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SOMMAIRE METHODOLOGIQUE

EVOLUTION A COURT TERME DE ’EPIDEMIE ET DES BESOINS HOSPITALIERS

Objectif

Suivre I'évolution de I'épidémie de SRAS-CoV-2 pour évaluer les
besoins hospitaliers.

Résumé méthodologique

eére étape: A partir des hospitalisations observées, un modéle
de transmission du COVID-19 a été développé pour prédire le
nombre de nouvelles hospitalisations anticipées.

Qe étape: Sur la base de ces prédictions, les besoins en
ressources hospitalieres (occupation des lits sur les étages et
aux soins intensifs) sont projetés sur un horizon de 4 semaines.
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© MODELE DE TRANSMISSION DE TYPE SEIR

ESTIMER LE R(T) ET PREDIRE NOUVELLES ADMISSIONS

Confirmation des cas

Début Confirmé
Symptémes onfirmes

Importés
Modeéle semi-mécanistique
L'impact des interventions est capturé Permet
indirectement a 'aide d’un taux de = D’estimer le nombre journalier de nouvelles
transmission qui varie dans le temps. hospitalisations.

=  D’élaborer des scénarios en variant le taux
de transmission.
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@ MODELE DE DEMANDE EN RESSOURCES

PREDIRE LES BESOINS EN RESSOURCES

Admissions passées Modele de Markov
(observations) et Les trajectoires d’utilisation des
fUtrr;e:s(r:il;:oT)léle soins pour les personnes atteintes
o de COVID-19 nouvellement admises
en centres hospitaliers.

Ventilator + ICU

Trajectoires Permet
d’utilisation o . . T .
= Une estimation de l'utilisation
- - des ressources sur un horizon de
Total capacity 4 Semalnes'
Avalable e = D’examiner I'impact de

Estimation de
la demande en
ressources

différentes politiques d’utilisation
des ressources.
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Précisions
méthodologiques

Equations, parameétres et statistiques

Modele de transmission de la COVID-19

Etape @D
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PRECISIONS METHODOLOGIQUES

SCHEMA DU MODELE MATHEMATIQUE

Diagramme du modele Force d’infection

Cette quantité est calculée comme suit:

Confirmation des cas At

=B X (Se+(A—v) Vie + (1 —ve) X Vge]) X

L+ I+ 1, + 61,
N

-_ - ou [; est le taux de contact; S; le nombre de personnes
susceptibles; V, et V,, sont le nombre d’individus avec
vaccination incomplete et compléte, respectivement; v; et
‘ Exposés }—

Préclniques }—-‘- v, sont I'efficacité du vaccin (dosage incomplet et

mportes complet); Ip,Ig, I}, et I, sont le nombre de personnes
infectieuses dans le stade préclinique, avec symptomes
séveres, légers et asymptomatiques, respectivement.

Début
Symptomes

‘ Confirmés

Note

= Laforce d’infection est le taux per capita auquel les individus susceptibles acquierent I'infection.

= Le nombre de cas importés Z(t) provient du fichier Trajectoire de santé publique (TSP).

= Le nombre de personnes vaccinées A(t) provient des rapports Vigie des activités de vaccination contre la
COVID-19 et de suivi des couvertures vaccinales au Québec.

= Les périodes de latence et d’infectiosité suivent des distributions d’Erlang-2.

= Un algorithme de Euler avec un pas de temps de 1.2 heures est utilisé pour résoudre numériquement le

systéeme d’équations différentielles. nstitut national
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PRECISIONS METHODOLOGIQUES

PRINCIPAUX PARAMETRES DU MODELE

Table 1. Liste des paramétres du modéle

Paramétres Symboles Valeurs Références
Taux de transmission B(t) Calibré Non-applicable
Réduction de ’infectiosité chez les asymptomatiques 6 50% 13
Durée de la période pré-infectieuse (latente) 1/p 4.2 jours 1.3
Durée de la période d’incubation 1/¢ 5.2 jours 43
Fraction d’infections symptomatiques K 67.4% 3
Fraction d’infections symptomatiques requérant une hospitalisation (paramétre de référence) Kp Calibré Non-applicable
Ratio des probabilités d’hospitalisations avec un programme de vaccination (vs. sans programme) r'(t) Varie 8
Durée de la période infectieuse (communauté) 1/0, 5 jours 17
Durée de [’hospitalisation 1/ o, 12.7 MSSS
Proportion des hospitalisations qui vont décéder u 30.2% MSSS
Délai entre I’apparition des symptomes et le dépistage 1/m 2.5 jours Prémisse
Proportion des cas symptomatiques qui seront dépistée w(t) 60% Prémisse
Efficacité du vaccin aprés un dosage incomplet v 92% 9
Efficacité du vaccin lorsqu’immunisé avec toutes les doses v, 95% 10
Nombre de cas importés (par jour) Z(t) Varie MSSS
Nombre de cas vaccinés (par jour) At) Varie MSSS

*Parametres standardisées a la distribution d’age du Québec et du taux d’attaque par age de la premiere vague.
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PRECISIONS METHODOLOGIQUES

STRUCTURE D’AGE DE LA POPULATION NON-VACCINEE

Ratio des probabilités d’hospitalisations (par semaine)

= La structure d’age de la population non-vaccinée est affectée par la priorisation
vaccinale des personnes plus agées. Ceci aura un impact sur la probabilité qu’un
cas de SRAS-CoV-2 soit hospitalisé.

= Ce facteur est pris en compte par le parametre I'(t) qui correspond au ratio des
probabilités d’hospitalisation de la population avec un program de vaccination
par rapport a la population initiale. Cette quantité est calculée a partir des
distributions d’age des personnes vaccinées et non vaccinées du Québec, et du
taux d’attaque par age de la premiéere vague.

Y hospg X Ug(t) + X hospg X (1 —v)Vig(t) + X hospg X (1 — v )Veq(t)) /X hospg X Ng
Z Ua(t) + (1 - Vi)Via(t) + (1 - Vc)Vca(t) ZNa

I'(t) =

ou hosp,, est la proportion d’infections symptomatiques requérant une hospitalisation pour chaque tranche
d’age; U,(t) V,,(t) et V_,(t) sont le nombre de personnes non-vaccinées, vaccinées avec dosage incomplet et

complétement vaccinées (N, est la population du Québec; ces nombres sont ensuite ajusté aux taux Institut national
’ A P . A 4 _ A ca. | fFi i+ A i d‘excellence en santé
d’attaque par age de la premiere vague; données Héma-Québec); v; et v, sont I'efficacité du vaccin. ot on services sociaux
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CALIBRATION AUX DONNEES

SOURCES DES DONNEES

Nombre d’hospitalisations journalier
= Données MED-ECHO et GESTRED.

= Les transferts provenant des CHSLD ne sont pas pris en compte pour
calculer le taux de transmission. Cependant, le modele de projections
des hospitalisations comptabilise les transferts passés.

Séroprévalence
» Etude de séroprévalence HEMA-Québec portant sur 7691
échantillons de personnes agées de 18-69 ans ayant fait un don

de sang entre le 25 mai et le 9 juillet.

Institut national
d‘excellence en santé
et en services sociaux
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CALIBRATION AUX DONNEES

CADRE BAYESIEN — FONCTIONS DE VRAISEMBLANCE

Fonctions de vraisemblance

Hospitalisations: Le nombre observé de nouvelles hospitalisations (Hosp;) au temps
t suit une loi binomial négative :

H.*
HOSpt""NB Ht, Ht+7

ou H; est le nombre d’hospitalisations prédit par le modele et r est le parametre de

« sur-dispersion ». Pour ce dernier, une distribution gamma est utilisée :
r~Gamma(100,0.01)

Séroprévalence: La proportion de la population ayant été infectés par le SRAS-CoV-2
suit une loi binomiale:

R

o t

SeroM*™~Binomial (_N , SeroPenom
t

\ R . . 7 .
ou N—t est la fraction cumulative de personnes rétablies; et Sero*™ et SeroPe™o™
t
sont, respectivement, les numérateur et dénominateur de la séroprévalence.
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CALIBRATION AUX DONNEES

CADRE BAYESIEN — DISTRIBUTIONS A PRIORI

Distributions a priori

= Le nombre d’individus infectieux au début de la simulation (28 février 2020) est entre 1

et /5.
Zi—o~Uniform(1,75)

= La fraction de cas symptomatiques requérant une hospitalisation:
, 0.030 0.062
Kp~Uniform( ) )
KS KS

" Le parametre de transmission R(t) au début de I'épidémie correspond a un R, de 2.6
(95%Cl: 2.1-2.8). Une transformation logistique est utilisée afin de restreindre ce taux
entre O et 3.

_ 26 3

Bi=o~logit™ | Normal| logit(—),0.5 | | x—

3 O

= Les taux de transmission pour les t>0 sont modélisés comme une marche aléatoire de

premier ordre et ou la pénalité a une distribution a priori de Cauchy tronquée:

3

By ~logit~t | Normal (logit(% a.), Urw) X —
Cc

ow~HC(0,25) Institut national

d‘excellence en santé
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CALIBRATION AUX DONNEES

CADRE BAYESIEN — INFERENCES STATISTIQUES

Procédure d’estimation

= | e modele est calibré aux données en utilisant des méthodes de Monte-
Carlo par chaines de Markov.

= Ces méthodes permettent d’obtenir des échantillons de la distribution
postérieure du vecteur de parametres. Uavantage de I'utilisation de
méthodes Bayésiennes est la propagation efficace de I'incertitude aux
résultats.

= La librairie Nimble de R est utilisé. Des algorithmes adaptatifs de
marche aléatoire de type Metropolis-Hasting et Automated Factor Slice
Sampling permettent une bonne convergence des chaines.

Note : Un total de 8 chaines MCMC de 30,000 itérations sont utilisées (warm-up de 5,000 Institut national

i = irci / N ’ d‘excellence en santé
et intervalle d’éclaircissement de 20). L'examen des chaines permet de s’assurer de la gSxcellence en sante

1, convergence de |'algorithme. QUébeC




INDICATEURS

DETAILS DES CALCULS

Taux de transmission
= Le taux de transmission (r,) est calculé a partir des distributions postérieur
des taux de contacts estimés.

0 x S Vi Vc
re= (s 2+ (1= 1) ZR) X (5 4+ (L= v) g+ (1= v)

Oc

= Les intervalles de crédibilité a 50% et 95% correspondent au 25¢ et 75% et au
2.5% et 97.5¢ percentiles de la distribution postérieure est estimés.

Institut national
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EQUATIONS DU MODELE MATHEMATIQUE

SYSTEME D’EQUATIONS DIFFERENTIELLES ORDINAIRES

Susceptibles (S): | | | |
ds(t) 2 (PU®) + 1D + 015(®) + IL(D))

— == —B©S®) = - 4,0

ou A;(t) est le nombre de personnes vaccinées (dosage incomplet) au temp t.

Vaccinés (V):

. Y2 (PHE) + IE(E) + OLL(t) + 1L (b)
d‘i;,ft) = A,(0) = BO(L = vVi(D) . - H0) _ Ac()
ou A.(t)est le nombre de personnes vaccinées (dosage complet) au temp t.
2 (PHE) + IE(E) + OLL(t) + 1L (¢
D 4~ BOA V(0 GO SRALUARL )
Exposes (E):
E1 2 i i i i
O o + (- vl® + (1 - vty 2O EO IO RO g
dE?(t) _ 1 5
T 2¢E(t) — 2eE~(t)
Pré-clinique (asymptomatique infectieux) (P):
dPi(t)
= Kk 2¢E?(t) — 2pP(t) + Z,
dP?(t
( ) = prl(t) — ZpPZ(t) Institut national
d d‘excellence en santé

et en services sociaux

14 ou Z; est le nombre de cas importés qui deviennent infectieux au temps t. Quebec




EQUATIONS DU MODELE MATHEMATIQUE

SYSTEME D’EQUATIONS DIFFERENTIELLES ORDINAIRES (SUITE)

Infectieux (symptomatique, sans complications) (I,):

1
O — -kl ©)20P2®) ~ 20,13(0)
dI (t)
dt
Infectieux (symptomatique, avec complicaiton / pré-hospitalisation) (1,):

1
‘”gf) = (knT(£)2pP2(t) — 20, 13(2)
dl; (t)

dt

= 20,15 (t) — 20.15(t)

= ZO'CI;%(t) - ZO'CI;ZL(t)

Infectieux (asymptomatique) (1,): )

dIL(t 1.1
;E ) _ (1 K5)2eE(8) = 2{ — t5 la(©) + Z¢ X (1/x5)
C
iz _ (1 1\ AN
o =2 U_C+; X)) -2 O-_c+; I (t)

ou Z; est le nombre de cas importés qui deviennent infectieux au temps t.

Hospitalisés (H):
dH(t
O} = 2015 (t) — o4H (1)
dt
Rétablis (R):
dR(t) 1 1\ "

Institut national
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Précisions
méthodologiques

Equations, parameétres et statistiques

Modélisation des besoins en
ressources hospitalieres
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MODELISATION DES TRAJECTOIRES

MODELE DE MARKOV — INDICES ET ETATS

Indices
= | états de Markov (besoin courant en ressources)
= J états de Markov (besoin en ressources apres la transition)
= T jours de la simulation (t=1,...,7)

Etats (niveau des besoins en ressources)
1. Lits en soins actif avant les soins intensifs (SI) (actifs 1)
Aux S|
Aux Sl et ventilé
Lits en soins actif avant les S| (actifs 2)
Congé hospitalier

o Uk wnN

Déces

Institut national
d‘excellence en santé
et en services sociaux
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MODELISATION DES TRAJECTOIRES

MODELE DE MARKOV — INTRANTS, PARAMETRES ET INDICATEURS

Intrants

= n% un vecteur avec la distribution initiale de longueur / pour
laquelle n® est le nombre d’individus nécessitant /.

= A, une matrice de dimension / x T qui décrit les nouvelles
admissions en centre hospitalier et nécessitant des ressources
spécifique (obtenu du modele de transmission).

Parametres

" P*, est une matrice de transition de dimensions / x J ou p*;;est la
probabilité de transition (par jour) de I'état j a I'état j,
conditionnellement a son état actuel (diapo suivante).

Indicateurs
= N, est une matrice / x T contentant le nombre d’individus
nécessitant les ressources de 'état / au jour t. Institut national

et en services sociaux
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PRECISION METHODOLOGIQUES

TRANSITIONS ET PRECISIONS

P;* - Transitions au au prochain état en fonction de I'état actuel

1 2 3 4 5 6

P (actifs 1)  (SI) (Sl + respirateur) (actifs 2) (congé) (décés)
1 (actifs 1) [ P12 P13 0 P15 P16
2 (Sl) 0 P22 0 P24 P25 P26
3 (Sl + respirateur) 0 0 P33 P34 P35 Pse
4 (actifs 2) 0 0 0 P4 Pas Pas
5 (congé) 0 0 0 0 1 0
6 (déces) 0 0 0 0 0 1

Notes

Les déceés et les congés sont des états “absorbants”.

Les personnes hospitalisées requerront des Sl avec ou sans ventilation et ne transitionnent pas entre ces états
(les données actuelles ne permettant pas un suivi longitudinal de 'utilisation des respirateurs).

Les individus ne peuvent pas passer du stade de soins actifs 1 (état 1) au stade de soins actifs 2 (état 4).

Les probabilités de transition (p*,-,j) sont estimées a partir de données hospitalieres (MED-ECHO Live) des quatres

dernieres semaines.
Institut national
d‘excellence en santé
et en services sociaux
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COLLABORATEURS

EQUIPES DE MODELISATION

Université McGill
Mathieu Maheu-Giroux et David Buckeridge

Alexandra Schmidt Alton Russell
Arnaud Godin Maxime Lavigne
Yiging Xia Yannan Shen
Dirk Douwes-Schultz Aman Verma

Collaborateurs a I’Université Laval
Marc Brisson, Guillaume Gingras, Cathy Blanchette, Mélanie Drolet

Contexte

Travaux réalisés dans le cadre d’'un mandat confié par I'INESSS, avec la
collaboration d’une équipe constituée de scientifiques de I'INESSS et de I'INSPQ.
https://www.inspg.qc.ca/covid-19/donnees/projections/hospitalisation
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