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BOUCRAUT Joseph
BOULAMERY Audrey
BOULLU/CIOCCA Sandrine
BOUSSEN Salah Michel
BUFFAT Christophe
CAMILLERI Serge
CARRON Romain
CASSAGNE Carole
CERMOLACCE Michel
CHAUDET Hervé
CHRETIEN Anne-Sophie
COZE Carole

CUNY Thomas

DADOUN Frédéric (disponibilité)
DALES Jean-Philippe
DARIEL Anne

DAUMAS Aurélie
DEGEORGES/VITTE Joélle
DELLIAUX Stéphane
DESPLAT/JEGO Sophie
DEVILLIER Raynier
DUBOURG Grégory
DUCONSEIL Pauline
DUFOUR Jean-Charles

FOLETTI Jean- Marc

FRANKEL Diane

FROMONOT Julien

GASTALDI Marguerite
GELSI/BOYER Véronique
GIUSIANO Bernard

GIUSTIANO COURCAMBECK Sophie
GONZALEZ Jean-Michel
GOURIET Frédérique

GRAILLON Thomas

GUERIN Carole

GUENOUN MEYSSIGNAC Daphné
GUIDON Catherine

GUIVARCH Jokthan
HAUTIER/KRAHN Aurélie
HRAIECH Sami

KASPI-PEZZOLI Elise

L'OLLIVIER Coralie
LABIT-BOUVIER Corinne
LAFAGE/POCHITALOFF-HUVALE Marina
LAGARDE Stanislas

LAGIER Aude (disponibilité)
LAGOUANELLE/SIMEONI Marie-Claude
LEVY/MOZZICONACCI Annie
LOOSVELD Marie

MAAROUF Adil

MACAGNO Nicolas

MAUES DE PAULA André

MEGE Diane

MOTTOLA GHIGO Giovanna
NINOVE Laetitia

NOUGAIREDE Antoine

PAULMYER/LACROIX Odile
PESENTI Sébastien
RADULESCO Thomas
RESSEGUIER Noémie
ROBERT Philippe

ROBERT Thomas

ROMANET Pauline
SABATIER Renaud
SARI-MINODIER Iréne
SAVEANU Alexandru

SECQ Véronique (disponibilité)
STELLMANN Jan-Patrick
SUCHON Pierre

TABOURET Emeline

TOGA Caroline

TOGA Isabelle

TOMASINI Pascale
TOSELLO Barthélémy
TROUSSE Delphine
TUCHTAN-TORRENTS Lucile
VELY Frédéric

VION-DURY Jean
ZATTARA/CANNONI Héléne

MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES
(mono-appartenants)
DESNUES Benoit
MARANINCHI Marie
MERHEJ/CHAUVEAU Vicky

ABU ZAINEH Mohammad
BARBACARU/PERLES T. A.
BERLAND Caroline

RUEL Jérome
THOLLON Lionel
THIRION Sylvie

BOYER Sylvie MINVIELLE/DEVICTOR Bénédicte VERNA Emeline
COLSON Sébastien POGGI Marjorie
DEGIOANNI/SALLE Anna POUGET Benoit

MAITRE DE CONFERENCES DES UNIVERSITES DE MEDECINE GENERALE
CASANOVA Ludovic

MAITRES DE CONFERENCES ASSOCIES DE MEDECINE GENERALE a MI-TEMPS

BARGIER Jacques

CALVET-MONTREDON Céline
FORTE Jenny
JANCZEWSKI Aurélie
NUSSLI Nicolas

ROUSSEAU-DURAND Raphaélle

THERY Didier
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MAITRE DE CONFERENCES ASSOCIE a MI-TEMPS
BOURRIQUEN Maryline
EVANS-VIALLAT Catherine
LAZZAROTTO Sébastien
LUCAS Guillaume
MATHIEU Marion
MAYENS-RODRIGUES Sandrine
MELLINAS Marie
ROMAN Christophe
TRINQUET Laure
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PROFESSEURS DES UNIVERSITES et MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES - PRATICIENS HOSPITALIERS
PROFESSEURS ASSOCIES, MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES mono-appartenants

| ANATOMIE 4201 | ANTHROPOLOGIE 20 |
CHAMPSAUR Pierre (PU-PH) ADALIAN Pascal (PR)

LE CORROLLER Thomas (PU-PH)

PIRRO Nicolas (PU-PH) DEGIOANNI/SALLE Anna (MCF)

POUGET Benoit (MCF)
VERNA Emeline (MCF)
GUENOUN-MEYSSIGNAC Daphné (MCU-PH)
LAGIER Aude (MCU-PH) disponibilité | BACTERIOLOGIE-VIROLOGIE ; HYGIENE HOSPITALIERE 4501 |

THOLLON Lionel (MCF) (60eme section) CHARREL Rémi (PU PH)
DRANCOURT Michel (PU-PH)
FENOLLAR Florence (PU-PH)
FOURNIER Pierre-Edouard (PU-PH)

| ANATOMIE ET CYTOLOGIE PATHOLOGIQUES 4203 | NICOLAS DE LAMBALLERIE Xavier (PU-PH)

LA SCOLA Bernard (PU-PH)
CHARAFE/JAUFFRET Emmanuelle (PU-PH) RAOULT Didier (PU-PH) Surnombre
DANIEL Laurent (PU-PH)
FIGARELLA/BRANGER Dominique (PU-PH) AHERFI Sarah (MCU-PH)
GARCIA Stéphane (PU-PH) ANGELAKIS Emmanouil (MCU-PH) disponibilité
XERRI Luc (PU-PH) DUBOURG Grégory (MCU-PH)

GOURIET Frédérique (MCU-PH)
NOUGAIREDE Antoine (MCU-PH)

DALES Jean-Philippe (MCU-PH) NINOVE Laetitia (MCU-PH)

GIUSIANO COURCAMBECK Sophie (MCU PH)

LABIT/BOUVIER Corinne (MCU-PH) CHABRIERE Eric (PR) (64éme section)
MACAGNO Nicolas (MCU-PH)

MAUES DE PAULA André (MCU-PH) LEVASSEUR Anthony (PR) (64&me section)
SECQ Véronique (MCU-PH) disponibilité DESNUES Benoit (MCF) ( 65eme section )

MERHEJ/CHAUVEAU Vicky (MCF) (87éme section)

BIOCHIMIE ET BIOLOGIE MOLECULAIRE 4401 |
ANESTHESIOLOGIE ET REANIMATION CHIRURGICALE ;
MEDECINE URGENCE 4801 BARLIER/SETTI Anne (PU-PH)
GABERT Jean (PU-PH)
ALBANESE Jacques (PU-PH) GUIEU Régis (PU-PH)
BRUDER Nicolas (PU-PH) OUAFIK L'Houcine (PU-PH)
LEONE Marc (PU-PH)
MICHEL Fabrice (PU-PH) BUFFAT Christophe (MCU-PH)
VELLY Lionel (PU-PH) FROMONOT Julien (MCU-PH)
MOTTOLA GHIGO Giovanna (MCU-PH)
BOUSSEN Salah Michel (MCU-PH) ROMANET Pauline (MCU-PH)
GUIDON Catherine (MCU-PH) SAVEANU Alexandru (MCU-PH)
| ANGLAIS 11 | BIOLOGIE CELLULAIRE 4403 |
BRANDENBURGER Chantal (PRCE) retraite mars 2021 ROLL Patrice (PU-PH)

FRAISSE-MANGIALOMINI Jeanne (PRCE)
FRANKEL Diane (MCU-PH)
GASTALDI Marguerite (MCU-PH)
KASPI-PEZZOLI Elise (MCU-PH)
BIOLOGIE ET MEDECINE DU DEVELOPPEMENT LEVY-MOZZICONNACCI Annie (MCU-PH)
ET DE LA REPRODUCTION ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5405

METZLER/GUILLEMAIN Catherine (PU-PH)
PERRIN Jeanne (PU-PH)



| BIOPHYSIQUE ET MEDECINE NUCLEAIRE 4301 | CARDIOLOGIE 5102 |
GUED) Eric (PU-PH) AVIERINOS Jean-Francois (PU-PH)
GUYE Maxime (PU-PH) BONELLO Laurent (PU PH)
TAIEB David (PU-PH) BONNET Jean-Louis (PU-PH)
CUISSET Thomas (PU-PH)
DEHARO Jean-Claude (PU-PH)
BELIN Pascal (PR) (69eme section) FRANCESCHI Frédéric (PU-PH)
RANJEVA Jean-Philippe (PR) (69eme section) HABIB Gilbert (PU-PH)
PAGANELLI Franck (PU-PH)
CAMMILLERI Serge (MCU-PH) THUNY Franck (PU-PH)
VION-DURY Jean (MCU-PH)
BARBACARU/PERLES Téodora Adriana (MCF) (69eme section) | CHIRURGIE VISCERALE ET DIGESTIVE 5202 |
BERDAH Stéphane (PU-PH)
BIOSTATISTIQUES, INFORMATIQUE MEDICALE HARDWIGSEN Jean (PU-PH)
ET TECHNOLOGIES DE COMMUNICATION 4604 MOUTARDIER Vincent (PU-PH)
SEBAG Frédéric (PU-PH)
GAUDART Jean (PU-PH) SIELEZNEFF Igor (PU-PH)
GIORGI Roch (PU-PH) TURRINI Olivier (PU-PH)
MANCINI Julien (PU-PH)
CHAUDET Hervé (MCU-PH) BEGE Thierry (MCU-PH)
DUFOUR Jean-Charles (MCU-PH) BEYER-BERJOT Laura (MCU-PH)
GIUSIANO Bernard (MCU-PH) BIRNBAUM David (MCU-PH)
DUCONSEIL Pauline (MCU-PH)
ABU ZAINEH Mohammad (MCF) (5eme section) GUERIN Carole (MCU PH)
BOYER Sylvie (MCF) (5eéme section) MEGE Diane (MCU-PH)
I CHIRURGIE ORTHOPEDIQUE ET TRAUMATOLOGIQUE 5002 I
ARGENSON Jean-Noél (PU-PH)
BLONDEL Benjamin (PU-PH) | CHIRURGIE INFANTILE 5402 |
FLECHER Xavier (PU PH)
OLLIVIER Matthieu (PU-PH) GUYS Jean-Michel (PU-PH) Surnombre
PARRATTE Sébastien (PU-PH) Disponibilité JOUVE Jean-Luc (PU-PH)
ROCHWERGER Richard (PU-PH) LAUNAY Franck (PU-PH)
TROPIANO Patrick (PU-PH) MERROT Thierry (PU-PH)
VIEHWEGER Heide Elke (PU-PH) détachement
DARIEL Anne (MCU-PH)
| CANCEROLOGIF : RADIOTHERAPIE 4702 | FAURE Alice (MCU PH)
PESENTI Sébastien (MCU-PH)
BERTUCCI Francois (PU-PH)
CHINOT Olivier (PU-PH)
COWEN Didier (PU-PH) I CHIRURGIE MAXILLO-FACIALE ET STOMATOLOGIE 5503 |

DUFFAUD Florence (PU-PH)
GONCALVES Anthony PU-PH)
HOUVENAEGHEL Gilles (PU-PH)
LAMBAUDIE Eric (PU-PH)
PADOVANI Laetitia (PH-PH)
SALAS Sébastien (PU-PH)
VIENS Patrice (PU-PH)

SABATIER Renaud (MCU-PH)
TABOURET Emeline (MCU-PH)

CHOSSEGROS Cyrille (PU-PH)
GUYOT Laurent (PU-PH)

FOLETTI Jean-Marc (MCU-PH)



I CHIRURGIE THORACIQUE ET CARDIOVASCULAIRE 5103 CHIRURGIE PLASTIQUE,
RECONSTRUCTRICE ET ESTHETIQUE ; BRULOLOGIE 5004

COLLART Frédéric (PU-PH)

D'JOURNO Xavier (PU-PH) CASANOVA Dominique (PU-PH)
DODDOLI Christophe (PU-PH) LEGRE Régis (PU-PH)

FOUILLOUX Virginie (PU-PH)

GARIBOLDI Vlad (PU-PH) BERTRAND Baptiste (MCU-PH)
MACE Loic (PU-PH) HAUTIER/KRAHN Aurélie (MCU-PH)

THOMAS Pascal (PU-PH)
TROUSSE Delphine (MCU-PH)

I CHIRURGIE VASCULAIRE ; MEDECINE VASCULAIRE 5104 I

ALIMI Yves (PU-PH)

AMABILE Philippe (PU-PH) EASTROENTEROLOGIE ; HEPATOLOGIE ; ADDICTOLOGIE 5203'
BARTOLI Michel (PU-PH)

BOUFI Mourad (PU-PH) BARTHET Marc (PU-PH)

MAGNAN Pierre-Edouard (PU-PH) DAHAN-ALCARAZ Laetitia (PU-PH)

PIQUET Philippe (PU-PH) GEROLAMI-SANTANDREA René (PU-PH)

SARLON-BARTOLI Gabrielle (PU PH) GRANDVAL Philippe (PU-PH)

VITTON Véronique (PU-PH)

I HISTOLOGIE, EMBRYOLOGIE ET CYTOGENETIQUE 4202 I

LEPIDI Hubert (PU-PH)

PAULMYER/LACROIX Odile (MCU-PH) GONZALEZ Jean-Michel ( MCU-PH)
| DERMATOLOGIE - VENEREOLOGIE 5003 | GENETIQUE 4704 I
BERBIS Philippe (PU-PH) BEROUD Christophe (PU-PH)
DELAPORTE Emmanuel (PU-PH) KRAHN Martin (PU-PH)
GAUDY/MARQUESTE Caroline (PU-PH) LEVY Nicolas (PU-PH)
GROB Jean-Jacques (PU-PH) NGYUEN Karine (PU-PH)
RICHARD/LALLEMAND Marie-Aleth (PU-PH)
1 DUSI ]
TOGA Caroline (MCU-PH)
COLSON Sébastien (MCF) ZATTARA/CANNONI Hélene (MCU-PH)

BOURRIQUEN Maryline (MAST)
EVANS-VIALLAT Catherine (MAST)

LUCAS Guillaume (MAST) EYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5403
MAYEN-RODRIGUES Sandrine (MAST)

MELLINAS Marie (MAST) AGOSTINI Aubert (PU-PH)

ROMAN Christophe (MAST) BOUBLI Léon (PU-PH) Surnombre

TRINQUET Laure (MAST) BRETELLE Florence (PU-PH)

CARCOPINO-TUSOLI Xavier (PU-PH)
COURBIERE Blandine (PU-PH)
ENDOCRINOLOGIE ,DIABETE ET MALADIES METABOLIQUES ; CRAVELLO Ludovic (PU-PH)
GYNECOLOGIE MEDICALE 5404 D'ERCOLE Claude (PU-PH)

BRUE Thierry (PU-PH)
CASTINETTI Frédéric (PU-PH)
CUNY Thomas (MCU PH)



[EPIDEMIOLOGIE, ECONOMIE DE LA SANTE ET PREVENTION 4601 |

HEMATOLOGIE ; TRANSFUSION 4701

AUQUIER Pascal (PU-PH)
BERBIS Julie (PU-PH)
BOYER Laurent (PU-PH)
GENTILE Stéphanie (PU-PH)

LAGOUANELLE/SIMEONI Marie-Claude (MCU-PH)
RESSEGUIER Noémie (MCU-PH)

MINVIELLE/DEVICTOR Bénédicte (MCF)(06eme section)

BLAISE Didier (PU-PH)

COSTELLO Régis (PU-PH)

CHIARONI Jacques (PU-PH)
GILBERT/ALESSI Marie-Christine (PU-PH)
MORANGE Pierre-Emmanuel (PU-PH)
VEY Norbert (PU-PH)

DEVILLIER Raynier (MCU PH)

GELSI/BOYER Véronique (MCU-PH)
LAFAGE/POCHITALOFF-HUVALE Marina (MCU-PH)
LOOSVELD Marie (MCU-PH)

SUCHON Pierre (MCU-PH)

POGGI Marjorie (MCF) (64eme section)

| IMMUNOLOGIE 4703

KAPLANSKI Gilles (PU-PH)
MEGE Jean-Louis (PU-PH)
OLIVE Daniel (PU-PH)
VIVIER Eric (PU-PH)

FERON Francois (PR) (69&me section)

BOUCRAUT Joseph (MCU-PH)
CHRETIEN Anne-Sophie (MCU PH)
DEGEORGES/VITTE Joélle (MCU-PH)
DESPLAT/JEGO Sophie (MCU-PH)
ROBERT Philippe (MCU-PH)

VELY Frédéric (MCU-PH)

MEDECINE LEGALE ET DROIT DE LA SANTE 4603

BARTOLI Christophe (PU-PH)

LEONETTI Georges (PU-PH)
PELISSIER-ALICOT Anne-Laure (PU-PH)
PIERCECCHI-MARTI Marie-Dominique (PU-PH)

TUCHTAN-TORRENTS Lucile (MCU-PH)

BERLAND Caroline (MCF) (1ére section)

| MEDECINE PHYSIQUE ET DE READAPTATION 4905

I MALADIES INFECTIEUSES ; MALADIES TROPICALES 4503

IBENSOUSSAN Laurent (PU-PH)

BROUQUI Philippe (PU-PH)
LAGIER Jean-Christophe (PU-PH)
MILLION Matthieu (PU-PH)
PAROLA Philippe (PU-PH)

STEIN Andréas (PU-PH)

ELDIN Carole (MCU-PH)

VITON Jean-Michel (PU-PH)

| MEDECINE ET SANTE AU TRAVAIL 4602

LEHUCHER/MICHEL Marie-Pascale (PU-PH)

| MEDECINE D'URGENCE 4805

ISARI/MINODIER Iréne (MCU-PH)

KERBAUL Francois (PU-PH) détachement
MICHELET Pierre (PU-PH)

MEDECINE INTERNE ; GERIATRIE ET BIOLOGIE DU
VIEILLISSEMENT ; ADDICTOLOGIE 5301

BONIN/GUILLAUME Sylvie (PU-PH)
DISDIER Patrick (PU-PH)

DURAND Jean-Marc (PU-PH)
EBBO Mikael (PU-PH)
GRANEL/REY Brigitte (PU-PH)
HARLE Jean-Robert (PU-PH)
ROSSI Pascal (PU-PH)
SCHLEINITZ Nicolas (PU-PH)

BENYAMINE Audrey (MCU-PH)



| MEDECINE GENERALE 5303 | NEPHROLOGIE 5203

GENTILE Gaétan (PR Méd. Gén. Temps plein) BRUNET Philippe (PU-PH)
BURTEY Stépahne (PU-PH)
CASANOVA Ludovic (MCF Méd. Gén. Temps plein) DUSSOL Bertrand (PU-PH)

JOURDE CHICHE Noémie (PU PH)
GUIDA Pierre (PR associé Méd. Gén. a mi-temps) retraite au 25/09/2(MOAL Valérie (PU-PH)

BARGIER Jacques (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps) ROBERT Thomas (MCU-PH)
CALVET-MONTREDON Céline (MCF associé Méd. Gén. a temps plein)
FORTE Jenny (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)

JANCZEWSKI Aurélie (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps) | NEUROCHIRURGIE 4902

NUSSLI Nicolas (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)

ROUSSEAU-DURAND Raphaélle (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps) DUFOUR Henry (PU-PH)

THERY Didier (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps) (nomination au 1,FUENTES Stéphane (PU-PH)
REGIS Jean (PU-PH)

| NUTRITION 4404 JROCHE Pierre-Hugues (PU-PH)
SCAVARDA Didier (PU-PH)

DARMON Patrice (PU-PH)
RACCAH Denis (PU-PH) CARRON Romain (MCU PH)
VALERO René (PU-PH) GRAILLON Thomas (MCU PH)

ATLAN Catherine (MCU-PH) disponibilité
BELIARD Sophie (MCU-PH)

MARANINCHI Marie (MCF) (66€me section)

NEUROLOGIE 4901

| ONCOLOGIE 65 (BIOLOGIE CELLULAIRE)
ATTARIAN Sharham (PU PH)
CHABANNON Christian (PR) (66&me section) AUDOIN Bertrand (PU-PH)
SOBOL Hagay (PR) (65eme section) AZULAY Jean-Philippe (PU-PH)
CECCALDI Mathieu (PU-PH)
EUSEBIO Alexandre (PU-PH)
| OPHTALMOLOGIE 5502 IFELICIAN Olivier (PU-PH)
DAVID Thierry (PU-PH) PELLETIER Jean (PU-PH)

DENIS Daniele (PU-PH)
MAAROUF Adil (MCU-PH)

| PEDOPSYCHIATRIE; ADDICTOLOGIE 4904

DA FONSECA David (PU-PH)
POINSO Francois (PU-PH)

| OTO-RHINO-LARYNGOLOGIE 5501 |
GUIVARCH Jokthan (MCU-PH)
DESSI Patrick (PU-PH) PHARMACOLOGIE FONDAMENTALE -
FAKHRY Nicolas (PU-PH) PHARMACOLOGIE CLINIQUE; ADDICTOLOGIE 4803
GIOVANNI Antoine (PU-PH)
LAVIEILLE Jean-Pierre (PU-PH) BLIN Olivier (PU-PH)
MICHEL Justin (PU-PH) MICALLEF/ROLL Joélle (PU-PH)
NICOLLAS Richard (PU-PH) SIMON Nicolas (PU-PH)

TRIGLIA Jean-Michel (PU-PH)

RADULESCO Thomas (MCU-PH)
BOULAMERY Audrey (MCU-PH)
REVIS Joana (PAST) (Orthophonie) (7éme Section)



| PARASITOLOGIE ET MYCOLOGIE 4502

| PHILOSOPHIE 17

RANQUE Stéphane (PU-PH)

CASSAGNE Carole (MCU-PH)
L'OLLIVIER Coralie (MCU-PH)
TOGA Isabelle (MCU-PH)

LE COZ Pierre (PR) (17éme section)

MATHIEU Marion (MAST)

PHYSIOLOGIE 4402

| PEDIATRIE 5401

ANDRE Nicolas (PU-PH)
BARLOGIS Vincent (PU-PH)
CHAMBOST Hervé (PU-PH)
DUBUS Jean-Christophe (PU-PH)
FABRE Alexandre (PU-PH)
GIRAUD/CHABROL Brigitte (PU-PH)
MICHEL Gérard (PU-PH)

MILH Mathieu (PU-PH)
OVAERT-REGGIO Caroline (PU-PH)
REYNAUD Rachel (PU-PH)
TSIMARATOS Michel (PU-PH)

TOSELLO Barthélémy (MCU-PH)

BARTOLOMEI Fabrice (PU-PH)

BREGEON Fabienne (PU-PH)

GABORIT Bénédicte (PU-PH)
MEYER/DUTOUR Anne (PU-PH)
TREBUCHON/DA FONSECA Agnes (PU-PH)

BONINI Francesca (MCU-PH)
BOULLU/CIOCCA Sandrine (MCU-PH)
DADOUN Frédéric (MCU-PH) (disponibilité)
DELLIAUX Stéphane (MCU-PH)

LAGARDE Stanislas (MCU-PH)

RUEL Jérome (MCF) (69eéme section)
THIRION Sylvie (MCF) (66&me section)

| PSYCHIATRIE D'ADULTES ; ADDICTOLOGIE 4903

BAILLY Daniel (PU-PH)
LANCON Christophe (PU-PH)
NAUDIN Jean (PU-PH)
RICHIERI Raphaélle (PU-PH)

CERMOLACCE Michel (MCU-PH)

ASTOUL Philippe (PU-PH)
BARLESI Fabrice (PU-PH)
CHANEZ Pascal (PU-PH)

GREILLIER Laurent (PU PH)
REYNAUD/GAUBERT Martine (PU-PH)

IPSYCHOLOGIE - PSYCHOLOGIE CLINIQUE, PCYCHOLOGIE SOCIALE la

AGHABABIAN Valérie (PR)

LAZZAROTTO Sébastien (MAST)

TOMASINI Pascale (MCU-PH)

| RADIOLOGIE ET IMAGERIE MEDICALE 4302

RHUMATOLOGIE 5001

BARTOLI Jean-Michel (PU-PH)
CHAGNAUD Christophe (PU-PH)
CHAUMOITRE Kathia (PU-PH)
GIRARD Nadine (PU-PH)

JACQUIER Alexis (PU-PH)

MOULIN Guy (PU-PH)

PANUEL Michel (PU-PH) surnombre
PETIT Philippe (PU-PH)

VAROQUAUX Arthur Damien (PU-PH)
VIDAL Vincent (PU-PH)

STELLMANN Jan-Patrick (MCU-PH)

ITHERAPEUTIQUE; MEDECINE D'URGENCE; ADDICTOLOGIE 4804 I

GUIS Sandrine (PU-PH)
LAFFORGUE Pierre (PU-PH)
PHAM Thao (PU-PH)
ROUDIER Jean (PU-PH)

| REANIMATION MEDICALE ; MEDECINE URGENCE 4802

GAINNIER Marc (PU-PH)
GERBEAUX Patrick (PU-PH)
PAPAZIAN Laurent (PU-PH)
ROCH Antoine (PU-PH)

HRAIECH Sami (MCU-PH)

AMBROSI Pierre (PU-PH)
VILLANI Patrick (PU-PH)

DAUMAS Aurélie (MCU-PH)

UROLOGIE 5204

BASTIDE Cyrille (PU-PH)
KARSENTY Gilles (PU-PH)
LECHEVALLIER Eric (PU-PH)
ROSSI Dominique (PU-PH)

PNEUMOLOGIE; ADDICTOLOGIE 5101
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confiance que vous m’avez accordée du début de mon internat a ce jour, a la fois en me confiant
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RESUME

Introduction

L’insuffisance cardiaque est un syndrome clinique dont la prévalence actuelle est de 2% dans
les pays développés et augmente considérablement avec le vieillissement de la population. Cette
pathologie a une évolution chronique entrecoupée d’épisodes aigus de décompensations
a l’origine méme du pronostic, avec une mortalité estimée a 5 ans aux alentours de 75%
apres la premiére hospitalisation. C’est dans ce contexte que I’enjeu actuel est de prévenir ces
évenements en mettant en place un suivi a domicile grace a des unités de télémédecine. L’étude
REPORT-HF précise qu’il existe des spécificités liées a chaque centre concernant la population,
les facteurs prédictifs et les prises en charge. Nous avons alors cherché a caractériser de facon
spécifique le pronostic des patients insuffisants cardiaques de notre centre afin d’envisager des
moyens adaptés de prévention notamment grace au développement récent d’une unité¢ de
télésurveillance.

Méthode

Nous avons réalisé une ¢étude de cohorte observationnelle rétrospective monocentrique entre le
1¢ janvier 2017 et le 1°" janvier 2020 dans le service de cardiologie de I’hdpital Nord au sein
de I’APHM. Nous avons inclus tous les adultes hospitalisés pour insuffisance cardiaque aigué
durant ’année 2017 et ayant survécu a leur hospitalisation. Nous avons suivi les patients
jusqu’au 1¢" janvier 2020 et recueilli toutes les réhospitalisations et tous les déces.

Le critere de jugement principal était le taux d’incidence de réhospitalisation pour insuffisance
cardiaque aigué (ICA) ou déces cardiovasculaire CV). Les critéres de jugement secondaires
étaient le pourcentage de jours perdus en réhospitalisations pour ICA ou déces CV, les taux
d’incidences cumulées de mortalité CV, ceux de réhospitalisation pour ICA et enfin ceux des
déces toutes causes.

Résultats

En 2017, 458 patients ont été inclus, 49% étaient porteurs d’une FEVG préservée, 19% d’une
FEVG moyennement altérée et 33% d’une FEVG altérée. Dans notre population, le taux de
réhospitalisation pour ICA ou déces CV ¢était de 23% a 6 mois et de 32% a 1 an. Aprées un suivi
médian de 26 mois, nous avons estimé que le pourcentage de jours perdus en réhospitalisations
pour ICA ou déces CV était de 10%, représentant une moyenne de 37 jours par an. A 1 an, le
taux le taux de mortalité¢ CV seule était de 10%, celui de réhospitalisation pour ICA de 28% et
le taux de mortalité toutes causes était de 19%. Dans notre cohorte, les patients dont la FEVG
était moyennement altérée présentaient un meilleur pronostic, on notait moins de déces CV que
le groupe dont la FEVG était altérée et moins de déces toutes causes que les deux autres groupes
de FEVG. Les facteurs prédictifs d’événements qui ont ét¢ mis en évidence étaient 1’age et
I’antécdent d’IDM pour le groupe HFTEF, le BNP de sortie élevé pour le groupe HFmrEF et
I’antécédent de décompensation cardiaque en 2016 pour le groupe HFpEF.

Conclusion

Notre étude a pu caractériser la population d’insuffisants cardiaques de notre centre, en
déterminer le pronostic et en identifier les facteurs prédictifs de réhospitalisation pour ICA ou
déces CV. Ceci nous permettra d’adapter notre prise en charge et d’améliorer le pronostic de
notre centre.

Mots clés : insuffisance cardiaque aigué, pronostic, déceés cardiovasculaires, facteurs prédictifs
de réhospitalisation



Introduction

Heart failure is a clinical syndrome with a current prevalence of 2% in developed countries and
and that is increasing considerably as the population ages. This condition has a chronic course
with acute episodes of decompensations which lead to worse prognosis, with an estimated
mortality of 75% 5 years after the first hospitalization. In this context, the current challenge is
to prevent these events, for example by setting up home monitoring using telemedicine
units. Previous studies report specificities linked to each center regarding the population, the
predictive factors and the management. Therefore, we sought to characterize in a specific way
the prognosis of heart failure patients in our center in order to consider appropriate means of
prevention, in particular thanks to the recent development of a remote monitoring unit.

Methods

We performed an observational retrospective single-center cohort study between January Ist,
2017 and January Ist, 2020 within the cardiology department of the University Nord hospital
center. We included all adults hospitalized for heart failure during 2017 who survived their
hospitalization. We followed patients until January 1st, 2020 and collected all readmissions and
deaths. The primary combined endpoint was the cumulative incidence rate of readmissions for
acute heart failure or cardiovascular death. The secondary endpoints were the percentage of
days lost in rehospitalization for acute heart failure or cardiovascular deaths, the cumulative
incidence rates of cardiovascular death, those of rehospitalization for acute heart failure and
finally those of all-cause death.

Results

In 2017, 458 patients were included, 49% with preserved LVEF (HFpEF), 19% with mid-range
LVEF (HFmEF), and 33% with impaired LVEF (HFrEF). The primary endpoint occurred in
23% at 6 months then 32% at 1 year. The percentage of days lost in rehospitalization for acute
heart failure or cardiovascular death was 10%, representing an average of 37 days per year. At
1 year, the cardiovascular mortality rate was 10%, the rehospitalization rate for acute heart
failure was 28% and the mortality rate from any cause was 19%. HFmrEF group were less at
risk for any cause of death than the two other groups. In HFrEF group, history of myocardial
infarction and age were predictors for rehopitalizations for acute heart failure or cardiovascular
death whereas in HFmrEF, discharge BNP value was the only predictor. Finally, in HFpEF
history of hospitalizations for acute heart failure in 2016 was the only predisposing factor for
acute heart failure readmissions or cardiovascular death.

Conclusion

Our study characterized the characteristics and outcome of heart failure patients from our
center, and helped us to identify the predictors for acute heart failure readmissions or
cardiovascular death. This will allow us to adapt medical care and try to prevent
rehospitalizations for heart failure in order to improve our center’s prognosis.
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1. INTRODUCTION

L’insuffisance cardiaque (IC) est un syndrome clinique marquant I’évolution péjorative de toute
cardiopathie. Elle touche environ 2% de la population dans les pays développés et, en France,
plus d’un million de personnes (1). Sa prévalence augmente en raison du vieillissement de la
population (2) et des progres thérapeutiques réalisés pour traiter les différentes cardiopathies.
En effet, si ces derniers ont permis de diminuer leur mortalité, ils ont conduit immanquablement
a une augmentation du nombre de patients porteurs d’une cardiopathie chronique et donc

potentiellement d’IC.

Ce syndrome a souvent une évolution chronique entrecoupée d’épisodes aigus de
décompensation nécessitant une hospitalisation. La mortalité globale est de I’ordre de 75% a
5 ans apres le premier épisode. Le pronostic est donc directement lié aux décompensations
cardiaques, qui altérent a la fois la fonction cardiaque mais entrainent également des altérations
de la physiologie globale par le biais notamment d’une inflammation (3). Ainsi, elles
augmentent non seulement la mortalité cardiovasculaire (CV) et globale, mais également le
risque de réhospitalisation pour une nouvelle poussée. Ceci a donc un impact sur la qualité de
vie des patients et le cotit pour la société (4). On estime, qu’environ 50% des patients présentant
un ¢épisode d’insuffisance cardiaque aigué (ICA) seront réhospitalisés dans I’année qui suit.

(5.6)

En effet, la période immédiate suivant la sortie de 1’hospitalisation pour ICA est une phase de
vulnérabilité pouvant étre expliquée par plusieurs phénomenes. D’une part, une stimulation
neuro-hormonale excessive du systéme sympathique devenant délétere et un emballement du
systéme rénine angiotensine aldostérone pouvant occasionner une altération de la fonction
rénale (7). De plus, lors de la sortie de leur hospitalisation, les patients présentent parfois des
hypokaliémies pouvant étre menacgantes et une déshydratation clinique et biologique
directement en lien avec la déplétion hydro-sodée. D’autre part, les complications d’une
hospitalisation classique, comme la dénutrition due a une diminution des apports caloriques, le

déconditionnement musculaire et parfois des accidents iatrogénes peuvent étre observées.

On estime également que 50% des patients ont des signes annonciateurs d’une nouvelle
décompensation dans les 5 jours précédents, qui peuvent étre potentiellement détectés. Ainsi,

certains dispositifs ou programmes de suivi a domicile, notamment par des dispositifs de

-2-



télémédecine, ont été élaborés afin de prévenir le risque de décompensation (8,9). Le registre
REPORT-HF (10)(11)(12) a démontré des différences dans les comorbidités des patients
porteurs d’IC, dans les prises en charge des épisodes aigus ainsi que dans le suivi des patients

en fonction des centres ¢tudiés. Ceci nous évoque un pronostic devenu « centre-dépendant »

(10).

C’est dans ce contexte que nous avons cherché a déterminer les facteurs prédictifs de
réhospitalisation pour ICA et de mortalit¢ CV des patients hospitalisés dans le service de
cardiologie de I’Hopital Nord en 2017. Ce travail permettra donc de caractériser spécifiquement
le pronostic des patients insuffisants cardiaques de ce centre et donc d’envisager des moyens
adaptés de prévention, notamment grace au développement récent d’une unité de

télésurveillance.

2. METHODES

2.1 Patients

Nous avons réalisé une étude de cohorte rétrospective observationnelle monocentrique menée
dans le service de cardiologie de 1’Hopital Nord au sein de 1’ Assistance Publique des Hopitaux

de Marseille.

Nous avons inclus tous les adultes admis entre le 1°" janvier 2017 et le 31 décembre 2017, pour
un épisode d’ICA. Pour les identifier, nous avons utilisé les codes PMSI suivants : 1500, 1501,
1509 et R570 qui correspondent au diagnostic d’ICA avec ou sans choc cardiogénique. Nous
avons obtenu la liste des dossiers auprés du Service d’information médicale de I’hopital Nord.
Apres vérification de ces derniers, nous avons retenu les patients hospitalisés pour un épisode
de décompensation a I’exception des épisodes d’ICA compliquant un syndrome coronarien
aigu. Enfin, pour constituer notre cohorte définitive, nous avons seulement retenu les patients

qui ont survécu a I’hospitalisation index de 2017 et nous avons exclu I’ensemble des doublons.

Nous avons défini des groupes d’analyse, en fonction de la fraction d’¢jection du ventricule
gauche (FEVGQ), en se référant aux recommandations de 2016 de la Société Européenne de

Cardiologie(ESC) (13). Ces dernieres divisent les patients en 3 groupes :



Ceux dont la FEVG est dite conservée (HFpEF) et est supérieure ou égale a 50%, ceux dont la
FEVG est dite moyennement altérée (HFmrEF) et est comprise entre 40 et 49% et enfin ceux

dont la FEVG est dite altérée (HFrEF) et est strictement inférieure a 40%.

2.2 Données analysées
Nous avons recueilli ’ensemble des données démographiques, cliniques, biologiques et

d’imagerie obtenu au cours de ’hospitalisation index apres accord aupreés du portail d’acces
aux données de santé¢ dans le dossier médical de chaque patient en utilisant les logiciels

suivants : Axigate, Visual patient et Pharma.

2.3 Criteres de jugement
Le critére de jugement principal était le taux d’incidence cumulée des réhospitalisations pour

ICA ou déceés d’origine cardiovasculaire c’est-a-dire par insuffisance cardiaque, syndrome

coronarien aigu ou accident vasculaire cérébral.

Les critéres de jugement secondaires étaient le pourcentage de jours perdus en réhospitalisations
pour ICA ou déces CV, les taux d’incidence cumulée des déces d’origine cardiovasculaire, ceux

des hospitalisations pour ICA et ceux des décés toutes causes.

2.4 Suivi
La date de fin de suivi de 1’étude était le 1 janvier 2020. Les évenements cliniques étaient

collectés dans les dossiers médicaux ou par contact téléphonique avec le patient, la famille, le
médecin traitant ou bien par le cardiologue traitant. Lors de I’entretien téléphonique nous avons
utilisé un questionnaire standardisé permettant de recueillir la date, la durée et la cause de
I’ensemble des hospitalisations qui ont eu lieu lors du suivi des patients ainsi que la date et la
cause des déces. Nous les avons ensuite classés en hospitalisations pour ICA ou hospitalisations
toutes causes et en déces d’origine CV ou déces toutes causes. Le questionnaire standardisé
utilisé figure dans I’annexe n°1. Nous avons considéré que les patients étaient sans nouvelles
apres 3 appels non concluants de chaque numéro (personnel, médecin traitant, cardiologue
traitant) renseigné dans le dossier médical du patient. Nous avons considéré que ces patients
n’étaient pas décédés si aucun avis de déces n’avait été édité a la date de point. Pour ces
derniers, la date de fin de suivi, ou date des derniéres nouvelles, correspondait a la date de sortie

de I’hospitalisation index.



2.5 Analyses statistiques
Les caractéristiques de base sont résumées en nombre de patients et pourcentage pour les

variables catégorielles, et en médiane et IQR pour les variables continues. Les facteurs ont été
comparés en fonction de la fraction d’¢jection du ventricule gauche en utilisant un test de Fisher
pour les variables qualitatives et un test d’Anova pour les variables quantitatives. Un test de
permutation a été utilisé pour comparer les moyennes de pourcentage de jours perdus pour une
hospitalisation ou une mortalit¢ cardiovasculaire entre les facteurs (package coin de R)
(Bauer, D. F. (1972). Constructing confidence sets using rank statistics. Journal of the
AmericanStatistical Association 67(339), 687—690).

Toutes les analyses de survie ont été effectuées sur la base du temps jusqu’a la réalisation du
1e* événement. Les courbes d’incidences cumulées pour la mortalité toutes causes ont été
construites selon la méthode Kaplan-Meier et comparées par le test de log-rank. Une analyse
en risque compétitif a été utilisée pour évaluer I’hospitalisation ou la mortalité cardiovasculaire
en raison du fait que 1I’événement d’intérét pouvait ne pas se produire en raison d’autre
événement fatal antérieur. Des modeles de régression de Cox ont été utilisés pour estimer les

rapports de risque propres a chaque cause (Hazard Ratios).

Nous avons utilis¢ les logiciels R (version 3.6.2) et Stata (version 13) pour toutes les analyses.
Les facteurs prédictifs du critére de jugement primaire ont été étudiés par une régression de Cox
qui a fourni les Hazard ratios (HR) et intervalles de confiance a 95% (IC 95%). L’analyse
multivariée a utilisé une méthode pas a pas descendante incluant les variables suivantes :

age, sexe, IMC, antécédent d’infarctus du myocarde (IDM), antécédent d’hospitalisation pour
décompensation cardiaque en 2016, diabeéte de type 2, hypertension artérielle (HTA),
dyslipidémie, tabac, maladie rénale chronique sévere, bronchopneumopathie chronique
obstructive (BPCO), syndrome de I’apnée obstructive du sommeil (SAOS) , fibrillation atriale
(FA) paroxystique, FA persistante, FA permanente, néoplasie, créatinine de sortie, log BNP de
sortie, béta bloquant a la sortie, inhibiteur du systéme-angiotensine-amdostérone (SRAA) a la

sortie, sacubitril-valsartan a la sortie, anti aldostérone a la sortie.



3. RESULTATS

3.1 Patients
Nous avons obtenu auprés du Service d’informations médicales de 1’hdpital Nord une liste de

868 s¢jours correspondant a I’ensemble des patients hospitalisés pour ICA pour les codes PMSI
cités ci-dessus dans le service de cardiologie de I’hdpital Nord entre le 1° janvier 2017 et le
31 décembre 2017. Nous avons exclu tous les doublons et les hospitalisations pour lesquelles il

y avait eu une erreur de codage, ainsi que les patients décédés lors de I’hospitalisation index.

Notre cohorte était alors constituée de 458 patients analysables (Figure 1). La population était
majoritairement constituée d’hommes (51%), ’dge médian était de 83 ans (72-88) et la FEVG
médiane de 47% (35-60). Le groupe HFpEF était composé de 222 patients (49%) avec une
FEVG médiane de 60% (55-60), le groupe HFmrEF était composé de 86 patients (19%) et avait
une FEVG médiane de 45% (40-45) et enfin, le groupe HFrEF était composé de 149 patients
(33%) et avait une FEVG médiane de 30% (25-35). Les principales caractéristiques de la

population sont résumées dans le Tableau 1.



Figure 1 : Diagramme de flux

Patients hospitalisés pour insuffisance cardiaque aigué selon les codes
PMSI suivants : [500.1501.1509.R570 dans le service de cardiologie de
I’hopital Nord du 1 janvier 2017 au 31 décembre 2017 :

n=868

Erreurs de codage, doublons :

n=390

n=478

Déces lors de I'hospitalisation index :

n=20

Patients analysables :

n=458
HFpEF HFmrEF HFtEF
2 n=86 n=149




Tableau 1 : Caractéristiques de base de la population

Population HFrEF HFmrEF HFpEF p-value
globale n=149 =86 n=222
(N=458)
Démographie
Age, années, médiane IQR 83(72-88) 78(70-80) 81(71-87) 84(77-90) <0,0001
Femme, n (%) 223(49) 47(32) 40(47) 135(61) <0,0001
IMC, Kg/m?, médiane IQR 26(23-29) 25(22-29) 26(23-30) 26(23-31) 0,036
FEVG, %, médiane IQR 47(35-60) 30(25-35) 45(40-45) 60(55-60) <0,0001
Facteurs de risque CV, cardiopathie sous-jacente, antécédents médicaux
Hypertension artérielle, n (%) 284(62) 87(58) 42(49) 154(69) 0,002
Dyslipidémie, n (%) 111(24) 40(27) 22(26) 49(22) 0,549
Diabéte de type 1, n (%) 29(6) 13(9) 5(6) 11(5) 0,340
Diabéte de type 2, n (%) 149(33) 51(34) 26(30) 72(32) 0,818
Tabagisme, n (%) 73(16) 28(19) 17(20) 28(13) 0,147
Exogeénose, n (%) 16(4) 8(5) 2(2) 6(3) 0,347
ATCD d’IDM, n (%) 167(37) 74(50) 38(44) 55(25) <0,0001
Cardiopathie valvulaire, n (%) 111(24) 26(17) 25(29) 60(27) 0,050
FA /Flutter 251(55) 64(43) 50(58) 137(62) 0,010
- Paroxystique, n (%) 72(16) 20(13) 16(19) 36(16) 0,556
- Persistante, n (%) 69(15) 25(17) 18(21) 26(12) 0,132
- Permanente, n (%) 110(24) 19(13) 16(19) 75(34) <0,0001
AVC/AIT, n (%) 42(9) 18(12) 5(6) 19(9) 0,288
AOMI, n (%) 44(10) 19(13) 6(7) 19(10) 0,281
Maladie rénale modérée, n (%) 114(25) 37(25) 16(19) 60(27) 0,308
Maladie rénale sévére, n (%) 87(19) 21(14) 19(22) 47(21) 0,158
BPCO /asthme, n (%) 73(16) 21(14) 17(20) 35(16) 0,519
SAOS, n (%) 33(7) 12(8) 5(6) 16(7) 0,837
Insuffisance respiratoire, n (%) 12(3) 3(2) 1(1) 8(4) 0,582
Dépression, n (%) 18(4) 5(3) 4(5) 9(4) 0,859
Démence, n (%) 12(3) 3(2) 1(1) 8(4) 0,582
Néoplasie active ou guérie, n (%) 43(9) 13(9) 8(9) 22(10) 0,977
Anémie, n (%) 18(4) 3(2) 5(6) 100 0,255




Hospitalisation ICA 2016, n (%) 88(19) 30(20) 11(13) 4721) 0.232

Présentation clinique de I’épisode

Choc cardiogénique, n (%) 26(6) 16(11) 6(7) 4(2) 0,010

Hospitalisation en réanimation, n (%) 9(2) 43) 1(1) 4(2) 0,744

Sortie

Créatinine de sortie, umol/l, médiane
108(85-141) 109(83-153) 105(86-145) 110(85-133) 0,938
IQR

Urée de sortie, mmol/l, médiane IQR 12(8-17) 12(8-17) 11(9-16) 12(8-17) 0,773

BNP de sortie, pg/ml, médiane IQR | 398(210-680) | 543(290-969) | 494(240-807) | 299(153-537) | <0,0001

Traitement de sortie

- Béta bloquant, n (%) 277(61) 117(81) 56(5) 103(47) <0,0001
- Inhibiteur du SRAA, n (%) 212(46) 99(62) 44(51) 78(35) <0,0001
- Anti-aldostérone, n (%) 32(7) 20(14) 7(8) 5(2) <0,0001
- Sacubitril-valsartan, n (%) 18(4) 15(10) 3(4) 0(0) <0,0001
- Furosémide, n (%) 417(91) 136(94) 76(88) 204(92) 0,256

Le groupe HFpEF était majoritairement constitué¢ de femmes (61%) et présentait un 4ge médian
plus élevé a 84 ans (77-90) par rapport au groupe HFrEF qui était principalement constitué
d’hommes (68%) et dont I’age médian était de 78ans (70-80). Dans le groupe HFmrEF on
retrouvait pratiquement autant d’hommes que de femmes (53%-47%) avec un age médian

intermédiaire a 81ans (71-87).

La comorbidité la plus fréquente était I’hypertension artérielle touchant 62% de la population
générale et présente principalement (70%) chez les patients porteurs d’une IC avec FEVG
préservée. La coronaropathie était significativement plus élevée dans le groupe HFrEF (66%)
par rapport aux 2 autres groupes. Plus de la moiti¢ des patients du groupe HFmrEF étaient
coronariens (58%). Plus de la moitié des patients étaient porteurs d’une arythmie atriale avant

tout retrouvée dans le groupe HFpEF (62%) avec une majorité de FA permanentes (34%).

Nous avons remarqué que dans le groupe HFrEF, la valeur du BNP de sortie était

significativement plus ¢élevée que dans les autres groupes avec un BNP médian de 398 pg/ml.



Concernant le traitement de sortie, on note une différence significative dans la prescription de
bétabloquants, des bloqueurs du SRAA, d’anti-aldostérone et de sacubitril-valsartan qui étaient

logiquement plus prescrits dans le groupe HFrEF.

3.2 Critere de jugement principal
A 6 mois et 1 an, les pourcentages de patients réhospitalisés pour ICA ou décédés d’une cause

cardiovasculaire étaient respectivement de 23% et 32%.

Tableau 2 : Incidences cumulées des réhospitalisations pour ICA ou déces CV

Incidence cumulée a Incidence cumulée a
6 mois 1 an
Déces CV ou hospitalisations
pour ICA 23% 32%

3.3 Criteres de jugement secondaires
Apres un suivi médian de 26 mois (10-31), un total de 170 patients soit 37% ont été

réhospitalisés pour ICA ou sont décédés d’une cause CV. Durant ce suivi, le pourcentage de
jours perdus en hospitalisation pour ICA ou en décés CV s’¢levait a 10% ce qui représentait

une moyenne de 37 jours par an. (Tableau 3)

Tableau 3 : Pourcentage de jours perdus en hospitalisations pour ICA ou décées CV

Nombre de patients avec | % de jours perdus en hospitalisations | Nombre de jours perdus
évenements (%) pour ICA ou déces CV par an
Moyenne (95% IC) Moyenne (95%IC)
170 (37) 10 (8-13) 37 (29-46)
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L’incidence cumulée a 6 mois et 1an des critéres de jugement secondaires, est résumée dans le
Tableau 4.

Tableau 4 : Incidences cumulées des décés CV, des hospitalisations pour ICA et des décés
toutes causes

Incidence cumulée a 6 mois Incidence cumulée a 1 an

Déces CV 8% 10%
Hospitalisation pour ICA 18% 28%
Déces toutes causes 11% 19%

Les analyses comparatives des incidences cumulées du critére de jugement principal et des
critéres de jugement secondaires en fonction de la FEVG sont résumées dans par les Figures 5
a 8.

Figure 5 : Incidences cumulées du critére décés CV ou hospitalisation pour ICA en
fonction de la FEVG

Abscisse : temps en mois
Ordonnée : incidence cumulée en %

Rouge: HFmrEF
Bleue: HFrEF
Vert; HFpEF
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HFpEF vs. HFrEF : HR = 0,82 ; 95% CI = 0,59-1,14 ; p = 0,25
HFmrEF vs. HFrEF : HR = 0,74 ; 95% CI = 0,48-1,17 ; p = 0,20
HFmrEF vs. HFpEF : HR = 0,92 ; 95% CI = 0,60-1,40 ; p = 0,68

HR : hazard ratio ; 95% CI : intervalle de confiance a 95%

Déces CV ou réhospitalisations Incidences cumulées a Incidences cumulées a 1 an
pour ICA 6 mois
HFrEF 27% 35%
HFmrEF 22% 28%
HFpEF 23% 31%

Figure 6 : Incidences cumulées du critére décés CV en fonction de la FEVG

Abscisse : temps en mois
Ordonnée : incidence cumulée en %

Rouge: HFmrEF
Bleue: HFrEF
Verte, HFpEF
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HFpEF vs. HFrEF : HR = 0,80 ; 95% CI = 0,48-1,32 ; p=0,38
HFmrEF vs. HFrEF : HR = 0,36 ; 95% CI = 0,15-0,89 ; p = 0,03
HFmrEF vs. HFpEF : HR = 0,45 ; 95% C1=0,19-1,08 ; p= 0,07

HR : hazard ratio ; 95% CI : intervalle de confiance a 95%

Figure 7 : Incidences cumulées du critére hospitalisation pour ICA en fonction de la

FEVG

Abscisse : temps en mois
Ordonnée : incidence cumulée en %

Rouge: HFmrEF
Bleue: HFrEF
Verte, HFpEF

HFpEF vs. HFrEF : HR = 0,99 ; 95% CI = 0,69-1,41 ; p=0,95
HFmrEF vs. HFrEF : HR = 0,90 ; 95% CI = 0,55-1,45 ; p = 0,66
HFmrEF vs. HFpEF : HR = 0,92 ; 95% CI = 0,58-1,45 ; p=0,70

HR : hazard ratio ; 95% CI : intervalle de confiance a 95%
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Figure 8 : Incidence cumulée des déces toutes causes en fonction de la FEVG

Abscisse : temps en mois
Ordonnée : incidence cumulée en %

Rouge: HFmrEF
Bleue: HFrEF
Verte; HFpEF

0.0

T T T T

0 10 20 30

HFpEF vs. HFrEF : HR = 0,93 ; 95% CI =0,67-1,30 ; p = 0,68
HFmrEF vs. HFrEF : HR = 0,59 ; 95% CI = 0,36-0,96 ; p = 0,03
HFmrEF vs. HFpEF : HR = 0,62 ; 95% CI =0,39-0,99 ; p = 0,04

HR : hazard ratio ; 95% CI : intervalle de confiance a 95%

40
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3.4 Facteurs associés aux réhospitalisations pour ICA ou décés CV en fonction des groupes

de FEVG

Tableau 4 : Facteurs associés au critére de jugement principal pour les patients porteurs

d’une HFrEF
Analyses univariées p-value | Analyses multivariées | p-value
HR (95% IC) aHR (95% IC)
Age 1,03 (1,004-1,047) 0,02 1,03 (1,01-1,05) 0,02
Maladie rénale 2,09 (1,13-3,86) 0,02
sévere
FA permanente 1,89 (1,01-3,54) 0,04
ATCD IDM 2,23 (1,33-3,75) 0,002 2,29 (1,36-3,86) 0,02
Créatinine de
1,002 (1,000-1,003) 0,06

sortie

Les deux seuls facteurs prédictifs d’une réhospitalisation ou de déces CV retrouvés chez

les patients porteurs d’une FEVG altérée étaient I’age et I’ATCD d’IDM.

Tableau 5 : Facteurs associés au critére de jugement principal pour les patients porteurs

d’une HFmrEF
Analyses univariées Analyses multivariées
p-value p-value
HR (95% IC) aHR (95%IC)
Age 1,04 (0,99-1,08) 0,05
Sexe homme 2,44 (1,08-5,52) 0,03
ATCD d’ICA en
1,57 (0,95-2,59) 0,08
2016
HTA 1,92 (0,91-4,08) 0,09
Maladie rénale
. 3,6 (1,71-7,58) 0,01
sévere
FA persistante 0,22 (0,05-0,94) 0,04
FA permanente 3,21 (1,52-6,81) 0,002
Créatinine de
_ 1,01 (1,002-1,014) 0,02
sortie
Log BNP sortie 4,86 (1,50-15,75) 0,008 4,26 (1,16-15,70) 0,03

Le seul facteur prédictif de réhospitalisation pour ICA ou déces cardiovasculaire retrouvé chez

les patients porteurs d’'une FEVG moyennement altérée était le BNP de sortie.
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Tableau 6 : Facteurs associés au critére de jugement principal pour les patients porteurs

d’une HFpEF

Analyses univariées Analyses multivariées
p-value p-value
HR (95%IC) aHR (95%IC)
ATCD d’ICA
1,29 (0,99-1,68) 0,05 9,25 (12,24-68,86) 0,03
en 2016
FA persistante 0,5 (0,22-1,15) 0,10

Le facteur prédictif de réhospitalisation pour ICA ou déces cardiovasculaire retrouvé chez les
patients porteurs d’une FEVG conservée était une décompensation cardiaque dans I’année

précédente.

4. DISCUSSION

Apres étude de la population de notre centre, le taux de réhospitalisation pour ICA ou de déces
CV ¢tait de de 23% a 6 mois et de 32% a 1 an. Nous avons montré, qu’apres un suivi médian
de 26 mois, le pourcentage de jours perdus en réhospitalisations pour ICA ou décés CV s’¢levait
en moyenne a 10% ce qui correspond a une moyenne de 37 jours perdus par an pour chaque
patient. Le taux de réhospitalisation pour ICA et le taux de mortalité cardiovasculaire étaient
respectivement de 28% et de 10% a lan. Le taux de mortalité toutes causes €tait de 19% a 1 an.
Le groupe de patients porteurs d’'une FEVG moyennement altérée présentaient moins de déces
toutes causes que les 2 autres groupes de patients. Ils présentaient également moins de déces
cardiovasculaires que le groupe de patient dont la FEVG était altérée. Les facteurs prédictifs de
réhospitalisation pour ICA ou déces cardiovasculaire différaient en fonction des groupes de
FEVG. L’age et ’ATCD d’IDM ¢étaient les facteurs prédictifs des patients porteurs d’'une FEVG
altérée, le BNP de sortie était le seul facteur prédictif retrouvé chez les patients dont la FEVG
était moyennement altérée et enfin ’ATCD d’hospitalisation pour IC en 2016 était le seul

facteur prédisposant chez les patients porteurs d’une FEVG conservée.

I1 a été démontré dans la littérature, qu’il existe des spécificités pour chaque centre concernant
la population d’insuffisants cardiaques et la prise en charge de cette pathologie. En effet,
les caractéristiques d’une population et les facteurs prédictifs d’hospitalisation pour

décompensation cardiaque varient en fonction de la situation géographique du centre. (10—12)
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Ces différences observées en fonction du secteur géographique sont directement en lien avec
I’ethnie, le niveau d’éducation et le niveau de revenu des populations prises en charge par le
centre. (14) Par ailleurs, il existe des disparités dans la prise en charge de chaque centre et dans
le suivi des patients, également a 1’origine d’un pronostic hétérogéne. Dans ce sens, il nous a
paru indispensable de réaliser une étude des caractéristiques et facteurs prédictifs
d’hospitalisation pour ICA des patients de cardiologie de I’hopital nord afin de mieux connaitre
cette population et de pouvoir adapter notre prise en charge. En parall¢le, le phénomene bien
connu de « worsening heart failure » (3) nous montre que chaque décompensation cardiaque
est a I’origine d’une aggravation de I’insuffisance cardiaque. Il est donc impératif d’ceuvrer a
une prévention et a une réduction de ces épisodes dans notre population pour en améliorer le
pronostic. C’est dans cette optique, que nous avons créé depuis peu, une unité de télémédecine
afin d’anticiper les décompensations cardiaques. Ainsi, notre étude permet de compléter cette
démarche en mettant en lumiere les spécificités de notre centre, notamment les facteurs
prédictifs de réhospitalisation auxquels nous devons préter plus d’attention. Dans le but
d’évaluer I’efficacité de cette unité, notre étude servira de référence pour comparer les taux de
réhospitalisation pour ICA ou déces CV avec le bénéfice de la télémédecine. La télésurveillance
des parametres annongant une décompensation cardiaque tend a majorer le nombre
d’hospitalisations de ces dernieres pour stabiliser et améliorer 1’état clinique du patient. A ce
titre, nous avons suivi le mod¢le de 1’étude TIM HF2 et déterminé comme un de nos critéres de
jugement secondaires le pourcentage de jours perdus en hospitalisations pour ICA ou déces CV
a I’instar du nombre de réhospitalisations pour ICA, car le temps passé a I’hopital lors d’une
réhospitalisation étant plus court, ceci permet tout de méme d’améliorer la qualité de vie des
patients, leur pronostic mais également de diminuer 1’impact économique de cette maladie

chronique.

Dans notre centre, le taux de réhospitalisation pour ICA et/ou déceés CV la premiére année
(23%) et le pourcentage de jours perdus en réhospitalisations pour ICA ou déces
cardiovasculaires (10%) étaient plus élevés que dans les études pronostiques connues ou 1’on
retrouvait des taux respectifs inférieurs a 20% et aux alentours de 7% (9,15) . De méme, les
taux de décés CV, de réhospitalisation pour ICA, et le taux de déces toutes causes étaient plus
¢levés dans notre étude que dans I’étude €épidémiologique de I’European journal of Heart
Failure de 2017. Ces différences peuvent étre expliquées par plusieurs raisons. D’une part 1’age
médian de notre cohorte est plus élevé que dans celui des patients des études citées (83 ans

contre 70 ans dans TIM HF2 et 64 ans dans 1’étude épidémiologique de ’ESC de 2017), avec
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par conséquent des patients ayant plus de comorbidités et plus de risque de décompenser leur
insuffisance cardiaque. Par ailleurs, on remarque également un traitement de fond de la
dysfonction ventriculaire gauche nettement moins respecté dans notre étude. En effet, dans le
groupe HFrEF, seulement 62% des patients ont un bloqueur du SRAA et 81% sont traités par
bétabloquants au long cours alors que dans I’étude TIM-HF, on compte 83% des patients traités
par bloqueurs du SRAA et 92% par beta bloquants, et ce, pour ’ensemble des insuffisants
cardiaques a savoir toutes FEVG confondues. Or, le bénéfice sur la mortalit¢ CV de ces

traitements a été montré dans plusieurs études.(16,17)

Dans ce travail, nous avons remarqué que le groupe de patients avec une FEVG moyennement
altérée manifestait moins de déces cardiovasculaires que le groupe de patients dont la FEVG
¢tait altérée et moins de déces toutes causes par rapport aux 2 autres groupes de FEVG. Cette
observation n’est pas retrouvée dans la littérature. L’étude épidémiologique portant sur le
registre des insuffisants cardiaques de ’ESC (15) , montre un taux de mortalité toutes causes et
un taux de mortalit¢ CV plus importants chez les patients porteurs d’'une FEVG altérée et
moyennement altérée par rapport aux patients dont la FEVG est conservée. De méme, 1’étude
pronostique du JACC(18) analysant la différence de mortalité des patients des 3 groupes de
FEVG ne montrent pas de différences significatives de la mortalité toutes causes a 5 ans. Le
meilleur pronostic attribué a cette classe d’insuffisance cardiaque dans notre étude, peut étre
expliqué par le fait que nous avons ¢€laboré les groupes de FEVG a partir de 1’échographie
cardiaque réalisée lors de I’hospitalisation index. Or, il existe des variations importantes de la
FEVG ¢étudiées chez les patients porteurs d’'une FEVG moyennement altérée. En effet, on
compte un tiers des patients porteurs d’une HFmrEF qui récupére une FEVG > 50% (19), par
exemple a distance de la période de sidération myocardique faisant suite a un infarctus du
myocarde. Ainsi, nous pouvons admettre que ces patients retrouvaient un pronostic identique a
la population générale. Dans 1’étude pronostique du JACC de 2017(20) comparant les patients
des 3 groupes de FEVG, les taux de réhospitalisation pour ICA a 1 an (HFpEF : 20% ;
HFmrEF : 25% ; HFrEF : 30%) étaient a peu pres similaires aux notres (HFpEF : 30% ;
HFmrEF : 25% ; HFrEF : 28%). Le taux de réhospitalisation/mortalité dans cette étude était
trés élevé de I’ordre de 65% a 1 an ce qui aurait surement été le cas dans notre étude puisque le
taux de réhospitalisation pour ICA étant de 28% et celui de déces toutes causes de 19%. Ceci
confirme la remarque des auteurs de cette étude pronostique indiquant que le pronostic réel de
I’insuffisance cardiaque ne dépend pas de la FEVG mais surtout des épisodes de

décompensation cardiaque. Les seuls facteurs prédictifs de réhospitalisation pour ICA ou
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mortalit¢ CV statistiquement significatifs apreés ajustement lors des analyses multivariées
¢taient ’ATCD d’IDM et 1’age pour les patients porteurs d’'une FEVG altérée, le BNP sortie
pour le groupe de patients porteurs d’une FEVG moyennement altérée et ’ATCD de
décompensation cardiaque pour le groupe de patients dont la FEVG est conservée. Il s’agit des
facteurs prédictifs bien identifiés dans la littérature (21-25). Il parait impératif que chaque
centre mette en place une telle étude afin de bien évaluer et connaitre les patients traités et de
pouvoir développer une prise en charge adaptée aux spécificités mises en lumiere. Notre travail
a mis en évidence une population plutot agée (age médian de 83 ans) dont les facteurs prédictifs
principaux différent selon la FEVG, et dont les traitements de la dysfonction ventriculaire

gauche ne sont pas respectés a la sortie d’hospitalisation.

Il y aurait un grand intérét dans la création d’un hopital de jour axé sur la coronaropathie et
I’insuffisance cardiaque afin de mieux prendre en charge ces patients. En effet, ’ATCD d’IDM
reste un facteur prédisposant majeur de réhospitalisation pour ICA ou décés CV chez les
patients dont la FEVG est altérée ; Ainsi il parait essentiel d’accentuer la prévention des risques
cardiovasculaires, de dépister I’ischémie silencieuse ou pauci-symptomatique afin d’éviter
I’apparition d’éveénements coronariens. Par ailleurs, nous remarquons 1’intérét du BNP de sortie
dans I’anticipation d’une réhospitalisation pour ICA ou d’un déces cardiovasculaire dans le
groupe de patients dont la FEVG est moyennement altérée, ceci nous encourage a le doser de
facon systématique a la sortie du patient et n’autoriser la sortie de ce dernier que si le BNP est
inférieur a la valeur médiane de notre population a savoir HFrEF : 543 pg/ml; HFmrEF :
494 pg/ml ; HFpEF : 299 pg/ml ou bien inférieur au BNP d’entrée du patient. Cet hopital de
jour nous permettrait de programmer des consultations post hospitalisations pour la vérification
des traitements de sortie, pour peser les patients et éventuellement doser leurs BNP de référence
ainsi qu’éduquer ces derniers sur les signes annonciateurs d une décompensation cardiaque. On
proposerait un suivi plus rigoureux des patients coronariens en accentuant les consultations sur
la prévention du risque cardiovasculaire avec I’aide d’autres spécialistes comme notamment

des endocrinologues et des addictologues.

La principale limite de notre étude réside dans le recueil rétrospectif des données de
I’hospitalisation index. Par conséquent, certaines informations pertinentes n’ont pas pu étre
recueillies dans la mesure ou elles n’apparaissaient pas dans le dossier médical comme par
exemple le poids de sortie des patients. En outre, nous avons considéré comme « BNP de

sortie » le dernier BNP dosé qui était parfois réalisé de maniére trop précoce par rapport a la
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sortie. Par ailleurs, nous avons procédé¢ a un recueil des événements constituants notre critére
de jugement principal par appel téléphonique ce qui peut soulever la question du biais de
mémoire. Enfin, nous avons principalement analysé le pronostic cardiovasculaire de nos
patients (CJP portant sur les réhospitalisations pour ICA / mortalité cardiovasculaire) et non le

pronostic général de cette population qui parait tout aussi pertinent a considérer.

5. CONCLUSION

Notre étude nous a permis d’analyser le pronostic des patients hospitalisés pour insuffisance
cardiaque aigué dans notre centre. Le taux de réhospitalisation pour ICA ou de déceés CV était
de l'ordre de 32% a 1 an, et les patients perdaient en moyenne 10% de leur temps en
réhospitalisation pour ICA ou en déces CV. Elle nous a également permis d’identifier des
facteurs prédictifs de ces évenements dans chaque groupe de FEVG a savoir I’age, I’ATCD
d’IDM, le BNP de sortie et ’ATCD d’hospitalisation pour ICA I’année précédente. Cette étude
est un véritable pilier pour adapter notre prise en charge par le biais de 1’'unité de télémédecine,
en ayant une meilleure connaissance des particularités qui régissent dans notre population et
notre centre de prise en charge. Il parait donc essentiel que chaque centre réalise une étude
similaire afin d’améliorer la gestion de cette pathologie dont la morbi-mortalité reste a nos jours

encore trop €levée.
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7. ANNEXE

1) Avez-vous été hospitalisé depuis votre hospitalisation de 2017 pour insuffisance
cardiaque en cardiologie a 1’hopital Nord ?

2) Si oui, quelle est la/les date(s) de votre/vos réhospitalisation(s) et pour combien de
jours ?

3) Si oui, pour quel(s) motif(s) avez-vous été réhospitalisé ?

8. ABREVIATIONS

aHR Adjusted Hazard Ratio

AIT Accident ischémique transitoire

AOMI Artériopathie oblitérante des membres inférieurs
APHM Assistance publique des hopitaux de Marseille
AVC Accident vasculaire cérébral

ARA2 Antagoniste des récepteurs de I’angiotensine
ATCD Antécédent

BNP Brain natriurétique peptide

BPCO Bronchopneumopathie chronique obstructive
Cv Cardiovasculaire

ESC European society of Cardiology

FA Fibrillation atriale

FEVG Fraction d’¢jection du ventricule gauche
HFmrEF Heart failure with mid-range ejection fraction
HFpEF Heart failure with preserved ejection fraction
HFrEF Heart failure with reduced ejection fraction
HTA Hypertension artérielle

HR Hazard ratio

IC Insuffisance cardiaque

IC 95% Intervalle de confiance a 95%

ICA Insuffisance cardiaque aigué

IDM Infarctus du myocarde

IEC Inhibiteur de I’enzyme de conversion

IMC Indice de masse corporelle

SAOS Syndrome de I’apnée obstructive du sommeil
SRAA Systéme rénine angiotensine aldostérone
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RESUME

Introduction

L’insuffisance cardiaque est un syndrome clinique dont la prévalence actuelle est de 2% dans
les pays développés et augmente considérablement avec le vieillissement de la population. Cette
pathologie a une évolution chronique entrecoupée d’épisodes aigus de décompensations
a l’origine méme du pronostic, avec une mortalité estimée a 5 ans aux alentours de 75%
apres la premiére hospitalisation. C’est dans ce contexte que I’enjeu actuel est de prévenir ces
évenements en mettant en place un suivi a domicile grace a des unités de télémédecine. L’étude
REPORT-HF précise qu’il existe des spécificités liées a chaque centre concernant la population,
les facteurs prédictifs et les prises en charge. Nous avons alors cherché a caractériser de facon
spécifique le pronostic des patients insuffisants cardiaques de notre centre afin d’envisager des
moyens adaptés de prévention notamment grace au développement récent d’une unité de
télésurveillance.

Méthode

Nous avons réalisé une ¢tude de cohorte observationnelle rétrospective monocentrique entre le
1" janvier 2017 et le 1°" janvier 2020 dans le service de cardiologie de I’hdpital Nord au sein
de I’APHM. Nous avons inclus tous les adultes hospitalisés pour insuffisance cardiaque aigué
durant ’année 2017 et ayant survécu a leur hospitalisation. Nous avons suivi les patients
jusqu’au 1¢" janvier 2020 et recueilli toutes les réhospitalisations et tous les déces.

Le criteére de jugement principal était le taux d’incidence de réhospitalisation pour insuffisance
cardiaque aigué (ICA) ou déces cardiovasculaire CV). Les critéres de jugement secondaires
étaient le pourcentage de jours perdus en réhospitalisations pour ICA ou déces CV, les taux
d’incidences cumulées de mortalité CV, ceux de réhospitalisation pour ICA et enfin ceux des
déces toutes causes.

Résultats

En 2017, 458 patients ont été inclus, 49% étaient porteurs d’une FEVG préservée, 19% d’une
FEVG moyennement altérée et 33% d’une FEVG altérée. Dans notre population, le taux de
réhospitalisation pour ICA ou déces CV ¢était de 23% a 6 mois et de 32% a 1 an. Apres un suivi
médian de 26 mois, nous avons estimé que le pourcentage de jours perdus en réhospitalisations
pour ICA ou déces CV était de 10%, représentant une moyenne de 37 jours par an. A 1 an, le
taux le taux de mortalité¢ CV seule était de 10%, celui de réhospitalisation pour ICA de 28% et
le taux de mortalité toutes causes était de 19%. Dans notre cohorte, les patients dont la FEVG
était moyennement altérée présentaient un meilleur pronostic, on notait moins de décés CV que
le groupe dont la FEVG était altérée et moins de déces toutes causes que les deux autres groupes
de FEVG. Les facteurs prédictifs d’événements qui ont été mis en évidence étaient 1’age et
I’antécdent d’IDM pour le groupe HFrEF, le BNP de sortie élevé pour le groupe HFmrEF et
I’antécédent de décompensation cardiaque en 2016 pour le groupe HFpEF.

Conclusion

Notre étude a pu caractériser la population d’insuffisants cardiaques de notre centre, en
déterminer le pronostic et en identifier les facteurs prédictifs de réhospitalisation pour ICA ou
déces CV. Ceci nous permettra d’adapter notre prise en charge et d’améliorer le pronostic de
notre centre.

Mots-clés : insuffisance cardiaque aigu€, pronostic, déces cardiovasculaires, facteurs prédictifs
de réhospitalisation
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