?®

De ce fait, la transmission du virus d’une personne infectée vers une personne non infectée peut

se faire :

e Par projection de gouttelettes de la personne contaminée qui seront inhalées par un tiers.
Il s’agit du principal mode de transmission de la maladie. Plus le contact est étroit, plus
le risque de transmission est élevé.

e Par contact direct et physique entre une personne contaminée et une personne saine.
Une accolade ou une poignée de main transmet le virus a la personne saine lorsqu’elle
qu’elle porte ses mains a sa bouche, & son nez ou méme a ses yeux.?’

e Par contact indirect, via des objets ou des surfaces qui ont été contaminés par les
gouttelettes émises par la personne porteuse. Le virus sera transmis a la personne saine
lorsqu’elle portera les mains souillées a sa bouche, son nez, ses yeux a la suite de la
manipulation de ces objets et surfaces. 28
Le SARS-CoV-2 peut rester détectable sur des surfaces pendant des périodes plus ou
moins longues en fonction de I’environnement et du type de la surface, mais il n’est
rapidement plus contagieux, de ce fait le mode de contamination de maniere indirecte
est rare.

e Par accumulation du virus dans 1’air, quand le lieu est mal ventilé. Il peut ainsi y avoir

une transmission aéroportée.
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Le SARS-CoV-2 a également été retrouve dans le sang, les urines, le sperme, les sécrétions
vaginales ou encore dans les selles. Cependant, cela reste assez rare, et aucune transmission par
ces différentes voies n’a été rapportée. Concernant la contamination mere/enfant, la
transmission intra-utérine est exceptionnelle et il n’a pas été rapporté de cas d’infection suite a

’allaitement.?®

Chez une personne néo-contaminée, le risque de transmission du virus a un tiers est possible
jusqu’a 8 jours aprés le délai d’incubation. On le considére maximal deux jours avant
I’apparition des symptomes (s’ils sont présents), et deux jours apres. Ce risque de transmission
diminue & partir du 7°™ jour aprés les premiers symptomes et on I’estime limité au-dela du
10%™ jour voire exceptionnel aprés 14 jours (voir Figure 3).

Cependant, ce niveau de contagiosité varie chez chaque individu et selon la sévérité des
symptomes ; plus les symptdmes sont séveres et subsistent plus la possibilité de transmission

du virus s’allonge.*

Niveau de o
contagiosité .

R Ko K

J-2 )7 )10 )14
J-5a)-8 -
Infection Apparition
des
symptomes

Figure 3: Contagiosité d'un individu apres contamination par le SARS-CoV-2. Inserm, 2021
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1.4.1.2 Physiopathologie
Lors de I’infection, le virus SARS-CoV-2 pénétre dans 1’organisme depuis le nez, les yeux et

la bouche pour se retrouver dans les voies aériennes.

A la suite de I’infection par le SARS-CoV-2, et lorsque 1’on a un fonctionnement immunitaire
normal, on assiste a un déclenchement d’une réponse immunitaire innée avec production de
cytokines et chimiokines notamment les interférons et le TNF-alpha. En se fixant sur les cellules
cibles ceux-ci vont exprimer plusieurs fonctions de la réponse antivirale (renforcement des
propriétés des barrieres épithéliales, mort des cellules infectées par apoptose, recrutement des
leucocytes circulants...). Cette phase régresse spontanément et s’accompagne ensuite d’une
immunité adaptative avec activation des lymphocytes T et B. 3! A la suite de ces phases, le
SARS-CoV-2 est éliming, et le patient est guéri.

Les formes séveres de la COVID-19 peuvent étre causées par un défaut de production
d’interférons. En effet, le SARS-CoV-2 produit différentes protéines empéchant 1’action des
interférons ce qui induit une augmentation de la charge virale plasmatique.?

L’emballement du systéme cytokinique peut aussi étre a 1’origine des formes sévéres de la
COVID-19. La forte action pro-inflammatoire de ces cytokines (également nommée orage
cytokinique) entraine une augmentation de la perméabilité des vaisseaux ainsi que I’apoptose

des cellules pulmonaires et endothéliales infectées.

L’hétérogénéité de la réponse immunitaire peut s’expliquer par différents facteurs. Ils peuvent
étre d’ordre génétique, liés a 1’age (baisse de la production d’interférons avec 1’age), liés au
sexe, a des comorbidités (hypertension artérielle, diabéte, obésité, maladies cardio-vasculaires)

et également une immunité préexistante.
1.4.1.3 Tableau clinique
Le délai d’incubation de la COVID-19 est en général de 3 a 5 jours, mais ces chiffres sont une

moyenne et il peut toutefois s’étendre jusqu’a plus de 14 jours.3*

A la suite de ce délai d’incubation la Covid-19 se manifeste de fagon tres hétérogene d’un

individu a un autre.
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Une part non négligeable d’individus contaminés ne développe pas de symptomes. Il est
difficile d’évaluer leur nombre car aucun signe clinique ne permet de les identifier mais la
littérature scientifique internationale suggere que ces individus asymptomatiques constituent 20

4 50% des personnes infectées.®

Chez le reste des personnes infectées par le SARS-CoV-2, la nature et la sévérité des
symptomes sont variables. Il peut s’agir de formes symptomatiques Iégeres, ou les symptdémes
s’apparentent a une infection virale des voies aériennes supérieures avec fiévre, toux, fatigue,
essoufflement. On peut retrouver de maniére non spécifiqgue des maux de gorge, congestion
nasale, céphalées, troubles digestifs, anosmie/agueusie, éruptions cutanées.

Ces symptomes peuvent s’aggraver pendant la premiére semaine d’évolution de la maladie et
entrainer une forme plus sérieuse de la COVID-19, avec présence des symptdmes respiratoires
mais sans signe de forme sévere de pneumonie.

Des manifestations neurologiques peuvent étre associées notamment anxiété, dépression,

troubles du sommeil ou encore vertiges.

La forme la plus sévére de la COVID-19 est une pneumonie définie par une toux, une dyspnée

avec détresse respiratoire et hypoxémie et des infiltrats a la tomodensitométrie thoracique.

1.4.1.4 Evolution et complications

La majorité des personnes touchées par la COVID-19 présentent une forme bénigne ou modérée
de la maladie. Elles guérissent genéralement en 1 a 6 semaines mais dans environ 15% des cas,
I’infection tend vers une forme grave avec environ 5% des personnes malades qui se retrouvent

dans un état critique.®’

La COVID-19 est associée a de nombreuses complications dont les plus fréquentes sont la
pneumonie virale, I’insuffisance respiratoire, I’insuffisance rénale, le sepsis®® ou encore les
AVC ischémiques®®.

Certaines de ces complications peuvent perdurer au-dela de trois mois apres I’infection au
SARS-CoV-2. On retrouve des complications neurologiques, cardiaques, digestifs, musculaires
ou encore une altération de ’odorat et du gott. Il s agit de formes appelées COVID long.*
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1.5 Diagnostic biologique de la COVID-19
Il existe deux grands types de test pour diagnostiquer une infection par le SARS-CoV-2 ; nous

pouvons citer premierement les tests de détection directe du virus, qui permettent de déterminer
si la personne est porteuse du virus a un instant T. Ce type de test rassemble plusieurs méthodes
de détection. Nous retrouvons en second temps les tests de diagnostic indirect sérologiques qui
permettent de rechercher la présence d’anticorps dirigés contre le SARS-CoV-2, pour

déterminer si la personne a été infectée par le virus au cours des semaines qui précedent le test.

15.1.1 Les tests de détection directe du virus SARS-CoV-2

15.1.1.1 Test RT-PCR/RIT-LAMP

La méthode RT-PCR (Reverse Transcriptase — Polymerase Chain Reaction) utilise
I’amplification génique. A la suite d’un prélévement nasopharyngé, oropharyngé ou salivaire,
la détection d’ARN viral se fait grace a 1’action d’une enzyme transcriptase inverse avec
transformation de I’ARN viral (si présent dans le prélévement) en ADN et amplification grace
a une réaction de polymérase en chaine. Le résultat rendu permet une évaluation qualitative et
quantitative du SARS-CoV-2. Le délai de rendu du résultat est d’environ 24 heures.*

C’est une méthode onéreuse par le colt des automates, mais aussi longue car un cycle dure en

moyenne entre 3 a 6 heures. Elle s’effectue dans les laboratoires de biologie médicale.

La méthode RT-LAMP (Reverse Transcription — Loop-Mediated Isothermal Amplification) est
une dérivée de la méthode RT-PCR. Elle recherche I’ARN du virus par transformation en ADN
et amplification isothermique.

L’analyse se fait dans des laboratoires de biologie médicale et utilise des petits automates

portables permettant la réalisation de 1 a 10 tests par série de 30 a 40 minutes.

15.1.1.2 Test antigénique

Le test antigénique est un test de diagnostic rapide qui utilise la méthode de
I’immunochromatographie.

Il sera abordé de maniere plus détaillée dans la partie 1.2.1 : Test antigénique, définition et

principe.
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1.3 Autotests

La méthode de détection de I’autotest est la méme que celle du test antigénique. Le prélévement

est nasal et non nasopharyngé. Ce prélévement est a effectuer par le patient lui-méme.

La fiabilité de résultat des autotests repose en majeure partie sur la qualité de

I’autoprélévemen

151

t.42

.2 Tests sérologiques

Le test sérologique COVID-19 recherche dans le sang total le sérum ou le plasma la présence

d’anticorps spécifiques dirigés contre le SARS-CoV-2. 43

Ce test recherche deux types d’anticorps présentés en Figure 44 :

«—— Fenétre sérologique ——e <—— Rétablissement ——»

asymptomatique

Les immunoglobulines M (IgM) : apparition précoce environ une semaine apres
I’infection initiale et disparition aprés un mois
Les immunoglobulines G (1gG) : apparaissent quatorze jours aprés I’infection et

peuvent persister 6 mois voire plusieurs années dans notre organisme.

== SARS-CoV-2 RNA
et Antigen

wes  Anticorps IgM
==  Anticorps IgG

Patient comence
a se rétablir

—

IgG demeurent dans le sang et
conferent une immunite a long-terme

Période
Apparition IgM

des deviennent
symptomes  détectable

IgM disparaissent

3 7 14 2 28 35
Jours depuis l'infection *Avertissement - ce graphique est seulement 4 titre indicatif

Figure 4: Cinétique des anticorps anti SARS-CoV-2 IgG et IgM. F. Griscelli, 2020

La détection de ces anticorps peut se faire grace a deux méthodes différentes, délivrant des

résultats qualitatifs ou quantitatifs.
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15.1.2.1 Test sérologique rapide

La technique utilisée est I’immunochromatographie, présentée sur la Figure 5. L’échantillon du
patient est déposé et migre le long d’une membrane de test. S’il contient des anticorps anti-
SARS-CoV-2 alors ceux-ci se complexent a 1’antigéne et migrent ensuite jusqu’a la zone ou
sont fixés les anticorps anti-lgG et anti-lgM. Ainsi, une ou plusieurs bandes colorées

apparaissent.
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1 2 3 4

Figure 5: Principe du test sérologique rapide pour le dosage des anticorps anti SARS-CoV-2 IgG et IgM. A. Ghaffari
Différents résultats sont possibles :
Cas 1: L’absence d’IgG et d’IgM indique que le patient n’a jamais été infecté par le SARS-
CoV-2 ou que I’infection est a ses prémices. Il n’y a donc pas d’anticorps détectables.
Cas 2 : IgM présents dans 1’échantillon du patient ; infection tres récente au SARS-CoV-2
Cas 3 : IgG présents dans 1’échantillon du patient ; infection peu récente au SARS-CoV-2
Cas 4 : IgM et IgG présents dans I’échantillon du patient ; infection récente au SARS-CoV-2
C’est une méthode de détection qui peut s’utiliser avec une simple goutte de sang prélevée par

capillarité. Elle est rapide et peu onéreuse, délivrant un résultat qualitatif en quinze minutes.
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15.1.2.2 Test sérologique avec méthode ELISA automatisable
Cette méthode de dosage par immunoabsorption permet de doser de fagon quantitative les
anticorps anti-1gG et anti-lgM du SARS-CoV-2 a la suite d’un prélévement veineux.

Le dosage quantitatif des anticorps 1gG et IgM se fait grace a une réaction colorée anticorps-
antigene lue par un spectrophotomeétre. Cette densité optique dose ainsi la quantité d’anticorps
présents dans 1’échantillon du patient. #°

Ce test automatisé se pratique uniquement en laboratoire et délivre un résultat en quatre a six

heures.

15.1.3 Stratégic de diagnostic

15.1.3.1 Infection précoce au SARS-CoV-2
Le test RT-PCR est le test de référence pour diagnostiquer les cas de COVID-19. 1l offre la
)46

meilleure sensibilité (environ 90%) et spécificité (environ 100%)*°. Le test antigénique offre

une réponse rapide mais les résultats obtenus dépendent de sensibilité hétérogene (60 a 95%).
47

C’est pourquoi la stratégie d’utilisation des tests est de recourir en priorité au test RT-PCR lors
de symptomes évoquant la covid-19.

L’utilisation du test antigénique est de rigueur dans les quatre premiers jours de symptomes et
chez des personnes qui ne risquent pas de développer une forme grave de la maladie.*® Il peut
aussi étre utilisé pour des dépistages de population (voir Partie I).

Les personnes asymptomatiques ayant été en contact avec le SARS-CoV-2 peuvent se voir

proposer les deux types de test.

Le prélévement et la lecture de résultat du test RT-PCR et le test antigénique sont effectués par
des professionnels de santé formés.

L’utilisation de 1’autotest reste peu recommandée car sa fiabilité dépend en majeure partie de la
qualité du prélévement. De plus, il n’y a pas de professionnel de santé présent pour la lecture
du résultat ce qui peut engendrer une mauvaise interprétation du résultat par le patient.
Concernant la méthode RT-LAMP, elle n’a pas été retenue car les résultats rendus ne sont pas
aussi fiables qu’avec la méthode RT-PCR et les délais de résultats ne permettent pas de qualifier

cette méthode de test rapide.*°
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15.1.3.2 Diagnostic de rattrapage et études épidémiologiques

Le test sérologique, utilisant la méthode ELISA, permet de confirmer un diagnostic de COVID-
19 et de conduire des études épidémiologiques.*

Les tests rapides sérologiques sont utilisés pour des diagnostics de rattrapage, des enquétes
épidémiologiques ou lorsqu’un test virologique direct est négatif en présence de symptomes

évocateurs.

1.6 Prise en charge et prévention
1.6.1.1 Prise en charge de patients positifs au SARS-CoV-2

La prise en charge médicale des patients positifs au SARS-CoV-2 est en constante amélioration

grace aux avancées scientifiques, médicales et pharmaceutiques.

Les recommandations d’options thérapeutiques pour les patients atteints d’ une forme bénigne
de la COVID-19 jusqu’aux patients présentant une forme grave voire critique sont établies par
I’OMS (Organisation Mondiale de la Santé) qui a établi un guide de prise en charge clinique de
la COVID-19 (actualisé en juin 2022).°!

Ainsi, il faut distinguer les degrés de gravité de la COVID-19.%2

- Forme bénigne de la COVID-19 : définie comme I’absence de preuve d’une forme grave
ou critique de la COVID-19

- Forme modérée a grave de la COVID-19 : définie par une ou plusieurs des catégories
suivantes : saturation en oxygene <90% en air ambiant, signes de pneumonies, signes
de détresse respiratoire sévere.

- Forme critique de la COVID-19 : définie par les criteres du syndrome de détresse
respiratoire aigué€ (SDRA), état septique, choc septique ou autres affections nécessitant
des soins vitaux (la mise sous ventilation mécanique, 1’administration de

vasopresseurs).

Il est aussi nécessaire d’identifier les populations a risque : patients immunodéprimeés, patients
présentant une obésit¢é morbide, patients présentant des pathologies cardiovasculaires et

respiratoires chroniques ou encore les patients diabétiques, 4gés ou les femmes enceintes®

1.6.1.1.1 Prise en charge d’un patient atteint d 'une forme bénigne de la COVID-19
Il est recommandé de placer le patient en isolement. Le traitement aura pour but de soulager les
symptomes comme la prise d’antipyrétiques en cas de douleur ou fievre.

Il n’est pas recommandé¢ d’utiliser 1’antibiothérapie ou I’antibioprophylaxie chez ces patients.
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1.6.1.1.2 Prise en charge d’un patient atteint d 'une forme modérée de la COVID-19 : pneumonie
non sévere
11 est recommandé de placer le patient en isolement. Les plus fragiles doivent de préférence étre

isolés en milieu hospitalier.

Une surveillance étroite est de rigueur, la mise en place de sphygmo-oxymétrie est

recommandée afin de mesurer le taux d’oxygéne dans le sang.

Il n’est pas recommand¢é d’administrer des antibiotiques sans suspicion clinique d’infection

bactérienne.

1.6.1.1.3 Prise en charge d’un patient atteint d 'une forme grave de la COVID-19 : pneumonie
sévere
Il est recommandé d’instaurer immédiatement une supplémentation en oxygeéne a tout patient

présentant des signes d’urgence.

Une surveillance étroite de ces patients est de rigueur afin de détecter tous signes de dégradation

de I’état clinique.

1.6.1.1.4 Prise en charge d’un patient atteint de la COVID-19 avec état critique
Concernant le syndrome de détresse respiratoire aigué (SDRA), le patient ne réagit pas a
I’oxygénothérapie conventionnelle ce qui nécessite la mise en place d’une assistance

respiratoire avancée. Un désencombrement respiratoire peut étre nécessaire.

Concernant le choc septique, la prise en charge repose sur la détection rapide des signes d’état
de choc (hypotension persistante, taux lactique > 2mmol/l) et I’instauration immédiate de
thérapeutiques : traitement antimicrobien, vasopresseurs et injection de bolus liquidien pour

traiter ’hypotension.

1.6.1.1.5 Prise en charge des femmes atteintes de la COVID-19 pendant et apres la grossesse

Un indice de masse corporelle élevé, une grossesse tardive, des comorbidité préexistantes telles
que ’hypertension artérielle chronique ou le diabéte et des complications propres a la grossesse
comme le diabéte gestationnel et la pré-éclampsie sont associés a de séveres complications de

la COVID-19. %*

Les femmes enceintes ayant été en contact avec un cas confirmé de COVID-19 nécessitent une

surveillance étroite.

Une femme enceinte ou qui a accouché récemment et atteinte d’une forme grave ou critique de

la COVID-19 doit recevoir des soins aigus en structure hospitaliere.
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1.6.1.1.6 Prise en charge des personnes dgées atteintes de la COVID-19
11 faut identifier les possibles directives anticipées de patients porteurs de la COVID-19 (par
exemple préférences en matiére de recours aux soins intensifs). Elles doivent étre honorées et

inclues dans le plan de soins.

Il est recommandé de réduire si possible la polymédication des patients traités atteints de la

COVID-19 afin d’éviter des interactions médicamenteuses.

Une collaboration pluridisciplinaire intégrant équipe médicale, travailleurs sociaux et agents
communautaires est de rigueur lors du processus de prise de décision pour tenir compte de la

multimorbidité et du déclin fonctionnel.

1.6.1.2 Traitement

L’OMS rapporte aussi 1’utilisation de traitements tels que les antirétroviraux, corticoides ou
anticorps monoclonaux dans la prise en charge de la COVID-19 a I’hdpital ou en ville.>*Ces
traitements sont recommandés en fonction de la sévérité de la pathologie et des facteurs de
risque du patient. Nous pouvons citer en exemple le PAXLOVID qui est un antirétroviral
indiqué précocement chez des patients infectés par le COVID-19 et a haut risque de développer

une forme grave. °°

1.6.1.3 Prévention
La prévention joue un role majeur dans la limitation de la propagation du virus. Elle repose sur

trois piliers que sont les mesures d’hygiene, I’isolement des cas positifs et la vaccination.

1.6.1.3.1 Les mesures d’hygiéne

Les mesures d’hygiéne ou gestes barrieres permettent de se protéger et de protéger 1’entourage.
Il est recommandé : de tousser ou d’éternuer dans son coude ou dans un mouchoir — de se laver
les mains régulierement ou d’utiliser une solution hydroalcoolique — de respecter une distance

de deux métres avec les autres ou de porter un masque — de limiter les contacts corporels.®’

1.6.1.3.2 L’isolement

L’isolement des cas positifs apres dépistage permet de limiter les contacts entre des personnes
infectées et des personnes saines pour ainsi empécher de nouvelles contaminations.®® Le
placement en isolement peut se faire au domicile de la personne ou dans des centres de santé
adaptés.®® Les personnes fragiles peuvent se protéger de la population en s’isolant au domicile

lors de pic de contamination.®
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1.6.1.3.3 La vaccination

La vaccination permet de limiter la transmission du virus et prévenir des formes graves de la
COVID-19.%! La vaccination s appuie notamment sur des vaccins 8 ARNm tels que les vaccins
COMIRNATY et SPIKEVAX.%2 Des rappels peuvent étre effectués pour apporter une

protection supplémentaire.®

2 Le test antigénique en pratique en officine en France

2.1 Test antigénique COVID-19

2.1.1 Définition et principe
Le test antigénique est un test de diagnostic rapide permettant de détecter qualitativement un
antigéne viral a la suite d’un prélévement biologique, principalement nasopharyngé.
La technique utilisée pour ce test est I’'immunochromatographie. Elle associe une méthode
immunologique ; la formation d’un complexe immun entre un anticorps de capture et un
antigéne recherché dans un échantillon biologique ainsi qu’une méthode de séparation ; la

chromatographie permettant I’apparition d’une coloration en cas de positivité. ®*

Les réactions de I’immunochromatographie, notamment la formation du complexe immun et la
coloration, se font sur un support (une membrane de cellulose) présentant trois zones comme
présenté sur la figure 6 :
- Une zone de dépdt de prélevement constituée d’anticorps spécifiques d’un antigene. Ces
anticorps sont mobiles et liés a de I’or colloidal (AuNPS) avec des particules de taille
40 nanometres.
- Une zone test constituée d’anticorps spécifique du méme antigéne, fixés sur la
membrane

- Une zone de contréle constituée d’anticorps anti-anticorps, fixés sur la membrane
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Représentation du test avant le dépét

[

Zone de depot Bandelette Zone de test Zone

du prélévement i de controle
Légendes

Anticorps anti coronavirus
mobile lie a I'or colloidal Anticorps Anticorps
(tache noire) anticoronavirus anti-anticorps

Figure 6: Principe de l'immunochromatographie dans la recherche du SARS-CoV-2

L’échantillon a analyser constitué par le préléevement nasopharyngé extrait dans une solution
tampon est déposé au niveau de la zone de dépét sur le support (ou cassette). La solution tampon
permet la migration par capillarité des anticorps mobiles spécifiques de 1’antigéne marqués a

I’or colloidal et des composants de I’échantillon analysé.

Si I’échantillon contient ’antigéne recherché : Les anticorps mobiles marqués et I’antigéne

vont former un immunocomplexe (Figure 7). Celui-ci va continuer sa migration le long de la
membrane. Lorsque le complexe atteint la zone de test (zone T), il est retenu sur le support par
I’anticorps fixé spécifique de I’antigene. Cette association fait apparaitre une ligne colorée sur
la membrane au niveau de la zone T.

L’excédent d’anticorps mobiles non complexés est retenu dans la zone de contrdle (zone C) par
les anticorps anti-anticorps fixés. Cette association fait apparaitre une ligne colorée sur la

membrane au niveau de la zone C. %
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E=II Pipette contenant le prélévement

b
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Antigéne du virus Cov19 > Sens de déplacement des 'V Chaine «a>
portant deux chaines :« a» et « b» 7 anticorps anticov19 mobiles (@) Chaine « b »

Figure 7: Représentation d'un test antigénique positif. Laporte, 2019 (modifié)

Si ’échantillon ne contient pas I’antigéne recherché : les anticorps mobiles marqués a 1’or

colloidal migrent le long de la membrane et sont retenus uniquement dans la zone de controle
(zone C) par les anticorps anti-anticorps fixés. Cette association fait apparaitre une ligne colorée

sur la membrane au niveau de la zone C.%°

Une dizaine de minutes apres le dépdt de 1’échantillon a analyser sur la cassette, la lecture de
résultat peut se faire. Plusieurs résultats sont possibles (Figure 8) :

- Apparition de coloration au niveau des zones de test et de controle : I’antigéne recherché
est présent dans 1’échantillon, le complexe immun s’est formé entrainant la coloration
de la zone T. L’excédent d’anticorps mobiles s’associe aux anti-anticorps fixés dans la
zone de contrdle entrainant la coloration de la zone C. Le test est valide et le résultat est
positif.

- Apparition de coloration uniqguement au niveau de la zone test : I’antigéne recherché
n’est pas présent dans 1’échantillon, le complexe immun de s’est pas formé dans la zone
T. Les anticorps mobiles s’associent aux anti-anticorps fixés dans la zone de controle

ce qui entraine la coloration de la zone C. Le test est valide et le résultat est négatif.
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- Absence de coloration sur la cassette : les anticorps mobiles n’ont pas migré jusqu’a la
zone de contrdle pour s’associer aux anti-anticorps fixés sur le support. On ne sait pas
non plus s’ils ont migré jusqu’a la zone de test. De méme si la coloration est visible sur
la zone T mais qu’il n’y en a pas sur la zone C. Dans ces deux cas, le test n’est pas

valable, le résultat n’est pas significatif.

~ 2 N
9 O 0 O
- — - —

Positif MNéqgatif Non valide MNon valide

Figure 8: Représentation des différents résultats possibles d'un test antigénique. Wondfo, 2020

Lors de ce test antigénique ce sont les protéines du virus qui sont recherchées pour
diagnostiquer une infection au SARS-CoV-2. La protéine de nucléocapside (N) est la protéine
la plus ciblée lors de la réalisation de ces tests car elle ne subit pas de modifications lors des
mutations virales.®” Ce qui n’est pas le cas de la protéine S qui peut étre modifiée lors de création

de variants et ainsi diminuer ’efficacité du test.%8

En pratique, le temps de réalisation d’un test antigénique dans son intégralité c’est-a-dire du
prélévement a la lecture du résultat est d’une vingtaine de minutes. Le process est détaillé
maintenant. Il faut noter qu’il peut légérement différer selon la marque du kit de test.

Ici, nous utilisons une partie de la notice du test antigénique COVID-19 Ag* Bss du laboratoire
Biosynex® (Figures 9, 10 et 11) afin d’illustrer la procédure du test antigénique dans le cadre
du dépistage du SARS-CoV-27°.

Avant toute chose, il convient de vérifier que le matériel nécessaire au bon déroulement du test
est disponible dans la boite de tests, non périmé et en bon état ; cassettes de test, tampon
d’extraction, écouvillons stériles, tubes d’extraction, embouts, portoir et notice d’utilisation. Un
chronometre (non fourni) est requis. Ces dispositifs sont placés sur une surface plane, a

température ambiante et sortis de leur pochette hermétique.
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Des lors, le test antigénique peut étre effectué, a commencer par le prelevement du patient.
L’écouvillon fourni est inséré dans la narine du patient afin d’y réaliser un prélévement

nasopharyngé (ou nasal si contre-indication au prélevement nasopharynge).

Figure 9: Réalisation test antigénique — Partie 1 Prélevement nasopharyngé, Biosynex février 2021

Une fois 1’écouvillon retiré, le professionnel de santé réalisant le test prépare 1’échantillon a
analyser. Le tube d’extraction vide est positionné a la verticale, douze gouttes de la solution
tampon y sont versées. Il faut noter qu’il existe aussi des tubes d’extraction contenant déja la
solution tampon. Ensuite, I’écouvillon est inséré dans le tube. Il faut le faire tourner pendant
environ dix secondes en le pressant contre les parois intérieures du tube afin qu’il libére
I’antigéne. L’écouvillon est pressé et exprimé au niveau de sa téte contre les parois du tube lors
de son retrait pour extraire le plus de liquide possible. Il est jeté conformément aux régles en

vigueur. L’embout compte-goutte est placé sur le tube d’extraction contenant 1’échantillon.

Syt

12 gouttes . <l I l =)

de tampon
d’extraction

G
|

Figure 10: Réalisation test antigénique - Partie 2 Extraction du préléevement, Biosynex, février 2021

Enfin, le professionnel de santé se munit de la cassette de test et va ajouter 4 gouttes de

I’échantillon dans le puits (S) de cette cassette.

- 4 gouttes
[
o~ R
-l ===1E O
BIOSTNEX e

Figure 11: Réalisation test antigénique - Partie 3 Dosage qualitatif de [’échantillon, lecture résultat, Biosynex, février 2021
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Ensuite, la solution migre et il faut démarrer le chronométre. Il est nécessaire d’attendre 10
minutes pour ensuite lire le résultat du test antigénique. Aprés quinze minutes d’attente, le

résultat n’est plus interprétable.

2.1.2 Les prélévements disponibles pour le test antigénique
Au cours du cycle infectieux, le taux de virus dans le sang et les larmes est inconstant, faible et
de courte durée.”? Il est inexistant dans les urines et variable dans les selles. Les charges virales
les plus élevées se trouvent dans les voies aériennes inférieures et supérieures.”? C’est pourquoi
lors de la réalisation du test antigénique, les procédés de recueil du matériel viral priorisent le

prélévement nasopharyngé, technique de référence.

2.1.2.1 Rappels anatomiques

Le prélévement nasopharyngé nécessite une connaissance de 1’anatomie des cavités nasales et
du nasopharynx, représentée sur la figure 12. Les fosses nasales, situées au centre de la face
sont composées chacune de quatre parois, trois méats et deux orifices.

Les quatre parois sont nommeées paroi supérieure (ou toit), paroi inférieure (ou plancher), paroi
médiale (ou septum nasal) et enfin paroi latérale. Ensuite, trois lames osseuses minces appelées
aussi cornets délimitent avec la paroi latérale trois espaces appelés méats supérieur, moyen et
inférieur. Enfin, chaque fosse nasale posséde de part et d’autre de la cavité un orifice : I’orifice
antérieur ou narine s’ouvrant sur 1’extérieur et 1’orifice postérieur ou choane communiquant

avec le nasopharynx.”?

ethmoide
(lame criblée)

sinus ;
frontal sinus

sphénoidal
cornet
supérieur

selle

turcique
cornet choane
moyen

cavum
cornet

inférieur

orifice
narinaire
trompe

palais iz:ans du palais d'Eustache
dur

Figure 12: Anatomie du nez. Hanin E, 2020
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2.1.2.2 Le prélévement nasopharyngé
Le prélévement nasopharyngeé a pour but d’insérer un écouvillon souple a travers la fosse nasale
jusqu’au nasopharynx afin d’y réaliser un frottis de la muqueuse. La figure 13 illustre

parfaitement ce geste.

Pour arriver jusqu’au nasopharynx, I’écouvillon est dispos¢ dans le tiers inférieur de la cavité
nasale en évitant les deux tiers supérieurs. Il suit le cornet inférieur avec une direction paralléle
au plancher pour atteindre la zone située entre la queue du cornet inférieur et la paroi postérieure
du nasopharynx. C’est a cet endroit qu’un frotti est ensuite réalisé sur la muqueuse. Le grattage
doux contre celle-ci permet de récupérer les cellules de 1I’épithélium nécessaires pour effectuer
le test antigénique.’® La longueur a insérer représente entre 8 et 10 centimétres chez 1’adulte et
6 et 7 centimetres chez ’enfant.”>

Si le prélévement dans la narine ne semble pas optimal, il peut étre réalisé dans la deuxieme

narine en gardant le méme écouvillon.

C’est un prélévement indolore mais qui peut étre désagréable et faire larmoyer le patient.

——
\\\ Cornets
ey

)

NASOPHARYNX

OROPHARYNX

HYPOPHARYNX
Amygdale

Figure 13: Le prélevement nasopharyngé. EDIMARK
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Pendant le prélevement le patient doit étre installé assis, dans un fauteuil avec appui-téte ou
contre un mur pour éviter le réflexe de recul lors de I’insertion de I’écouvillon. La téte du patient
doit étre droite, légérement incliné vers le haut afin d’empécher I’écouvillon de se diriger vers
le toit de la cavité nasale.”®

11 doit étre muni d’un masque qu’il portera sous le nez afin de couvrir la bouche pour éviter les
projections de gouttelettes en cas d’éternuements ou de toux lors du prélévement. En cas de
rhinorrhée importante il est conseillé au patient de se moucher afin de faciliter le trajet de

I’écouvillon.

Chez certains patients, des anomalies anatomiques peuvent causer des difficultés de la traversée
de la cavité nasale. Il peut s’agir de déviation du septum nasal, d’hypertrophie du cornet nasal
inférieur, de polypes ou encore de fragilités a la suite de chirurgie nasale ou sinusienne. Si des
résistances sont observees lors du prélévement, un acharnement peut entrainer des saignements
ou des plaies. De plus, il est important de savoir si le patient dispose d’un traitement
anticoagulant ou d’une pathologie entrainant un risque d’épistaxis.

C’est pourquoi un interrogatoire rapide avant de réaliser le prélévement permet une meilleure

prise en charge et d’orienter potentiellement le patient vers un prélévement plus adapté.

Le prélevement nasopharyngé peut étre effectué sur une seule narine ou bien sur les deux, mais

en utilisant le méme écouvillon.

La réalisation du prélevement nasopharyngé est réservée aux personnels soignants et
professionnels de santé tels que les médecins, infirmiers, techniciens de laboratoire,
kinésithérapeutes, pharmaciens, sage-femmes, manipulateurs d'électroradiologie médicale, les
préparateurs de pharmacie, les aides-soignants, les auxiliaires de puériculture, les ambulanciers
et les étudiants ayant validés leur premiéere année en médecine, chirurgie dentaire, pharmacie,
maieutique, soins infirmiers ou dentistes formés a cet exercice’’. Cette formation permet une
réalisation sécurisée du prélevement et évite ainsi des complications potentiellement graves.”®
Effectivement, des cas de méningites attribuables a des perforations de la cavité nasale

consécutives a un dépistage du SARS-CoV-2 ont été documenteés.
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2.1.2.3 Prélévements alternatifs

Dans le cadre du test antigénique, chez les jeunes enfants ou en présence de contre-indications
au prélevement nasopharyngé telles que des anomalies anatomiques, une récente intervention
chirurgicale ou un risque accru de saignement, I'utilisation de méthodes prélévements
alternatifs est envisageable. Les prélevements oropharyngé, salivaire et nasal ont ainsi été
évalués sur leur utilité et leur efficacité par les instances de santé frangaises compétentes.”

Seul le prélévement nasal a été approuvé et retenu®.

4x

Le préléevement nasal ressemble au préléevement nasopharyngé dans \
son principe, cependant 1’écouvillon ne parvient pas jusqu’au
nasopharynx (Figure 14). En effet I’écouvillonnage va se dérouler a
2 centimetres dans la narine (on parle de préléevement nasal antérieur)

ou a 4 centimétres (on parle de prélévement nasal profond).5!

Figure 14: Prélévement nasal. Roche, 2021

2.1.3 Tests disponibles sur le marché en France

Le 28 octobre 2020 en France et dans I’Union Européenne, les tests rapides de détection
d’antigéne (c’est-a-dire les tests antigéniques) sont inclus dans la stratégie de dépistage du
COVID-19. A cette date, la mise sur le marché et la validation d’utilisation de ces tests sont

réglementées par la directive européenne 98/79 CE®2,

Le 18 novembre 2020, la Commission Européenne adopte une recommandation relative a
I’utilisation des tests rapides de détection d’antigéne SARS-CoV-2. Elle définit les criteres pour
sélectionner les tests éligibles a la validation européenne et au marquage CE®. 11 faut noter que
I’obtention du marquage CE revient a la seule responsabilité du fabricant aprés établissement

d’un dossier technique démontrant le respect des exigences européennes.

En France, la HAS ajoute des conditions réglementaires en plus des directives europeennes afin
de garantir la fiabilité de ces dispositifs médicaux (cahier des charges de la HAS, déclarations

aupres de I’ANSM, évaluation par des CNR, publication sur le site du ministére de la Santé).

Avec ’entrée en application le 26 mai 2022 du reglement UE 2017/746 relatif aux dispositifs
médicaux de diagnostic in vitro, les exigences réglementaires de mise sur le marché des tests
antigéniques vont étre largement renforcées.®* Ce réglement remplace la directive 98/79/CE.

Désormais les tests sont soumis a des évaluations par des organismes notifiés. Cela permet aux
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¢tats membres d’établir une liste commune des tests antigéniques conformes aux exigences
techniques européennes et aux stratégies de dépistage des pays. Cette liste « I’'UE Common list
of COVID-19 antigen tests®® » est actualisée en moyenne une fois par mois par un groupe de

travail technique composé d’experts®.

Cette liste comporte plus de 300 tests antigéniques autorisés en France. Il y figure notamment
les tests des laboratoires Wondfo, Biosynex, Roche, Abbott ou Acon, fréquemment utilisés en
officine. Concernant le laboratoire Wondfo, son test WONDFO2019 a été retiré de la liste
européenne le 9 juillet 2022 aprés évaluation par les organismes notifiés®’. Le laboratoire a di
ainsi modifier certaines données administratives pour qu’il puisse de nouveau étre validé et

utilisé dans I’Union Européenne en octobre 2022.

2.1.4 Performance du test
En 2020, plusieurs études portant sur les évaluations de différents test antigéniques ont
démontré une hétérogénéité dans les valeurs de sensibilité (probabilité que le test antigénique
soit positif sachant que le sujet est malade) et de spécificité (probabilité que le test antigénique
soit négatif sachant que le sujet est sain)®. C’est pourquoi il est apparu pertinent d’établir une
valeur seuil de sensibilité et spéecificité minimale acceptable dans le but de faire le tri entre les
tests pertinents et non pertinents pour un usage fiable en situation de diagnostic. Depuis 2022,
la Commission Européenne demande une sensibilité supérieure ou égale a 80% et une
spécificité supérieure ou égale a 98%, déterminées sur des patients qui présentent des
symptdmes légers a modérés au regard de la RT-PCR sur prélévement nasopharyngé et
analysées sur une période allant jusqu’a quatre jours apres apparition des premiers symptomes

ou a défaut jusqu’a une semaine apres apparition des premiers symptomes.

2.1.5 Directives gouvernementales et du conseil scientifique sur le test
antigénique
2.1.5.1 Qui peut le réaliser ?
Lors de la réalisation d’un test antigénique, le prélévement nasopharyngé peut étre effectué par
un professionnel de santé tel qu’un médecin, un pharmacien, un infirmier, un masseur-
kinésitherapeute, une sage-femme ou un chirurgien-dentiste. Sous leur responsabilité, d’autres
personnes sont autorisées a effectuer le prélévement nasopharyngé, il peut s’agir de
manipulateur d’¢électroradiologie médicale, technicien de laboratoire médical, préparateur en

pharmacie, aide-soignant, auxiliaire de puériculture, ambulancier, étudiant ayant validé sa
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premiére année en médecine, chirurgie dentaire, pharmacie, maieutique, masso-kinésithérapie
ou soins infirmiers, de sapeur-pompier, secouriste titulaire de 1’unité d’enseignement de

premier secours en équipe de niveau 1 ou encore des médiateurs de lutte anti covid.®°

Concernant la phase analytique et le rendu de résultat au patient, ils ne peuvent étre effectués
que par les professionnels de santé précédemment cités a savoir médecin, pharmacien,
infirmier, sage-femme, masseur-kinésithérapeute et chirurgien-dentiste.*°

Pour avoir I’autorisation de réaliser des tests antigéniques, il faut avoir été formé. Cela peut se
faire de trois manieres. La premiére possibilité est de suivre une formation spécifique a la
réalisation de test antigénique, en présentiel ou en ligne, dirigée par un organisme de formation
ou une organisation publique. La deuxiéme possibilité¢ est de se former auprés d’un autre
professionnel de santé déja formé, et enfin la troisiéme possibilité est d’avoir suivi une

formation théorique et pratique sur I’utilisation de tests similaires au test antigénique.®?

2.1.5.2 Place dans le diagnostic

Contrairement au test RT-PCR dit test de référence dans le diagnostic du SARS-CoV-2, le test
antigénique n’est pas indiqué dans toutes les situations de diagnostic. Il est utilisé sur
prélevement nasopharyngé chez les personnes symptomatiques si elles ont moins de 65 ans et
n’ont pas de facteur de risque de forme grave. Ces dernicres populations sont plus a risque de
développer une forme grave de la maladie, ainsi il leur est conseillé d’effectuer un test RT-PCR
pour avoir un résultat plus fiable, surtout s’il est négatif. L’utilisation du test antigénique est
possible dans les quatre jours aprés 1’apparition des symptomes car c’est la période ou il est le
plus performant. Chez les personnes asymptomatiques, le test antigénique est indiqué
lorsqu’elles sont identifiées comme « cas contact » ou lorsque que le professionnel de santé
I’estime nécessaire.

En ville, le test antigénique est largement utilisé lors de demande spontanée d’un patient
symptomatique en officine ou lors d’une consultation chez son médecin traitant par exemple.
A T’hopital, celui-ci joue un réle clé notamment dans les services d’urgences, lorsque des

décisions importantes doivent étre prises : tri des patients, soins a délivrer, chirurgie urgente®.

Le test antigénique permet ainsi un diagnostic rapide, il détecte la présence ou non des protéines

spécifiques du SARS-CoV-2 en moins de vingt minutes.
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Lors de la mise en place des tests antigéniques, lorsqu’un test antigénique était positif, les
autorités compétentes demandaient une confirmation par test RT-PCR en laboratoire afin
notamment de cribler le virus et déterminer la nature du variant. En janvier 2022,
I’augmentation de la circulation virale et la prédominance du variant Omicron pendant plusieurs
semaines a entrainé un accroissement de la demande de tests, causant des tensions sur 1’offre
de dépistage. Pendant cette période, afin de permettre le désengorgement des laboratoires
biologiques d’analyse, la validation d’un test antigénique par test RT-PCR n’était plus
obligatoire. Le test RT-PCR restait néanmoins utilisé pour surveiller les mutations en
circulation en criblant au moins 25% des prélevements RT-PCR positifs présentant une charge
virale élevée (Ct < 30).94 L’obligation de validation d’un test antigénique par RT-PCR sera de

nouveau mise en place en mars 2022.%

Les infections au SARS-CoV-2 et la grippe ont des signes cliniques trés proches, il est ainsi
difficile d’établir un diagnostic différentiel de ces deux infections sur le seul examen clinique.
Des cas de co-infections des virus SARS-CoV-2 et Influenza A/B ont été décrits, pouvant avoir
de lourdes conséquences sur la mortalité. C’est pourquoi a I’hiver 2020, période de forte
circulation de ces deux virus, la HAS avait émis un avis favorable & la recherche de ces deux
virus sur les prélevements nasopharyngés®®. Cette recherche pouvait étre faite par RT-PCR chez
les patients hospitalisés mais aussi par test antigénique chez les patients examinés en ville. En
effet, les laboratoires ont fabriqué des tests antigéniques combinés pouvant détecter le virus du
SARS-CoV-2 et les virus Influenza A/B.

En juin 2023, la HAS a rendu un rapport sur I'intérét des tests antigéniques combinés
COVID/grippe en ville?’. Les experts ont conclu que la recherche combinée des virus de la

COVID et de la grippe ne présente pas d’utilité clinique a ’heure actuelle.

2.1.5.3 Place dans le dépistage

Le test antigénique se révele étre un outil crucial pour 1’enrayement du virus de la COVID-19,
notamment en période de forte circulation virale. En effet, effectué sur prélévement
nasopharyngé, il est employé lors de dépistage collectif au sein de populations spécifiques. I
est aussi utilisé dans des clusters ou lors d’investigation s’il y a suspicion de cluster ainsi que
dans des programmes de dépistage a grande échelle avec pour objectif la surveillance

épidémiologique d’une zone géographique déterminée.
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Effectué sur préléevement nasal, il est utilisé en deuxieme intention dans le cadre d’opérations
de dépistage répétées, a large échelle, au sein de certaines populations ciblées telles que le

personnel d’établissements de santé, les écoles ou des anciens clusters faisant 1’objet d’un suivi.

La large utilisation des tests antigeniques dans ces situations de dépistage découle de plusieurs
facteurs, dont la facilité d’acces des tests antigéniques car ils sont souvent réalisé€s sans rendez-
vous préalable, le délai court entre la réalisation du test et la lecture de résultat mais aussi son
colt peu onéreux. Cela contraste avec les tests RT-PCR, qui sont realises en laboratoire
médical, ce qui implique souvent une prise de rendez-vous, ainsi qu’un délai entre la réalisation
du test et I’obtention des résultats de plus de 24 heures en moyenne. De plus, le colt d’un test

RT-PCR est significativement plus important que celui d’un test RT-PCR.

Le test antigénique a joué un grand réle dans le dépistage du SARS-CoV-2 a I’échelle nationale
de juin 2021 a mars 2022 lors de I’utilisation du pass sanitaire puis du pass vaccinal®®. Déployé
sur le territoire francais pour favoriser les déplacements au niveau national et transfrontaliers
mais aussi pour alléger les contraintes de jauges dans certains lieux privés et publics, le pass
sanitaire visait a minimiser les risques de circulation du virus. Un certificat de vaccination
complet, un certificat de test RT-PCR ou antigénique négatif datant de moins de 72 heures
(réduit a 24 heures en novembre 2021) ou encore un certificat de test RT-PCR ou antigénique
positif d’au moins onze jours encodé et signé sous forme de QR Code sont les preuves d’un
pass sanitaire valide. Ce pass permettait ainsi d’accéder a divers événements dans des lieux
publics tels que des musées, des salles de concert, d’aller au restaurant, ou encore de se rendre
des établissements de santé.

De ce fait, beaucoup de tests antigéniques ont été réalisés pour ce pass sanitaire ; en officine,
au domicile par des infirmiers, dans des cabinets infirmiers et de kinésithérapie, mais aussi par
des professionnels de santé habilités devant des établissements nécessitant le pass sanitaire
comme les discothéques. Le pass sanitaire étant obligatoire a cette période pour des trajets en
avion ou en train, des centres de dépistage se sont aussi installés dans les gares et les aéroports,

proposant des tests antigeniques et RT-PCR.
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2.1.6 Les chiffres en France et en région SUD
Les données relatives au COVID-19 et aux tests de dépistage du SARS-CoV-2 ont été
progressivement suivies et collectées a partir de 2020. Ces informations, comprenant le nombre
de tests RT-PCR ou antigéniques enregistrés, les taux d’incidence, le taux d’hospitalisations
lices au SARS-CoV-2, et la couverture vaccinale, sont recensées sur des plateformes et des sites
tels que DREES, Geodes, SIDEP, ou encore Data.gouv. Cependant, certaines de ces

plateformes ne sont plus disponibles en 2024, comme c'est le cas pour SIDEP et Data.gouv.

En France, en 2021, 168 350 000 tests (RT-PCR et antigéniques) de détection du SARS-CoV-
2 ont été enregistrés, avec les tests antigéniques représentant 49%, soit 82 140 000 tests. En
2022, toujours a 1’échelle nationale, 140 436 000 tests (RT-PCR et antigéniques) ont été
recensés, marquant une diminution de 17% par rapport a I’année précédente. La part des tests
antigéniques devient significativement plus importante que celle des tests RT-PCR,
représentant désormais 61% des tests validés, soit 85 500 000 tests. Leur volume reste stable

entre 2021 et 2022, avec une augmentation de 4%.

La figure 15 présente, dans son deuxieme graphique, I'évolution des taux de dépistage du
SARS-CoV-2 (RT-PCR et tests antigéniques) pour 100 000 habitants. Les courbes représentant
ces taux au niveau national et en région PACA se superposent globalement. Le graphique
illustre également plusieurs périodes de dépistages massifs similaires dans les deux contextes.
L'hiver 2021-2022 marque un record de dépistage tant au niveau national qu'en région PACA,
en raison de la forte circulation du variant Omicron. L'été 2021 est la seule période ou une
divergence notable est observée entre les deux courbes, avec la région PACA affichant un taux
de dépistage deux fois plus élevé que la moyenne nationale. Cette augmentation significative
peut s'expliquer par I'introduction du pass sanitaire dans les lieux publics et festifs, la présence
du variant Delta trés contagieux, et la forte affluence touristique dans la région durant cette
période. 1l est également important de noter que les taux d'incidence et les taux de dépistage

évoluent de maniére cohérente, suivant des tendances similaires.
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Figure 15: Taux hebdomadaire d’incidence, de dépistage, et de positivité des cas confirmés de Covid-19, du 18 mai 2020 au
26 février 2023, en Provence Alpes Céte d’Azur et dans [’hexagone. Santé Publique France, juillet 2023

En analysant les taux de dépistage pour chaque département de la région PACA, la figure 16
révéle que les cing départements présentent des périodes de dépistage massif similaires a
1’échelle nationale entre 2020 et fin 2022. Les départements du Var (83) et des Alpes-Maritimes
(06) semblent suivre la courbe de la région PACA. Cependant, la courbe du département des
Bouches-du-Rhdne (13) reste constamment au-dessus de celle de la région PACA, témoignant
d'un taux de dépistage plus élevé que la moyenne régionale. Cette disparité peut s'expliquer par
la forte densité de population dans ce département, ou la présence de grandes agglomérations
avec un grand nombre de centres de dépistage offrant un accés facilité aux méthodes de
dépistage. En revanche, les courbes des départements des Alpes-de-Haute-Provence (04), des
Hautes-Alpes (05), et du Vaucluse (84) restent en dessous de la courbe de la région PACA,
indiquant un taux de dépistage inférieur a la moyenne régionale. Ces départements présentent
une faible densité de population, avec la majorité de leurs habitants résidant dans des espaces
ruraux. De plus, ils disposent de moins de centres de dépistage dans ces zones moins peuplées,

ce qui rend I'acces aux méthodes de dépistage plus difficile.
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Figure 16: Taux hebdomadaire de dépistage du SARS-CoV-2 en région PACA, de mai 2020 a décembre 2022. Santé publique

France, janvier 2023

En 2021, les tests RT-PCR représentent 51% du volume total des tests RT-PCR et antigéniques

enregistrés en France. La figure 17 nous offre un apercu des volumes d'utilisation de ces

différents tests en France au cours des années 2021 et 2022.
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On remarque qu’au début de 1’année 2021, les tests RT-PCR sont davantage utilisés que les
tests antigéniques. Cependant, cette dynamique s'inverse a partir d’aott 2021, et l'utilisation des
tests antigéniques pour le dépistage du SARS-CoV-2 reste prédominante jusqu’a la fin de
I’année. Le graphique révele également que les tests RT-PCR sont utilisés en proportions
presque égales tout au long de I’année, tandis que les tests antigéniques connaissent deux pics
de forte utilisation, I'un en été et l'autre a la fin de I’année. Il a été observé a la mi-ao(t 2021 en
France, plus de 4 millions de tests antigéniques réalisés en une semaine, ce qui pourrait étre
attribué a la mise en place du pass sanitaire. Cette mesure a entrainé une augmentation soudaine
de l'utilisation de ces tests, qui offrent des résultats rapides permettant d'obtenir un pass sanitaire
valide plus rapidement que les tests RT-PCR. Le deuxieme pic d'utilisation des tests
antigéniques en décembre 2021 peut s'expliquer par la présence du variant Omicron et les fétes
de fin d’année, ou la demande de dépistage a éte tres elevée, en particulier avec la nécessité de
tester avant les réunions familiales.

Cette forte utilisation des tests antigéniques a la fin de ’année 2021 s'est poursuivie au début
de I’année 2022, avec un pic a la mi-janvier ou plus de 8 millions de tests antigéniques ont été
réalisés la deuxiéme semaine de janvier. Ensuite, leur utilisation a progressivement diminué
tout au long de I’année. Les tests RT-PCR ont suivi une tendance similaire a la baisse, avec une
diminution significative de leur utilisation de janvier a mars. Cela peut étre expliqué par les
changements de stratégie de dépistage, ou un test antigénique positif n'a plus été confirmé par
un test RT-PCR de janvier 2022 a mars 2022, ainsi que par une demande croissante de dépistage

a cette période, entrainant un transfert vers d'autres types de tests.

Lorsque I’on compare la figure 16 avec la figure 18 et en superposant les deux courbes pour la
méme période, d’octobre 2021 a début 2023, on constate que les tests antigéniques sont devenus
les plus utilisés pour le dépistage du SARS-CoV-2 en région PACA, reproduisant la tendance
observée a 1’échelle nationale. Ces tests antigéniques ont ét¢ largement employés a I’hiver
2021-2022, representant plus de 70% des tests enregistrés durant la premiére semaine de janvier
2022. En juillet 2022, lors de la présence du sous-variant Omicron BA.5, fortement
transmissible, pres de 3 000 tests antigéniques ont été effectués en région PACA, soit plus de
70% du total des tests de détection du SARS-CoV-2 réalisés a cette période.
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Figure 18: Taux de dépistage hebdomadaire du SARS-CoV-2 par test antigénique en PACA, d’octobre 2021 a janvier 2023.
Santé publique France, 2023

Concernant les départements de la région PACA, on observe que les tests antigéniques sont les
plus utilisés dans les Bouches-du-Rhéne. En revanche, les Hautes-Alpes, les Alpes-de-Haute-
Provence, et le Vaucluse sont les départements ou le nombre de tests antigéniques est le plus

faible. Ces observations coincident avec celles établies lors de 1’analyse de la figure 16.

Les données des tests de dépistage du SARS-CoV-2 en France pour I’année 2023 n’ont pas fait
I’objet de bilan. Cela peut s'expliquer par 1’arrét de 1’utilisation de la plateforme SIDEP en
juillet 2023 et la limitation de la sauvegarde des données de tests aux laboratoires et aux
hopitaux uniquement.®

Néanmoins, les derniers rapports de la DREES de janvier 2023 indiquaient un recul du nombre
de tests & son plus bas niveau national depuis aot 2020.1%° Cette diminution du dépistage
coincide avec la réduction de la circulation du SARS-CoV-2 et de I’incidence des cas de
COVID-19. Concernant la région PACA, la tendance est similaire selon les veilles
hebdomadaires consacrées a la surveillance épidémiologique publiées chaque semaine. Les
derniéres données relatives au dépistage dans cette région, collectées de janvier 2023 a juin
2023, sont présentées sous forme de graphique (Figure 19). A I'exception du début janvier, une
diminution hebdomadaire des tests de depistage du SARS-CoV-2 en 2023 est en effet observée.
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2.2 Réalisation d’un test antigénique en officine

2.2.1 Les obligations

Afin de garantir sécurité et fiabilité lors de la réalisation des tests antigéniques en pharmacie de
ville, le gouvernement francais a établi plusieurs exigences reglementaires a respecter.  Ces
obligations ont ¢té décrites dans 1’Arrété du 10 juillet 2020, qui prescrit les mesures
d’organisation et de fonctionnement du systéme de santé nécessaires pour faire face a
I’épidémie de COVID-19 dans le cadre de 1’état d’urgence sanitaire.'®! De ’accueil du patient
a la saisie du résultat, toutes les étapes du test sont concernées. 02

Ainsi, des ’accueil du patient se présentant a I’officine dans le cadre d’un dépistage du SARS-
CoV-2, le personnel de la pharmacie se doit de vérifier que ce patient répond aux critéres
d’¢éligibilité du test, il doit étre informé des limites et des avantages du test. Son consentement
libre et éclairé doit étre recueilli.

Les locaux et le matériel utilisés doivent aussi répondre a certaines normes pour la réalisation
du test. La pharmacie doit disposer d’un espace de confidentialité, celui-ci doit pouvoir étre
aéré régulierement. Une assise doit étre disponible afin d’asseoir le patient au moment au
prélevement. Le mobilier doit étre désinfecté aprés chaque patient en utilisant un virucide
normé de type 144761, Concernant le matériel nécessaire pour la réalisation propre du test, il

doit disposer d’un marquage CE et étre inscrit sur la liste des tests COVID reconnus par I’Union
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Européenne. En plus des obligations liées aux locaux et aux consommables, la pharmacie a
aussi obligation de protéger le personnel réalisant les tests antigéniques. Un point d’eau ou une
solution hydroalcoolique doit leur étre mis a disposition pour le lavage et la désinfection des
mains et ils doivent porter des équipements de protection individuels ¢’est-a-dire des masques
FFP2, surblouses, gants, charlotte, protection oculaire (visiere ou lunettes de protection). Ces
équipements et consommables, en incluant aussi le matériel utilisé pour le prélevement et la
réalisation du test doivent étre intégrés dans un circuit d’élimination des déchets d’activité de
soins a risque infectieux. Toutes ces mesures doivent étre appliquées afin de diminuer les
risques de transmission du virus et la contamination du personnel de I’officine.

La notion d’assurance qualité est aussi une condition a remplir pour étre autorisé a pratiquer
des tests antigéniques dans I’officine. Lors de la mise en place de ces tests, I’officine doit rédiger
une procédure d’assurance qualité conformément aux annexes II et III de 1’arrété du 1°" aolt
201694 qui déterminent la liste des tests validés, la maniére de recueillir et de traiter les déchets
biologiques, les conditions de réalisation des tests et les personnes pouvant les réaliser. De plus
ce document doit préciser les modalités de collecte, transfert et stockage des données recueillies
conformément a la réglementation sur la confidentialité des données. Enfin, il doit étre
mentionné que 1’officine s’engage a conserver une tragabilité de chaque test antigénique et les

coordonnées des patients dépistés.

La réalisation des tests antigéniques doit étre effectuée par du personnel préalablement formé.
Concernant la formation pour le prélévement, cela concerne les pharmaciens, les étudiants en
santé ayant validé leur premiére année et les préparateurs en pharmacie. Pour la réalisation
propre du test et le rendu du résultat cela concerne le pharmacien uniquement.

Ces formations peuvent étre effectuées par des organismes de formation publics ou privés
reconnus, des médecins libéraux, des infirmiéres libérales ou encore des pharmaciens libéraux

préalablement formés.

Certaines conditions de réalisation des tests antigéniques, notamment la température, peuvent
entrainer des répercussions sur le bon déroulement de la phase analytique.'% C’est pourquoi il
est demandé que le test soit réalisé conformément aux recommandations de la notice du
fabricant. Enfin, dans le cadre de réactovigilance, toute altération ou défaillance du test pouvant
entrainer des effets préjudiciables pour la santé des personnes doit étre déclarée a I’ Agence

Nationale de Sécurité du Médicament et des Produits de Santé.
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2.2.2 L’entretien avec le patient

Lorsqu’un patient fait une demande spontanée de dépistage individuel du SARS-CoV-2 en
officine, il est important en premier lieu de vérifier son éligibilité. En effet il faut le questionner
sur la présence de symptémes et leur nature, la date de leur apparition, 1’age de la personne ou
encore ses facteurs de risque. Toutes ces données vont permettre d’aider a la décision de
pratiquer ou non un test antigénique (Figure 20).

Premiérement il faut se renseigner sur la présence de symptobmes. Si le patient est
symptomatique avec une survenue de ses symptdmes il y a quatre jours ou moins, le test
antigénique peut étre pratiqué. Si les symptoémes sont présents depuis plus longtemps, la
réalisation d’un test antigénique n’est pas pertinente et il faut orienter le patient vers un
laboratoire de biologie afin d’y effectuer un test RT-PCR, plus fiable dans ce cas-la. Il faut noter
qu’un patient symptomatique agé de plus de 65 ans ou a risque de forme grave, avec un résultat
négatif au test antigénique doit aussi étre orienté vers un laboratoire de biologie pour y pratiquer
un test RT-PCR avec d’éviter tout risque de faux négatif. Dans les cas ou le patient est
asymptomatique, il est intéressant de demander s’il est issu d’un cluster, s’il est cas-contact ou
non. Dans tous les cas le test antigénique peut étre pratique, cependant les conduites a tenir

selon le résultat du test seront différentes.

CRITERES ELIGIBILITES TEST ANTIGENIQUE

PATIENT ASYMPTOMATIQUE PATIENT SYMPTOMATIQUE
Cas contact ou Symptomes
cluster ? >4 jours ?
Oui Non Oui Non
RT-PCR

Si personne > 65 ans ou a risque de
forme grave, tout test antigénique
négatif doit étre confirmé par RT-PCR

Figure 20: Arbre décisionnel pour la pratique d'un test antigénique en officine, 2024. Jeanne Dozol
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C’est a la suite de cet entretien que le pharmacien va amorcer la réalisation du test antigénique
s’il le juge pertinent. Il va ainsi recueillir le consentement du patient, prendre ses coordonnées
et facturer le test & la Sécurité Sociale. Apres cela, le patient sera pris en charge par la personne

en charge du prélévement. Ce prelevement sera ensuite analysé.

2.2.3 Analyse du résultat
La lecture du résultat du test antigénique sur la cassette de test est effectuée uniquement par le
pharmacien habilité et formé. Cette analyse doit se faire dans les dix a trente minutes apres la
réalisation du test, ce délai dépend des instructions des différents tests de différents laboratoires.
Cette fenétre de temps est importante a respecter car des faux positifs peuvent apparaitre si la
lecture du résultat se fait trop tardivement, et des faux négatifs peuvent aussi étre annoncés si

la lecture du résultat se fait trop précocement.

2.24 Rendu du résultat et conduite a tenir
Le résultat d’un test antigénique dans le cadre du dépistage du SARS-CoV-2 est rendu a un

patient par le pharmacien d’officine habilité et formé. Celui-ci doit réaliser un document
mentionnant les coordonnées du patient et celles de la pharmacie d’officine réalisant le test, le
matériel utilisé et enfin le résultat du test. Ce document est remis au patient, soit au format
papier (Figure 21) soit via les plateformes comme SIDEP (Figure 22) ou BIMEDOC permettant

I’envoi par mail ou par SMS des résultats.
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Fiche de résultat de test antigénique de la COVID-19 i

USPO

Vous avez réalisé un prélévement naso-pharyngé pour la réalisation d'un Test Rapide d'Orientation Diagnostic
(TROD) de détection antigenique du virus SARS-CoV-2 [COVID-19)

[INFDHMATIDNS SUR LE PATIENT

| o)) S TSSNPSSES IR SOREHERIRTIN o [ | . [ [1 TS SR Date de naissance @ ...
MN* de sdeurltd soclale o

Code postal du lieu de résidence & ................... N® de téléphone : ...

IMEDCin traitant o ot e et e e

R,

ﬂNFDRMATIONS RELATIVE AU TEST

Pharmacien : Matériel utilisé :
'] 17 | [ —— Marque et rEfErBN0E © ... saanares
Date de prélévement & ... Heure de prélévement s ...

\.

RESULTATS

Mous vous invitons & adresser ce résultat a votre médecin traitant

D POSITIF : 1solez-vous immédiatement, contactez vatre médecin pour une prise en charge médicale, et listez

les personnes gue vous auriez pu contaminer. A S B B T T T TR R S T T .

Tampon & signalure du pharmacien

D MEGATIF : Respecter les gestes barrifres.

ME - transmettre un exemplaire au patient et en conserver un exemplaire |

Figure 21: Exemple de feuille de résultat de test antigénique en officine. USPO, 2021
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Figure 22: Exemple de feuille de résultat d'un test antigénique généré par la plateforme SIDEP. SIDEP, 2022



Le pharmacien doit aussi informer le patient de la conduite a tenir en fonction du résultat du
test.106

Si le résultat est négatif il faut rester prudent, rappeler I’importance des gestes barrieres et
renouveler un test en cas d’apparition de symptémes compatibles avec la COVID-19. De plus,
si la personne est a risque de développer une forme grave, il lui est conseillé d’effectuer un test

RT-PCR afin de confirmer le test négatif.

Si le résultat est positif, il est recommandé a la personne testée positive de porter un masque
chirurgical type IIR en présence d’autres personnes, de se laver réguliérement les mains a I’eau
et au savon ou de se frictionner les mains avec du gel hydroalcoolique!®’. Depuis le 1 février
2023198 1’isolement d’un cas positif n’est plus obligatoire mais il est conseillé d’éviter les
contacts rapprochés avec les autres personnes et de prioriser le télétravail jusqu’a la fin de sa
contagiosité. En moyenne la période de contagiosité s’étend sur une durée de sept a dix jours.
Cependant ni les autorités gouvernementales ni les instances de santé ne mentionnent la durée
de la période de précautions visant a prévenir la transmission a un tiers. 1l est aussi recommandé
au cas positif d’informer les personnes avec qui il a eu un contact récent. Enfin, en cas
d’aggravation des symptdmes, le patient doit contacter son médecin traitant ou appeler le 1519,
Enfin, le patient doit se rendre en laboratoire de biologie médicale et effectuer un test RT-PCR

afin de confirmer le résultat positif et de cribler le génome pour connaitre le variant.

Si le résultat est non valide parce que le test n’a pas fonctionné correctement, le pharmacien

peut proposer au patient d’effectuer de nouveau un test antigénique.

2.2.5 Elimination des déchets
Les consommables et les équipements relatifs a la réalisation des tests antigéniques sont a
risques infectieux pour quiconque viendrait a les manipuler sans précautions. Ainsi leur
élimination suit les dispositions énoncées dans I’article R1335-1119 qui traite des déchets
d’activités de soins a risques infectieux et assimilés. Ces types de déchets biologiques sont
¢éliminés via I’éco-organisme DASTRI! qui traite des déchets d’activités de soins a risques
infectieux et assimilés. Ainsi, 1’écouvillon, le tube d’extraction et la cassette de lecture de
résultat sont a éliminer dans les caisses jaunes en carton de cinquante litres. Concernant les
équipements portés par le préleveur et le pharmacien en charge de la réalisation du test, leur

élimination se fait via les ordures ménageres avec un protocole de double emballage.
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Durant la pandémie, DASTRI communique beaucoup sur I’¢limination de ce type de déchets

mais aussi des seringues usagees des vaccins COVID-19 et perforants utilisés pour les tests

sérologiques afin de diminuer les risques de contamination liés a la manipulation de ces

consommables (Figure 23).
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Figure 23: Elimination déchets COVID-19. DASTRI, 2021

2.3 Geénéralités du test antigénique en officine

2.3.1 Facturation

Dans le cadre de sa facturation en officine, le test antigénique a été pris en charge en totalité

par I’ Assurance Maladie de 2020 a début 2023. Toute personne appartenant a un régime de

santé obligatoire et pour qui on pratiquait un test antigénique voyait la réalisation de ce test

prise en charge a cent pour cent par son régime de santé, sans reste a charge. Désormais, depuis

mars 2023, un ticket modérateur fixé a 30% est introduit. 1l représente la part du test antigénique

prise en charge par les éventuelles complémentaires santé du patient, ou s’il n’en a pas, le

montant & la charge du patient.?
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Afin de continuer a préserver les personnes vulnérables face au risque de complications séveres
liées au COVID-191%3, I’ Assurance Maladie maintient une prise en charge a 100 % pour les
personnes reconnues en affection longue durée (ALD), les personnes de plus de 65 ans, les
personnes mineures, les professionnels de santé et des secteurs médico-sociaux, les personnes
immunodéprimées, les personnes faisant I’objet de dépistage collectif, ou encore dans le cadre

de cas de droit commun d’exonération comme 1’invalidité ou I’assurance maternité, !

Ainsi, pour un patient résident francais, vacciné ou non, muni d’une ordonnance ou non, qui se
présente pour un test antigénique, le pharmacien s’identifie en tant que prescripteur, renseigne
le numéro de sécurité sociale du patient et facture deux codes actes : le code « DTG » de cing
euros pour la délivrance du test antigénique et le code « RTG » de onze euros cinquante pour
la réalisation du test antigénique. La facturation du test s’¢levant a seize euros cinquante et avec
un ticket modérateur fixé a 30%, le patient a un reste a charge de quatre euros et quatre-vingt-
quinze centimes, éventuellement pris en charge par sa mutuelle.

Pour les personnes qui bénéficient de I’exonération du ticket modérateur, le pharmacien

renseigne le code EXO DIV (code 3), il n’y a ainsi pas de reste a charge.'*®

Si le patient n’est pas un résident frangais, étranger au systéme de soin francais, il doit présenter
une prescription médicale du test antigénique pour que celui-ci soit pris en charge. Sinon, le

patient le réglera en totalité.

2.3.2 Rémunération du pharmacien
La rémunération du pharmacien pour la réalisation d’un test antigénique se calcule en retirant

le prix d’achat du test antigénique au colt total de la réalisation test antigénique.

Ainsi en restant sur une fourchette de cinquante centimes d’euros a une dizaine d’euros comme
prix d’achat unitaire, celui-ci va étre déduit du cott total de la réalisation d’un test antigénique
c’est-a-dire de seize euros et cinquante centimes. Le bénéfice généré par le pharmacien peut

donc aller de cinq euros a une quinzaine d’euros par test.

2.3.3 Approvisionnement
Les tests antigéniques disponibles en France sont conditionnés dans des emballages contenant

entre vingt et cinquante kits. Les pharmacies de ville ont la possibilité de se procurer ces tests
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aupres de diverses sources d’approvisionnement telles que les fabricants comme par exemple
le laboratoire Biosynex, des centrales d’achat, des distributeurs, du groupement pharmaceutique
auquel la pharmacie appartient ou encore des grossistes répartiteurs.*'® Les délais de livraison
varient en fonction de la source d’approvisionnement mais restent courts. Ils peuvent étre d’une
journée a une semaine facilitant ainsi I’approvisionnement des officines. Par ailleurs, il n’existe
pas de prix réglementé pour la vente de tests antigéniques aux pharmacies, ce qui entraine des
variations de prix et de remises d’un vendeur a un autre. Rapporté a un test unitaire, cela peut
aller d’une cinquantaine de centimes d’euros a une petite dizaine d’euros le test. Les tarifs sont
dégressifs et plus le pharmacien achéte une grande quantité de tests plus le prix d’achat est
avantageux. Lors de la mise en place des tests antigéniques, il n’y avait pas de TVA lorsque les
pharmacies les achetaient. Depuis le 1°" janvier 2023, une TVA de 20% est appliquée lors de

I’achat des tests antigéniques.'!’

2.4 Saisie des résultats

2.4.1 Plateforme SIDEP

A partir du 14 novembre 2020, des décrets 2020-138518 et 2020-1387*1° indiquent que les
professionnels de santé et notamment les pharmaciens doivent désormais saisir les résultats des
tests antigéniques effectués dans leurs officines sur la plateforme SI-DEP. Cette collecte de
résultats a pour but d’engager le tragage des cas positifs de maniere plus précise et efficace et
de mieux suivre I’évolution de 1’épidémie. Munie de sa carte CPS ou e-CPS, le pharmacien se
connecte a son espace de professionnel de santé et enregistre chaque patient et son résultat en
précisant trois informations obligatoires : si le patient est symptomatique ou non, dans quel type
d’hébergement réside-t-il au moment du test, et si le patient testé est un professionnel de santé
ou non. Ensuite le résultat du test est saisi et la fiche récapitulative de résultat est générée. Elle

peut étre remise au patient en version papier ou bien numériquement via un mail ou un sms.

Depuis le 1er juillet 2023, conformément a la loi n°2022-10892° du 30 juillet 2022 et suite & la
fin de 1’état d’urgence sanitaire, ’enregistrement des résultats de tests antigéniques sur la
plateforme SI-DEP par les pharmacies d’officine n’est plus possible. Les officines et leurs tests
antigéniques n’ont plus de role dans le suivi de 1’épidémie. Ce suivi s’appuie désormais sur les
dispositifs SurSaUD, Emergen et Neo SI-DEP associés aux hdpitaux et aux laboratoires de

biologie medicale.

56


https://www.legifrance.gouv.fr/jorf/id/JORFTEXT000046114630#:~:text=lutter%20contre%20...-,LOI%20n°%202022%2D1089%20du%2030%20juillet%202022%20mettant,la%20covid%2D19%20(1)&text=Recherche%20simple%20dans%20le%20code%20Rechercher%20dans%20le%20texte...

2.4.2 Contact tracing

En novembre 2020*?! 3 la suite de la prorogation de 1’état d’urgence sanitaire en France, le
contact tracing, jusqu’alors réservé aux médecins, est désormais étendu aux pharmaciens
d’officine. Ce tracage de contacts a pour objectif majeur de briser les chaines de transmission
du virus. Grace a I’identification rapide des personnes ayant eu un contact a risque avec un
patient testé positif au SARS-CoV-2, ces contacts vont étre isolés et informeés des consignes a
respecter pour éviter de contaminer des tiers si eux méme sont contaminés.!??

Concretement, a la suite d’un test antigénique positif chez un patient zéro et a son
enregistrement sur SIDEP, le pharmacien va chercher a identifier les personnes ayant été en
contact avec ce patient et chez qui le risque d’une contamination est important. Le patient zéro
va ainsi fournir une liste de ces personnes contacts, leurs coordonnées et la date de leur dernier
contact. C’est sur le site web AMELIPRO?® que le Contact Tracing est enregistré. Le
pharmacien y crée la fiche « patient zéro » pour ensuite y indexer les fiches patients contacts
qui seront contactés et suivis par 1’ Assurance Maladie.

Cette activité de contact tracing est fortement recommandée mais non obligatoire. La
rémunération pour la réalisation d’un contact tracing est de 30 euros transmis a 1’Assurance

Maladie par un code acte PMR sans TVA.

A partir d’avril 2023, Le Contact Tracing n’est plus disponible pour les pharmaciens d’officine.
Cependant il reste quand méme pertinent de questionner le patient testé positif au SARS-CoV-
2 afin de rechercher dans son entourage de potentiels cas contacts et éviter une transmission en

chaine.
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3 Retour d’expérience de pharmaciens d’officine de la Région

SUD

Les sections précédentes ont permis de mieux comprendre le virus de la COVID-19, le

fonctionnement des tests antigéniques, et la maniére dont ces derniers, ciblant ce virus, se sont
intégrés dans la stratégie de dépistage générale en France durant la pandémie. La littérature
scientifique, les documents réglementaires et les données épidémiologiques ont permis de
soutenir ces généralités. Dans la région Sud, les données disponibles ont montré une similitude

dans la réalisation des tests antigéniques entre le niveau national et régional.

Dans cette troisiéme partie, 1’objectif est d’approfondir I’analyse et d’observer plus précisément
la place qu’ont occupée les tests antigéniques dans le quotidien des officines de la région Sud
durant la pandémie, ainsi que la maniére dont ces dernicres se sont adaptées a I’utilisation de

ces tests.

Pour obtenir des informations fiables, pertinentes et locales, un questionnaire a été congu et
diffusé aux pharmaciens d’officines de la région Sud, dans le but de recueillir un retour direct

sur les pratiques mises en place durant la pandémie vis-a-vis des tests antigéniques.

3.1 Méthodologie du questionnaire

3.1.1 Objectifs du questionnaire

Ce questionnaire a pour but de recueillir et de générer des données primaires provenant
directement des officines de la région Sud concernant les tests antigéniques. Ce mode de recueil
permet une analyse rapide et aisée de ces données, tant sur le plan quantitatif que, dans une
moindre mesure, qualitatif. Les informations recueillies seront ainsi complémentaires aux

enseignements tirés des parties précédentes.

Elaboré en 2022, ce questionnaire s'adressait aux pharmaciens d’officine de la région Sud,
qu’ils soient adjoints ou titulaires, et qu’ils réalisent ou non des tests antigéniques au sein de
leur officine. Les thémes abordés dans ce questionnaire se basent a la fois sur les éléments
trouvés dans la littérature scientifique et sur mon expérience passée en officine durant la

pandémie.

3.1.2 Construction du questionnaire
Ce questionnaire était compos¢ de deux parties distinctes. La premiére partie €tait destinée a
caractériser les pharmaciens répondants et les officines auxquelles ils sont rattachés, notamment

en ce qui concerne la pratique des tests antigéniques. Une question segmentante a été ajoutée a
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la fin de cette partie afin de filtrer les répondants et ne garder que les pharmaciens rattachés a
des officines réalisant des tests antigéniques pour la suite du questionnaire. Les répondants
exclus devaient tout de méme répondre a une derni¢re question justifiant la non-pratique des

tests antigéniques dans leur officine.

La seconde partie, étant la principale, aborde plusieurs thématiques propres a la pratique des
tests antigéniques au sein d’une officine. Elle traite des obligations réglementaires lors de la
réalisation des tests, de 1’organisation et de la structuration au quotidien, de 1’aspect logistique,
ainsi que de I’enregistrement et du suivi des données relatives a ces tests. Une derniere question
segmentante a la fin de cette partie permet de différencier les pharmacies pratiquant un suivi
des tests antigéniques positifs ou non, et de poser une question supplémentaire a celles
effectuant ce suivi. Le questionnaire se termine par une question ouverte facultative ou les

participants peuvent transmettre des remarques sur la pratique des tests antigéniques en officine.

Afin de disposer d’un questionnaire fiable, siir et aussi véridique que possible, ce dernier était

basé sur I’anonymat des répondants.

3.1.3 Diffusion, récolte et analyse

Réalis¢ via la plateforme Google Forms, ce questionnaire a été distribué en ligne a partir de
janvier 2022 et les réponses ont été cloturées en décembre 2022. Sa distribution s’est faite
principalement via les réseaux sociaux, notamment grace a I’URPS des pharmaciens de PACA
et a Dassociation ¢étudiante de la Facult¢ de Pharmacie de Marseille. Une diffusion
complémentaire a également été effectuée parmi mes contacts personnels. Ce questionnaire
ciblait les pharmaciens d’officine de la région PACA en poste a cette période. Deux relances

ont été effectuées, a I'été 2022 et en novembre 2022.

Au total, 45 réponses ont été regues, dont 6 personnes ont été éliminées lors de la premicre
question segmentante (soit 13%) concernant la pratique des tests antigéniques en officine. Ainsi,
39 personnes ont répondu au questionnaire dans son intégralité, dépassant 1’objectif personnel

fixé de 30 répondants au minimum.
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Figure 24: Evolution temporelle des réponses au questionnaire sur l'année 2022

On remarque sur la figure 24 que la majorité des répondants ont répondu dés la diffusion du
questionnaire entre janvier 2022 et mars 2022. Deux autres pics de réponses sont visibles,

correspondant aux relances effectuées au cours de I'année.

Les données recueillies dans ce questionnaire ont été¢ analysées a 1'aide d'Excel pour générer
des graphiques et des tableaux. Elles ont également ét¢ examinées via la plateforme Google
Forms, qui fournit des résumés des résultats sous forme de graphiques. De plus, certains
verbatims recueillis a travers les questions ouvertes du questionnaire (notamment les questions

19, 21 et surtout la 22) ont permis de justifier certains résultats de maniere qualitative.

3.2 Limites du questionnaire

La création de ce questionnaire a ét€ confrontée a un défi : choisir les sujets relatifs a la pratique
des tests antigéniques en officine parmi d'autres domaines. Dans le but de ne pas surcharger le
questionnaire et d'éviter des réponses incompletes ou interrompues en raison de sa longueur, il
a fallu opérer une sélection parmi les sujets envisagés. Des themes tels que la gestion de I'équipe
officinale, I'approvisionnement et les obligations officinales relatives aux tests antigéniques ont
été choisis, car ils étaient centraux dans la pratique des tests antigéniques en officine. En
revanche, certains sujets comme les protections individuelles du personnel préleveur ou la

vérification de 1'éligibilité au remboursement du test n'ont pas été explorés.

Une difficulté¢ rencontrée a ét€ de trouver suffisamment de répondants, notamment des
personnes provenant de chaque département composant la région SUD. Plusieurs explications

peuvent étre avancées : le manque d'envie des individus de consacrer du temps au questionnaire,
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bien qu'il ne prenait pas plus de cing minutes, et le fait que les personnes de mon réseau
proviennent de seulement deux des six départements de la région SUD. Ainsi, la taille de cet
¢chantillon a rendu impossible une analyse des résultats par sous-population, notamment au
niveau départemental. Pour éviter de traiter une base restreinte susceptible de donner des
résultats peu significatifs et non pertinents, les résultats de cette étude ont donc été analysés sur
I’ensemble de la population cible, au niveau régional, indépendamment du département de

I’officine.

Etant donné la large période de réponse, certains sujets abordés dans le questionnaire n'ont pas
été pertinents a traiter, notamment en ce qui concerne le nombre de tests antigéniques réalisés
et le nombre de tests positifs enregistrés et suivis. De plus, les différentes dates de début de
réalisation de ces tests entre les officines répondantes renforcent 1'idée que ces sujets n'ont pas
pu étre correctement exploités, et qu'une analyse approfondie sur ces aspects n'aurait pas été

pertinente.

De plus, les réglementations relatives a la pandémie ont constamment évolué et n’ont pas
nécessairement été les mémes entre le début de la diffusion du questionnaire et sa cloture. Par
conséquent, certaines réponses possibles a une période pouvaient ne plus 1’étre par la suite. De
méme, la gestion des tests antigéniques au sein d’une officine n’a pas été¢ uniforme entre les

périodes de forte circulation du SARS-CoV-2 et celles de faible circulation.

3.3 Résultats

3.3.1 Caractérisation des répondants

3.3.1.1 Répartition par département des officines sondées

Sur les 45 pharmaciens d’officines de la région Sud ayant répondu au questionnaire, plus de la
moitié (51%) étaient basés dans les Bouches-du-Rhone (code départemental 13). Cela peut
s’expliquer par deux raisons principales : d'une part, ce département compte le plus grand
nombre d’officines, et d'autre part, la majorité de mes contacts issus de la Faculté de Pharmacie

résident encore a Marseille.
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Les Alpes-de-Haute-Provence (code départemental 04) sont le deuxiéme département le plus
représenté dans cette étude (20%). Cela s'explique par le fait que je suis originaire de ce

département, ou j’ai également noué plusieurs contacts lors de mon stage de sixiéme année.

m Bouches-du-Rhone (13)

= Alpes-de-Haute-Provence (04)
Alpes-Maritimes (06)

= Var (83)

= Vaucluse (84)

Hautes-Alpes (05)

Py
-

Figure 25 : Répartition des officines répondantes par département de la région Sud

Compte tenu de la taille de I’échantillon (45 réponses), I’étude a par la suite été¢ axée sur les
résultats globaux de la région Sud, plutdt que sur une segmentation par département. Cette
approche a permis d'obtenir des résultats cohérents et significatifs, en vue d'identifier des

tendances pertinentes.

3.3.1.2 Qualification des officines sondées

Plusieurs pharmacies de tailles différentes ont répondu a ce questionnaire. En effet, certaines
n’avaient qu’un seul pharmacien (7%), tandis que d’autres en comptaient six (4%). La majorité
des officines sondées étaient constituées de 2 a 4 pharmaciens (80%), avec une moyenne de 3

pharmaciens par officine (Figure 26a).

Concernant le statut des répondants (Figure 26b), la majorité étaient des pharmaciens adjoints
(71%).
40% 38%
35%
30%

25%
20% 18%

15%
0,
10% 7% 9%
4%
> 0
0%
1 2 3 4 5 6

Figure 26a et 26b : Répartition du nombre de pharmaciens par officine sondée et du statut du pharmacien répondant

24%
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3.3.2 Pratiques et opinions des tests antigéniques en officine

Pratiquement toutes les officines sondées voyaient d’un bon ceil le fait que les officines puissent
effectuer des tests antigéniques dans le cadre du dépistage ou du diagnostic de la Covid-19
(Figure 27). En effet, 87 % des répondants étaient soit d’accord (33%) ou tout a fait d’accord
(54%) avec cette affirmation. Seuls 9 % n’avaient pas d’opinion sur le sujet, et seulement 4 %

n’étaient pas d’accord.

""Je vois d'un bon oeil le fait que les officines puisse effectuer des tests
antigéniques dans le cadre du dépistage/diagnostic de la Covid-19"

o 88

m Pas du tout d'accord m Pas d'accord = Pas d'opinion D'accord m Tout a fait d'accord

Figure 27 : Opinion des répondants a propos de la réalisation de tests antigéniques en officine
Dans la pratique, 39 pharmacies répondantes réalisaient des tests antigéniques, soit 87%, ce qui
concorde avec le pourcentage d’officines favorables a cette activité (Figure 28a). Pour les
pharmacies ne réalisant pas de tests (6 soit 13 %), les raisons invoquées étaient

systématiquement les risques de contamination, le manque de personnel et la surcharge de

Risque de contamination | N 100%

e O o 10006

personnel/surcharge
Manque d'espace I 50%

Demande faible dans

X 0

votre zone géographique 0%

Cela ne releve pas des 0%

missions d'une officine 0

m Officines sondées réalisant des tests antigéniques Ne saitpas = 0%

m Officines sondées ne réalisant pas des tests antigéniques
Figure 28a et 28b : Distribution des officines sondées réalisant ou non des tests antigéniques et raisons avancées
pour ne pas l'avoir fait
travail (Figure 28b). Ces préoccupations étaient particulierement présentes au début de la
pandémie, lorsque la peur de la Covid-19 incitait les pharmaciens a éviter ces tests pour se
protéger. De plus, 50 % de ces pharmacies ne réalisaient pas de tests antigéniques en raison
d’un manque d’espace, les locaux des petites pharmacies n’étant pas toujours adaptés pour

recevoir des patients pour des examens.
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En ce qui concerne la date de début de réalisation des tests antigéniques en officine pour ces 39
pharmacies (Figure 29), 1a majorité des réponses se situe entre octobre 2020 et février 2021 (61
%), correspondant a 1'autorisation officielle du 17 octobre 2020 permettant aux officines de
réaliser ces tests. De plus, aucune pharmacie n’a mentionné avoir commencé avant octobre
2020, ce qui est logique compte tenu de cette autorisation datant de mi-octobre 2020. Un autre
pic de mises en place de tests antigéniques a été observé a 1’ét¢ 2021 (23 %). Cela s’explique
par I’instauration du pass sanitaire a partir de juin 2021, entrainant une forte demande de tests

pour accéder aux lieux publics soumis a jauge.
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Figure 29 : Evolution temporelle du début de réalisation des tests antigéniques par officine

3.3.3 Les obligations du pharmacien lors de la réalisation d’un test antigénique
3.3.3.1 La formation a la réalisation d’un test antigénique

90 % des pharmaciens interrogés déclarent avoir regu une
formation relative a la pratique des tests antigéniques en officine
(Figure 30). Ce résultat est cohérent avec 1'obligation qu’au moins
un pharmacien de I’officine soit formé pour que celle-ci puisse

réaliser des tests antigéniques.

Toutefois, il est surprenant que 10 % des pharmaciens sondés aient

. . . m Pharmaciens interrogés ayant regu une
4 4 b ' A
déclaré ne pas avoir recu de formation. Si I’on exclut I'hypothése formation relative & la pratique des tests

, ., , . s antigéniques en officine
d'une non-conformité aux réglementations, on peut supposer qu’un
m Pharmaciens interrogés n'ayant pas recu

autre pharmacien de Iofficine, et non celui répondant au une formation relative a la pratique des
tests antigéniques en officine

questionnaire, a suivi la formation nécessaire a la pratique des tests
Figure 30: Formation des pharmaciens

antigéniques_ interrogés a la pratique de tests antigéniques
en officine
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3.3.3.2 Controle de I’¢ligibilité du patient au test antigénique

m Vérification par le pharmacien répondant
de I'éligibilité du patient pour un test
antigénique

m Non Vérification par le pharmacien
répondant de I'éligibilité du patient pour
un test antigénique

Ce contrdle fait partie des obligations du pharmacien lors
de la réalisation d’un test, et 72 % des pharmaciens
questionnés affirment vérifier 1’¢ligibilit¢ de leurs
patients au test antigénique (Figure 31). Pour les 28 % ne
procédant pas a cette vérification, on peut supposer,
comme précédemment, qu’un autre pharmacien de
I’officine se charge de cette tache. Si ce n’est pas le cas et
que certaines officines ne vérifient pas 1’¢ligibilité de
leurs patients en les interrogeant au préalable, cela
constituerait un manquement aux réglementations en
vigueur. On pourrait également s’interroger sur la

pertinence et la véritable fiabilit¢ des résultats

Figure 31 : Vérification de l'éligibilité du

patient par le pharmacien répondant communiqués aux patients.

3.3.3.3 Respect du protocole d’¢limination des déchets relatifs a la réalisation des tests antigéniques

Une grande majorité des pharmaciens sondés (87 %) indique
que leur officine respecte le protocole d’élimination des
déchets relatifs a la réalisation des tests antigéniques (Figure
32). Cela démontre la prise de conscience des pharmaciens
quant a I’importance de suivre ce protocole, qui s’inscrit dans
les bonnes pratiques visant a éviter tout risque de

contamination.

Pour les 13 % restants qui ont répondu ne pas ¢éliminer ces
types de déchets conformément a la réglementation, il est
difficile de déterminer si d’autres personnes le font a leur place.
Méme si ce protocole représente une charge logistique
supplémentaire pour les employés de 1’officine, son non-
respect constituerait un manquement aux obligations de

I’officine.

® Elimination par le pharmacien répondant
des déchets conformément a la
réglementation

® Elimination par le pharmacien répondant
des déchets non conforme vis-a-vis de la
réglementation

Figure 32: Respect de l'élimination des
déchets liés aux tests antigéniques en officine

Dans I’ensemble, on constate que la grande majorité des répondants respectent ces bonnes

pratiques pour la réalisation de tests antigéniques en officine. Un seul pharmacien a répondu

négativement a ces trois questions.
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3.3.4 Organisation et structuration de I’officine

3.3.4.1 Lieu et horaires

En termes d’organisation spatiale (Figure 33a), la grande majorité des répondants (74 %)
indique que les tests antigéniques sont réalisés exclusivement a I’intérieur de leur officine,
principalement dans I’espace de confidentialité. Depuis 2012, il est obligatoire de disposer
d’une zone de confidentialité au sein des officines, initialement destinée a accueillir les patients
pour des discussions privées. Certaines officines ont également allou¢ un espace supplémentaire

pour la réalisation de ces tests antigéniques.

L’utilisation de barnums représente une faible partie des réponses (18 %). Ceux-ci sont
particulierement utiles pour les petites officines n’ayant pas de zone disponible a I’intérieur. Ils
sont également pratiques lors des périodes de forte affluence, permettant d’éviter
I’encombrement des officines par les patients se présentant pour un test, et ainsi de ne pas
impacter les autres usagers de la pharmacie. Il existe également certains cas d’officines (8 %)
ayant réalisé des tests antigéniques a la fois a ’intérieur et a I’extérieur, dans des barnums,

surtout durant les périodes de forte circulation du SARS-CoV-2.

Concernant les horaires (Figure 33b), les deux types d’organisations — sur rendez-vous a des
plages horaires définies et sans rendez-vous durant les heures d’ouverture de la pharmacie —
sont utilisés a part égale par les officines (respectivement 51 % et 49 %). Chacune de ces
méthodes présente des avantages et des inconvénients. Fixer des rendez-vous permet de mieux
organiser la répartition du travail sur la journée et de mieux gérer I’emploi du temps du
personnel. Cependant, cette organisation supplémentaire ajoute une charge administrative non

négligeable aux équipes.

Intérieur (Zone de

confidentialité, _ 74%

espace alloueé) m Sur rendez-
vous a des
plages
d'horaires
définies

m Sans rendez-
vous durant les

Extérieur (Barnum) - 18%

heures
Hybride I 8% d'ouverture de
(Intérieur/Extérieur) 0 la pharmacie

Figure 33a et 33b : Organisation spatiale et temporelle des officines sondées quant a la réalisation de tests antigéniques
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3.3.4.2 Personnel en charge de la réalisation du test antigénique

Lorsque 1'on parle de réaliser un test antigénique, cela implique le prélévement nasopharyngé
et le dépot de 1'échantillon sur la cassette du kit. Il est important de rappeler que la lecture du
résultat est strictement réservée au pharmacien. Dans les réponses recueillies, ce sont
principalement des pharmaciens (90 %), suivis dans une moindre mesure par des préparateurs
(51 %) et des ¢étudiants (41 %), qui sont mentionnés comme les personnes réalisant ces tests

(Figure 34).

90%
51%
41%
15%
m =
[ |
Pharmacien Préparateur Etudiant en santé Infirmier Laborantin

Figure 34 : Statut des personnes réalisant le prélevement nasopharyngé et le dépot de l'échantillon en officine

En effet, comme le montre la Figure 35a, dans plus de la moitié des officines interrogées,
plusieurs personnes de différents statuts (pharmaciens, préparateurs, étudiants, laborantins,
infirmiers) se partagent la réalisation de ces tests antigéniques (51 %). Pour les autres officines
(49 %), la Figure 35b met en lumicére qu’un seul statut de personne réalise les tests,

principalement des pharmaciens (79 %) et également des étudiants (21 %)

Etudiant . 21%
m Plusieurs statuts de personne réalisant les tests

antigéniques en officine

m Un seul statut de personne réalisant les tests
antigéniques en officine

Figure 35a et 35b : Répartition des officines selon le nombre de statuts de personnel impliqués dans la réalisation des tests
antigéniques, avec un focus sur les types de personnel dans les officines n'utilisant qu'un seul statut
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La grande majorité des personnes réalisant ces tests sont déja employées par I’officine (72 %),
tandis qu'une petite fraction (28 %) a été recrutée exclusivement a cette fin, notamment des

¢tudiants en santé, des laborantins et/ou des infirmiers (Figure 36).

m Personnel réalisant les
tests antigéniques déja
employé par l'officine

m Personnel recruté
spécialement afin de
réaliser les tests
antigéniques de I'officine

Figure 36.: Répartition du personnel déja employé par ['officine ou recruté spécialement
pour réaliser les tests antigéniques

A la derniére question du questionnaire, qui permettait aux répondants de s’exprimer librement
sur la pratique des tests antigéniques en officine, cinq pharmaciens ont indiqué que cette
pratique était, selon eux, trés chronophage. De plus, certains ont mentionné éprouver des
difficultés a honorer les missions principales de 1’officine en raison de la charge de travail li¢e
a la réalisation de ces tests. On peut donc s’interroger sur la faible proportion de personnels
recrutés spécifiquement pour effectuer ces tests, alors que le monde officinal a connu un
accroissement d’activité significatif durant la pandémie, ce qui aurait normalement di étre
compensé par une augmentation du personnel, notamment pour la réalisation des tests

antigéniques.

3.3.4.3 Communication sur la réalisation des tests par 1’officine

Les pharmacies utilisent principalement plusieurs canaux de communication pour informer leur
patientele de leur capacité a réaliser des tests antigéniques (Figure 37), notamment les
affichages en vitrine ou a l'extérieur (82 %), les communications sur leur site internet (44 %) et
la déclaration sur la plateforme de I’ARS (28 %). De plus, certaines officines ont choisi de

s’inscrire sur Doctolib pour gérer les prises de rendez-vous et accroitre leur visibilité (18 %).

Parmi les officines répondantes, 59 % ont déclaré avoir utilisé plusieurs moyens de
communication pour informer leur patientele, tandis que 33 % n'en ont utilisé qu'un seul (Figure

38a). En moyenne, les pharmacies ont utilis¢ deux moyens de communication pour informer
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leur patientele. Il est a noter que 8 % des pharmacies ont déclaré n’avoir mis en place aucune

communication, méme si elles réalisent des tests.

82%
44%
28%
18%
. -
Affichages en vitrine/  Communication sur Déclaration sur la Doctolib Aucune
en extérieur leur site/page internet  plateforme de I'ARS Communication

Figure 37: Répartition des canaux de communication utilisés par les officines pour informer leur patientéle de leur capacité
a réaliser des tests antigéniques

Parmi celles qui n'utilisent qu'un seul moyen de communication (41%), I'affichage en vitrine ou

a l'extérieur de la pharmacie est privilégié dans une large mesure (92 %) comme I’indique la

Figure 38b.

m Officines enployant ) o
plusieurs moyens Affichages en vitrine / 9204
de communication en extérieur 0

m Officines
employant un seul
type de
communication

m Officines ne Déclaration sur la 8%
communicant pas plateforme de I'ARS 0

Figure 38a et 38b : Distribution des officines selon leur moyen de communication sur leur capacité a réaliser des tests antigéniques,
avec un focus sur les moyens utilisés par celles n'employant qu'un type de communication

3.3.5 Approvisionnement

Les officines ont plusieurs options pour s’approvisionner en tests antigéniques (Figure 39). La
majorité d'entre elles choisit de travailler directement et exclusivement avec les laboratoires
fabricants des tests antigéniques (54 %). Environ 18 % s'approvisionnent uniquement via les
grossistes, tandis que 13 % le font exclusivement via des prestataires, tels que des
équipementiers médicaux. Certaines officines (15 %) passent leurs commandes a plusieurs
fournisseurs (laboratoires et grossistes).
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Laboratoires exclusivement [ INNNNRNEGEGEGEEEEEEEE  54%
Grossistes exclusivement [ NN 13%

Prestataires exclusivement | NRNREIE 13%

Laboratoires et Grossistes [ NGNNNINGTEE 15%

Figure 39 : Distribution des officines selon leur source d'approvisionnement en test antigéniques
Les officines interrogées travaillent en moyenne avec deux marques de tests antigéniques, les
marques variant d’une officine a une autre. Globalement, la marque chinoise Wondfo est la plus
utilisée et mentionnée par les officines sondées (61 %). Biosynex, une marque frangaise, et

Flowflex-ACON complétent ce trio de téte, respectivement a 56 % et 55 % (Figure 40a).

La plupart de ces officines travaillent donc avec plusieurs marques (64 %), tandis que les 36 %

restants ne travaillent qu'avec une seule des marques disponibles sur le marché francais (Figure

40b).

70% 62%

60% 56% 5506
50%
40%
30% 26%
20%
0
10% I 8% 3%
H
0% -
&0 o S 4% N &
S & & ¥ & ¥
$ Q')\O A‘_'Rv ¥
<
Q\QQS m Officines travaillant avec plusieurs marques

m Officines travaillant avec une seule marque

Figure 40a et 40b : Distribution des marques de tests antigéniques utilisées par les officines sondées et répartition des officines selon
qu'elles travaillent avec une ou plusieurs marques
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3.3.6 Enregistrement sur les plateformes nationales

On observe que l'utilisation de la plateforme SIDEP pour
enregistrer et communiquer les résultats n'a pas été aisée
pour pres de la moitié des officines interrogées (46 %)
(Figure 41). Plusieurs raisons peuvent expliquer cela : un
répondant a indiqué que l'utilisation de SIDEP a posé des
difficultés, tant en raison de la complexité initiale de son
utilisation que de ses nombreuses pannes. En effet, la
plateforme SIDEP a connu plusieurs pannes, dont une
particulierement significative, survenant pendant plus de
15 heures en aout 2021. De plus, l'enregistrement d'un
résultat pouvait s'avérer complexe en raison du nombre
important d'informations a renseigner concernant a la fois

le patient et le test en lui-méme. Aussi, en ce qui concerne

m Pas de difficulté dans I'utilisation de la
plateforme SIDEP

m Difficultés rencontrées dans l'utilisation de
la plateforme SIDEP

Figure 41 : Distribution des répondants en
fonction de leur difficulté a utiliser la
plateforme SIDEP pour enregistrer et
communiquer les résultats aux patients

la communication avec le patient, lorsque le numéro de téléphone était renseigné dans la fiche-

patient, aucune modification ultérieure n'était possible, ce qui pouvait entrainer des problémes

de non-réception des résultats pour les patients.

m Participation au Contact-Tracing

m Non participation au Contact-Tracing
ou NSP

Figure 42 : Répartition de la participation des
répondants au dispositif de recensement des
personnes contacts (Contact-Tracing)

Concernant le Contact-Tracing, dispositif de recensement
des personnes contacts visant a prévenir l'apparition de
chaines de contamination, mis en place par I'Assurance
Maladie, environ la moitié des officines interrogées 1'ont
utilisé (49 %), tandis que 1'autre moitié ne 1'a pas fait ou
les répondants ne savaient pas (51 %) (Figure 42). Cette
répartition peut s'expliquer par les avantages et les
inconvénients propres a l'utilisation de cet outil pour les
officines. En effet, I'enregistrement d'un Contact-Tracing
permettait une rémunération supplémentaire a 1'officine,
ce qui incitait certaines a l'utiliser. Cependant, son
utilisation était trés chronophage, nécessitant du temps

pour recueillir les informations du patient et les

enregistrer sur la plateforme, ce qui a conduit certains pharmaciens a ne pas y avoir recours

dans une optique de gain de temps.
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3.3.7 Suivi des données de I’officine

Une proportion importante des répondants n'a pas été en mesure de fournir un chiffre précis
quant au nombre de tests antigéniques effectués au sein de leur officine. En effet, 48 % des
répondants n'ont pas pu nous donner un chiffre approximatif. Ce manque de données peut étre
attribué au type de logiciel utilisé dans la pharmacie. Un répondant a en effet indiqué qu’il
n’avait pas réussi a trouver ces données sur son LGO. Par exemple, sur le logiciel SmartRx, il

peut étre difficile d'accéder aux informations concernant ces tests.

Cependant, parmi les répondants capables de fournir des données sur le nombre de tests réalisés
par leur officine, une fourchette allant de 500 tests a plus de 25 000 tests a été mentionnée. 11
est important de noter que ces réponses reflétent un instantané et qu'il est donc difficile de
comparer les données entre les officines qui n'ont pas nécessairement commenceé a réaliser des
tests a la méme période. Néanmoins, il est a souligner qu'un suivi de ces données était possible

et avait été réalisé par 62 % des officines interrogées.

En ce qui concerne le suivi du nombre de tests antigéniques
positifs (Figure 43), trés peu de pharmacies ont indiqué le
faire (18 %). Elles ont déclaré avoir eu entre 50 et 500 tests
positifs lors de leur réponse au questionnaire. Cependant,

comme précédemment mentionné, en raison de différentes

périodes de début de réalisation des tests, il est difficile de

comparer ces chiffres entre eux. ® Pharmacies suivant son taux de tests
antigéniques positifs
Dans I'ensemble, le suivi des données n'est pas optimal. Il mPharmacies ne suivant pas son taux de
L . tests antigéniques positifs
est pourtant une obligation d'archiver et de tracer les tests

. , . . . - .
antigéniques effectués au sein de l'officine, qu'ils soient Figure 43 + Répartition des pharmacies selon

pOSitifS ou négatifs. le suivi de leur taux de _tvests antigéniques
positifs

On pourrait donc étre surpris par le faible nombre d'officines connaissant et suivant leur nombre

de tests antigéniques positifs. Cependant, cela peut s'expliquer par la différence entre les termes

"archiver" et "tracer" et le fait qu'un suivi approfondi de ce chiffre n'est pas obligatoire.

Un répondant a mentionné que le suivi des tests antigéniques positifs réalisés dans son officine
s'effectuait via le SIDEP. Cependant, il a été constaté que les résultats enregistrés sur le SIDEP
n'étaient conservés en mémoire que pendant 6 mois. Par conséquent, on peut conclure que
l'enregistrement sur cette plateforme ne constituait pas une méthode de tragage et d'archivage

adéquate, et qu'une autre méthode aurait di étre mise en place et privilégice.
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4 Discussion - Conclusion

Cette these a exploré la place des tests antigéniques dans le dépistage et la stratégie diagnostique
de la COVID-19, avec un accent particulier sur le retour d’expérience des pharmaciens

d’officine de la région SUD.

La premiere partie de la thése a abordé les généralités du SARS-CoV-2 et la maladie de la
COVID-19, offrant une base solide pour comprendre 1’importance des stratégies de dépistage.
De plus, cette partie a présenté¢ les chiffres relatifs a la pandémie en France et plus
spécifiquement dans la région SUD, mettant en lumicre la forte incidence de cas et la pression
significative sur les systémes de santé locaux. Durant la pandémie, la France a enregistré
plusieurs millions de cas confirmés de COVID-19, avec des pics d'incidence en région SUD
similaires a ceux observés au niveau national. En réponse a ce contexte d’urgence sanitaire, le

déploiement des tests de dépistage a été massif, incluant les tests PCR et antigéniques.

Ces tests antigéniques ont pris le pas au fur et a mesure de la pandémie sur les tests PCR, ne
représentant que 49 % des tests de dépistage lors de leur premiére année de déploiement a 61
% des tests de dépistage enregistrés a la fin 2022. Cette utilisation croissante s’explique
notamment par leur rapidité, leur simplicité et leur accessibilité comparées aux tests PCR, qui
est pourtant le test de référence. Ils sont donc devenus des outils cruciaux dans la stratégie de
dépistage de la COVID-19, en particulier grace aux officines, ces dernieres étant devenues des

lieux centraux de dépistage en ayant recours a des tests antigéniques.

La deuxiéme partie avait pour réle d’expliquer la pratique des tests antigéniques dans les
officines en France. Elle a notamment détaillé les aspects réglementaires entourant ces tests,
qui ont évolué fréquemment au cours de la pandémie. Ces modifications réglementaires ont
directement influencé la manicre dont les tests étaient réalisés en officine. Par exemple, les
protocoles de dépistage, les conditions de facturation, et les obligations de déclaration ont tous

été sujets a des changements, nécessitant une adaptation constante de la part des pharmaciens.

Cependant, la partie la plus novatrice et la plus pertinente de cette étude réside dans I'analyse
des résultats issus de la troisiéme partie, qui se concentre sur les retours d’expérience des
pharmaciens de la région SUD. Le questionnaire, ¢laboré pour recueillir des données primaires
directement auprés des pharmaciens d’officine, a révélé plusieurs points essentiels. Tout

d’abord, il a permis de caractériser les répondants et les officines participantes.
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La majorité des répondants provenaient des Bouches-du-Rhone, suivis par les Alpes-de-Haute-
Provence, ce qui reflete une distribution géographique influencée par des facteurs

démographiques et personnels qui me sont propres.

Les résultats montrent une forte adhésion des pharmaciens a 1’idée d’intégrer les tests
antigéniques dans le cadre de leurs activités en officine. En effet, 87 % des pharmaciens
interrogés ont exprimé un avis favorable, voire trés favorable, a la réalisation de ces tests dans
leurs officines. Cette adhésion refléte bien la réalité puisque la méme proportion des
pharmaciens interrogés a indiqué que leurs officines pratiquaient ces tests antigéniques. Cela
est en grande partie motivé par la reconnaissance de 1’importance de ces tests dans le controle
de la pandémie, ainsi que par la volonté des pharmaciens de contribuer activement a la santé
publique. Les pharmaciens doivent respecter les bonnes pratiques de réalisation des tests,

assurant ainsi la fiabilité et la sécurité des procédures.

L’organisation des officines pour la réalisation des tests antigéniques a également été un point
clé. Les réponses indiquent une adaptation réussie des locaux et des pratiques pour intégrer
cette nouvelle activité. De nombreuses pharmacies ont mis en place des moyens de
communication pour informer leur patientéle de la réalisation de ces tests en officine, renfor¢ant
ainsi leur role de premier recours dans le dépistage. Cependant, certaines limites ont été notées,
telles que le manque de personnel ou I’espace insuffisant dans certaines officines, ce qui a pu

freiner la réalisation de ces tests.

Un autre aspect abordé dans cette étude est l'enregistrement des résultats des tests sur la
plateforme nationale SIDEP. Les pharmaciens ont rencontré des difficultés en utilisant cette
plateforme, ce qui a souvent conduit a un suivi des données sous-optimal. Avec la fermeture de
cette plateforme en juillet 2023, on peut se questionner sur la continuité du suivi des données

relatives aux tests antigéniques, qui n’était déja pas optimale.

Enfin, la pratique du contact tracing par les pharmaciens a été une innovation majeure durant
la pandémie, permettant de briser les chaines de transmission. Malgré 1’arrét officiel de cette
activité en avril 2023, les pharmaciens continuent de jouer un réle crucial en questionnant les

patients positifs pour identifier les cas contacts potentiels.

74



En conclusion, cette ¢tude met en évidence le rdle central et dynamique des pharmaciens
d’officine dans la gestion de la pandémie de la COVID-19, notamment a travers la réalisation
des tests antigéniques. Les retours d’expérience montrent une capacité d’adaptation
remarquable des officines de la région SUD et un engagement fort des pharmaciens pour

participer a I’effort collectif de dépistage et de contrdle de la pandémie.

Il serait intéressant de continuer ces travaux avec une prochaine étude incluant un échantillon
plus grand, permettant une analyse segmentée par département au sein de la région SUD afin
d’¢étudier les spécificités de chaque département. Une telle approche permettrait de mieux
comprendre les différences locales dans la mise en ceuvre et l'efficacité des tests antigéniques,
et d'identifier les défis spécifiques rencontrés par les pharmaciens dans différents contextes

départementaux.

On pourrait également réaliser ce méme genre d’étude dans une autre région afin de comparer
les spécificités régionales. Cette comparaison interrégionale fournirait des informations
précieuses sur les meilleures pratiques et les obstacles communs, facilitant ainsi 1’élaboration

de recommandations adaptées aux divers contextes géographiques et sanitaires.

Le réle du pharmacien d’officine durant la pandémie a évolu¢ avec de nouvelles missions. Les
pharmaciens sont devenus des acteurs clés dans le dépistage, la communication des résultats et
le suivi des patients, démontrant leur capacité a s’adapter rapidement aux exigences sanitaires
émergentes. Le systéme de santé publique devrait continuer d’inclure et d’impliquer les
officines, car ce sont des lieux de proximité privilégiés avec la population frangaise. Leur
accessibilité et leur familiarité avec la communauté en font des partenaires idéaux pour les
initiatives de santé publique. En renforcant la formation des pharmaciens, en améliorant les
infrastructures des officines, et en développant des outils numériques pour faciliter la gestion
des dépistages et le suivi des données, les officines pourront mieux répondre aux futurs défis

sanitaires.
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Annexes

Modéle du questionnaire

1. Quel est le code postal de votre officine ? Question ouverte
2. Quel est le nombre de pharmacien dans votre officine ? Question ouverte
3. Etes-vous?
e Pharmacien titulaire
e Pharmacien adjoint
4. Etes-vous d’accord avec la phrase suivante : « Je vois d’un bon cil le fait que les officines
puissent effectuer des tests antigéniques dans le cadre du dépistage/diagnostic de la Covid-19.
»
e Pas du tout d’accord
e Pas d’accord
e Ne se prononce pas / Pas d’opinion
e D’accord
e Tout a fait d’accord
5. Pratiquez-vous des tests antigéniques dans votre officine ?
e Qui

e Non

Si la réponse a la question 5 est « Non », les répondants sont redirigés vers la question 5bis et le
guestionnaire se termine apres cette question. Si la réponse a la question 5 est « Oui », les répondants

sont dirigés vers la question 6 et poursuivent le questionnaire.

5Bis. Pourquoi ? Question a choix multiple
e Risque de contamination
e Manque d’espace
e Manque de personnel/surcharge de travail
¢ Demande faible dans votre zone géographique
o Cela ne reléve pas des missions d’une officine selon vous
o Ne sait pas

e Autres

6. A quelle date avez-vous mis en place la pratique de ces tests dans votre officine ? Question

ouverte
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7. Avez-vous recu une formation vis-a-vis de la pratique des tests antigéniques en officine ?
e Qui
e Non
8. Quels moyens avez-vous mis en place pour faire savoir a la population que vous pratiquez les
tests antigéniques dans votre officine ? Question a choix multiple
o Déclaration sur la plateforme « Déclaration pharmacie ARS »
e Affichage en vitrine et/ou banderole
e Informations sur la page internet de la pharmacie
e Aucun
e Ne sait pas
e Autres
9. Quelle marque de test antigénique COVID-19 utilisez-vous ? Question & choix multiple

o AAZ

e Abbott

e Biosynex
e Flowflex
e Wondfo

o Ne sait pas
e Autres
10. Comment vous fournissez-vous en test antigénique ? Question a choix multiple
e Grossistes
e Laboratoire
e Ne sait pas
e Autres
11. Vérifiez-vous I’éligibilité du patient au test antigénique ?
o Qui
e Non
12. Comment organisez-vous les horaires de pratique des tests antigéniques ?
e Sur rendez-vous a des plages horaires définies dans la journée
e Sans rendez-vous a toute heure de la journée
o Autres
13. Ou pratiquez-vous les tests antigéniques ? Question a choix multiple
e A Tintérieur de la pharmacie (espace de confidentialité)
e A D’extérieur de la pharmacie (barnum, tente)

e Autres
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14. Qui pratique les tests antigéniques dans votre officine ? Question & choix multiple
e Pharmacien

e  Préparateur

e FEtudiant
e Infirmier
e Autres

15. Ces personnes ont-elles été recrutées specialement pour la pratique de ces tests ?
e Oui
e Non
16. Eliminez-vous vos déchets relatifs aux tests antigéniques selon le protocole ? Protocole : Dépét
des déchets de soin a risque infectieux dans les boites jaunes, conservation des équipements de
protection individuelle 24 heures puis élimination de ces derniers dans les déchets ménagers
e Oui
e Non
17. Avez-vous des difficultés a utiliser la plateforme SIDEP pour communiquer les résultats ?
e Oui

e Non

18. Participez-vous au Contact-Tracing mis en place par 1’ Assurance Maladie ?
e Oui
e Non
19. Combien de tests antigéniques avez-vous réalisés depuis leur mis en place dans votre officine
(environ) ? Se référer si possible a votre logiciel pour avoir une idée la plus précise possible de
ce nombre (NSP lorsque vous ne savez pas). Question ouverte
20. Faites-vous un suivi du nombre de tests antigéniques positifs que vous avez eu ?
e Oui

e Non

Si la réponse a la question 20 est « Oui », les répondants sont redirigés vers la question 21 avant de
continuer vers la question 22. Si la réponse a la question 20 est « Non », les répondants sont redirigés

directement vers la question 22.
21. Combien de tests positifs avez-vous eu ? Question ouverte

22. Avez-vous des remarques concernant la pratique des tests antigéniques en officine ? Question

ouverte
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FIN DU QUESTIONNAIRE

Verbatim récoltés via le guestionnaire

Questions

Réponses

Question 19

Données non trouvées sur le logiciel dsl

Question 21

Les tests + sont dans le sidep

Question 22

Bonne rentabilité pour les patrons, beaucoup moins pour

les salariés...

Question 22

Intéressant sur le plan clinique mais demande beaucoup

de temps

Question 22

Trés chronophage

Question 22

Les tests ET les vaccins en plus de la pharmacie

habituelle c'est compliqué au quotidien

Question 22

Pratique qui prend du temps et la réglementation des tests

change souvent --> compliqué

Question 22

Prends beaucoup de temps, moins de temps pour les

premiéres missions du pharmacien

Question 22

Beaucoup de soucis avec Sidep (compréhension au début

et des pannes ensuite)
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SERMENT DE GALIEN

Je jure, en présence de mes maitres de la Faculté, des conseillers
de [Ordre des pharmaciens et de mes condisciples :

* D'honorer ceux qui m'ont instruit dans les préceptes de mon
art et de leur témoigner ma reconnaissance en restant fidele
d leur enseignement.

* D'exercer, dans lintérét de la santé publique, ma profession
avec conscience et de respecter non seulement la [égislation
en vigueur, mais aussi les régles de ['honneur, de la probité et
du désintéressement.

** De ne jamais oublier ma responsabilité et mes devoirs envers
le malade et sa dignité humaine, de respecter le secret
professionnel.

“*En aucun cas, je ne consentirai a utiliser mes connaissances
et mon état pour corrompre les meeurs et favoriser des actes
criminels.

Que les hommes m'accordent leur estime si je suis fidéle a mes

promesses.

Que je sois couvert d'opprobre, méprisé de mes confréres, si j'y

manque.
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