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FROFESSEURS ASSOLCIES, MAITRES DE COMFERENCES DES UNIVERSITES mono-appartenants

I ANATOMIE 4201 | ANTHROPDLDGIE 20 |
CHAMFSAUR Flarme [FU-FH) ADBLIAN Pascal [FR)

LE CORROLLER Thomas [FL-FH)

FIRRD Micoias [FU-FH] DEGIOAMMI/SALLE Anna [MOF)

VERMA Emeline [MCF)
GUENDUN-METSS1GHAC Daphné (MCLI-PH)

LAEIER Aude [MOL-FH) aisponibiitd BACTERIOLOGIE-WIROLOGIE : HYGIEME HOSPFITALIERE 2501 |
THOLLOM Lianal [MOF) (S0&me sactian] CHAAREL R&mi [FL PH)

DRANDOURT Michal [FU-PH)
FENCLLAR Florence [PUHPH]
FOURNIER Pl=rre-Edauard {PL-FH]

I ANATOMIE ET CYTOLOGLE F'A'I'IIDLCIGEEE £203 NIDOLAS DE LAMBALLERIE Xavier (PLU-PH]
LA SC0OLA Bernand (PU-FH]
CHARAFE/JAUFFRET Emmanuellz [PLU-FH] AADULT Didik=r [PL-PH]
CANIEL Lawrent (PL-FH]
FIGARELLA/ERAMGER Dominigus [(PL-FH] AHERFI Sarahi (MCLU-PH)
GARCIA Stéphane [FU-PH) ANGELARIE Emmanoull (MIL-FH] dispanitiitd octobna 2018
XERARI Luc [PU-FH] DUBDURS Grégory [HOU-PH]

GOUAIET Frédérigue (MCL-PH)
NOUGRIREDE Antaine (MCU-FH])

DALES J=an-Frilpps (MCU-FH) HNIWOVE Lastita (MCL-FH]
GEIUSIAND COURCAMBECK. Sconle (MCL FH]
LAEIT/BOUVIER Cornne (MCL-FH) CHABAIEAE Eric (FA] [S4Ame saction]
MALIES DE PALLA Ancré (MCL-PH) LEVASSEUR Anthemy (PAD (E4Ame sactian]
SECT Wlrealgue (MCL-PH) DESKUSS Barai [MOF) [ 55ime sactian |
MERHEL/CHALVEAL Wity [MCF) (E7kma sactian]
BIOCHIMIE ET BIOLOGIE MOLECULAIRE 2202 ]
I AMESTHEGIOLOGIE ET REAMIMATION CHIRURGICALE
MEDECINE URGENCE <501 SARLIER,SETTI Anne [PL-FH]
GABERT Jean [FU-PH)
ALEANESE Jacquss (PU-FH) GLIEL Régls [FU-PH)
BRUDER Nicoias [FL-FH) OUAFIH L'Howdne (FU-FH)
LEQINE Marz [FU-2H]
MICHEL Fatrice (PL-FH]
VELLY Lional (PL-FH] BUFFAT Christonhe (MCU-FH]
FAOMORNOT Julian [MCL-FH)
ELIDOM Cathasine (MCL-2H) MOTTOLA GHIGD Govanna (MCL-FH)

SAVEANU Abswanciry (HCOU-PH]

1 ANGLALS 11 | BIDLOGIE CELLULAIRE S403 |

BRANDENBURGER Chantal [PRCE] ROLL Fatrics (FU-PH]

GASTALDI Marguertte (HO-PH]
WKASFI-FEZZOLL Bls= (MCU-PH)
LEVY-MOZZICOMMADCT Annle [MOU-FH]

I BIDLOGIE ET MEDECINE DU DEVELDFFEMENT

ET DE LA REFRODUCTION ; GYNECOLOGIE MEDICALE =205
METZILER/GUILLEMALIN Catherine [FU-FH)
FERAIN Jesnne (FL-PH]

I BIOFHYSIQUE ET MEDECINE NUCLEATRE 4352 | CARDIOLOGIE 5102 |
EUEDS Eric (FU-FH] AVIERINGE Jaan-Frangsis (FU-FH]
EUVE Maxime [FU-PH) BONELLD Lawrsnt (PU FH)
MLUINOLER OWviar [PU-FH) Sumombrg BONMET Jmsn-Louls [FU-F=)
TRIES Dawid [FU-FH) CUISSET Thomas (FIU-FH)
DEHAAD Jean-Clauds [FU-FH)
BELIN Fascal (FA] [S5&me saction) FAAMCESCHL Frégéric (PU-FH]
RAMIEVA Mean-Fhilippe [FR) (S5&me saction) HABIE Glibart (PU-FH]
PAGAMELLI Franck [FU-FH)
CAMMILLEA] Sargs [MOL-FH] THURY Franck [FU-PH)

WION-DURY J=an (MCU-FH)

BARBACARLYPEALES Técdara Adriana [MOF) (&3&me sectian] L CHIRURGIE DIGESTIVE 5202 |

BERDOAH Stéphans (PU-FH]
HARDWIGSEN Jean (PLU-PH]

BIOSTATISTIQUES, INFORMATIQUE DICALE SIELEZMEFF Lgar JPL-FH]
ET TECHHOLDGIES DE COMMUNICATION £504

CLAVERIE Jaan-Micha! [PU-FH] Sornombne BEYER-2EFRIOT Laura (MCU-FH)
GAUDART Jean (PU-FH)
GIORGE] Roch [FU-PH)

CHALIDET Hervé [MCL-FH) CHIRURGIE GEMERALE 5202 |
DURIUR Jesn-Charies (MCU-FH]
GEIUS1AND Bernard (M OJ-PH) DELFERD J=an-Acbeart (PLU-PH]
MANCENE Jullzn {HIO-PH) HOUTARDIEA Wincant (PL-FH]
SEBAG Frédéric [PL-FH)
&EU TAINEH Mahammad [MCF) (S&me section] TURRIML Titvi=r {PL-FH

BOYER Sytvie [MOF) [S&me saction)

BEGE Thilzrry (MCLU-PH)
BIRMBALUM Cavid (MOU-PH)



CHIRURGIE ODRTHOPECIOUE ET TRAUMATOLOGI QLIE 5002 |SUERIN Carale (MO FH]

ARGENSON Jean-ha#i (PU-FH] L CHIRURGIE INFANTILE 5402 |
BLOMDEL Banjamin [FU-7H)
CURWALE Gearges [FL-FH] GUYS J=an-Michel [FU-FH)
FLECHER Xavier [FU FH) JOUNE J=an-Luc (PU-FH]
PARRATTE Sébastian [PL-AH] Dispon i LAUMAY Frandk [FLU-FH)
ROCHWEREER Richard (PU-FH] HERACT Thiemry [FU-FH]
TROFLAND Fatricc [FU-FH) VIEHWEGER Halde Slke [FL-FH]
FAURE Alice [MOU FH)
DLLIVIER Matthiey (HOU-PH) PESENTI Sdbastizn [MCU-FH]
[ CANCERDLOGLE : RADIOTHERAFLE 4702 |
BEATUCCT Frangals [FU-PH) | CHIRURGIE MAXILLO-FACIALE ET STOMATOLOGIE 5503 |
CHIMOT Oitviar (FU-FH]
COWEN Didier (PL-FH] CHOSSEGROS Cyrilke (FU-FH]
DUFFALID Florence [FU-PH] GLUYOT Laurent [FU-PH)
GOMCALVES Anthany FU-FH)
HOUVENAEGHEL Gillas [FU-FH) FOLETTI Jean-Marc {HCU-PH]

LAMIBALDIE Eric [FU-FH)
SALAS Sébasten (PL-FH]

WIENS Patrice [FU-PH)

SRBATIER Renaud (MCU-FH)
TABOUAET Emaline [HOU-PH]

| CHIRURGIE THORACIQUE ET CARDIOVASCULAIRE 5102 | CHIRURGIE FPLASTIQUE.
RECOMSTRUCTRICE ET ESTHETIQUE : BROLDLOGIE 5004

COLLART Frédéric (PU-PH)

CMOURND Xavier (PL-FH) CASANOVA Dominigus (PL-FH]
COCDOL Christophe [PU-PHD) LEERE Ragls (FL-PH)

GARIBOLDT visd (PU-FH]

MACE Lodc JPL-FH] BERTRAMD Bagtists (MCU-PH)
THOMAS Fascal (PU-PH] HAUTIER/KRAHN Aurdlle (MCLU-PH)

FOUILLOLES Wirginie [MOU-PH]
GRISCLI Dominigus MOU-PH)
TROUSSE Delphire (MCLU-PH)

CHIRURGIE WASCULAIRE '; MEDECINE VASCULAIRE Si04
GASTROENTERDLOGIE '; HEFPATODLOGIE '; ADDICTOLOGIE 20 I

ALDHI Yvas (PU-FH)

AMAZBILE Fhilppe (PLU-FH] BARTHET Marc [FL-FH)
BARTOLI Michal [PU-FH) BERMARD Jesn-Faul (PL-PH]
BOUF] Mourad [PLU-PH] EOTTA-FRIDLLND Danleiie (FU-AH) Swnnambrs
MAGHAN Plerre-Edousrd [PU-FH) DAHAN-ALCAAAZ La=tiia [FU-FH)
FIQUET Fhlllppe (PLHFH] GEROLAMI-SANTANDREA Rend (PU-PH]
SARLON-BARTOLU Gabrielle [PU PH) GRANDVAL Fhlllppe (PL-FH]
GRIMAUD Jaan-Charkzs [FU-FH)
HISTOLOGIE. EMBAYDILOGIE ET CYTOGENETIQUE 4202 SEMTZ J=an-Frangols (FU-PH)

WITTON Werondque [FU-PH])
LEFIDI Hubert [PU-FH])
GOMNZALET J=ar-Michs] [ MCOL-PH]
ACHARD Vincenat [MCL-FH) cdlsponibiltd
PAULMYERLACROIX Oclle [HOU-PH] | GEM E £704 |

DERMATOLDGIE - VENEREOLOGIE 5002 | BEROUD Christaphe [FU-PH)

¥RAHN Hartn (PL-FH]

BEREIE Frillpps (FU-FH] LEVY Micias [FU-FH)
EAUCYMARGUESTE Caraline [FU-FH) MONCLA Anne [PU-FH]
EA0E l=an-lacouss [FU-FH) SARLES/FHILIF Nicode [FU-FH]

RICHARD/LALLEMAND Marke-fleih (PU-PH]
_ NEYUEN Karine (MCU-PH)
| DUST | TOEA Carcline (MCL-FH)
ZETTARASCANNONT Hélkne [MCL-FH)

COLSON Sébastien [MCF)

| ENDOCRINDLOGIE .DIABETE ET MALADIES METABDLIQUES l
GYHECOLOGIE MEDICALE 5404

ERLUE Thiarry [FU-FH)

CAETIMETTI Friédéric [FU-FH)

CLINY Thamas [MCU P&
AGOSTIN Aubart [FU-FH)

ALQUIER Pazcsl (PU-PH) BOUELL LEon [FU-PH)

BOYER Laurent [PU-PH) BRETELLE Flar=nce [PL-FH)
SENTILE Staphanl= [PL-FH]) CARCOPIND-TUSOLL Xawler [FU-PH)
SAMEUT Raland (PL-FH) Eormombng COUREIERE Blandlins [FU-PH)
THIRIOH Xasier [FU-PH) CRAWELLD Lucavks [PU-FHY)

DERCOLE Clawde [PU-FH]
BERBIS Julie [MCU-FH]
LAGOUANELLESSIMEON] Marie-Oaude [MCU-FH]
RESSEGUIER MNofmie (MCL-FH)

MINWIELLE/DIEVICTOR Bénédicta [MCF)[064ma sactcn)
TANTI-HARDOUIM Hicalas [FRAG]



| IMEUNDLOGIE £703

1 HEMATOLOGIE : TRAMSFLISION 4701 |

KAPLAMER] Glll=s [FL-PH
MEGE J=ar~Laouls [FUHPH)
OUWVE Danlel (PL-FH]
VIVIER Eric (PLU-PH]

FEROMN Frangals [PR) (S3&me sactian]

BOUCRALT Josaph (MCL-FH)
CHRETIEM Anna-Saphie (MCLU FH)
CEGEOREES/VITTE Jokie [MOL-FH]
CESFLAT/IEGD Saphie [MCL-F=)
ROSEAT Frilipps [(MCU-PH)

WELY Frécéric [MCLU-FH)

BOUCAULT/GARACDUSTE Frangoiss (MCF] S5&me s=ction)

BLAISE Didl=r (PL-FH)

COSTELLD Régls (PU-FH]

CHLARONI Jacouss [PU-PH]
GILEERTALESSI Mari=-Chiristine [PLI-FH])
HORAKMEE Flerme-Emmanws] [FU-PH)
WEY Marbert [PU-FH)

DEVILLIER Raymb=r (MCL PH]

GELSI/BOYER Wéronigue (MCL-PH)

LAFAGE/ FOCHITALOFF-HUWALE Marina [MOU-FH]
LOOSVELD Marie [MICL-PH]

SUCHON Plerre (HOU-PH]

POEE] Marjaris [MCF) [E4dma saction)

I MEDECINE LEGALE ET DROIT DE LA SANTE 4552

BARTOLL Christophe [FU-PH)

I MALADIES INFECTIEUSES ; MALADIES TROPICALES 4503

|L=orETTL Eeangas (FU-FH]

EROUGLL Frilpse [FU-FH)
LAGIER Jaar-Christoohe [FU-FH]
FARDLA Frilippe [FU-PH)

STEIN Andréas [FLU-FH)

MILLION Hatthieu (HOU-PH]

PELISSIER-ALICOT Anne-iaure [PU-FH])
PLERCECTHI-MARTI Marke-Deminigus (PU-FH]

TUCHTAN-TORARENTS Luclis [MCLU-PH)

BERLANDYEENHAIM Caraline [MOF) [1érs secton)

I MEDECINE D"URGEMCE 4505

KERBALIL Frargois (PL-FH]
MICHELET Plzrra (PL-PH]

HMEDECINE PHYSIQUE ET DE READAFTATION 4955

MEDECINE INTERNE ERIATRIE ET BIOLOGIE DU
WVIEILLISSEMENT ; MIEDECINE GENERALE : ADDICTOLOGIE 5501

BENSOUSSAN Laurent (PL-PH])

BOMINEUILLAUME Syivie [PL-FH]
DISCIER Fatrick (FU-PH)

DURAND Jaan-Marc (PU-FH]
FRANCES ¥as [PL-FH) Sumombng
GAANEL/ASY Srigite [PL-FH)
HARLE J=ar-Rabart (PL-FH]

RSS! Fascal (PU-FH]

SCHLEINITT Micoias [FU-FH)

ES20 Mikael [MOU-PH)
GENTILE Ga®tan [MCF MEd. Gén. Temps plein)

ADMNOT Sébastian (PR assocld Méd, G&n. & mi-t=mps)
FILIRFI Siman [FR assocé MEd. GEn. & mi-=mps)

BARGIER lacques (MCF assocké Méc. Gén. & mi-t=mps)

BOMMET Flarre-andre [MOF assocls M&d, Gén & mi-tamps]
CALVET-MONTREDDN Céline [MOF assodé Méd. Gén. 3 tamps plein]
GUIDA Flarme [MOF assodé Méd. Gin. 3 mi-t=mps)

JANCIEWSKI Aurdle [MOF assodé HMéd. Gén. & mi-temps]

VITON J=an~Michel [FU-PH)

I MEDECINME ET SANTE AU TRAVAIL £502

LEHUCHER/MICHEL Marie-Pascaie [FU-PH)

BERGE-LEFRANC Jzan-Lauls (MCL-PH)
SARI/MINOOIER Iréne (HOU-PH)

| MEFPHROLOGILE 5202

EERLAND ¥von (FU-PH) Surmamars
BRAUNET Phillppe [FU-PH)

BUETEY Stépahne (PL-FH)
DUSE0L Bartrand (PL-FH]

JOURDE CHITHE Mofmis (FU FH]
HOAL Valériz (PU-FH]

1 HUTRITION 4404

| MEURDCHIRURGIE 4307

DRRMOMN Fatrice (PL-PH]
RACCAH Denls [FU-PH)
WALERD René [FU-FH)

ATLAN Catharing [MOL-FH) sisponibirtd
BELIARD Scohle [MOU-FH]

MARBMIMCHL Marle [HOF) [E6&me saction]

DUFCALA Hemry (PIU-PH]
FUENTES Stéphane [FU-PH)
REGIS J=an [FU-FH)

ACOCHE Flerre-Hugues (FU-PH]
SCAVARDA Dicler [FU-PH)

CARRDN Ramaln [HOW FH
GRAILLCH Thomas (MCU PH)

| MEUROLDGIE S804

I ONCOLOGIE 65 (BIOLOGIE CELLULAIRE]) I

CHABANNON Christian (PR (S5&me sectian]
SOE0L Hagay [FR) [55&me sactian]

ATTARIAN Sharham (FU PH]
ALDOIN Bartrang (FU-PH)
ATULAY Jaar-Fhillppe (FU-FH]
CECCALOL Mathisy (FL-FH]
ELISERID dswandra (FL-FH]
FELLCIAN Dilvier [PL-FH]
PELLETIER Jaan [FU-FH]



OPHTALMOLOGIE 502 1 PECOPFSYCHIATRIE: ADDICTOLOGIE S004

DEMIS Dwnlile [FL-PH)

HOFFART Louls: (PL-FH) Cspomibiid D& FOMEECA David (PU-FH]

MATONTT Frdddric (PL-FH] Disponitiiid POINSD Frangods (PL-PH]

I OTO-AHIMO-LARYNGOLOGIE S50

CEESEI Fatrick (FU-PH) PFHARMACOLOGIE FOMDAMENTALE -
FAKHRY Micolas (PU-FH] FPHARMACOLOGIE CLINIQUE: ADDICTOLOGIE £503

GEIOVAMNKL Antoirs (FL-PH]
LAVIEILLE J=ar-Flzrre [PL-FPH]) BLIM Oihvi=r (PU-FH]

MICHEL Justin (PU-F FAUGERE Gdrard (FU-FH) Surnomars
NICDLLAS Richaro [FU-FH) MICALLEF/ROLL Joslls (FU-FH]
TRIELIA Jman-Michei [FL-FH] SIMON Kicalas (FU-PH)
DEVEZE Arnawd (MCL-FH) Dispanitowitd BOULAMERY Audrey [MOL-FH]
REVIS Joana [M&ST) (Orthophonis) (Tme Saction]
I PARASITOLOGIE ET MYCOLDGIE £502 1
L FHILOGFHIE 17

RAMGUE Stipnane (PU-PH)
LE COF Flerre (PR (17&me saction?

CASSAGHE Carale (MOUJ-PH)

L'DALIVIER Coralie [MCL-FH] MATHIEL Marion [MAST]

MARY Chari=s [MCL-FH]

TOGA Isabslbe [MCL-FH]

| PEDIATRIE 5451 |
ANDSE Nicalas [FU-PH] | PHYSIOLOGIE 4402
CHAMBOST Hervé [FU-PH]
CUBLE Jaan-Cnristoohs [FLU-F=) BARTOLOME] Fabrice (FU-FH]
EIRAUD/THABA0L Brigite [FU-F=] BREGEON Fanl=nns (FL-FH)
MICHEL Gérard (FU-FH] GABORIT Béndcicts (FL-FH)
MILH Mashiay [PU-FH] MEYEA/OUTOUR &nme (PU-FH]
RETHAUD Aachal [FU-PH] TREEUCHOMN, DA FONSECA Agnis (PU-FH]
SARLEE Jacouss (FI-2H)
TSIMARATOS Michal [RL-FH) BARTHELEMY Flarre [MOL-FH]

BOMIMI Franoescs [MOU-FH)
COTE Cargle [MCU-FH] BOULLU/CIOCCA Sandrine [MOU-FH]
FABRE Almxandre [MOU-FH] DADCWN Fréddric (MOLU-FH) (disponibiihd)
DWAEAT Carcine [MCL-FH) DELLIALLE Stéphans [MOU-FH]
TOSELLD Earth&iémy (HOI-PH) REY Harc [MOU-PH]

AUEL J&rGme [MCF) (SS&me sactian]

| PSYCHIATRIE D'ADULTES : ADDICTOLOGIE 503 | THIRION Syiwie [MCF) (SE&me sactian]

BAILLY Daniel (PLU-FH]
LANCON Christonhe [PU-PH)
NALDIM Jean (PU-PH]

I PSYCHOLOGIE - PSYCHOLOGIE ELIHIELIE; PCYCHOLOGIE SOCIALE 16 I

AEHAEABLAN Walkriz (PR)

[ PHEUMDLOGIE; ADDICTOLOGLIE SI01

I RADIDLOGIE ET IMAGERIE MEDICALE 302 I

ASTOLL Prilligpe [PL-PH)

BARTOL] Jean-Hichal [PU-FH) BARLES] Fabrice [FU-PH)
CHAGNAUD Christopne [PU-FH) CHANET Pagcal (FU-FH]
CHAUMOITRE Kathia [FIJ-PH] CHARPIN Danis [PU-PH) Surnombre
GIRARD Madine (FU-PH] GREILLIER Laursnk [PU FH)
SORINCOUR Gulllaume [FU-PH) REYNALCYGAUBERT Hartine (PU-FH]
JACQUIER Al=xls [FU-PH)

MOULIN Gy (PU-PH] HASCALL Céline [MOU-PH]

FANUEL Michel [PU-PH] TOMASINI Pascale [HOU-PH)

FETIT Phillpp=s [FU-PH]
WARDQLALE Arthur Damizn [FU-FH)
WIDAL Wincent [FU-FH)

I REANIMATION MEDICALE : MEDECINE URGENCE 4202 1 THERAFEUTIQUE; MEDECINE D'URGENCE; ADDICTOLOGIE 4305
GAINMIER Marc (PU-PH] AMBROS] Piarme (PL-PH]
GERBEALL Fatrick [FU-PH] WILLANI Fatrick (PL-PH]

PAFAZLAN Laurent [PL-FH)
ROCH Antolne (FU-PH]

DALIMAS Aurslls (MCLU-PH]
HRAIECH Samil [MCU-FH)

I RHUMATOLOGEIE 5004 1 URDLOGIE 5204
GUIS Sandrire (PL-FH] BASTIDE Cyrill= [PU-FH]

LAFFORGIE Flame (PU-PH] KARSENTY Glles [PLU-FH]

FHAM Thaa (PL-PH] LECHEVALLIER Eric [PL-FHI

ROUDIER k=an [FU-PH) ROSST Dominigue: [(PU-FH]



A Monsieur le Professeur Jean-Louis BONNET,

Vous me faites ’honneur de présider ce jury de these.

Etre votre éléve est une grande fierté. J'ai 'immense privilége de pouvoir profiter de

votre savoir dans le domaine de la cardiologie interventionnelle et structurelle.

Je vous remercie pour votre disponibilité, votre écoute et votre accompagnement au
cours de ces différents semestres d’internes, rendant possible la réalisation d’un

semestre supplémentaire au bloc et la réalisation d’'une année de fellowship.

Veuillez trouver ici 'expression de mon sincére respect et de mon admiration.



A Monsieur le Professeur Thomas CUISSET,

Ta présence dans mon jury de thése est un honneur et témoigne d’'une profonde

estime.

L’apprentissage, aussi bien technique que théorique a tes cotés est constant. La fagon
dont tu allies simplicité, efficacité et résultats est une source d’inspiration. Ta culture

médicale est un exemple.

Cette formation se fait dans la bonne humeur constante que tu arrives a maintenir en

dehors du bloc.

Je te dois beaucoup pour la réalisation de ce travail et 'obtention de mon fellowship a
la Clinique Pasteur. Je te remercie de la confiance que tu m’accordes et espére étre a

la hauteur de tes attentes.



A Monsieur le Professeur Frédéric COLLART,

Je suis honoré de votre présence dans mon jury de these.

J'admire votre travail, votre empathie et votre charisme. Je serais toujours

reconnaissant de votre soutien pendant tout mon cursus.

Votre investissement pour les internes de cardiologie et pour le maintien de bonnes

relations entre cardiologue et chirurgien est exemplaire.

Soyez assuré de mon respect et de ma sincere estime.



A Monsieur le Professeur Gilbert HABIB,

Vous me faites ’honneur de juger mon travail.
Votre dévouement pour la cardiologie et vos patients est admirable.

Votre expertise dans le domaine de I'échographie n’a pas d’égal et m’a permis de

devenir un cardiologue complet. Apprendre a vos cotés est un réel plaisir.
Je vous remercie pour 'ensemble des connaissances que vous m’avez transmises.

Veuillez trouver ici I'expression de mon profond respect.



A Monsieur le Docteur Alexis THERON,

Ta présence dans mon jury est intuitive au vu de I'implication que tu as eu dans ce

travail et me permet de te remercier.

Tu es un cardiologue brillant, avec des connaissances illimitées qui m’a permis de
mener a bien deux projets a la fin de mes études. J'admire ton implication constante

dans I'encadrement des jeunes internes malgré notre insistance parfois répétitive.

J'espére que les repas sur la plage de Porto Pollo ou les apéros au « mercatu »

deviendront des rituels avec toute ta petite famille qui ne cesse de s’agrandir.

Je tiens a te témoigner une reconnaissance éternelle et une amitié sincere.



A ma famille,

A mes parents,

Je vous remercie de m’avoir toujours supporté dans les différentes étapes de ma vie
méme dans mes plus grands moments de stress (pourtant si nombreux allant de la
simple course d’athlétisme, la fameuse a Carbuccia ... a la préparation de cette

thése). Vos conseils valent de I'or et 'y accorde la plus grande importance.

Papa, tu es un exemple pour moi. Ta pratique de la cardiologie impose le respect. Ton
dévouement pour le bien de tes patients m’inspire la plus grande admiration. Te
regarder exercer la médecine pendant toutes ces années a été ma plus grande source
d’inspiration méme si tu ne m’as jamais « forcé » a devenir docteur.

J'espére vite rentrer pour pouvoir prendre le relais (si tu m’y autorises !) et pouvoir te

laisser un peu souffler !

Maman, tu es indispensable, mon modéle. Je n’aurais jamais pu soutenir cette thése
sans ta présence a mes cotés tout au long de mes études. Merci d’avoir toujours été
derriere moi (peut-étre un peu trop parfois !). Toute ma vie je te solliciterais, ton avis
est précieux. Ta recherche constante de la perfection et ta volonté de « faire avancer
les choses » sont incroyables.

A Pierre-Alexandre, mon frere. Ton départ au bout de 6 années partagées a Marseille
a laissé un grand vide. Ma plus grande hate est de revenir a tes cotés. Mais tu
t'épanouis toujours un peu plus depuis que tu es rentré a Ajaccio et c’est ce qui me
rend le plus heureux. Notre lien est tres fort et je sais que je pourrai compter sur toi

toute ma vie.

A mes grands-parents,

Votre présence est mon plus beau cadeau.

Mami, Papi, je ne vous serai jamais assez reconnaissant. Cette thése est aussi un
peu la votre je crois : P1 passée intégralement a la Pélissiere, avant chague exam a
la Pélissiére, avant 'ECN toujours a la Pélissiere, sans compter les innombrables
diners 6 combien réconfortants. Vous m’avez supporté et accompagné dans toutes

les étapes importantes de mon cursus médical et pour tout cela je ne pourrais jamais



assez vous remercier. Je suis heureux et fier de soutenir cette these devant vous ce

SOir.

Mina, Missia, votre présence me remplit de bonheur. Missia, le dévouement que tu
avais avec tes patients est, je I'espére, génétique. J'espére avoir les mémes génes
que les tiens car tu es un exemple. Mina, la rigueur qu’avait notre arriere-grand-pére
(on peut se lever de table ?) et que tu m’as transmis est probablement l'une des
raisons pour lesquels je suis ici aujourd’hui. J'espere vite rentrer pour retrouver
'ensemble des moments privilégiés qui ont participé a mon épanouissement et a forger

mon caractere.

A ma famille Orangeoise,
Véronique, Olivier, Sébastien, Romain, Maxime, votre présence compte beaucoup.

Merci pour tous les moments inoubliables passés ensemble.

A ma famille Olmétaine,
Francois, Jean-Jacques, Josepha, Ange-Marie, Stevana, merci de m’accompagner

ce soir. Mes retours en Corse sont toujours réconfortants.

A Eve,

Maintenant 15 ans que j'ai croisé ton regard sous le préau de I'’école d’Olmeto, 8 ans
gue nous formons un couple solide et épanoui (7 ans entre temps, j’ai bien fait de ne
rien lacher). Le temps passe mais mon amour pour toi ne cesse et ne cessera jamais
de s’accroitre. Tu es ma plus grande alliée, mon plus grand soutien, mon anti-stress,
ma joie de vivre, toujours présente dans mes bons comme dans mes mauvais
moments. Chaque moment vécu a tes cétés me remplit de bonheur, je tiens a toi d’'une

facon indescriptible, tu es indispensable a ma vie.

A la famille d’Eve,
Merci de votre soutien et de votre présence pour toutes les étapes de mes études sur

Marseille. Votre générosité et votre gentillesse sont précieuses.



A mes amis,

A Antoine, jai écrit tous ces remerciements et au fur et a mesure je me suis rendu
compte d’une chose : tu as fait partie de toutes les étapes de ma vie. Tu es comme un
fréere pour moi, tu fais partie de ma famille. Aprés avoir partagé notre succés a I'ECN,
nous cléturons en beauté la fin de nos études en célébrant un des plus beaux moments

de notre vie.

A Laurent, tu es un ami rare et unique en qui j’ai une confiance inestimable. Notre
relation est fraternelle. Le trio que nous formons avec Antoine est fort. J'espére que

I'on continuera a partager tous ces beaux moments ensemble bientdt a Ajaccio.

A Vincent, je me souviens encore de nous jouant dans les rues d’Olmeto a I'age de 4

ans. Ta présence révele notre amitié fidele.

A Jean-Francois et Audrey, votre gentillesse n’a pas d’égal. Je sais que je pourrai
toujours compter sur vous et que votre porte sera toujours ouverte. Jeff, merci de
m’avoir formé au doppler cela a porté ses fruits comme en atteste mon récent compte

rendu ...

A Marie B, impossible de résumer a quel point tu comptes pour moi en si peu de
phrases. Une joie de vivre sans partage, une bonne humeur constante. Tu sais, on

rigole beaucoup moins a Marseille depuis que tu es partie.

Aux sceurs Thouement, vous étes des amies de longues dates et le resterez. En se
rappelant ce WE mémorable, il faut absolument avant de rentrer a Ajaccio, un petit

interCHU sur Marseille pour Clé, une petite mutation pour Alexia.

A Marie-Sophie, mon amie d’enfance. Nous partageons tous nos étés depuis 27ans.

Ta présence signifie énormément pour moi.

A mes collégues athletes, parce que toutes ces années au CAA ont été un pur

bonheur.



Aux Olmetains, si loin de mes études médicales mais 6 combien essentiels et
importants. Une bouffée d’air frais. De la pétanque au footy en passant par la belote,
peut-étre qu’un jour vous gagnerez. Merci a tous pour les beaux moments passés

ensemble.

A la BDK (plus récemment renommeée BDT ou la marre aux canards),

A Chikchik et Marie, Guillaume et Natacha, Antoine et Claire, Louis et Alice,
Marie, Alexis, Noémie et Chris, Matthieu, JB et Marie, Bertille, Flo et Charlotte,
Rémy.

Mettre un mot pour chacun de vous était trop compliqué. Nous avons tout partagé
pendant maintenant 10 ans. Des soirées au Maxi aux plus grands moments de stress,
des WE d’ouverture de Serre-Che aux sous-colles en D4, des semaines a Foixa aux
semaines pré-exams ... Que de moments inoubliables. Vous étes une deuxiéme
famille pour moi, et vous le serez pour toujours. J’ai passé une décennie incroyable a

vOs cOtés.

A Hafid, la plus belle rencontre du début de mon cursus médical. On a bien avancé

depuis, d’abord Kostas Mitroglou pour finir Radamel Falcao.

A Anne-Sophie, tu n’es jamais « mauvais délire », toujours souriante, toujours
partante pour « une petite crise » ou tu deviens la fille spirituelle d’Aya, I'ami des
videurs ... Je te remercie pour le partage de ton bureau et de tes nombreux conseils
précieux et pertinents. J'ai eu de la chance de t'avoir a mes cbtés pendant cette

derniére année.

A Dominique, tu comptes beaucoup pour moi. J'’accorde une grande importance a ton
avis. Certains souvenirs de soirées nous ont marqué, en particulier « cette crise » pour

ton départ, un grand moment.

A tous mes autres amis de Corse, de Marseille ou d’ailleurs pour tous ces magnifiques

moments partagés.



Au milieu médical,

Au service du Pr BONNET,

A Jean-phi, tu as été un guide précieux au début de mon internat. J'ai toujours écouté

tes conseils avec la plus grande attention. Ta « gentillesse » est indescriptible.
J’espére vite pouvoir te mettre une petite « rouste » au pingpong ... et surtout partager

une partie de péche entre amis, au golfe de Lava.

A Pierre, ton efficacité n’enléve rien au sérieux de ton travail. Travailler a tes cotes
m’a énormément apporté et continuera jen suis sir a me faire progresser. Ton
investissement dans ton travail et ta vie personnelle sont admirables. A quand le
partage d’un petit apéro sur ton bateau au coucher de soleil ou d’un restaurant

gastronomique ?

A Guillaume, la minutie que tu as dans le travail est une source d’inspiration. J'espéere
pouvoir faire les coros aussi bien que toi, méme si je suis sdr que niveau perfection du
compte rendu je ne t'égalerai jamais. Enfin il serait temps que tu arrétes de fuir tes

responsabilités a chaque fois que je te propose un squash ...

Au Dr LAMBERT, avec qui je n’ai pas eu la chance de travailler ... J'espére que vous

reviendrez vite pour me faire partager votre savoir.

A mes anciennes assistantes,
Coline, Stéphanie, Clémence, vous m’avez appris la cardiologie et c’est clairement

grace a vous que je peux étre ici ce soir.

A mes co-internes,

Vous avez rendu mon premier choix exceptionnel,

Olivier (alias le fifte CGTiste, maitre sushi), Martin, Julien (alias Zag) que de
gateaux « TEAM BONNET », ces soirées de fin de choix au Son (téte d’enfant!) et

jen passe ... Merci les amis.

Le dernier choix,
Alexandra, Marc (alias Marcus), Pauline (alias Moyse ou Moise), je n'ai pas passé

beaucoup de temps en service mais jespere vous avoir un petit peu appris. Les



histoires d’amour de Pauline, la perpétuelle « crise d’Alex », et le bon Pr DAVID

MULLER. Grace a vous, j'ai pu passer beaucoup de temps au bloc, je vous remercie.

Au bloc (Seb, Floria, Sabrina, Laura, Pascal, Flo, Bruno, Marianne, Xavier,
Guillaume, Elodie, Lilia, et tous les postes extérieurs), 'accueil est chaleureux, la
bonne humeur toujours au rendez-vous, méme lorsque je passe de la radiale droite a
la gauche pour finir en fémorale ... Vous allez tous me manquer pendant 1 an et jai

déja hate de revenir travailler avec vous.

A toute I'équipe,

Aux anciens !

A Sylvie, Vincent, Lionel, Maeva, Loupy, Fatima, Dany, Antoine, parce qu’avoir les
comptes rendus a 16h quand la moitié des ambulanciers de I'hépital te tombe dessus,
c’est le top. Parce que Mr F... a été notre patient préféré pendant 6mois.Vincent, tu
es devenu un ami. Ta chanson restera comme un des plus beaux moments de mon
internat. Antoine, nous partageons la méme passion. Tu es le bienvenu pour aller voir
un match au stade Ange Casanova

Aux nouveaux ! Etant au bloc, on ne s’est pas trop vu mais de travailler avec vous

sera un plaisir.

Au service du Pr DEHARO,
Au Pr DEHARO, au Pr FRANCESCHI, Linda, Jérome, jai pour vous une grande

estime. Vos explications, simples et concises, rendent facile I'approche de la

rythmologie.

A Baptiste, tu expliques la rythmologie de facon tellement limpide que cela parait
simple. Coté sport c’est autre chose ... sache que, le padel n’est pas un sport, c’est
pour ¢a que vous avez gagné avec Olivier, et n’essaie plus de gagner un duel contre

moi au foot, tu n’y arriveras jamais.

A Nico, bientét bilingue francais corse, un semestre exceptionnel passeé a tes cotes,
bonne humeur et sérieux toujours au rendez-vous. Tu vas pourvoir révéler tes talents

de chanteur ce soir ...

Au Pr SARLON et au Dr VAISSE, toujours a I'écoute lorsque que nous avons besoin

de conseils. Merci



A mes cointernes,
A Francois, Pierre, Pauline, Héléne, une bonne humeur sans partage. Vous étes
devenus des spécialistes de I'hypertension artérielle et le resterait ! Francois peut étre

un jour tu diras que nous avions raison ...

A toute I'équipe,

A Francine, a Sophie, sans vous notre vie serait beaucoup plus dure.

A I'ensemble de I’équipe paramédicale, malgré que je ne dise pas bonjour (vous
vous étes rendus compte que ce n’était pas vrai...). Toujours avec le sourire, j'ai passé

un excellent semestre a vos cotés.

Au service du Pr HABIB,

Au Pr AVIERINOS, a Sandrine, a Sébastien, jai tellement appris a vos cotés. Vos
visites ont été enrichissantes, et les journées passées aux eéchographies

passionnantes.

Au Dr Philippe ALDEBERT, une expertise unique en cardiopathie congénitale. Tes

explications sont toujours claires, jespére pouvoir apprendre a tes cotés dans le futur.

Au Dr Jean-Paul CASALTA, a Frédérique, constamment disponible, nos

nombreuses questions trouvent toujours une réponse.

A Anne Claire, merci pour toutes les connaissances que tu m’as transmises en
échographie. Tu inspires la joie de vivre, toujours partante pour un apéro, pour boire
UN verre. Ton séjour parisien a assez duré, il est temps de reprendre nos soirées

marseillaises ...

A Julie, tes visites ont été formatrices tant sur le plan cardiologique que sur les potins
hospitaliers. Souvent raleuse, mais surtout d’'une grande compétence, tu as

grandement participé a ma progression.

A mes cointernes,
Charléne, cette punchline le dernier jour du choix restera dans les annales.
Florent, discret mais au combien compétent et efficace. Toujours partant pour une

bringue, ton sérieux a vacillé pour le dernier staff ...



Flora, qui a dit que tu avais mauvais caractere ? Les gens ont di réver. Au boulot, tu
es toujours a la recherche du meilleur pour tes patients. Dans la vie, tu es une

personne attachante sur qui I'on peut toujours compter.

A toute I'équipe,

Corinne, Sandrine, vous étes indispensables et faciliter notre quotidien tous les jours.
Corinne, ton dévouement pour les patients est impressionnant, tu es toujours
disponible malgré que ce soit « duuuree » Jérdme.

A I’ensemble de I’équipe paramédicale, merci pour le semestre.

Au service du Pr COLLART,
Au Pr GARIBOLDI, a Alberto, a Pierre, a Nicolas, a Alizée, a Laurie, toujours

disponible, vous perpétuez une belle entente avec la cardiologie.
A Virginie, a Eléonore, grace a vous, jai pu apprendre les bases de I'échographie

cardiaque.

A mes cointernes et amis,

Birmite et Peperite ont bercé notre semestre, qui restera de loin le meilleur.

A la Poule, qui aura mis de la bonne humeur dans le bureau.

A Cédric (A birma, plus récemment A touraaa), tu as réussi a montrer qu’étre Lyonnais
n’est pas toujours un désavantage. Tu es un excellent cardiologue et deviendra un
grand rythmologue. Tu es devenu un ami fidele sur qui je peux compter. Nous
garderons de nombreux souvenirs de ce semestre : pris au piege au BDM a 2h du
matin d’astreinte, remixé I'ensemble des chansons qui passent sur le son de « A

birma » ... Je ne connais encore personne qui a un meilleur jeu de téte que toi.

A Noémie, la plus grande raleuse existante. Heureusement que vous avez eu avec
Jacquettu ce coup de foudre pendant I'externat. J’ai découvert une amie sensible, qui
répondra toujours présente, ta gentillesse est une grande qualité. Tu as fait, hélas, le
choix de la réanimation mais tu restes un médecin exemplaire, avec un dévouement
qui impose le respect. Tu devrais cependant améliorer encore une chose, essaie de

ne pas finir toutes tes soirées a 23h ...



A toute I'équipe des soins intensifs,

De jour, il regne une belle ambiance dans les soins intensifs et c’est en grande partie
grace a vous. De nuit, vous nous avez tellement aidé dans le stress de nos premieres

gardes qu’on ne pourra jamais assez-vous remercier.

Au service du CH d’AVIGNON,

Ca serait beaucoup trop long d’écrire tout ce que je ressens en pensant a ces 6mois.

Michel, Marc, Pierre, Matthieu merci de m’avoir ouvert la salle de cathé et laissé
piqguer mes premieres radiales. Stéphane, tes visites au SIC étaient toujours trés
enrichissantes. Jean-Paul, Falah, Olivier, Saida, Oana, vous avez fait que mon choix

s’est déroulé dans des conditions idéales.

A toute I'équipe du Sic, du bloc, et les autres, vous étes tous des personnes
exceptionnelles, je garderai un trés beau souvenir de mon passage et jespéere revenir

de nombreuses fois.

A Matthieu, tu es extraordinaire. Tu m’as rapidement ouvert les portes du bloc, et m’'a
transmis les bases nécessaires. Je garde d’incroyables souvenirs partagés a I'’hépital
ou en dehors. Ces soirées en congres, avec Gonzalo et laurent, ou ta folie ressurgit,

resteront gravées. Tu es un ami sur qui je peux compter.

Au service de la réanimation de Toulon,
Au Dr DUCROS et toute son équipe,

A mes cointernes, un semestre de réve et de trés belles rencontres.

A DJay DJay, a Demar, a Zofi, a Rossi, a Alex, a Nono, vous étes tous des
personnes incroyables. Tellement de souvenir, les reines du pole dance, les snaps de
zofi, les tenus d’Alex en staff (normales ...), les amours de Demar (Jean Patttttttttttttttttt

s’il N’y avait que lui) ... Merci a tous les amis.

Au service de vasculaire du Pr PIQUET,
Au Pr PIQUET, au Dr DEMASI, a Marine, Magali, Laurence, a Michael, a Virgil, un

semestre instructif qui m’a fait sortir de la cardiologie. Je vous remercie de vous étre
fié a notre « petit » avis de cardiologue.
A Alexandre (le frade), oh fraaa, ton sens de '’humour est unique. On n’aura jamais

autant ri pendant un semestre.



A Abira, merci professeur de nous avoir appris ce fameux signedu Y ...

Au service du Pr PAGANELLI,

Au Pr PAGANELLI et toute son équipe avec qui je n’ai pas eu la chance de travailler.

A tous mes autres cointernes,

Au Président Maxime, tu nous as tous devancé. Dans le travail, tu excelles et tu
deviendras un grand rythmologue. Dés que la nuit arrive, la folie t'envahi jusqu’a te
casser quelques glacons sur le crane, tout de suite moins sérieux le lendemain matin
en staff.

A Floriane, a Marine, je vous associe a une bonne humeur permanente. Jamais
cointerne, mais toujours complice de soirées mémorables. Marine, jattends ton
marathon avec impatience ...

A Elisabeth, toujours tres sérieuse dans le travail, mais toujours préte a rigoler en
dehors.

A Marie L, un caractere bien trempé mais une personnalité attachante. Ce congres a
St Florent restera dans les annales. Un jour, futurs propriétaires d’'un yacht dans le
golfe d’Ajaccio ...

A Cindy, tu nous as pris sous ton aile au début de notre internat ce qui a grandement
influencé ma progression et le cardiologue que je suis devenu.

A Olivier T, je te répéte la méme chose qu’a Baptiste : le padel n’est pas un sport,
confiance.

A Lilith, une gentillesse indescriptible, une implication pour tes patients
impressionnante. Un jour, on arrivera a organiser ce tournoi foot. Hate de venir te voir
a Liverpool ...

A Alexandra, Anissa, Jean-Charles, Mélanie, Chloé, Laura, Marion, Elisa,
Thibault, Jason, Hilla, Aliénor, Mary, Camille, Arnaud, Florence, Sarah, Claire,

Henitsoa, Wassim, Grégoire, Jimmy, Julien, Clément, Robin ...

A toutes les autres personnes qui sont la pour rendre notre vie hospitaliere meilleure

et plus facile (Cadres, Secrétaires, Agents hospitaliers).
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INTRODUCTION

Décrit initialement en 1978 par Rahimtoola (1), le mismatch patient prothése (MPP)
est défini par une inadéquation entre la taille du patient et la taille du substitut valvulaire
implanté lors de l'intervention de remplacement valvulaire. Le MPP est considéré
comme modéré lorsque la surface valvulaire effective indexée (SVEiI) est < 0,85cm2/mz2
et sévére quand la SVEi est < 0,65cm?/m2. L'incidence du MPP dans le cadre du
remplacement valvulaire aortique chirurgical conventionnel varie entre 20 a 70% selon
les études (2—6). Sa survenue en post opératoire est responsable d’une dégradation
des performances hémodynamiques et d’'une régression insuffisante de la masse
ventriculaire gauche affectant la survie post opératoire (2,3,7).

Le TAVI (Transcatheter Aortic Valve Implantation) est devenu une référence pour les
sujets inopérables, a haut risque chirurgical et a risque intermédiaire, quel que soit le
type de prothese implanté (8-12). Plus récemment, il est devenu une alternative fiable
pour les patients a bas risque chirurgical aussi bien pour les valves auto-expansibles
gue les valves ballon-expansibles (13,14).

La valve ballon-expansible de type Edwards SAPIENS 3 (S3 THV pour SAPIENS 3
Transcathter Heart Valve), de par sa jupe externe en polyéthylene, a permis de réduire
de facon drastique le nombre de fuites paravalvulaires en augmentant en retour le
nombre de MPP par rapport a la valve d’ancienne génération Sapien XT (15-18). La
valve auto-expansible Medtronic COREVALVE (CV THV pour COREVALVE
Transcatheter Heart Valve) montre un risque plus élevé de fuites paravalvulaires et un
nombre moindre de MPP néanmoins non négligeable par rapport a la S3 THV,
conséquence probable de I'absence de jupe et d’'un déploiement supra annulaire
(13,14,19).

Il a été identifié plusieurs « populations vulnérables » aux conséquences du MPP.
Celles-ci incluent les patients jeunes (<80ans), de sexe féminin, présentant une
dysfonction ventriculaire gauche (<50%), un volume d’éjection systolique abaissé
(<35ml/m2), une hypertrophie ventriculaire gauche (=18mm), et/ ou une insuffisance
mitrale plus que modérée. (20-26).

Les patients obéses semblent également étre protégés des conséquences du MPP si
bien que «le paradoxe de I'obésité » a été introduit récemment dans la littérature
(20,22).

Ce phénoméne survient chez les patients avec IMC = 30kg/m?, définissant le seull

OMS d’obésité, mais également chez les patients en surpoids (IMC = 25kg/m?) (27).



Les raisons de ce paradoxe restent a ce jour peu étudiées ; la principale hypothése
suppose que la méthode de calcul de référence formulée par Dubois et Dubois en
1916 pourrait surestimer la surface corporelle des patients au poids « extréme »
(28,29).

Eu égard a ces constatations, les sociétés savantes ont décidé de maniére arbitraire,
de revoir a la baisse le seuil de SVEi définissant le MPP chez les patients en obeses.
Au sein de cette sous population, un MPP modéré est défini par un SVEi < 0,7 cm?/m?
et un MPP séveére par un SVEi < 0,55cm?/m2 (6,30).

Dans ce contexte, les objectifs de notre travail résident 1/ dans la confirmation du
paradoxe du surpoids/obésité au sein de notre population de patients implantés
d’endoprothése valvulaire TAVI pour une sténose aortique serrée 2/ dans la
détermination d’un seuil pronostique de SVEi permettant de redéfinir le MPP chez les

patients en surpoids/obéses.



MATERIEL ET METHODES

A. Population étudiée et schéma de I'étude

Il s’agissait d’'une étude rétrospective monocentrique conduite de Février 2015 a Mai
2018 sur I'népital de la Timone a Marseille. La population de I'étude correspondait a
des patients pris en charge pour un rétrécissement aortiqgue serré ayant bénéficié de
'implantation d’'une prothése aortique percutanée type Edwards SAPIENS 3 (S3 THV)
(registre France TAVI) ou d'une prothése Medtronic COREVALVE EVOLUT ou
EVOLUT R (CV EVO THV ou CV EVOR THV).
Chaque patient bénéficiait d’'une évaluation pré opératoire multidisciplinaire en « Heart
Team » afin de valider I'indication de la procédure.
Le consentement des patients a une publication anonyme de leurs informations
cliniques était recueilli préalablement.
Les critéres d’inclusion étaient les suivants :
- Patients majeurs.
- Présence d’'une sténose aortique serrée symptomatique.
- Implantation d’une valve Edwards SAPIENS 3 ou d’'une valve Medtronic
COREVALVE EVOLUT ou EVOLUT R.
Les critéres d’exclusion étaient les suivants :
- Patients n’ayant pas bénéficié d’'une évaluation échographique compléete post
procédure car déces per opératoire ou post opératoire précoce.
- Données échographiques incompléetes ne permettant pas de calculer la surface
valvulaire effective (SVE) de la prothése.

- Données manquantes de suivi a 1an.

B. Définition d’indice de masse corporelle (selon I’Organisation Mondiale

de la Santé)

L’ IMC permettait de faire le diagnostic de surpoids et d’obésité. Il résultait de la formule
Poids/Taillez (kg/m2). Le surpoids était défini par un IMC = 25 kg/m? et 'obésité par un
IMC = 30 kg/m2.



C. Définition du mismatch patient-prothése (MPP)

Le MPP était défini comme une inadéquation entre la SVE de la prothése et la surface
corporelle du patient en dehors de tout dysfonctionnement de prothése.

La présence d’un MPP était évaluée via le calcul de la SVE post opératoire « in vivo »
indexée a la surface corporelle (SVEI) du patient et se manifeste notamment par une
augmentation des gradients post opératoires (3,31).

Conformément aux derniéres recommandations européennes de [I'association
d’'imagerie cardiovasculaire (6), une SVEi entre 0,65 cm2/mz et 0,85 cm?2/m2 définissait
un MPP modéré tandis qu'une SVEi <0,65 cm/m correspondait & un MPP sévere.

L’absence de MPP était donc définie par une SVEi > 0,85 cm2/m2,

D. Caractéristiques du matériel

Les patients bénéficiaient d’'une procédure TAVI avec une S3 THV ou une CV EVO ou
EVOR THV (19).

La S3 THV était une prothése trivalvée de péricarde bovin, expansible au ballon,
introduite dans un stent de cobalt-chromium. Elle était disponible en diametre de 23,
26 et 29mm et permettait de traiter des anneaux de 16 a 28mm de diamétre. Elle était
délivrée par un introducteur 18F (23, 26, 29mm) ou 21F (29mm). Elle possédait, par
rapport a son ancétre la SAPIEN XT, de nouvelles fonctionnalités telle qu’'une jupe
externe pour améliorer l'apposition avec l'anneau aortique et réduire les fuites
paraprothétiques au prix d’'une augmentation des gradients post opératoires avec une
incidence supérieure de mismatch patient-prothese (MPP) et d’'une majoration de
l'incidence d’'implantation de pacemakers (15-18,32,33).

La CV EVO THYV était une prothese en péricarde porcin supra annulaire avec un cadre
auto-expansible en nitinol. Son évolution le CV EVOR THV permettait de réduire le
lincidence de survenue des fuites paraprothétiques en gardant des parametres
hémodynamiques satisfaisant du fait d’'une partie distale plus longue et plus étanche
(19,34).

Elles étaient disponibles en 23, 26, 29, 31mm pour la CV EVO THV et en 23, 26, 29,
34 pour le CV EVOR THV et permettait de traiter des anneaux de 18 a 30mm de
diametre pour cette derniere. Le systeme de délivrance mesurait 14F (23, 26, 29mm)
ou 16F (34mm) pour la CV EVOR THV et 18F pour la CV EVO THV.



E. Caractéristique de la procédure

En fonction des acces vasculaires évalués par la tomodensitométrie, le TAVI était
réalisé par voie trans-fémorale, trans-supraortique (incluant trans-sousclaviere, trans-
carotidien) et trans-apicale. La taille de la protheése était choisie et validée par une
eéquipe multidisciplinaire, principalement sur les données tomodensitométriques de
sizing de 'anneau. La procédure était réalisée sous anesthésie générale ou locale. Le
déploiement de la prothése survenait aprés une stimulation ventriculaire rapide, sous

scopie, en regard de la valve pathologique.

F. Suivi

Le suivi était de 1 an, avec un recueil de données réalisé sur dossier et par appel
téléphonique du patient lui-méme, de son cardiologue ou de son médecin traitant.
Un an apres la procédure, les événements post opératoire étaient systématiguement

recueillis selon les définitions VARC-2 (30).

L’évaluation échographique de référence était réalisée par une échocardiographie
transthoracique (ETT) & 1 mois, au cours d’'une consultation dédiée dans notre centre.
Les données principales recueillies étaient : la fraction d’éjection ventriculaire gauche
(méthode Simpson Biplan) (35), la surface valvulaire effective (SVE) selon I'équation
de continuité (6,36,37), la surface valvulaire effective indexée était obtenue en divisant
la SVE par la surface corporelle du patient, la présence d’'un MPP (modéré si la surface
valvulaire indexée SVEi < 0,85cm?/m?, sévére si la SVEiI < 0,65cm?/m?) (3), et la

présence d’une fuite paraprothétique et son grade (38,39).

G. Criteres de jugements

Le critere de jugement principal était un critére composite associant la mortalité toutes
causes et/ou la survenue d’une hospitalisation pour de l'insuffisance cardiaque a 1an.
Les criteres de jugements secondaires étaient la mortalité toutes causes et la survenue

d’'une hospitalisation pour de l'insuffisance cardiaque a 1an.



H. Analyse statistique

Les caractéristiques initiales des sujets de la population totale ont d’abord été décrites
globalement, puis dans la sous-population des patients ayant présenté un MPP. Dans
cette sous-population, les caractéristiques initiales des sujets ont été comparées en
fonction des deux groupes d’intérét : patients en surpoids ou obese versus patients ni
en surpoids ni obése. Les variables quantitatives ont été décrites par leur moyenne (et
écart-type) ou médiane (et intervalle interquartile) en fonction de leur distribution, et
comparées par le test t de Student lorsque les conditions d’application étaient
respectées, ou par le test de Mann-Whitney sinon. Les variables qualitatives ont été
décrites par leurs effectifs (et pourcentages), et comparées par le test du Chi-2 lorsque
les conditions d’application étaient respectées, ou par le test de Fisher sinon. L’analyse
des criteres de jugement a reposé sur une analyse de type time-to-event. Pour le
critére de jugement principal « temps jusqu’au premier éveénement parmi déceés et
hospitalisation pour insuffisance cardiaque » ainsi que pour le critere de jugement
secondaire « temps jusqu’au déces », le taux d’incidence au cours du temps pendant
la premieére année post TAVI a été estimé et représenté graphiquement par la méthode
de Kaplan Meier. Des modeéles de Cox ont ensuite été utilisés afin d’estimer des hazard
ratio (et leur intervalle de confiance a 95%) permettant de quantifier 'excés de risque
de survenue d’événement au cours du temps associé a chacun des facteurs étudiés
(IMC, surface valvulaire effective indexée). Pour le critere de jugement secondaire «
temps jusqu’a la premiére hospitalisation pour insuffisance cardiaque », le taux
d’incidence au cours du temps pendant la premiére année post TAVI a été estimé et
représenté graphiquement en utilisant la méthode de Kalbleisch et Prentice basée sur
les risques compétitifs (le déces étant ici un événement concurrent). Des modeéles de
Fine et Gray ont ensuite été utilisés afin d’estimer des hazard ratio (et leur intervalle
de confiance a 95%) permettant de quantifier I'excés de risque de survenue
d’événement au cours du temps (en tenant compte du risque compétitif de déces)
associé a chacun des facteurs étudiés (d'IMC, surface valvulaire effective indexée).
De nouveaux seuils ont alors pu étre évalués, afin d’améliorer les propriétés
prédictives de la surface valvulaire effective indexée dans la sous-population des
patients en surpoids/obéses. Tous les tests ont été réalisés en situation bilatérale, et

pour toutes les analyses une p-value inférieure a 0.05 a été considérée comme



statistiquement significative. Toutes les analyses ont été réalisés sous le logiciel R
version 3.4.3 (40).



RESULTATS

A. Population étudiée

Au total, 536 patients consécutifs ont été rétrospectivement inclus entre le 13/02/2015
et le 15/05/2018. Nous avions exclu 59 patients pour les raisons suivantes : décés
intra-hospitalier avant ['évaluation échographique a 1mois (n=11), données
échographigues a 1 mois absentes ou incompletes ne permettant pas d’obtenir une
SVE (n=45), absence de suivi a 1 an (n=3).

La population de I'étude était donc constituée de 477 patients, dont les caractéristiques
a l'inclusion étaient resumées dans les tableaux 1 a 4. L’IMC moyen était de 26,19 +
4,48 kg/m2. Deux cent soixante patients avaient un IMC = 25 kg/m? (54,50%) et 217
avait un IMC < 25 kg/m? (45,49%). Lors de I'évaluation échographiques post opératoire
a 1 mois, un MPP était présent chez 161 patients (33,75%), incluant 131 MPP modérés
(27,46%) et 30 MPP séveres (6,29%).

B. Confirmation du paradoxe d’obésité/surpoids

1. Survenue du critére composite dans la population de MPP

Le critére composite survenait chez 5/40 patients (12,50%) dans le groupe « obése »
et 22/121 patients (18,18%) dans le groupe « non obese » sans différence significative
entre les deux groupes (HR=0,71[95%CI: 0,25 ; 1,69], p=0,46).

Le critere composite survenait chez 11/96 patients (11,46%) dans le groupe
surpoids/obésité contre 16/65 patients (24,61%) dans le groupe « poids normal » avec
une différence significative entre les deux groupes (HR=0,43[95%CI: 0,20 ; 0,91],
p=0,03).
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Figure 1 - Courbes de Kaplan Meier : Survenue du critére composite (mortalité toutes

causes, re-hospitalisations pour insuffisance cardiaque) dans la population de MPP ;
A. en fonction de IMC = 30kg/m? (obése) ou IMC < 30kg/m? (non obése) ; B. en fonction

de IMC = 25kg/m? (surpoids/obésité) ou IMC < 25kg/m?2 (poids « normal »)

Le critére composite survenait chez 3/40 patients (7,50%) dans le groupe « obese » et

2. Mortalité toutes causes dans la population de MPP

chez 8/121 patients (6,61%) dans le groupe « non obése » sans différence significative
entre les deux groupes (HR=1,26[95%CI: 0,31 ; 4,07], p=0,72).

Le critere composite survenait chez 6/96 patients (6,25%) des cas dans le groupe

surpoids/obésité contre 5/65 patients (7,69%) dans le groupe « poids normal » sans

différence significative entre les deux groupes (HR=0,78[95%CI: 0,25 ; 2,55], p=0,67).
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Figure 2 - Courbes de Kaplan Meier : Mortalité toutes causes dans la population de
MPP ; A. en fonction de IMC = 30kg/m? (obése) ou IMC < 30kg/m2 (non obése) ; B. en
fonction de IMC = 25kg/m? (surpoids/obésité) ou IMC < 25kg/m? (poids « normal »)

3. Hospitalisation pour insuffisance cardiague dans la population de MPP
Le critére composite survenait chez 3/40 patients (7,50%) dans le groupe « obese » et

chez 18/121 patients (14,88%) dans le groupe « non obése » sans différence
significative entre les deux groupes (HR=0,49[95%CI: 0,14 ; 1,65], p=0,25).

Le critere composite survenait chez 6/96 patients (6,25%) des cas dans le groupe
surpoids/obésité contre 15/65 patients (23,08%) dans le groupe « poids normal » avec

une différence significative entre les deux groupes (HR=0,25[95%CI: 0,10 ; 0,64],
p<0,01).
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Figure 3 - Courbes de Kaplan Meier : Ré-hospitalisations pour insuffisance cardiaque
dans la population de MPP ; A. en fonction de IMC = 30kg/m? (obese) ou IMC <
25kg/m2 (non obése) ; B. en fonction de IMC = 25kg/mz2 (surpoids/obésité) ou IMC <
30kg/mz (poids « normal »)

C. Définition du seuil de MPP dans la population de patient en
surpoids/obésité (IMC 2 25kg/m?)

1. Nouveau seuil de SVEi dans cette population

Le seuil de 0,85 cm?/m? n’était pas discriminant pour les patients avec un IMC 2
25kg/mz. Figure 6. Les caractéristiques de la population de MPP en fonction de I'lMC
étaient présentées dans les tableaux 5 a 8.

En exprimant I'hazard ratio en fonction de la SVEi, on réussissait a montrer qu’une
SVEi <0,65cm?m? a 1mois était un facteur de risque de survenue du critere composite
(mortalité toutes causes et/ou ré-hospitalisations pour insuffisance cardiaque). Par

ailleurs, une SVEi > 0,65cm2/m2 semblait étre protecteur.

12



5.0

2.0

Relative death/CHF rate
1.0

0.5

-
-
- ——

_——

———
-
-

“““““

—————

SVEl CM2_PAR_M2

Figure 5 — Courbe Spline : Survenue du critére composite (mortalité toutes causes, ré-

hospitalisations pour insuffisance cardiaque) en fonction de la SVEi

2. Confirmation du nouveau seuil de SVEI

En prenant ce nouveau seuil de 0,65cm?/mz, on retrouvait une différence significative
sur la survenue du critére composite dans la population en surpoids qui n’apparaissait
pas avec le précédent seuil de 0,85cm2/m2. La survenue du critére composite était de
4/21 patients (19,05%) dans le groupe MPP (SVEi < 0,65cm?m?) contre 16/239
patients (6,69%) dans > 0,65cmzm?)
(HR=3,28[95%CI: 1,01 ; 8,59], p=0,04).

le groupe absence de MPP (SVEi
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Enfin, on obtenait une VPN a 93% pour ce seuil, ce qui nous permet d’affirmer avec

une bonne probabilité 'absence de survenue du critére composite lorsque la SVEi était

supérieure a 0,65cm2/mz2. La spécificité du test était, par ailleurs, de 93%.
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Figure 6 - Courbe de Kaplan Meier : Survenue du critéere composite (mortalité toutes
causes, ré-hospitalisations pour insuffisance cardiague) dans la population de patients
en surpoids en fonction d’un seuil de SVEi a 0,85cm2/m?(A) et & 0,65cm2/m?(B)
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DISCUSSION

Notre présent travail mono-centrique menée au sein d’une population de 477 patients
hospitalisé pour prise en charge d’'une sténose aortique serrée symptomatique par
endoprothese valvulaire percutanée démontre les résultats suivants 1) Un IMC =
25kg/mz2 protégeait de la survenue des conséquences du MPP a savoir « mortalité
toutes causes et hospitalisations pour insuffisance cardiaque » ; 2) Un IMC = 30 kg/m?2
ne conférait pas cet effet protecteur ; 3) Le seuil de SVEi <0.85cm2/mz2, définissant le
MPP dans la population générale, n’était pas discriminant dans la population IMC = 25
kg/m2 4) Au sein de cette population, le seuil de SVEi < 0,65cm2/m?2 permettait de
distinguer les patients a risque de mortalité et/ou d’insuffisance cardiaque.

La prévalence du surpoids et de l'obésité s’accroit (41). Il semble primordial de
s’intéresser au surpoids chez les patients indiqués a un TAVI. Depuis plusieurs
années, le concept du paradoxe de I'obésité dans le TAVI a vu le jour. De nombreuses
études ont montré un bénéfice a long terme sur la mortalité en cas de surpoids ou
d’obésité (27,42—-47). Cela contraste avec d’autres études montrant 'absence d’'impact
en cas d’'IMC = 25kg/m? (48).

Concernant le MPP, Mohty et al. ont décrit le paradoxe en 2009 dans un travail mené
chez 2576 patients nord-américain. Aprés un remplacement valvulaire aortique
chirurgical, ils ont montré une augmentation de la mortalité toutes causes significatives
chez les patients non obéses (IMC < 30 kg/m?) porteur d’'un MPP sévére (SVEi <
0,65cm?#m?) (HR=2,1; p=0,006). La significativité disparaissait dans la population
d’obeses (IMC = 30 kg/m?)(22). Une autre étude nord-américaine sous la forme d’une
méta-analyse permet de conforter ce sentiment dans une population chirurgicale et
TAVI. Elle a mis en évidence un impact moins important du MPP sur la mortalité toute
cause chez les patients avec un IMC > 28kg/m? (20). L'IMC a donc réellement une
place importante dans la gestion des patients porteur d'un MPP. Notre travail a
confirmé ce paradoxe dans le groupe surpoids/obésité sans pouvoir le démontrer dans
le groupe obésité. Cette différence est probablement la conséquence d’une prévalence
plus importante de I'obésité dans la population nord-américaine (28,3%) que dans la

population européenne (22,9%) (41).

Les mécanismes a son origine ne sont pas clairement élucidés. Plusieurs hypothéses

sont formulées. Premiérement, le calcul de la surface corporelle est probablement
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impliqué. Il découle d’'une formule, décrite par Dubois et Dubois en 1916, appliquée
sur neuf adultes et enfants avec des poids entre 6 et 93 kg qui surestime la surface
corporelle comme l'ont démontré Gehan et George (28,29,49). Son application a
toutes les populations est donc discutable. Deuxiemement, une hypothése
métabolique est avancée. En effet, les patients obéses ou en surpoids présentant de
l'insuffisance cardiaque ont un pronostic plus sombre que ceux avec un poids normal.
lls semblent avoir des réserves métaboliques et énergiques plus importantes qui les
protegent du catabolisme intense présent chez tout insuffisant cardiaque chronique
(50). Enfin, une étude s’est intéressée a I'association entre IMC, graisse viscérale et
mortalité chez les TAVI. Elle a montré que les patients obéses avec un faible taux de
graisse viscérale semblaient étre protégés a la différence de ceux obeses avec un taux
important de graisse viscérale.

Du fait de ces propos, les sociétés savantes ont décidé arbitrairement d’abaisser le
seuil de SVEI définissant le MPP chez les patients obéses. Un MPP modéré est défini
par un SVEi < 0,7 cm?*m? et un MPP sévere par un SVEi < 0,55cm?/m2. Pour les
patients avec un IMC = 25kg/m?, notre étude a permis de trouver un seuil pronostique
intéressant a 0,65 cm2/m2 avec une excellente Sp (93%) et VPN (93%).

A 'heure ou le TAVI est destiné a une trés large population de patients porteurs d’'un
rétrécissement aortique serré (13,14), il est nécessaire de s’intéresser a I'ensemble
des paramétres entourant la procédure dont le paradoxe du surpoids/obésité.

Notre étude rencontre toutefois certaines limites :

Les patients n’‘ont pas bénéficié d’'un scanner systématique afin d’éliminer les
thromboses infra cliniques de protheses et de ne pas diagnostiquer a tort de MPP.
Nous avons choisi une définition du MPP basée sur la SVEi mesurée en ETT.
Plusieurs erreurs peuvent survenir dans cette estimation notamment dans la mesure
de la CCVG et de I'lTV sous aortique malgré la réalisation des examens par des
opérateurs entrainés selon les recommandations en vigueur.

D’autre part, notre population d’étude de départ était importante. En s’intéressant a
une population unique de MPP et de patients en surpoids, nous avons perdu en
puissance. L’inclusion de nos patients s’est arrétée au changement de paradigme avec
I'extension des TAVI aux sujets a bas risque chirurgical.

La réalisation d’'une étude prospective multicentrique avec des TAVI réalisés en 2019

pourrait améliorer la robustesse des résultats retrouves.
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Au total, nos résultats montrent que, suite a un remplacement valvulaire aortique
percutané, en appliquant la définition universelle du MPP (SVEi < 0,85cm?/m?), un IMC
= 25kg/m2 permet de définir un groupe de patient protégé de la survenue d’un critére
composite associant la mortalité toute cause et les hospitalisations pour insuffisance
cardiaque. Nous confirmons donc I'existence d’'un paradoxe du surpoids/obésité. Au
sein de cette population en surpoids, nous proposons une valeur de SVEi de
0,65cm#/m2 comme nouveau seuil définissant le MPP. Les perspectives de cette étude
sont l'exploration d’'une nouvelle méthode d’indexation de la surface valvulaire
effective en ne tenant pas compte de la surface corporelle. Coisne et al. ont indexé la
surface valvulaire effective a la taille sans montrer d’'impact pronostique (51). La
possibilité serait une indexation de la SVEi a un meilleur marqueur d’obésité comme

le périmétre abdominal (52,53).
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CONCLUSION

La survenue d’un mismatch patient-prothése aprés remplacement valvulaire aortique
percutané est une complication fréquente et grave qui pourrait limiter 'extension de
ses indications. Les patients avec un IMC = 25kg/m2 présentent un avantage
pronostique qui illustre le paradoxe du « surpoids/obésité » et rend obsoléte la
définition actuelle du mismatch dans cette population. Nous proposons la valeur de
surface valvulaire effective indexée de 0.65cm2/m2 comme nouvelle définition du

mismatch chez les patients surpoids/obese.
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Caractéristiques

Population totale

préopératoires de la

population N =477

Age (années) 82,12+5,96

Sexe masculin 241/477 (50,52%)
Surface corporelle (m?2) 1,79+0,20

IMC (kg/m?) 26,19+4,48
Euroscore I 4,41+3,71

Diabete de type 2

122/477 (25,57%)

Diabéte insulino-dépendant

471477 (9,85%)

Diabéte non insulino-dépendant

83/477 (17,40%)

HTA

334/477 (70,02%)

Dyslipidémie

255/477 (53,46%)

Dialyse

15/477 (3,14%)

Insuffisance rénale sévere
(ClIr<30)

86/477 (18,03%)

Clairance créat (mL/min)

47,35+20,18

BPCO

67/477 (14,05%)

Tabac actif ou sevré

131/477 (27,46%)

Coronaropathie stentée

202/477 (42,35%)

FA 180/477 (37,74%)
AVC 41/477 (8,60%)
AOMI 70/477 (14,68%)
Cancer 93/477 (19,50%)

Chirurgie cardiaque antérieure

28/477 (5,87%)

PM/DAI

71/477 (14,88%)

NYHA 2,68+0,78

NYHA

| 32/477 (6,71%)

I 148/477 (31,03%)
Il 2371477 (49,69%)
IV 60/477 (12,58%)

Syncope

11/477 (2,31%)
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Anticoagulant 166/477 (34,80%)
AVK 108/477 (22,64%)
AOD 58/477 (12,16%)
Antiagrégant plaquettaire 322/477 (67,51%)
MonoAAP 230/477 (48,22%)
BiAAP 92/477 (19,29%)

Tableau 1. Données cliniques, biologiques a I'inclusion dans toute la population

IMC : Indice de masse corporelle ; HTA : hypertension artérielle ; BPCO : bronchopneumopathie
chronique obstructive ; PM : pacemaker ; DAI ; défibrillateur ; NYHA : New York Heart Association ;

AVK : antivitamines K ; AOD : anticoagulants oraux directs ; AAP : anti-agrégation plaquettaire

20



Données ETT | Population totale
préopératoire

N =477
FEVG (%) 57,77+12,99
VTDVG (ml) 126,81+51,33
VTSVG (ml) 55,81+40,06
DTDVG (mm) 47,22+8,55
DTSVG (mm) 31,85+10,05
SIvd (mm) 14,49+2,36
PAPs (mmHg) 36,47+13,69
IA0 > 2/4 57/467 (12,21%)
Sténose mitrale 29/458 (6,33%)
IM > 2/4 64/473 (13,42%)
IT > 2/4 44]471 (9,34%)
Bicuspidie 10/477 (2,10%)
Gmoy (mmHg) 51,80+14,24
SVE (cm?2) 0,7340,19
SVEi (cm2/m2) 0,42+0,10
VES (ml/m2) 42,70+9,13
Vol OG (ml/m2) 54,41+21,17

Tableau 2. Caractéristiques échocardiographiques a l'inclusion dans toute la
population

FEVG : fraction d’éjection ventriculaire gauche ; VTDVG : volume télédiastolique ventriculaire gauche ;
VTSVG : volume télésystolique ventriculaire gauche ; DTDVG : diamétre télédiastolique ventriculaire
gauche ; DTSVG : diameétre télésystolique ventriculaire gauche ; SIVd: septum interventriculaire
diastolique ; Ao : insuffisance aortique ; IM : insuffisance mitrale ; Gmoy : gradient moyen ; SVE :
surface valvulaire effective ; SVEi : surface valvulaire effective indexée ; VES : volume d’éjection
systolique ; MPP : mismatch patient-prothése ; PAPs : pression artérielle pulmonaire systolique ; OG :

oreillette gauche
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Population totale
Caracteristiques de la
procédure
N =477
Type valve
CV EVO 5/477 (1,05%)
CV EVOR 57/477 (11,95%)
S3 415/477 (87,00%)
S3 415/477 (87,00%)
CcV 62/477 (13,00%)
Taille valve
23mm 168/477 (35,22%)
26mm 213/477 (44,65%)
29mm 90/477 (18,87%)
31mm 1/477 (0,21%)
34mm 5/477 (1,05%)
Taille 23mm 168/477 (35,22%)
Voie d’abord
Trans-fémorale 412/477 (86,37%)
Trans-supraaortique | 37/477 (7,76%)
Trans-apicale 281477 (5,87%)
Abord trans-fémoral 412/477 (86,37%)

Tableau 3. Principales caractéristiques de la procédure dans toute la population
CV : Corevalve ; CV EVO : Corevalve Evolut ; CV EVOR : Corevalve Evolut R ; S3 : Sapiens 3

22



Données ETT | Population totale
postopératoire a 1mois

N =477
FEVG (%) 62,66+11,92
VTDVG 131,28+46,53
VTSVG 51,22+34,06
DTDVG 45,68%7,35
DTSVG 31,45+8,00
Sivd 13,63+2,63
Grade IAo paraprothétique
1 141/477 (29,56%)
2 32/477 (6,71%)
3 3/477 (0,63%)
4 1/477 (0,21%)
lao = 2/4 36/477 (7,55%)
IM = 2/4 46/477 (9,64%)
Gmoy (mmHgQ) 12,20+4,52
SVE (cm?2) 1,75+0,50
SVEIi (cm2/m2) 1,01+0,31
VES (ml/m2) 43,90+10,04
MPP 161/477 (33,75%)
MPP modéré 131/477 (27,46%)
MPP séveére 30/477 (6,29%)
PAPs (mmHg) 36,65+17,65

Tableau 4. Caractéristiques échocardiographiques a 1mois dans toute la
population

FEVG : fraction d’éjection ventriculaire gauche ; VTDVG : volume télédiastolique ventriculaire gauche ;
VTSVG : volume télésystolique ventriculaire gauche ; DTDVG : diamétre télédiastolique ventriculaire
gauche ; DTSVG : diameétre télésystolique ventriculaire gauche ; SIVd: septum interventriculaire
diastolique ; 1Ao : insuffisance aortique ; IM : insuffisance mitrale ; Gmoy : gradient moyen ; SVE :
surface valvulaire effective ; SVEi : surface valvulaire effective indexée ; VES : volume d’éjection

systolique ; MPP : mismatch patient-prothése ; PAPs : pression artérielle pulmonaire systolique
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Complications post

procédures

Population totale

N=477

Implantation PM

59/477 (12,37%)

AVC

6/477 (1,26%)

Complications hémorragiques

64/477 (13,42%)

Classification BARC

2 30/477 (6,29%)
3 33/477 (6,92%)
5 1/477 (0,21%)

Complications vasculaires

70/477 (14,68%)

VARC?2

Major

38/477 (7,97%)

Mineur

32/477 (6,71%)

Complications vasculaires et

hémorragiques

70/477 (14,68%)

Tableau 5 : Principales complications post procédures dans toute la population

PM : pacemaker ;

AVC : accident vasculaire cérébral; BARC : Bleeding Academic Research

Consortium ; VARC2 : Valve Academic Research Consortium-2
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Caractéristiques MPP IMC = 25 IMC < 25 P
préopératoires de la value
population N =161 N =96 N =65

Age (années) 80,60+6,71 79,82+6,49 81,74+6,91 0,07
Sexe masculin 83/161 (51,55%) | 49/96 (51,04%) | 34/65 (52,31%) | 0,87
Surface corporelle (m?2) 1,84+0,18 1,91+0,16 1,72+0,15 <0,001
IMC (kg/m2) 26,92+4,61 29,67+3,81 22,85+1,82 <0,001
Euroscore |l 4,91+4,29 4,05+3,08 6,1845,41 0,001
Diabéte de type 2 45/161 (27,95%) | 36/96 (37,50%) | 9/65 (13,85%) | 0,001
Diabéte insulino-dépendant 15/161 (9,32%) 13/96 (13,54%) | 2/65 (3,08%) 0,02
Diabéte non insulino-dépendant | 33/161 (20,50%) | 26/96 (27,08%) | 7/65 (10,77%) | 0,01
HTA 105/161 (65,22%) | 64/96 (66,67%) | 41/65 (63,08%) | 0,63
Dyslipidémie 87/161 (54,04%) | 53/96 (55,21%) | 34/65 (52,31%) | 0,71
Dialyse 3/161 (1,86%) 3/96 (3,13%) 0/65 (0%) 0,27
Insuffisance  rénale  sévere | 26/161 (16,15%) | 13/96 (13,54%) | 13/65 (20,00%) | 0,27
(CIr<30)

Clairance créat (mL/min) 48,74+20,81 54,35+23,81 40,47+11,14 <0,001
BPCO 19/161 (11,80%) | 13/96 (13,54%) | 6/65 (9,23%) | 0,40
Tabac actif ou sevré 47/161 (29,19%) | 29/96 (30,21%) | 18/65 (27,69%) | 0,73
Coronaropathie stentée 76/161 (47,20%) | 43/96 (44,79%) | 33/65 (50,77%) | 0,45
FA 60/161 (37,27%) | 33/96 (34,38%) | 27/65 (41,54%) | 0,35
AVC 14/161 (8,70%) | 10/96 (10,42%) | 4/65 (6,15%) | 0,34
AOMI 28/161 (17,39%) | 16/96 (16,67%) | 12/65 (18,46%) | 0,76
Cancer 34/161 (21,12%) | 19/96 (19,79%) | 15/65 (23,08%) | 0,61
Chirurgie cardiaque antérieure 17/161 (10,56%) | 7/96 (7,29%) 10/65 (15,38%) | 0,10
PM/DAI 26/161 (16,15%) | 12/96 (12,50%) | 14/65 (21,54%) | 0,12
NYHA 2,75+0,78 2,82+0,75 2,63+0,80 0,12
NYHA 0,43

| 7/161 (4,35%) 3/96 (3,13%) | 4/65 (6,15%)

I 53/161 (32,92%) | 28/96 (29,17%) | 25/65 (38,46%)

I 75/161 (46,58%) | 48/96 (50,00%) | 27/65 (41,54%)

IV 26/161 (16,15%) | 17/96 (17,71%) | 9/65 (13,85%)
Syncope 4161 (2,48%) 2/96 (2,08%) | 2/65 (3,08%) | 1,00
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AC

57/161 (35,40%)

30/96 (31,25%)

27165 (41,54%)

0,18

AVK

43/161 (26,71%)

25/96 (26,04%)

18/65 (27,69%)

0,81

AOD

14/161 (8,70%)

5/96 (5,21%)

9/65 (13,85%)

0,05

AAP

105/161 (65,22%)

63/96 (65,63%)

42165 (64,62%)

0,89

MonoAAP

70/161 (43,48%)

43/96 (44,79%)

27165 (41,54%)

0,68

BIAAP

35/161 (21,74%)

20/96 (20,83%)

15/65 (23,08%)

0,73

Tableau 6. Données cliniques, biologiques a l'inclusion dans la population de
MPP en fonction d’un IMC 2 ou < 25 kg/m?

IMC : Indice de masse corporelle ; HTA : hypertension artérielle ; BPCO : bronchopneumopathie

chronique obstructive ; PM : pacemaker ; DAI : défibrillateur ; NYHA : New York Heart Association ;

AVK : antivitamines K ; AOD : anticoagulants oraux directs ; AAP : anti-agrégation plaquettaire
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Données ETT | MPP IMC = 25 IMC < 25 P
préopératoire value
N =161 N = 96 N =65

FEVG (%) 54,29+13,74 56,21+13,61 51,46+13,53 0,03
VTDVG (ml) 134,39+52,29 132,23+43,68 | 137,44+63,06 0,65
VTSVG (ml) 62,43+44,93 55,72+35,15 71,79+55,04 0,11
DTDVG (mm) 48,88+8,33 48,74+8,27 49,12+8,58 0,83
DTSVG (mm) 33,03+10,44 31,94+9,69 34,82+11,57 0,39
SIvd (mm) 13,94+2,31 14,12+2,51 13,73+2,05 0,39
PAPs (mmHg) 37,66+14,69 35,96+13,42 39,90+16,04 0,12
IAo > 2/4 19/157 (12,10%) | 9/94 (9,57%) 10/63 (15,87%) | 0,23
Sténose mitrale 10/153 (6,54%) | 8/89 (8,99%) | 2/64 (3,13%) 0,19
IM > 2/4 21/160 (13,13%) | 8/95 (8,42%) 13/65 (20,00%) | 0,03
IT>2/4 15/159 (9,43%) | 10/95 (10,52%) | 5/64 (7,81%) 0,24
Bicuspidie 1/161 (0,62%) | 1/96 (1,04%) | 0/65 (0%) 1,00
Gmoy (mmHg) 51,28+15,62 50,77+14,17 | 52,05+17,63 0,61
SVE (cm2) 0,71+0,17 0,74+0,16 0,65+0,18 0,002
SVEi (cm2/m2) 0,39+0,10 0,39+0,09 0,39+0,11 0,76
VES (ml/m2) 39,50+8,74 39,76+9,40 39,18+8,01 0,78
Vol OG (ml/m2) 53,28+20,40 48,23+14,60 59,10+24,63 0,11

Tableau 7. Caractéristiques échocardiographiques a

population de MPP en fonction d’un IMC 2 ou < 25 kg/m?

linclusion dans la

FEVG : fraction d’éjection ventriculaire gauche ; VTDVG : volume télédiastolique ventriculaire gauche ;

VTSVG : volume télésystolique ventriculaire gauche ; DTDVG : diamétre télédiastolique ventriculaire

gauche ; DTSVG : diamétre télésystolique ventriculaire gauche ; SIVd: septum interventriculaire

diastolique ; Ao : insuffisance aortique ; IM : insuffisance mitrale ; Gmoy : gradient moyen ; SVE :

surface valvulaire effective ; SVEi : surface valvulaire effective indexée ; VES : volume d’éjection

systolique ; MPP : mismatch patient-prothése ; PAPs : pression artérielle pulmonaire systolique ; OG :

oreillette gauche
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MPP IMC = 25 IMC <25 P
Caractéristiques de
la procédure value
N =161 N =96 N =65
Type valve 0,36
CV EVO 1/161 (0,62%) 1/96 (1,04%) | 0/65 (0%)
CV EVOR 18/161 (11,18%) | 13/96 (13,54%) | 5/65 (7,69%)
S3 142/161 (88,20%) | 82/96 (85,42%) | 60/65 (92,31%)
S3 142/161 (88,20%) | 82/96 (85,42%) | 60/65 (92,31%) | 0,18
CcV 19/161 (11,80%) | 14/96 (14,58%) | 5/65 (7,69%) 0,18
Taille valve 0,72
23mm 68/161 (42,24%) | 39/96 (40,63%) | 29/65 (44,62%)
26mm 66/161 (40,99%) | 39/96 (40,63%) | 27/65 (41,54%)
29mm 23/161 (14,29%) | 14/96 (14,58%) | 9/65 (13,85%)
31mm 1/161 (0,62%) 1/96 (1,04%) 0/65 (0%)
34mm 3/161 (1,86%) 3/96 (3,13%) | 0/65 (0%)
Taille 23mm 68/161 (42,24%) | 39/96 (40,63%) | 29/65 (44,62%) | 0,61
Voie d'abord 0,38
Trans-fémorale 140/161 (86,96%) | 82/96 (85,42%) | 58/65 (89,23%)
Trans-supraaortique | 16/161 (9,94%) 9/96 (9,38%) 7165 (10,77%)
Trans-apicale 5/161 (3,11%) 5/96 (5,21%) 0/65 (0%)
Abord trans-fémoral | 140/161 (86,96%) | 82/96 (85,42%) | 58/65 (89,23%) | 0,48

Tableau 8. Principales caractéristiqgues de la procédure dans la population de
MPP en fonction d’un IMC 2 ou < 25 kg/m?

CV : Corevalve ; CV EVO : Corevalve Evolut ; CV EVOR : Corevalve Evolut R ; S3 : Sapiens 3
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Données ETT | MPP IMC = 25 IMC < 25 P
postopératoire a 1mois value
N =161 N = 96 N =65
FEVG (%) 58,71+13,05 59,47+12,10 57,58+14,35 0,37
VTDVG 145,71+53,29 144,51+51,13 | 147,41+56,60 | 0,75
VTSVG 63,31+41,78 62,25+39,53 64,78+44,99 0,72
DTDVG 47,81+6,87 48,84+6,37 46,28+7,38 0,06
DTSVG 33,77+7,35 34,24+7,55 33,09+7,09 0,44
Sivd 13,52+2,58 13,87+2,44 13,04+2,70 0,05
Grade Ao paraprothétique 0,86
1 52/161 (32,30%) | 31/96 (32,29%) | 21/65 (32,31%)
2 8/161 (4,97%) 6/96 (6,29%) | 2/65 (3,08%)
3 2/161 (1,24%) 1/96 (1,04%) | 1/65 (1,54%)
4 0/161 (0%) 0/96 (0%) 0/65 (0%)
IAo = 2/4 10/161 (6,21%) 7/96 (7,29%) | 3/65 (4,61%) | 0,74
IM = 2/4 19/161 (11,80%) 11/96 (11,46%) | 8/65 (12,31%) | 0,86
Gmoy (mmHg) 14,06+4,98 14,43+4,70 13,52+5,37 0,25
SVE (cm2) 1,32+0,21 1,36+0,21 1,26+0,20 0,004
SVEi (cm2/m2) 0,73+0,10 0,72+0,10 0,74+0,09 0,31
VES (ml/m2) 38,09+7,91 37,15+7,79 38,69+7,99 0,29
PP modéré 131/161 (81,37%) | 75/96 (78,13%) | 56/65 (86,15%) | 0,19
MPP sévere 30/161 (18,63%) 21/96 (21,88%) | 9/65 (13,85%) | 0,19
PAPs (mmHg) 36,32+12,30 34,94+11,69 38,35+12,99 0,08

Tableau 9. Caractéristiques échocardiographigues a 1mois dans la population
de MPP en fonction d’un IMC 2 ou < 25 kg/m?

FEVG : fraction d’éjection ventriculaire gauche ; VTDVG : volume télédiastolique ventriculaire gauche ;

VTSVG : volume télésystolique ventriculaire gauche ; DTDVG : diamétre télédiastolique ventriculaire

gauche ; DTSVG : diamétre télésystolique ventriculaire gauche ; SIVd: septum interventriculaire

diastolique ; 1Ao : insuffisance aortique ; IM : insuffisance mitrale ; Gmoy : gradient moyen ; SVE :

surface valvulaire effective ; SVEi : surface valvulaire effective indexée ; VES : volume d’éjection

systolique ; MPP : mismatch patient-prothése ; PAPs : pression artérielle pulmonaire systolique
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Complications post | MPP IMC = 25 IMC < 25 P

procédures value
N =161 N = 96 N =65

Implantation PM 19/161 (11,80%) | 10/96 (10,42%) | 9/65 (13,85%) | 0,50

AVC 2/161 (1,24%) | 1/96 (1,04%) | 1/65 (1,54%) | 1,00

Complications hémorragiques | 19/161 (11,80%) | 10/96 (10,42%) | 9/65 (13,85%) | 0,50

Classification BARC 0,74

2 7/161 (4,35%) | 3/96 (4,62%) | 3/65 (4,62%)

3 12/161 (7,45%) | 6/96 (9,23%) | 6/65 (9,23%)

5 0/161 (0%) 0/96 (0%) 0/65 (0%)

Complications vasculaires 23/161 (14,29%) | 11/96 (11,46%) | 12/65 (18,46%) | 0,21

VARC2 0,37

Major 16/161 (9,94%) | 7/96 (7,29%) 3/65 (4,62%)

Mineur 7/161 (4,35%) | 4/96 (4,17%) | 6/65 (9,23%)

Complications vasculaires et | 23/161 (14,29%) | 11/96 (11,46%) | 12/65 (18,46%) | 0,21

hémorragiques

Tableau 10. Principales complications post procédures dans toute la population

PM: pacemaker ;

Consortium ; VARC2 : Valve Academic Research Consortium-2

AVC : accident vasculaire cérébral; BARC : Bleeding Academic Research
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RESUME

Introduction :

Le mismatch patient-prothése (MPP) est défini par une surface valvulaire effective indexée (SVEi) <
0,85cm#/m2 et est associé a un impact pronostic péjoratif. Les patients avec un indice de masse
corporelle (IMC) = 30kg/m? semblent protégés de ses conséquences, on parle de « paradoxe de

lobésité ».

Objectifs :
lls résident dans la confirmation du paradoxe du I'obésité au sein de notre population de patients
implantés d’endoprothése valvulaire TAVI pour une sténose aortique serrée et dans la détermination

d’un seuil pronostique de SVEi permettant de redéfinir le MPP au sein de cette population.

Méthodes :

lIs s’agit d’'une étude monocentrique menée entre Février 2015 et Mai 2018. Les patients ayant bénéficié
de I'implantation d’'une endoprothése valvulaire aortique ballon-expansible ou auto-expansible pour une
sténose aortique serrée symptomatique ont été consécutivement inclus. Le critére de jugement principal
était un critére composite associant la mortalité toutes causes et/ou la survenue d’une hospitalisation
pour de linsuffisance cardiaque a lan. Les criteres de jugement secondaire était la mortalité toutes

causes et la survenue d’'une hospitalisation pour de I'insuffisance cardiaque.

Résultats :

Quatre-cent soixante-dix-sept patients consécutifs étaient inclus. L’age moyen était de 82,12+5,96 ans
avec une majorité d’hommes (50,52%). L'IMC moyen était de 26,19 * 4,48 kg/m2. Deux-cent soixante
patients étaient surpoids/obése avec un IMC = 25 kg/m? (54,50%). Un MPP était présent chez 161
patients (33,75%). L’impact pronostique du MPP s’annulait dés lors que le seuil d'IMC de 25 kg/m2 était
atteint (HR=0,43[95%CI: 0,20 ; 0,91], p=0,03). Le critére composite survenait chez 11/96 patients
(11,46%) dans le groupe surpoids/obésité contre 16/65 patients (24,61%) dans le groupe « poids
normal » avec une différence significative entre les deux groupes (HR=0,43[95%CI: 0,20 ; 0,91],
p=0,03). Le seuil de 0,85 cm?*m? n’était pas discriminant pour les patients avec un IMC = 25kg/m? alors
gue le seuil de SVEi < 0,65cm?/m? permettait de distinguer les patients a risque de présenter le critére
composite. Avec ce nouveau seuil, la survenue du critere composite était de 4/21 patients (19,05%)
dans le groupe MPP contre 16/239 patients (6,69%) dans le groupe absence de MPP (HR=3,28[95%CI:
1,01 ; 8,59], p=0,04) avec une excellente Spécificité (=93%) et valeur prédictive négative (=93%).

Conclusion :

Les patients avec un IMC = 25kg/m? présentent un avantage pronostique qui illustre le paradoxe du
« surpoids/obésité » et rend obsoléte la définition actuelle du MPP dans cette population. Nous
proposons la valeur de surface valvulaire effective indexée de 0.65cm2/m2 comme nouvelle définition

du MPP chez les patients surpoids/obése.

Mots-clefs : Mismatch patient-prothése, TAVI, obésité, mortalité, insuffisance cardiaque



