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Sommaire methodologique

Evolution a court terme de 'épidémie et des besoins hospitaliers

Objectif
Suivre l'evolution de l'epidemie de SRAS-CoV-2 pour
evaluer les besoins hospitaliers.

Resume methodologique
€< étape: A partir des hospitalisations observées,
un modele de transmission du COVID-19 a ete
developpe pour predire le nombre de nouvelles
hospitalisations anticipees.
@) étape: Sur la base de ces prédictions, les besoins
en ressources hospitalieres (occupation des lits sur les
etages et aux soins intensifs) sont projetés sur un
horizon de 4 semaines.



@ Modeéle de transmission de type SEIR

Estimer le R(t) et predire nouvelles admissions

Modele semi-mécanistique
Limpact des interventions

| " est capture indirectement a
v | o | laide d'un taux de

transmission qui varie dans
EO o~ Sl B permet

= D'estimer le nombre
journalier de nouvelles
hospitalisations.

= D'elaborer des scenarios
en variant le taux de
transmission.




Q Modele de demande en ressources
Predire les besoins en ressources

Admissions m MOdéle de MarkOV

prassees CEE Les trajectoires d'utilisation

observations) et 2/2 13 :

futures dumodele . des soins pour les personnes
ransmission) ¢ atteintes de COVID-19

nouvellement admises en
centres hospitaliers.

Permet
= Une estimation de

Ventilator + ICU
Trajectoires
d'utilisation
lutilisation des ressources

Tots capaciy sur un horizon de 4

_Available _——  _______ Semalnes

» D'examiner [impact de
differentes politiques

d'utilisation des ressources.

Estimation de
la demande en
ressources




Precisions methodologiques
Equations, paramétres et statistiques
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Modele de transmission du COVID-19
Ftape @



Precisions methodologiques

Schema du modele mathematique

Diagramme du modele Force d'infection
Cette quantité est calculée
0 o ]ﬁ[ Cortirmed 1 comme sulit: T
Rt — ? + + 1 +
Ap = BeXSpx +—— —

N

ou f; est le taux de contact; S;le nombre

|

de personne susceptible; I,,.Is. I, et I,
sont le nombre de personnes

Exposed J—l Preclinical ]—

infectieuses dans le stade pré-clinique,
avec symptomes severes, legers et
asymptomatiques, respectivement.

Imported

Note

» La force d'infection est le taux per capita auquel les individus susceptibles acquierent linfection.

» Le nombre de cas importés (Z(t) provient du V10.

» |es 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 numeriquement

le systeme d'équations differentielles. >



Precisions methodologiques

Principaux parametres du modele

Table 1. Liste des parameétres du modeéle

Parameétres Symboles Valeurs Références
Taux de transmission B() Calibreé Non-applicable
Réduction de 'infectiosité chez les asymptomatiques 0 50% [1-3]

Durée de la période pré-infectieuse (latente) 1/p 4.2 jours 1, 3]

Durée de la période d’incubation 1/¢ 5.2 jours [4, 5]
Proportion d’infections symptomatiques K 68.8% 3¢
Proportion d’infections symptomatiques requérant une hospitalisation (sévere) K, 6.2% / Kg [61*

Durée de la période infectieuse (communauté) 1/0, 5 jours [, 7]

Durée de ’hospitalisation 1/ 0,4 12.7 MSSS
Proportion des hospitalisations qui vont décéder U 30.2% MSSS

Délai entre ’apparition des symptomes et le dépistage 1/m 2.5 jours Prémisse
Proportion des cas symptomatiques qui seront dépistée w(t) 60% Prémisse

*Parametres standardisées a la distribution d’age du Québec.
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Calibration aux donnees

Sources des donnees

Nombre de cas confirmes

» Ces donnees ne sont pas utilisees pour le moment en
raison des variations importantes des criteres d'eligibilite
et des efforts de depistage.

Nombre d'hospitalisations journalier
* Donnees MED-ECHO et GESTRED.

» |es 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
passes.

Nombre de deces par jour
» Ces donnees ne sont pas utilisees.

Note
» [es données d'hospitalisation des 2 derniers journées sont exclues des calibrations.



Calibration aux donnees

Cadre Bayesien - fonction de vraisemblance

Fonction de vraisemblance

Le nombre observe de nouvelles hospitalisations (Hospy)
au temps ¢ suit une loi binomial negative :

H,’
HOSptNNB Ht' Ht‘l'T

ou H; est le nombre d’hospitalisations predit par le
modele et rest le parametre de « sur-dispersion ». Pour
ce dernier, une distribution gamma est utilisee :

r~Gamma(100,0.01)

Note
= Le modéle peut facilement étre calibré aux autres types de données épidémiologiques. Par exemple,

a de futures enquétes de séroprévalence.



Calibration aux donnees

Cadre Bayesien - distributions a priori

Distributions a priori

= e nombre d'individus infectieux au début de la simulation (28
fevrier 2020) est entre 1 et 25.
Zi—o~Uniform(1,25)

» | e parametre de transmission R(t) au debut de ['épidemie
correspond a un R, de 2.6 (95%Cl: 2.1-2.8). Une transformation
logistique est utilisee afin de restreindre le taux de transmission
entre O et 3.

2.6 3
,8t=0~logit‘1 (Normal (logit(?), 0.5) ) X —
C

» [es taux de transmission pour les t>0 sont modelises comme une
marche aleatoire de premier ordre et ou la penalite a une
distribution a priori de Cauchy tronquee:

- 3
By ~logit™ | Normal (logit(% a.), o'rw)> X —
C

a,,,~HC(0,25)



Calibration aux donnees

Cadre Bayesien - Inferences statistiques

Procédure d'estimation

= | e modele est calibre aux donnees en utilisant des
methodes de Monte-Carlo par chaines de Markov.

» Ces methodes permettent d'obtenir des echantillons
de la distribution posterieure du vecteur de
parametres. Lavantage de lutilisation de methodes
Bayesiennes est la propagation efficace de
lincertitude aux resultats.

» | a librairie Nimble de R est utilise. Des algorithmes
adaptatifs de marche aleatoire 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 utilisees (warm-up de 5,000 et intervalle

d'éclaircissement de 20). Lexamen des chaines permet de s'assurer de la convergence de
lalgorithme.



Indicateurs

Déetails des calculs

Taux de transmission

» | e taux de transmission (r) est calcule a partir des
distributions posterieur des taux de contacts estimes.

Hxﬁt) v, St
Oc Nt

Ty = (KSth+ (1—ky)

» | es intervalles de credibilite a 50% et 95% correspondent
au 25° et 75% et au 2.5° et 97.5° percentiles de la
distribution posterieure est estimes.



Equations du modéle mathématique

Equations differentielles ordinaires

Susceptibles: , ' _ . _
ds(t) Y (PU(t) + IL(t) + 6IL(t) + I},(D)
— = FOSO= l ~ 1(0)
Exposed: , _ _ _ _
dE(t  (PH() + LL(t) + 015 () + I (t
©) _ s 2 PO+ EO 0O +H®) ) by
dt dE2(D) N
= 2eEY(t) — 2¢E?(t)
dt
Pre-clinical (infectious but asymptoiﬂat/c):
dP*(t
dt( ) = k2eE%(t) — 2pPL(t) + Z,
dP%(t
O 20pi() - 20070

where Z; is the number of imported cases that became infectious at time ¢

Infectious (symptomatic, not severe):

dll(t
20 (1~ k)20P?(0) ~ 20,130
dIZ(t)
T = 20¢l5(6) = 2013 (0)

Infectious (symptomatic, severe and pre-hospitalization):
dIt(t) , L
= kp2pP*(t) — 20.1;(t)
dit
dt

= 20.1}(t) = 20, (¢)
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Equations du modéle mathématique

Equations differentielles ordinaires (suite)

Infectious (asymptomatic):

1 -1
d’z‘f) = (1 — K)26E2(E) — 2 (Ul + %) IL(E) + Z,x (1K)
dize) (1 UL 1 1y
r _2<0—C+;) I;(t)—z(a—c+;> 12(t)

where Z; is the number of imported cases that became infectious at time ¢

Hospitalized.
dH(t)

dt

= 2015 (t) — o4H (1)

Recovered:

-1
d}fzit) =2 (l + %) I2(6) +20012(6) + (1~ WoaH (0)

Oc

Cumulative deaths
dD(t)

dt

= D(t) + nozH(t)
People with symptoms onset:
do(t)

= 2pP2(t) — m(£)0(t) + YZ,

Cumulative confirmed cases:
dC(t)
SrTE w(®)m(t)0(t)

13



Precisions methodologiques

Equations, parameétres et statistiques

+

Modélisation des besoins en ressources hospitalieres
Ftape @



Modelisation des trajectoires

Modele de Markov - indices et états

Indices

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

Etats (niveau des besoins en ressources)

1.

o0 AW

Lits en soins actif avant les soins intensifs (Sl) (actifs 1)
Aux S|

Aux Sl et ventile

Lits en soins actif avant les Sl (actifs 2)
Conge hospitalier

Deces

15



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 necessitant /

= A, Une matrice de dimension /x T qui decrit les nouvelles
admissions en centre hospitalier et necessitant des
ressources specifique (obtenu du modele de
transmission).

Parametres

= P* est une matrice de transition de dimensions /x Jou p¥;
est la probabilite de transition (par jour) de l'etat /a l'etat
conditionnellement a son état actuel (diapo suivante).

Indicateurs

= N, est une matrice / x T contentant le nombre d'individus
necessitant les ressources de l'etat /au jour t.



Precisions methodologiques

Transitions et precisions

P;” - Transitions au au prochain état en fonction de l'état actuel

. 1 2 3 4 5 6
Pij (actifs1) (SI) (Sl +respirateur) (actifs2) (congé) (déces)
1 (actifs 1) P4 [ P13 O P s P16
2 (SI) O P22 O P24 P25 P26
3 (Sl + respirateur) 0 o) P33 P 54 P35 P36
4 (actifs 2) 0 0 0 0. P s P 6
5 (congé) 0 0 0 0 1 0
6 (déces) o) o) 0 0 o) 1
Notes

» |Les déces et les congés sont des etats "absorbants”.

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

» [ esindividus ne peuvent pas passer du stade de soins actifs 1 (etat 1) au stade de soins
actifs 2 (état 4).

= Les probabilités de transition (p’;) sont estimées a partir de données hospitaliéres

(MED-ECHO Live) .
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https./www.inspg.qc.ca/covid-19/donnees/projections/hospitalisation 4
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