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FLECHER Xavier
FOUILLOUX Virginie
FOURNIER Pierre-Edouard
FRANCESCHI Frédéric
FUENTES Stéphane
GABERT Jean

GABORIT Bénédicte
GAINNIER Marc

GARCIA Stéphane
GARIBOLDI Vlad
GAUDART Jean
GAUDY-MARQUESTE Caroline
GENTILE Stéphanie
GERBEAUX Patrick
GEROLAMI/SANTANDREA René
GILBERT/ALESSI Marie-Christine
GIORGI Roch

GIOVANNI Antoine
GIRARD Nadine
GIRAUD/CHABROL Brigitte
GONCALVES Anthony
GRANEL/REY Brigitte
GRANDVAL Philippe
GREILLIER Laurent

GUIS Sandrine

GUYE Maxime

GUYOT Laurent

GUTS Jean-Michel Retraite le 24/09/2021
HABIB Gilbert
HARDWIGSEN Jean

HARLE Jean-Robert
HOUVENAEGHEL Gilles
JACQUIER Alexis
JOURDE-CHICHE Noémie
JOUVE Jean-Luc
KAPLANSKI Gilles
KARSENTY Gilles

KERBAUL Frangois détachement
KRAHN Martin

LAFFORGUE Pierre

LAGIER Jean-Christophe
LAMBAUDIE Eric

LANCON Christophe

LA SCOLA Bernard
LAUNAY Franck

LAVIEILLE Jean-Pierre

LE CORROLLER Thomas
LECHEVALLIER Eric
LEHUCHER-MICHEL Marie-Pascale
LEONE Marc

LEONETTI Georges

LEPIDI Hubert

LEVY Nicolas

MACE Loic

MAGNAN Pierre-Edouard
MANCINI Julien

MEGE Jean-Louis

MERROT Thierry
METZLER/GUILLEMAIN Catherine
MEYER/DUTOUR Anne
MICCALEF/ROLL Joélle
MICHEL Fabrice

MICHEL Gérard

MICHEL Justin

MICHELET Pierre

MILH Mathieu

MILLION Matthieu

MOAL Valérie

MORANGE Pierre-Emmanuel
MOULIN Guy
MOUTARDIER Vincent
NAUDIN Jean

NICOLAS DE LAMBALLERIE Xavier
NICOLLAS Richard
NGUYEN Karine

OLIVE Daniel

OLLIVIER Matthieu

OUAFIK L'Houcine
OVAERT-REGGIO Caroline
PAGANELLI Franck

PANUEL Michel Surnombre

MAJ 01.09.2021




PROFESSEURS DES UNIVERSITES-PRATICIENS HOSPITALIERS

Secrétariat Général - RH

PAPAZIAN Laurent ROLL Patrice

PAROLA Philippe ROSSI Dominique
PELISSIER-ALICOT Anne-Laure ROSSI Pascal

PELLETIER Jean ROUDIER Jean

PERRIN Jeanne SALAS Sébastien

PESENTI Sébastien SARLON-BARTOLI Gabrielle
PETIT Philippe SCAVARDA Didier

PHAM Thao SCHLEINITZ Nicolas
PIERCECCHI/MARTI Marie-Dominiq SEBAG Frédéric

PIQUET Philippe SIELEZNEFF Igor

PIRRO Nicolas SIMON Nicolas

POINSO Frangois STEIN Andréas

RACCAH Denis SUISSA Laurent

RANQUE Stéphane TAIEB David

REGIS Jean THOMAS Pascal
REYNAUD/GAUBERT Martine THUNY Franck

REYNAUD Rachel TOSELLO Barthélémy
RICHARD/LALLEMAND Marie-Aletl TREBUCHON-DA FONSECA Agnes
RICHIERI Raphaélle TRIGLIA Jean-Michel Surnombre
ROCHE Pierre-Hugues TROPIANO Patrick

ROCH Antoine TSIMARATOS Michel
ROCHWERGER Richard TURRINI Olivier

VALERO René
VAROQUAUZX Arthur Damien
VELLY Lionel

VEY Norbert

VIDAL Vincent

VIENS Patrice

VILLANI Patrick

VITON Jean-Michel

VITTON Véronique
VIEHWEGER Heide Elke détachement
VIVIER Eric

XERRI Luc

ZIELEZKIEWICZ Laurent
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PROFESSEURS DES UNIVERSITES-PRATICIENS HOSPITALIERS

PROFESSEUR DES UNIVERSITES

ADALIAN Pascal
AGHABABIAN Valérie
BELIN Pascal
CHABANNON Christian
CHABRIERE Eric
FERON Frangois
LE COZ Pierre
LEVASSEUR Anthony
RANJEVA Jean-Philippe
SOBOL Hagay

PROFESSEUR CERTIFIE
FRAISSE-MANGIALOMINI Jeanne

PROFESSEUR DES UNIVERSITES ASSOCIE a MI-TEMPS
REVIS Joana

PROFESSEUR DES UNIVERSITES MEDECINE GENERALE

GENTILE Gaétan

PROFESSEUR DES UNIVERSITES ASSOCIE a TEMPS PLEIN DES DISCIPLINES MEDICALES

BOUSSUGES Alain

PROFESSEUR DES UNIVERSITES ASSOCIE a MI-TEMPS DES DISCIPLINES MEDICALES

DUTAU Hervé
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MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES-PRATICIENS HOSPITALIERS

AHERFI Sarah

ANGELAKIS Emmanouil (disponibilité)

ATLAN Catherine (disponibilité)
BEGE Thierry
BENYAMINE Audrey
BIRNBAUM David

BONINI Francesca
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

GELSI/BOYER Véronique
GIUSIANO Bernard

GIUSTANO COURCAMBECK Sophie
GONZALEZ Jean-Michel

GOURIET Frédérique

GRAILLON Thomas

GUERIN Carole

GUENOUN MEYSSIGNAC Daphné
GUIDON Catherine

GUIVARCH Jokthan

HAUTIER Aurélie

HRAIECH Sami

IBRAHIM KOSTA Manal

JALOUX Charlotte

JARROT Pierre-André
KASPI-PEZZOLI Elise

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

LAGIER Aude (disponibilité)
LAGOUANELLE/SIMEONI Marie-Claude
LAMBERT Isabelle

DEGEORGES/VITTE Joélle (disponibilite LENOIR Marien

DEHARO Pierre
DELLIAUX Stéphane
DELTEIL Clémence
DESPLAT/JEGO Sophie
DEVILLIER Raynier
DUBOURG Grégory
DUCONSEIL Pauline
DUFOUR Jean-Charles
ELDIN Carole
FOLETTI Jean- Marc
FRANKEL Diane
FROMONOT Julien
GASTALDI Marguerite
GAUDRY Marine

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

BOYER Sylvie

COLSON Sébastien
DEGIOANNI/SALLE Anna

LEVY/MOZZICONACCI Anniec
LOOSVELD Marie
MAAROUF Adil

MACAGNO Nicolas
MARLINGE Marion

MAUES DE PAULA André
MOTTOLA GHIGO Giovanna
MEGE Diane

MOTTOLA GHIGO Giovanna
NOUGAIREDE Antoine
PAULMYER/LACROIX Odile
RADULESCO Thomas
RESSEGUIER Noémie
ROBERT Philippe

(mono-appartenants)
DESNUES Benoit
MARANINCHI Marie

MERHEJ/CHAUVEAU Vicky
MINVIELLE/DEVICTOR Bénédicte
POGGI Marjorie

POUGET Benoit

ROBERT Thomas
ROMANET Pauline
SABATIER Renaud
SARI-MINODIER Iréne
SAVEANU Alexandru

SECQ Véronique

SOLER Raphael
STELLMANN Jan-Patrick
SUCHON Pierre

TABOURET Emeline

TOGA Isabelle

TOMASINI Pascale

TROUDE Lucas

TROUSSE Delphine
TUCHTAN-TORRENTS Lucile
VELY Frédéric

VENTON Geoffroy
VION-DURY Jean
ZATTARA/CANNONI Héléene

MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES

RUEL Jérome
THOLLON Lionel

THIRION Sylvie
VERNA Emeline

MAITRE DE CONFERENCES DES UNIVERSITES DE MEDECINE GENERALE

Secrétariat Général - RH

CASANOVA Ludovic
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Secrétariat Général - RH

MAITRES DE CONFERENCES ASSOCIES DE
MEDECINE GENERALE a MI-TEMPS

BARGIER Jacques
FIERLING Thomas
FORTE Jenny
JANCZEWSKI Aurélie
NUSSLI Nicolas
ROUSSEAU-DURAND Raphaélle
THERY Didier

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 HOSPITALI 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)

I ANATOMIE ET CYTOLOGIE PATHOLOGIQUES 4203 '\IICOLAS DE LAMBALLERIE Xavier (PU-PH)

LA SCOLA Bernard (PU-PH)

CHARAFE/JAUFFRET Emmanuelle (PU-PH)
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) (64&me section)
MACAGNO Nicolas (MCU-PH)

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

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

BIOCHIMIE ET BIOLOGIE MOLECULAIRE 4401 |
ANESTHESIOLOGIE ET REANIMATION CHIRURGICALE ;
MEDECINE URGENCE 4801 IBARLIER/SETTI Anne (PU-PH)
GABERT Jean (PU-PH)
ALBANESE Jacques (PU-PH) Surnombre 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)
ZIELEZKIEWICZ Laurent (PU-PH) MARLINGE Marion (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 1 BIOLOGIE CELLULAIRE 4403 |
FRAISSE-MANGIALOMINI Jeanne (PRCE) ROLL Patrice (PU-PH)

FRANKEL Diane (MCU-PH)
GASTALDI Marguerite (MCU-PH)
KASPI-PEZZOLI Elise (MCU-PH)

BIOLOGIE ET MEDECINE DU DEVELOPPEMENT EVY-MOZZICONNACCI Annie (MCU-PH)
ET DE LA REPRODUCTION ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5405
METZLER/GUILLEMAIN Catherine (PU-PH)
PERRIN Jeanne (PU-PH)
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I BIOPHYSIQUE ET MEDECINE NUCLEAIRE 4301 I l CARDIOLOGIE 5102 I

GUED) Eric (PU-PH) AVIERINOS Jean-Francois (PU-PH)

GUYE Maxime (PU-PH) BONELLO Laurent (PU PH) BONNET Jean-Louis (PU-

TAIEB David (PU-PH) PH) CUISSET Thomas (PU-PH) DEHARO Jean-Claude
(PU-PH) FRANCESCHI Frédéric (PU-PH) HABIB

BELIN Pascal (PR) (69éme section) Gilbert (PU-PH) PAGANELLI Franck (PU-PH) THUNY
RANJEVA Jean-Philippe (PR) (69éme section) Franck (PU-PH)

CAMMILLERI Serge (MCU-PH)

DEHARO Pierre (MCU PH)
VION-DURY Jean (MCU-PH)

| CHIRURGIE VISCERALE ET DIGESTIVE 5202 |

BARBACARU/PERLES Téodora Adriana (MCF) (69eme section)
BERDAH Stéphane (PU-PH)

BIOSTATISTIQUES, INFORMATIQUE MEDICALE EYER-BERJOT Laura (PU-PH)
ET TECHNOLOGIES DE COMMUNICATION 4604 ARDWIGSEN Jean (PU-PH)

MOUTARDIER Vincent (PU-PH)

GAUDART Jean (PU-PH) SEBAG Frédéric (PU-PH)
GIORGI Roch (PU-PH) SIELEZNEFF Igor (PU-PH)
MANCINI Julien (PU-PH) TURRINI Olivier (PU-PH)
CHAUDET Hervé (MCU-PH) BEGE Thierry (MCU-PH)
DUFOUR Jean-Charles (MCU-PH) BIRNBAUM David (MCU-PH)
GIUSIANO Bernard (MCU-PH) DUCONSEIL Pauline (MCU-PH)

GUERIN Carole (MCU PH)
ABU ZAINEH Mohammad (MCF) (5éme section) MEGE Diane (MCU-PH)

BOYER Sylvie (MCF) (5éme section)

I CHIRURGIE ORTHOPEDIQUE ET TRAUMATOLOGIQUE 5002 I

ARGENSON Jean-Noél (PU-PH) I  CHIRURGIE INFANTILE 5402 |
BLONDEL Benjamin (PU-PH)

FLECHER Xavier (PU PH) GUYS Jean-Michel (PU-PH) Retraite le 24/09/2021

OLLIVIER Matthieu (PU-PH) FAURE Alice (PU PH)

ROCHWERGER Richard (PU-PH) JOUVE Jean-Luc (PU-PH)

TROPIANO Patrick (PU-PH) LAUNAY Franck (PU-PH)

MERROT Thierry (PU-PH)
PESENTI Sébastien (PU-PH)
VIEHWEGER Heide Elke (PU-PH) détachement
| CANCEROLOGIE ; RADIOTHERAPIE 4702 |
DARIEL Anne (MCU-PH)

BERTUCCI Francois (PU-PH)
CHINOT Olivier (PU-PH)

COWEN Didier (PU-PH) I CHIRURGIE MAXILLO-FACIALE ET STOMATOLOGIE 5503 I
DUFFAUD Florence (PU-PH)

GONCALVES Anthony PU-PH) CHOSSEGROS Cyrille (PU-PH)

HOUVENAEGHEL Gilles (PU-PH) GUYOT Laurent (PU-PH)

LAMBAUDIE Eric (PU-PH)

PADOVANI Laetitia (PH-PH) FOLETTI Jean-Marc (MCU-PH)

SALAS Sébastien (PU-PH)
VIENS Patrice (PU-PH)

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

Secrétariat Général - RH MAJ 01.09.2021



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

COLLART Frédéric (PU-PH)

D'JOURNO Xavier (PU-PH) BERTRAND Baptiste (PU-PH)
DODDOLI Christophe (PU-PH) CASANOVA Dominique (PU-PH)
FOUILLOUX Virginie (PU-PH)

GARIBOLDI Vlad (PU-PH)

MACE Loic (PU-PH) HAUTIER Aurélie (MCU-PH)
THOMAS Pascal (PU-PH) JALOUX Charlotte (MCU PH)

LENOIR Marien (MCU-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)
GAUDRY Marine (MCU PH)
SOLER Raphael (MCU-PH)

I HISTOLOGIE, EMBRYOLOGIE ET CYTOGENETIQUE 4202 k}ONZALEZJean-MicheI ( MCU-PH)

LEPIDI Hubert (PU-PH)

PAULMYER/LACROIX Odile (MCU-PH) | GENETIQUE 4704 |
| DERMATOLOGIE - VENEREOLOGIE 5003 JBEROUD Christophe (PU-PH)
KRAHN Martin (PU-PH)
BERBIS Philippe (PU-PH) LEVY Nicolas (PU-PH)
DELAPORTE Emmanuel (PU-PH) NGYUEN Karine (PU-PH)
GAUDY/MARQUESTE Caroline (PU-PH)
GROB Jean-Jacques (PU-PH) ZATTARA/CANNONI Hélene (MCU-PH)

RICHARD/LALLEMAND Marie-Aleth (PU-PH)

| DUSI 1

COLSON Sébastien (MCF)

BOURRIQUEN Maryline (MAST) |GYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5403 |
EVANS-VIALLAT Catherine (MAST)

LUCAS Guillaume (MAST) AGOSTINI Aubert (PU-PH)

MAYEN-RODRIGUES Sandrine (MAST) BRETELLE Florence (PU-PH)

MELLINAS Marie (MAST) CARCOPINO-TUSOLI Xavier (PU-PH)

ROMAN Christophe (MAST) COURBIERE Blandine (PU-PH)

TRINQUET Laure (MAST) CRAVELLO Ludovic (PU-PH)

D'ERCOLE Claude (PU-PH)

ENDOCRINOLOGIE ,DIABETE ET MALADIES METABOLIQUES ;
GYNECOLOGIE MEDICALE 5404

BRUE Thierry (PU-PH)
CASTINETTI Frédéric (PU-PH)

CUNY Thomas (MCU PH)
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HEMATOLOGIE ; TRANSFUSION 4701 |

I EPIDEMIOLOGIE, ECONOMIE DE LA SANTE ET PREVENTION |
4601

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)(06&éme section)

| IMMUNOLOGIE 4703/

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)

IBRAHIM KOSTA Manal (MCU PH)
LAFAGE/POCHITALOFF-HUVALE Marina (MCU-PH)
LOOSVELD Marie (MCU-PH)

SUCHON Pierre (MCU-PH)

VENTON (MCU-PH)

POGGI Marjorie (MCF) (64éme section)

MEDECINE LEGALE ET DROIT DE LA SANTE 4603 1

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

FERON Francois (PR) (69eme section)

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

VELY Frédéric (MCU-PH)

BARTOLI Christophe (PU-PH)

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

DELTEIL Clémence (MCU PH)
TUCHTAN-TORRENTS Lucile (MCU-PH)

BERLAND Caroline (MCF) (1eére section)

I MEDECINE PHYSIQUE ET DE READAPTATION 4905 I

| MALADIES INFECTIEUSES ; MALADIES TROPICALES 4503 |

BROUQUI Philippe (PU-PH)
LAGIER Jean-Christophe (PU-PH)

BENSOUSSAN Laurent (PU-PH)
VITON Jean-Michel (PU-PH)

MILLION Matthieu (PU-PH) |

MEDECINE ET SANTE AU TRAVAIL 4602 |

PAROLA Philippe (PU-PH)
STEIN Andréas (PU-PH)

ELDIN Carole (MCU-PH)

| MEDECINE D'URGENCE 4805 |

GERBEAUX Patrick (PU 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)

Secrétariat Général - RH

LEHUCHER/MICHEL Marie-Pascale (PU-PH)

SARI/MINODIER Irene (MCU-PH)
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| MEDECINE GENERALE 5303

| NEPHROLOGIE 5203 |

GENTILE Gaétan (PR Méd. Gén. Temps plein)
CASANOVA Ludovic (MCF Méd. Gén. Temps plein)

BARGIER Jacques (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
FIERLING Thomas (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
FORTE Jenny (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
JANCZEWSKI Aurélie (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
NUSSLI Nicolas (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
ROUSSEAU-DURAND Raphaélle

(MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)

THERY Didier (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
(nomination au 1/10/2019)

BRUNET Philippe (PU-PH)
BURTEY Stépahne (PU-PH)
DUSSOL Bertrand (PU-PH)
JOURDE CHICHE Noémie (PU PH)
MOAL Valérie (PU-PH)

ROBERT Thomas (MCU-PH)

[ NEUROCHIRURGIE 4902 |

DUFOUR Henry (PU-PH)
FUENTES Stéphane (PU-PH)
REGIS Jean (PU-PH)

| NUTRITION 4404

| ROCHE Pierre-Hugues (PU-PH)

BELIARD Sophie (PU-PH)
DARMON Patrice (PU-PH)
RACCAH Denis (PU-PH)
VALERO René (PU-PH)

ATLAN Catherine (MCU-PH) disponibilité

MARANINCHI Marie (MCF) (66eme section)

SCAVARDA Didier (PU-PH)

CARRON Romain (MCU PH)
GRAILLON Thomas (MCU PH)
TROUDE Lucas (MCU-PH)

NEUROLOGIE 4901 |

| ONCOLOGIE 65 (BIOLOGIE CELLULAIRE)

CHABANNON Christian (PR) (66&me section)
SOBOL Hagay (PR) (65éme section)

ATTARIAN Sharham (PU PH)
AUDOIN Bertrand (PU-PH)
AZULAY Jean-Philippe (PU-PH)
CECCALDI Mathieu (PU-PH)
EUSEBIO Alexandre (PU-PH)

| OPHTALMOLOGIE 5502

JFELICIAN Olivier (PU-PH)

DAVID Thierry (PU-PH)
DENIS Daniéele (PU-PH)

PELLETIER Jean (PU-PH)
SUISSA Laurent (PU-PH)

MAAROUF Adil (MCU-PH)

| PEDOPSYCHIATRIE; ADDICTOLOGIE 4904 |

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

| OTO-RHINO-LARYNGOLOGIE 5501

DESSI Patrick (PU-PH)

FAKHRY Nicolas (PU-PH)

GIOVANNI Antoine (PU-PH)

LAVIEILLE Jean-Pierre (PU-PH)

MICHEL Justin (PU-PH)

NICOLLAS Richard (PU-PH)

TRIGLIA Jean-Michel (PU-PH) Surnombre

RADULESCO Thomas (MCU-PH)

REVIS Joana (PAST) (Orthophonie) (7eme Section)

Secrétariat Général - RH

GUIVARCH Jokthan (MCU-PH)

PHARMACOLOGIE FONDAMENTALE -
PHARMACOLOGIE CLINIQUE; ADDICTOLOGIE 4803

BLIN Olivier (PU-PH)
MICALLEF/ROLL Joélle (PU-PH)
SIMON Nicolas (PU-PH)

BOULAMERY Audrey (MCU-PH)
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| PARASITOLOGIE ET MYCOLOGIE 4502

| PHILOSPHIE 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)
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|. INTRODUCTION :

L’apparition du premier cas d’infection a SARS-COV2 en Décembre 2019 a Wuhan en
Chine a été responsable d’une crise sanitaire mondiale (1)(2). Fin Janvier 2020, les
premiers cas seront diagnostiqués en France permettant a I'Institut Pasteur de
séquencer ce nouveau coronavirus (1), et le 11 Mars 2020 I'Organisation Mondiale de
la Santé déclare I'épidémie de SARS COV2 comme pandémie (3). Avec la survenue
des premiers déces sur le territoire francais fin Février 2020, la France a di mettre en
ceuvre une stratégie nationale de lutte afin d’éviter la propagation de cette épidémie
avec notamment : l'instauration d’'un confinement national de la population et la
promulgation de la distanciation sociale ainsi que de I'emploi des « gestes barriére »
afin de limiter la propagation du SARS-COV2 le 17 mars 2020, suivie trois jours plus
tard de la création d’un conseil scientifique COVID-19 (1)(4)(5). Entre Mars 2020 et
Septembre 2021, quatre vagues épidémiques se sont succédées en France entrainant
460 000 hospitalisations ainsi que 116 000 déces survenus a I'’hépital ou en EHPAD
(6). Entre Novembre 2021 et Février 2022, la France a fait face a une nouvelle vague
d’infection COVID caractérisée par la circulation d’un nouveau variant, le variant
OMICRON (7).

Parallélement, pour endiguer la propagation du SARS-COV2, le gouvernement a mis
en place une stratégie de vaccination dés le 27 Septembre 2020 reposant sur la
priorisation de la population en fonction de différents criteres (age, facteurs de risque
de développer une forme grave, profession a risque d’exposition ou de transmission).
Cette stratégie vaccinale ayant pour principaux objectifs de protéger les personnes
vulnérables, de diminuer la mortalité, de limiter la survenue de forme grave et de
protéger les soignants et le systéeme de soin (8). Dés le mois de Septembre 2021, une
campagne de rappel vaccinal a été lancée par le gouvernement pour les personnes
vulnérables, recommandé dés 3 mois aprés la fin du schéma vaccinal initial. Cette
campagne a été ensuite étendue a I'ensemble de la population francaise a partir de
Novembre 2021 (9).

Dans la littérature internationale, on peut retrouver plusieurs études comparant le profil
épidémiologique, clinique et le devenir des patients entre les différentes vagues (10—
12). Quelques études ont également abordé l'impact de la vaccination COVID sur la
morbi-mortalité des patients hospitalisés pour une infection a SARS-COV2(13-20).
Cependant, les données sur la cinquieme vague restent trés limitées et en particulier

concernant la France. Il nous a donc semblé pertinent d’étudier I'évolution du profil
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épidémiologique, clinique et le devenir des patients entre la premiere et la cinquiéme
vague dans un hopital de périphérie et de corréler ces données au schéma vaccinal

des patients.

Il. OBJECTIFS DE L'ETUDE

A. Obijectif principal

L’objectif principal de notre étude était d’analyser les données épidémiologiques ainsi
gue les caractéristiques du séjour (complications, durée de séjour et devenir) des
patients hospitalisés au Centre Hospitalier de Martigues durant la premiére et la

cinquiéme vague COVID.

B. Objectifs secondaires

Les objectifs secondaires de notre étude consistaient d’'une part a déterminer si le
statut vaccinal avait pu exercer une influence sur la morbi-mortalité des patients
hospitalisés pour une infection a SARS-COV2 et d’autre part a déterminer si la
vaccination pouvait étre considérée comme un facteur protecteur sur la survenue de

complications.

. MATERIEL ET METHODE

A. Type d’étude

Il s’agit d’'une étude comparative observationnelle rétrospective monocentrique.



B. Population étudiée

1. Critéeres d’inclusion

Ont été inclus les patients :

- Hospitalisés au Centre Hospitalier de Martigues pour une infection a SARS-COV2
entre le 1°" Novembre 2021 et le 28 Février 2022 correspondant a la cinquieme vague
COVID en France

- Ayant au moins 18 ans

- Ayant eu une prise en charge complete au Centre Hospitalier de Martigues

Cette population a ensuite été comparée aux données d’'une étude observationnelle
rétrospective réalisée au Centre Hospitalier de Martigues sur le profil épidémiologique,
cliniue et le devenir des patients hospitalisés dans cet établissement pour une
infection & SARS-COV2 entre le 1¢" Mars 2020 et le 11 Mai 2020, soit durant la

premiere vague.

2. Critéeres d’exclusion

Ont été exclus les patients :

- Ayant contracté le COVID au cours d’une hospitalisation pour un autre motif.

- Ayant moins de 18 ans.

- Ayant eu une prise en charge initiale dans un autre centre hospitalier et transférés
secondairement au Centre Hospitalier de Martigues.

- Ayant eu une prise en charge initiale au Centre Hospitalier de Martigues et transférés

secondairement dans un autre centre hospitalier.

3. Recueil de données

Les données des patients de la premiére vague avaient été recueillies a partir du
dossier médical informatisé entre le 1°" Avril 2020 et le 19 Juin 2020 sur la base du
codage CIM-10.
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Concernant la cinquieme vague, ont été sélectionnés les patients associés a un
diagnostic de COVID selon le codage de la CIM-10 du Centre Hospitalier de Martigues
entre le 1 Novembre 2021 et le 28 Février 2022. Ont été ensuite inclus dans I'étude,
apres analyse des dossiers médicaux, les patients correspondant aux criteres
d’inclusion sus-cités.

Les données épidémiologiques, cliniques, paracliniques, le devenir et le statut vaccinal
des patients inclus ont été ensuite recueillis aprés analyse du dossier médical
informatisé Crossway, du logiciel de bilan biologique « MOLIS Channel » et du logiciel
« Terminal Urgences ». Le statut vaccinal de certains patients qui n’avait pas été
renseigné ou qui était « douteux » a été vérifié sur le site internet « AMELI PRO ». Ces

données ont été recueillies entre le 24 Mai 2022 et le 8 Aout 2022.

4. Aspects reglementaires

Le recueil et I'exploitation des données nécessaires a cette étude ont été approuvés
par la CNIL.

Le recueil de données ayant été effectué de maniére rétrospective et analysé de
maniére anonyme, il n’a pas été nécessaire de demander I'avis d’'un comité d’éthique.

Cette étude ne présente aucun conflit d’'intérét.

C. Les objectifs

1. L’objectif principal

Etaient considérés comme patients hospitalisés pour une infection 8 SARS-COV2, les
patients admis par le biais des Urgences ou en hospitalisation directe au Centre
Hospitalier de Martigues pour une symptomatologie ou une complication en rapport

avec une infection COVID.



2. L’objectif secondaire

En accord avec les recommandations vaccinales (9), le statut vaccinal des patients

était considéré comme :

- Completlorsque le patient présentait un schéma vaccinal a trois doses (schéma
vaccinal initial en deux doses et une dose de rappel) ou un schéma vaccinal a
deux doses avec une deuxieme dose de moins de 3 mois.

- Incomplet lorsque le patient présentait un schéma vaccinal initial incomplet (une
dose) ou un schéma vaccinal initial complet de plus de 3 mois mais avec une
troisieme dose de rappel manquante.

- Non-vacciné lorsque le patient n’avait regu aucune dose de vaccin.

3. Analyse statistique

Les données ont été collectées sur le logiciel Excel et 'analyse statistique a été
effectuée avec le logiciel IBM SPSS STATISTICS version 20.

Les variables qualitatives ont été comparées avec le test du Chi2 et les variables
guantitatives avec le test de Student. Une valeur p < 0,05 a été considérée comme
significative. Les parameétres présentant plus de 5% de données manquantes ont été

analysées avec une méthode de régression linéaire.



V. RESULTATS

A. Population étudiée

Entre le 1°" Novembre 2021 et le 28 Février 2022, période correspondante a la
cinquiéme vague d’infection COVID, 588 patients avec un diagnostic de COVID selon
le codage de la CIM-10 ont été recensés au Centre Hospitalier de Martigues. 360
patients ont été exclus car ne correspondaient pas aux criteres d’inclusion de notre
étude. L’effectif total de la population était donc de 228 patients.

Concernant les patients de la premiére vague, 85 patients avaient été égalementinclus

selon les mémes critéres d’inclusion.

Patients avec
diagnostic COVID
selon le codage de la
CIM-10

N=588

Patients exclus
N=360

Population finale de
I'étude
N=228

Figure 1 : Diagramme de flux des patients de la 5™ vague




B. Obijectif principal.

1. Caractéristigues épidémiologiqgues et cliniques.

a. Données épidémiologigues.

Les patients hospitalisés pendant la 1ére vague avaient un age moyen de 71.3 ans [+
16.6] et les patients de la 5éeme vague un age moyen de 69.1 ans [+ 16.9]. Les deux
cohortes présentaient une prédominance masculine avec 64,7% d’hommes pour la
1ére vague et 58,6% pour la 5eme.

Les patients hospitalisés pendant la 5eme vague présentaient un IMC moyen de 28.6
kg/m2 [+ 8.3] qui était plus élevé que les patients de la 1ére vague dont 'lMC moyen
était de 26.5 kg/m2 [+ 6.9].

Concernant le mode de vie, 22,4% des patients de la premiere vague étaient des
patients vivant en institution contre seulement 0,9% pour la 5¢™¢ vague.

Pour le mode de contamination, on retrouvait une contamination COVID intra-familiale
ou professionnelle chez 26% des patients pendant la 5éme vague contre seulement
17,6% pendant la 1ere vague.

Enfin, pour la durée d’évolution des symptémes COVID au moment de I'’hospitalisation,
on retrouvait une moyenne de 8,6 jours [+ 3,6], plus élevée pour les patients de la
5eme vague que pour les patients de la 1lere vague.

L’ensemble de ces données figure dans le Tableau n°1, avec des différences

statistiguement significatives pour certains criteres.

71.3[+16.6] 69.1[+ 16.9]

Hommes 55 (64,7%) 133 (58,6%) 0.36
Femmes 30 (35,3%) 94 (41,4%) 0.36
26.5[t6.9] 28.6[+83]  0.04
Domicile 66 (77,6%) 225 (99,1%)
Institution 19 (22,4%) 2 (0,9%)
© MODEDECONTAMINATION <0,01
Contamination intra-familiale ou professionnelle 15 (17,6%) 59 (26%)
Autre mode de contamination 12 (14,1%) 4 (1,8%)
Non connu 58 (68,2%) 164 (72,2%)

Tableau n°l1 : Caractéristiques épidémiologigues




b. Comorbidités et traitements habituels.

Les patients de la 5éme vague présentaient un nombre de comorbidités comparables
a ceux de la lere, avec en moyenne 1,8 comorbidités [+ 1,6] chez les patients de la
5¢me vague et 1,7 comorbidités [+ 1,3] chez les patients de la 1°™¢ vague.

Cependant, il existait une différence significative pour certaines comorbidités. En effet,
il a été retrouvé un antécédent de démence plus élevé (15,3%) pour la cohorte de la
1¢¢ vague. A contrario, il a été objectivé plus d’insuffisants rénaux chroniques (15,9%)
chez les patients de la 5°™¢ vague. |l n'a pas été retrouvé de différence significative
pour les autres comorbidités analysées.

Concernant les traitements habituels, 28,2% des patients hospitalisés pendant la
premiere vague prenaient des IEC au long cours contre seulement 12,4% des patients
de la 5™ (p<0,01).

Les éléments sus-cités sont repris dans le Tableau 2 ci-aprés.

Nombre de comorbidités 1,7 [+ 1,3] 1,8 [+ 1,6] 0,69
HTA 55 (64,7%) 124 (54,62%) 0,1
Diabete 21 (24,70%) 67 (29,51%) 04
Coronaropathie 15 (17,6%) 41 (18,06%) 0,93
Maladie respiratoire chronique 14 (16,47%) 48 (21,1%) 0,35
Démence 13 (15,29%) 16 (7,04%) 0,03
AVC 9(10,58%) 18 (7,9%) 0,45
Néoplasie ancienne 8(9,4%) 31(13,65%) 0,31
Insuffisance cardiaque 4(4,7%) 19 (8,4%) 0,2
Insuffisance rénale chronique 4(4,7%) 36 (15,9%) <0,01
 TRATEMENTSHABITUELS
IEC 24 (28,2%) 28 (12,4%) <0,01
ARA2 20 (23,5%) 57 (25,2%) 0,7
Statines 25 (29,4%) 56 (24,8%) 04

Tableau n°2 : Caractéristiques cliniques.
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c. Symptdémes.

Les patients de la 1¢¢ vague présentaient plus souvent de la fiévre (62,4%) contre
seulement 43,6% chez les patients hospitalisés pendant la 5™ vague (p<0,01). A
I'inverse, nous avons noté plus de dyspnée chez les patients de la 5™ vague avec
93,4% contre seulement 81% lors de la 1¢¢ vague (p<0,01). Nous n’avons pas retrouvé
de différence significative entre les deux vagues concernant les autres symptomes

analysés (Figure 1).

Symptomes

12.8%

Confusion 10.6%

21.1%
21.2%

Signes neurologiques

18.5%

Signes digestifs

27.1%
56.8%
. 93.4%
Dyspnée 81.0% p<0’01
respiratoires 88.1%

- 78.9%
N 43.6%
e iy 2 | P<0,01

0.0% 20.0% 40.0% 60.0% 80.0% 100.0%
W VAGUE 5 (n=227) B VAGUE 1 (n=85)

Figure n°1 : Symptdmes vague 1 versus vague 5
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2. Données paraclinigues.

a. Données bhiologigues.

Une PCR COVID positive a été retrouvée chez 82,4% des patients hospitalisés
pendant la 5™ vague contre seulement 48,2% des patients hospitalisés pendant la
1€ vague (p<0,01).

Concernant le bilan biologique, il a été retrouvé plusieurs différences significatives. La
CRP était élevée chez une proportion un peu plus importante de patient hospitalisés
pendant la 5™ vague. Une lymphopénie a été retrouvée chez 66,7% des patients de
la premiere vague contre seulement 53,3% des patients de la cinquiéme vague.
L’hypernatrémie était, elle, plus fréquente lors de la 1¢® vague. La ferritine et les
diméres était également plus souvent élevés pendant la 1°¢ vague. Les bilans
hépatiques des patients de la 5™ vague étaient plus souvent perturbés Nous n’avons

pas retrouvé de différence significative sur les autres paramétres biologiques analysés

(Tableau n°3).

PCR COVID Positive 41 (48,2%) 187 (82,4%) <0,01
CRP augmentée 81(95,3%) 225(99,1%) 0,03
Lymphopénie 56 (66,7%) 121 (53,3%) 0,03
Leucopénie 6 (7,1%) 18 (7,9%) 0,79
Hyperleucocytose 23 (27,1%) 45 (19,8%) 0,16
Ferritine augmentée 17 (20%) 195 (78,4%) <0,01
D dimeéres augmentés 23 (27,1%) 148 (70,1%) <0,01
Hyponatrémie 26 (30,6%) 95 (41,9%) 0,07
Hypernatrémie 7 (8,2%) 3(1,3%) 0,02
Hypokaliémie 10 (11,8%) 24 (10,6%) 0,76
Hyperkaliémie 7 (8,2%) 18 (7,9%) 0,92
ALAT augmentés 18 (22%) 75 (33,2%) 0,06
ASAT augmentés 24 (29,3%) 119 (52,7%) <0,01
Phosphatases alcalines augmentés 6(7,3%) 24 (10,6%) 0,39
GGT augmentés 30(36,6%) 112 (49,6%) 0,04
CK augmentés 14 (17,1%) 97 (45,3%) <0,01
LDH augmentés 41 (50%) 184 (81,8%) <0,01

Tableau n°3 : Données biologiques.
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c. Scanner thoracigue.

Un scanner thoracique a été réalisé chez 91,8% des patients hospitalisés pendant la
1€ vague et chez 96,8% des patients de la 5™ vague.
Il n’a pas été mis en évidence de différence significative entre les deux vagues que ce

soit sur le résultat ou sur le degré d’atteinte (Tableau n°4).

RESULTAT 0,07
Compatible COVID 50 (58,6%) 138 (61,1%)
Evocateur / Typique COVID 25 (29,4%) 52 (23%)
Atypique 0 (0%) 4 (1,8%)
Séquellaire 0 (0%) 1(0,4%)
Pas de signe COVID 3(3,5%) 24 (10,6%)
DEGRE D'ATTEINTE 0,1
Minime 5 (5,9%) 12 (5,3%)
Modéré 20(23,5%) 42 (18,5%)
Etendue 24 (28,2%) 72 (31,7%)
Sévere 20(23,5%) 49 (21,6%)
Critique 4 (4,7%) 14 (6,2%)
Aucune atteinte 3(3,5%) 28 (12,3%)

Tableau n°4 : Données scanographigques.

3. Traitements, complications, durée de séjour et devenir des

patients.

a. Traitements.

Concernant les traitements recus par les patients au cours de 'hospitalisation, nous
avons pu mettre en évidence plusieurs différences statistiguement significatives.

Tout d’abord en ce qui concerne I'antibiothérapie, 90,2% des patients hospitalisés
pendant la 1°" vague ont recus des antibiotiques contre seulement 50,2% pendant la
5éme yague, avec un recours plus fréquent aux C3G lors de la 1 vague (69,5% contre

14,5%) et a I'inverse une utilisation plus importante d’Augmentin durant la 5™ vague

13



(32,9% contre 7,3%). Le constat a été le méme pour les macrolides, beaucoup moins
utilisés lors de la 5™ vague.

On peut également noter que le recours a la corticothérapie a été nettement plus
important pendant la 5™ vague. Par ailleurs, 5,7% des patients de la 5™ vague ont
été traités avec des anticorps monoclonaux alors qu’aucun patient de la premiére
vague n’a recu ce type de molécules. A l'inverse, un traitement par hydroxychloroquine
avait été initié chez 22% des patients de la 1°" vague, mais aucun des patients de la
5éme yague n’en a bénéficié.

Il a été constaté un recours aux amines plus important durant la 1¢'¢ vague.
Concernant I'oxygénothérapie, 'oxygénorequérance pendant la 5™ vague a été plus
intense (p<0,01). L'utilisation d’'un matériel standard (lunettes, MMC, MHC) a été plus
important pendant la 1° vague (92,3% contre 67%). A l'inverse, I'optiflow a été plus
présent durant la 5™ vague (24,4% contre 1,4%). L’intubation orotrachéale a elle été

plus souvent réalisée durant la 1¢* vague (Tableau n°5).

Antibiothérapie 74 (90,2%) 114 (50,2%) <0,01
Augmentin 6 (7,3%) 89 (39,2%) <0,01
Macrolide 66 (80,5%) 34 (15%) <0,01
C3G 57 (69,5%) 33 (14,5%) <0,01

Tazocilline 5 (6,1%) 13 (5,7%) 0,9

Autres antibiotiques 0 (0%) 4 (1,8%) 0,2
Corticoides 18 (22%) 204 (89,9%) <0,01

Kaletra (Lopinavir/ritonavir) 1(1,2%) 0 (0%) 0,09
Anticorps monoclonaux 0 (0%) 13 (5,7%) 0,02
Amines 14 (17,1%) 12 (5,3%) <0,01
Hydroxychloroquine 18 (22%) 0 (0%) <0,01
D OXVGENODEPENDANCERNINN 70 (82,4%) 209 (92,1%)  <0,01

Standard 64 (92,8%) 140 (67%)
VNI 1(1,4%) 2 (1%)
Optiflow 1(1,4%) 51 (24,4%)
Intubation 3(4,3%) 16 (7,7%)

Tableau n°5 : Traitements et oxygénothérapie.
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b. Complications.

Les patients de la 5™ vague ont plus souvent eu une surinfection bactérienne
pulmonaire de leur COVID (28,3% contre 10,6%).

12,5% des patients de la 5eme vague ont souffert de déshydratation contre 4,7% des
patients de la 1°¢ vague et 20,5% des patients de la 5™ vague ont présenté un
déséquilibre de leur diabéte (contre 3,5%). Il n’a pas été mis en évidence de différence

significative concernant les autres complications (Tableau n°6).

SDRA 25 (29,4%) 91 (40,1%) 0,08
Surinfection bactérienne 9 (10,6%) 64 (28,3%) <0,01
Choc septique 3(3,5%) 4 (1,8%) 0,3
Arythmie 9 (10,6%) 17 (7,5%) 0,38
Décompensation cardiaque 6 (7,3%) 17 (7,5%) 0,26
Déshydratation 4 (4,7%) 28 (12,3%) 0,04
Déséquilibre de diabéte 3(3,5%) 51(22,5%) <0,01
Insuffisance rénale aiglie 15 (17,9%) 47 (20,7%) 0,5
Embolie pulmonaire 2(2,4%) 9 (4%) 0,48

Tableau n°6 : Complications.
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c. Destination initiale, durée de séjour et devenir des patients

hospitalisés.

Notre étude n’a pas mis en évidence de différence significative entre les deux vagues

concernant la durée de séjour, le lieu de destination initiale, le passage en réanimation

initial ou secondaire et le devenir des patients hospitalisés, mais nous avons constaté

des passages moins fréquents en réanimation lors de la 5™ vague, ainsi qu’un taux

de déces plus faible et des retours a domicile plus présents (Tableau n°7).

Service COVID

Réanimation COVID
SIC COVID

Initial

Secondaire

Déces
RAD
SSR

EHPAD

69 (81,2%)
11 (12,9%)
5 (5,9%)

11 (12,9%)
10 (11,8%)

23 (28%)
52 (63,4%)
7 (8,5%)
0 (0%)

10,6 [+ 6,6] 0,54
0,26
200 (88,1%)
17 (7,5%)
10 (4,4%)
0,2
17 (7,5%)
20 (8,8%)
0,2

41 (18,1%)
163 (71,8%)
20 (8,8%)
3(1,3%)

Tableau n°7 : Durée de séjour, destination initiale et devenir des patients.

11,3 [+ 10,6]
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C. Objectifs secondaires.

1. Vaccination.

Dans la cohorte de patients hospitalisés pendant la 1¢¢ vague, 100% des patients
étaient non-vaccinés car aucun vaccin contre la COVID-19 n’était disponible a cette
période. Concernant I'effectif de la 5™ vague, nous pouvons observer que 67% des
patients hospitalisés étaient non-vaccinés, 23,3% présentaient un schéma vaccinal
complet et 9,7% un schéma vaccinal incomplet (Figure n°1). A noter que les patients
présentant une vaccination incompléte ont été considérés comme étant vaccinés pour

les analyses statistiques concernant I'objectif secondaire de notre étude.

Schéma vaccinal des patients

0% 0% 9.79‘
VAGUE 1 VAGUE S5
® Non vaccinés = Shéma vaccinal complet Shéma vaccinal incomplet

Figure n°2 : Schéma vaccinal des patients

17



2. Complications, devenir, durée d’hospitalisation et atteinte

scanographique en fonction du statut vaccinal.

a. Comparaison des patients de la 1 vague (non vaccinés) et

des patients non vaccinés de la 5¢™¢ vaque.

L’age moyen des patients hospitalisés pendant la 1¢¢ vague était de 71,3 ans [+16,6],
ce qui était significativement plus élevé que I'age moyen des patients non vaccinés
hospitalisés pendant la 5™ vague qui était de 64,9 ans [+ 16,7].

A contrario, I'lMC moyen des patients non vaccinés était plus élevé dans la 5™ vague.

Concernant les complications, nous avons pu observer une différence significative
concernant I'oxygénodépendance, avec une necessité d’oxygénothérapie chez 92,8%
des patients non vaccinés hospitalisés pendant la 5¢™¢ vague contre 82,4% chez les
patients de la premiére vague. On pouvait également noter que 43,4% des patients
non vaccinés hospitalisés pendant la 5°™¢ vague ont présenté une détresse
respiratoire aigué contre 29,4% (p=0,03). Méme constat concernant la surinfection
bactérienne et la présence d’un déseéquilibre de diabéte, tous les deux plus
fréquemment retrouvés dans la cohorte des non vaccinés de la 5™ vague.

Il n"a pas été mis en évidence de différence statistiquement significative concernant
les autres complications, la destination initiale, le devenir, la durée d’hospitalisation ou
le degré d’atteinte scanographique entre les patients non vaccinés de la 5™ vague et

ceux de la 1° vague (Tableau n°8).
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71,3 [+16,6]

64,9 [+ 16,7]

0,1

HOMMES 55 (64,7%) 82 (53,9%)
FEMMES 30 (35,3%) 70 (46,1%)
26,5 [+6,9] 29,5 [9,2] 0,01
70 (82,4%) 141 (92,8%) 0,01
SDRA 25 (29,4%) 66 (43,4%) 0,03
Surinfection bactérienne 9 (10,6%) 41 (27,2%) <0,01
Choc septique 3(3,5%) 3(2%) 0,46
Arythmie 9 (10,6%) 13 (8,6%) 0,6
Décompensation cardiaque 6 (7,1%) 7 (4,6%) 0,29
Déshydratation 4 (4,7%) 14 (9,2%) 0,2
Déséquilibre de diabéte 3(3,5%) 27 (17,8%) <0,01
Insuffisance rénale aiglie 15 (17,9%) 28 (18,4%) 0,9
Embolie pulmonaire 2(2,4%) 4 (2,6%) 0,8
0,5
Service COVID 69 (81,2%) 131 (86,2%)
Réanimation COVID 11 (12,9%) 16 (10,5%)
SIC COVID 5(5,9%) 5(3,3%)
0,7
Initial 11 (12,9%) 16 (10,5%)
Secondaire 10 (11,8%) 15 (9,9%)
~ DEVENR 0,18
Déces 23 (28%) 24 (15,8%)
RAD 52 (63,4%) 116 (76,3%)
SSR 7 (8,5%) 11 (7,2%)
EHPAD 0 (0%) 1(0,7%)
DEGRED'ATTEINTE 03
Minime 5(5,9%) 8 (5,3%)
Modéré 20 (23,5%) 27 (17,8%)
Etendue 24 (28,2%) 55 (36,2%)
Sévere 20 (23,5%) 32 (21,1%)
Critique 4 (4,7%) 10 (6,6%)
Aucune atteinte 3(3,5%) 13 (8,6%)
Données manquantes 2(2,4%) 2 (1,3%)

Tableau n°8 : Complications, destination initiale, devenir, durée d’hospitalisation et

atteinte scanographique 1 vague versus non vaccinés 5™ vague.
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b. Comparaison des patients de la 1¢® vague (non vaccinés) et

des patients vaccinés de la 5™ vaqgue.

Les patients vaccinés hospitalisés pour une infection COVID pendant la 5™ vague
présentaient un age moyen de 77,8 ans [+13,7], contre 71,3 ans [£16,6] (p<0,01).

Sur le plan des complications, les mémes sont revenues statistiquement plus
présentes pour les patients de la 5™ vague, a savoir une surinfection bactérienne,

une déshydratation et un déséquilibre de diabéte.

Concernant le passage en réanimation, les patients vaccinés de la 5™ vague ont
nécessité moins de passage en réanimation, que ce soit en prise en charge initiale ou
en transfert secondaire (p<0,01).

Il N’a pas été mis en évidence de différence statistiquement significative concernant
les autres complications, le devenir, la durée d’hospitalisation ou le degré d’atteinte
scanographique entre les patients vaccinés de la 5°™¢ vague et les patients de la 1°¢

vague (Tableau n°9).
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713 [£ 16.6]

77,8 [£13,6]

0,6
HOMMES 55 (64,7%) 51 (68%)
FEMMES 30 (35,3%) 24 (32%)
26,5[+6,9] 26,9 [+ 5,6] 0,7
70 (82,4%) 69 (90,8%) 0,1
SDRA 25 (29,4%) 25 (33,3%) 0,5
Surinfection bactérienne 9(10,6%) 23 (30,7%) <0,01
Choc septique 3(3,5%) 1(1,3%) 0,3
Arythmie 9 (10,6%) 4 (5,3%) 0,2
Décompensation cardiaque 6 (7,1%) 10 (13,3%) 0,2
Déshydratation 4 (4,7%) 14 (18,7%) <0,01
Déséquilibre de diabéte 3 (3,5%) 24 (32%) <0,01
Insuffisance rénale aiglie 15 (17,9%) 19 (25,3%) 0,2
Embolie pulmonaire 2 (2,4%) 5(6,7%) 0,1
11,3 [+10,6] 10,8 [+ 5,9] 0,7
0,02
Service COVID 69 (81,2%) 69 (92%)
Réanimation COVID 11 (12,9%) 1(1,3%)
SIC COVID 5 (5,9%) 5(6,7%)
Initial 11 (12,9%) 1(1,3%) <0,01
Secondaire 10 (11,8%) 5(6,7%) <0,01
~ DEVENR 03
Déces 23 (28%) 17 (22,7%)
RAD 52 (63,4%) 47 (62,7%)
SSR 7 (8,5%) 9 (12%)
EHPAD 0(2,7%) 2 (2,7%)
'DEGRED'ATTEINTE 0,07
Minime 5(5,9%) 4 (5,3%)
Modéré 20 (23,5%) 15 (20%)
Etendue 24 (28,2%) 17 (22,7%)
Sévere 20 (23,5%) 17 (22,7%)
Critique 4 (4,7%) 4 (5,3%)
Aucune atteinte 3(3,5%) 15 (20%)
Données manquantes 2 (2,4%) 2 (2,7%)

Tableau n°9 : Complications, destination initiale, devenir, durée d’hospitalisation et

atteinte scanodraphique 1°© vague versus vaccinés 5™ vague.
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c. Comparaison des patients non vaccinés et vaccinés de

la 5¢me vague.

Les patients vaccinés présentaient un age moyen de 77,8 ans [+13,7] contre 64,8 ans
[£16,7] pour les non vaccinés (p<0,01). Inversement, 'IMC moyen des patients non
vaccinés était plus élevé (p=0,02).

Concernant I'oxygénothérapie, bien que nous n’ayons pas mis en évidence de
différence significative entre les vaccinés et les non vaccinés de la cohorte de la 5™me
vague, nous avons pu constater des différences significatives sur le matériel utilisé. Le
recours a I'oxygénothérapie a haut débit a été significativement moins élevé chez les
patients vaccinés, et il en a ét¢é de méme pour l'intubation. A l'inverse, les patients
vaccinés ont bénéficié plus souvent d’'une oxygénothérapie standard lorsque celle-ci
était nécessaire avec 79,7% de patients vaccinés contre 60,7% de patients non
vaccinés (p=0,03).

Sur le plan des complications, les patients vaccinés ont présenté plus de
décompensation cardiaque, de déshydratation ou de déséquilibre de diabéte.

Les patients vaccinés ont significativement moins nécessité de passage en
réanimation que ce soit en hospitalisation initiale ou en transfert secondaire.

Il N’a pas été mis en évidence de différence statistiquement significative concernant
les autres complications, le devenir, la durée d’hospitalisation ou le degré d’atteinte
scanographique entre les patients vaccinés et les patients non vaccinés (Tableau
n°10).

22



HOMMES
FEMMES

Standard
VNI
Optiflow
Intubation

SDRA
Surinfection bactérienne
Choc septique
Arythmie
Décompensation cardiaque
Déshydratation
Déséquilibre de diabéte
Insuffisance rénale aiglie
Embolie pulmonaire

Service COVID
Réanimation COVID
SIC COVID

Initial
Secondaire

Déces
RAD
SSR

EHPAD

Minime
Modéré
Etendue
Sévere
Critique
Aucune atteinte
Données manquantes

64,9 [+16,7]

82 (53,9%)
69 (46.1%)
29,5 [+ 9,2]
141 (92,8%)

85 (60,7%)
1(0,7%)
42 (30%)
12 (8,6%)

66 (43,4%)
41 (27,2%)
3 (2%)
13 (8,6%)
7 (4,6%)
14 (9,2%)
27 (17,8%)
28 (18,4%)
4 (2,6%)

10,5 [+ 6,9]

131 (86,2%)
16 (10,5%)
5 (3,3%)

16 (10,5%)
15 (9,9%)

23 (15,8%)
116 (76,3%)
11 (7,2%)
1(0,7%)

8 (5,3%)
27 (17,8%)
55 (36,2%)
32 (21,1%)

10 (6,6%)

13 (8,6%)

2 (1,3%)

77,8 [+13,6]

51 (68%)
25 (32%)
26,9 [+ 5,6]
69 (90,8%)

55 (79,7%)
1(1,4%)
9 (13%)
4 (5,8%)

25 (33,3%)
24 (31,6%)
1(1,3%)
4 (5,3%)
10 (13,3%)
14 (18,7%)
24 (32%)
20 (25,3%)
5 (6,7%)

10,8 [+ 5,9]

69 (92%)
1(1,3%)
5 (6,7%)

1(1,3%)
5 (6,7%)

17 (22,7%)
47 (62,7%)
9 (12%)
2 (2,7%)

4 (5,3%)
15 (20%)
17 (22,7%)
17 (22,7%)
4 (5,3%)
15 (20%)
2 (2,7%)

0,06

0,03
0,6
0,03

0,2
0,4
0,7
0,3
0,02
0,04
<0,01
0,1
0,15

0,7
0,02

0,02

0,1

0,2

Tableau n°10 : Complications, destination initiale, devenir, durée d’hospitalisation et

atteinte scanographigue non vaccinés versus vaccinés 5m¢ vague.
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V. DISCUSSION

Entre le 1" novembre 2021 et le 28 février 2022, correspondant a la 5™ vague
COVID, 588 patients ont été recensés avec un diagnostic de COVID selon le codage
de la CIM-10 au Centre Hospitalier de Martigues. Parmi eux, 228 patients ont pu étre
inclus dans notre étude. Les données de ces patients ont pu étre comparées aux
données de 85 patients hospitalisés pendant la 1°' vague (entre le 1" Avril 2020 et le

19 Juin 2020) inclus selon les mémes criteres.

L’objectif principal de notre étude était d’analyser les données épidémiologiques ainsi
que les caractéristiques du séjour (complications, durée de séjour et devenir) des
patients hospitalisés au Centre Hospitalier de Martigues durant la 1¢¢ et la 5¢™¢ vague
COVID.

Concernant les caractéristiques épidémiologiques des patients, 'dge moyen lors de la
lére vague était de 71,3 ans [+16.6] ce qui est plus élevé que dans les données
retrouvées dans d’autres travaux avec un age moyen allant de 38 ans pour la Chine
(21) a 66,6 ans pour la France (12) ou 67,5 ans pour I'ltalie (22). L’age moyen de la
5éme yague était de 69.1 ans [+16.9], également plus élevé que dans la
bibliographie puisqu’'une  étude  monocentrique iranienne comparant les
caractéristigues des patients hospitalisés pendant les différentes vagues retrouvait un
age moyen de 52,5 ans (23). A noter qu’il n'a pas été retrouvé de différence
significative entre les deux vagues concernant 'age dans notre étude.

Les patients hospitalisés pendant la 5eme vague présentaient un IMC moyen de 28.6
kg/m2 [+ 8.3], plus élevé que les patients de la 1ére vague dont I'IMC moyen était de
26.5 kg/m2 [+ 6.9]. Les données relatives a 'MC de la premiere vague étaient en
accord avec certaines études retrouveées dans la littérature notamment une étude
italienne (24) et une étude américaine (25). |l n’a pas été retrouvé de données dans la
littérature concernant I'lMC des patients de la 5™ vague.

Dans notre étude, nous avons mis en évidence une différence significative pour le
mode de vie des patients hospitalisés. En effet, 22,4% des patients de la 1 vague
vivaient en institution contre seulement 0,9% pour la 5™ vague. Ce résultat peut étre
expliqué par le renforcement des mesures de lutte contre I'épidémie mis en place sur
décision du Conseil de Défense et de Sécurité Nationale en septembre 2020 (26) . De

plus, les recommandations de la Société Francaise de Gériatrie et Gérontologie de
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novembre 2020 préconisent, en cas de cas COVID dans un EHPAD, une prise en
charge avec appel systématique de la hotline gériatrique afin d’évaluer de maniére
collégiale le bénéfice d’'une hospitalisation. Ces recommandations privilégient par
ailleurs une prise en charge curative ou palliative préférentiellement en EHPAD
lorsque celle-ci est possible (27).

Pour le mode de contamination, on retrouvait une contamination COVID intra-familiale
ou professionnelle plus fréquente chez les patients de la 5éme vague que chez les
patients de la 1ére vague (26% contre 17,6%). Ce résultat peut étre expliqué par un
contexte et des mesures sanitaires différentes au moment des deux vagues. En effet,
la premiére vague COVID a été marquée par un premier confinement national de la
population du 17 mars 2020 au 10 mai 2020 limitant les contacts familiaux et
professionnels de la population avec des mesures sanitaires plus strictes pendant la
premiére vague que pendant la cinquieme vague (28).

Enfin, pour la durée d’évolution des symptémes COVID au moment de I'’hospitalisation,
on retrouvait une moyenne de 8,6 jours [+ 3,6], plus élevée pour les patients de la 5¢™¢
vague que pour les patients de la 1¢® vague (8,6 jours [+ 3,6]). Des données identiques
concernant la durée des symptémes pendant la 1¢¢ vague ont été retrouvées dans
certaines études chinoises (29,30) alors que dans d’autres elle était estimé en
moyenne entre 9 et 11 jours (31,32). Il n'a pas été retrouvé de données comparables
au résultat de la cinquieme vague dans la littérature. Cependant, une des hypotheses
qui pourrait étre avancée serait que I'’hospitalisation était moins systématique pendant
la cinquiéme vague avec des critéres d’hospitalisation mieux définis du fait du recul et
de I'expérience acquise tout au long de I'’épidémie, mais aussi peut étre par des
symptdémes moins bruyants évoluant donc depuis plus longtemps avant d’aboutir a

une hospitalisation.

Concernant les comorbidités et les traitements habituels, les patients de la 5eme
vague présentaient un nombre de comorbidités comparables a ceux de la léere.
Cependant, nous avons pu observer des différences significatives sur certaines
comorbidités notamment pour la démence, plus fréquemment retrouvée dans la
premiére vague (15,29%) que chez les patients de la 5™ vague (7,04%). Ce résultat
pourrait étre expliqué par le résultat précédemment énoncé sur le mode de vie avec
une proportion de patients institutionalisés plus faible pendant le 5éme vague. A
contrario, il a été objectivé plus d’insuffisants rénaux chroniques (15,9%) chez les

patients de la 5™ vague. Ces données concernant l'insuffisance rénale sont
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comparables aux données de I'’étude monocentrique Iranienne précédemment citée
comparant les caractéristiques des patients hospitalisés pendant les différentes
vagues qui recense plus de patients insuffisants rénaux et dialysés hospitalisés
pendant la 5™ vague que pendant la 1° vague. Nos données sur la démence ne
sont cependant pas en accord avec cette étude avec plus de patients avec des
antécédents de maladie d’Alzheimer dans leur cohorte de la 5™ vague que dans leur
cohorte de la 1% vague, mais nous pouvons penser que chague gouvernement a
établi ses propres protocoles sanitaires (notamment pour la gestion de la personne
agée par exemple) (23).

Pour les traitements habituels, 28,2% des patients hospitalisés pendant la premiere
vague prenaient des IEC au long cours contre seulement 12,4% des patients de la
5éme_|es données concernant la 1° vague étaient plus élevées que ceux retrouvés
dans la littérature (12,24). Les données de la 5™ vague et la différence entre les deux
vagues n'ont pu étre comparées dans la bibliographie. Cependant, plusieurs études
évaluant linfluence de Ila prise des traitements bloquant le systeme
rénine-angiotensine (IEC et/ou ARA2) sur le pronostic du Covid-19 ont été publiées
depuis juillet 2020 (33—-35). Les conclusions du Haut Conseil de Santé Publique sur
ces études étaient une absence d’effet de la prise d'IEC/ARA2 au long cours sur le
pronostic de la COVID-19 et que les patients traités par ces médicaments présentaient
beaucoup plus de comorbidités reconnues comme facteurs de risque de forme grave
lors d’une infection COVID (36).

Concernant les symptémes, les patients de la 1¢¢ vague présentaient plus souvent de
la fievre (62,4%) contre seulement 43,6% chez les patients hospitalisés pendant la
5¢éme yague. A l'inverse, nous avons noté plus de dyspnée chez les patients de la 5¢m¢
vague avec 93,4% contre seulement 81% lors de la 1°® vague. Ces données sont
concordantes avec les données de I'étude Iranienne qui retrouvait également une
proportion plus importante de patients présentant de la fievre pendant la premiéere

vague et une proportion plus importante de dyspnée pendant la 5™ vague (23).

Concernant les données biologiques, une PCR COVID positive a été retrouvée chez
82,4% des patients hospitalisés pendant la 5™ vague contre seulement 48,2% durant
la 1°¢ vague. Le taux de PCR COVID positive plus important pendant la 5¢™¢ vague
peut étre expliqué par le fait que pendant la premiere vague le recours a la PCR était

plus difficile tant dans les laboratoires hospitaliers que dans les laboratoires de ville.
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Au fur et @ mesure de I'épidémie, les hopitaux ont pu progressivement s’équiper afin
de faciliter 'accés a la PCR. Ce qui a été le cas pour le Centre Hospitalier de Martigues.
De plus, les techniques de prélevements du personnel soignant se sont probablement
améliorées au fil du temps avec I'expérience, ce qui a pu permettre de diminuer le taux
de faux négatifs. Il n’a pas été retrouvé dans la littérature de données comparables
concernant les tests PCR.

Une lymphopénie a été retrouvée chez 66,7% des patients de la premiere vague contre
seulement 53,3% de la cohorte de la cinquieme vague. Selon, une méta-analyse
publiée en mai 2020, la présence d’une lymphopénie lors d’'une infection COVID était
associée a une évolution défavorable (37).

La CRP était élevée chez une proportion un peu plus importante de patient hospitalisés
pendant la 5¢™¢ vague et il en était de méme pour le bilan hépatique qui était plus
souvent perturbé. Inversement, la ferritine et les diméres était plus souvent élevés et
I'nypernatrémie plus fréquente pendant la 1¢"¢ vague. Une autre méta-analyse publiée
en février 2021 sur les caractéristiques cliniques de patients présentant un COVID
sévere a pu mettre en évidence que les patients présentant un COVID sévére
présentaient plus souvent une lymphopénie, des ddiméres augmentés et un bilan
hépatique perturbé (38). Il n’a pas été retrouvé de données comparables a celles de
notre étude sur les données biologiques de 5™ vague ou sur les différences entre les
deux vagues concernant les paramétres biologiques, il n'‘est donc pas évident

d’apporter des hypothéses concernant ces disparités.

Un scanner thoracique a été réalisé chez 91,8% des patients hospitalisés pendant la
1° vague et chez 96,8% des patients de la 5™ vague. Notre étude n’a pas mis en
évidence de différence significative entre les deux vagues que ce soit sur le résultat
ou sur le degré d’atteinte. La classification scanographique en fonction du pourcentage
tissu pulmonaire atteint est une classification élaborée par le Société Francaise de
Radiologie (39) et I'extension Iésionnelle au scanner est corrélée a la sévérité clinique
de la maladie (40). Cette classification est spécifique a la France et les données ne

peuvent donc pas étre comparée a la littérature internationale.

Concernant les traitements recus par les patients au cours de I'hospitalisation, notre
étude a pu mettre en évidence plusieurs différences statistiquement significatives.
Sur le plan de I'antibiothérapie, 90,2% des patients hospitalisés pendant la 1°" vague

ont recu des antibiotiques contre seulement 50,2% pendant la 5™ vague, avec un
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recours plus fréquent aux C3G lors de la 1°"¢ vague (69,5% contre 14,5%) et a l'inverse
une utilisation plus importante d’Augmentin durant la 5¢™¢ vague (32,9% contre 7,3%).
Le constat a été le méme pour les macrolides, beaucoup moins utilisés lors de la 5¢me
vague. Ces différences significatives peuvent étre expliquées par le changement des
recommandations thérapeutiques concernant I'antibiothérapie dans la COVID. Pour
rappel, durant la premiére vague, les recommandations du Haut Conseil de la Santé
Publique du 5 mars 2020 concernant I'antibiothérapie probabiliste dans la COVID
s’inspiraient des recommandations émises dans le traitement des pneumonies post-
grippales et préconisaient dans les formes graves I'utilisation de C3G qui pouvaient
étre associées a des macrolides ou des fluoroquinolones (41). Ces recommandations
ont évolué au fil de I'amélioration des connaissances et la derniére actualisation de
celles-ci datant du 28 janvier 2021 préconisent une antibiothérapie uniquement si des
signes cliniques ou scanographiques évocateurs de surinfection sont identifiés avec
en premiéere ligne une antibiothérapie par amoxicilline/ acide clavulanique (36). Méme
constat concernant les corticoides avec recours a la corticothérapie nettement plus
important pendant la 5™ vague dans notre étude. Le recours a la corticothérapie
n’était pas recommandé pendant la premiére vague (41). Cependant les résultats de
'étude Recovery sur l'utilisation de la dexaméthasone ont permis de mettre en
évidence un bénéfice sur la mortalité des patients oxygénorequérants permettant la
mise a jour de ces recommandations en faveur de son utilisation chez les patients
nécessitant une oxygénothérapie (42). Par ailleurs, 5,7% des patients de la 5°™¢ vague
ont été traités avec des anticorps monoclonaux alors qu’aucun patient de la premiere
vague n’a regu ce type de molécules. Le recours aux anticorps monoclonaux est assez
récent dans la COVID et son indication a été posée début 2021 (43) ce qui explique
qu’aucun des patients de la premiére vague dans notre étude n’en ait bénéficié.
Inversement, dans notre travail, un traitement par hydroxychloroquine avait été initié
chez 22% des patients de la 1°" vague, mais aucun des patients de la 5™ vague n’en
a bénéficié. Pendant la premiére vague, certaines études semblaient démontrer que
I’lhydroxychloroquine pouvait avoir une activité inhibitrice sur le SARS-COV?2 in vitro
notamment une étude marseillaise qui avancgait une efficacité in vitro en association
avec l'azithromycine (44) complétée en juin 2020 par une étude clinique (45).
L’hydroxychloroquine a donc pu étre utilisé au début de I'épidémie. Cependant, les
essais cliniques multicentriques Recovery (46) et Solidarity (47) réalisés par la suite

n‘ont pas mis en évidence [efficacité de I'hydroxychloroquine sur la mortalité
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hospitaliere et la durée d’hospitalisation, ce qui I'a exclu des recommandations
thérapeutiques.

Un recours aux amines plus important durant la 1¢'® vague a été constaté dans notre
étude (17,1% contre 5,3%). Ce résultat n'a pu étre comparé aux données de la
littérature mais peut s’expliquer par des tableaux plus graves lors de la circulation des
premiers variants et un recours a la réanimation plus fréquent.

Enfin, dans notre étude, I'oxygénorequérance pendant la 5™ vague a été plus
intense. L'utilisation d’un matériel standard (lunettes, MMC, MHC) a été plus important
pendant la 1¢® vague (92,3% contre 67%). A l'inverse I'Optiflow a été plus présent
durant la 5™ vague (24,4% contre 1,4%). L'intubation orotrachéale a elle été plus
souvent réalisée durant la 1°¢ vague. Aucune donnée comparative sur
'oxygénodépendance n’ait pu étre retrouvée dans la littérature. Cependant, les
différences significatives concernant le matériel d’oxygénothérapie utilisé dans notre
étude peuvent étre expliquées essentiellement par le fait que lors de la premiere vague
peu d’Optiflow étaient disponibles sur le Centre Hospitalier de Martigues et sa place
dans l'arsenal thérapeutique n’était pas encore définie dans le COVID, ce qui n’était
plus le cas lors de la cinquiéme vague. En effet, depuis lors, plusieurs études ont
montré que le recours a ce matériel réduisait le recours a la ventilation invasive et
diminuait 'escalade thérapeutique concernant I'oxygénothérapie méme si elles n’ont
pas montré de résultats probants sur la mortalité (48), mais pourraient néanmoins
permettre une guérison plus rapide (49).

Concernant les complications, les patients de la 5™ vague ont plus souvent eu une
surinfection bactérienne pulmonaire de leur COVID (28,3% contre 10,6%), ainsi que
des tableaux de déshydratation ou de déséquilibre de leur diabéte. Il n’a pas été
retrouvé de données comparables dans la littérature.

Enfin, concernant la durée de séjour, le lieu de destination initiale, le passage en
réanimation initial ou secondaire et le devenir des patients hospitalisés, notre étude
n'a mis évidence aucune différence significative, mais nous avons constaté des
passages moins fréquents en réanimation lors de la 5™ vague, ainsi qu’un taux de
déces plus faible (18,1% pour la 5™ vague contre 28% pour la 1¢® vague) et des
retours a domicile plus présents ( 71,8% pour la 5¢™¢ vague contre 63,4% pour la 1¢®
vague). Ces données sont concordantes avec I'étude Iranienne vue précédemment
qui retrouvait également un taux de déceés plus faible et un taux de retour a domicile

plus important pour la 5¢™¢ vague que pour la 1° vague (23).
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Les objectifs secondaires de notre étude consistaient d’'une part de déterminer si le
statut vaccinal avait pu exercer une influence sur la morbi-mortalité des patients
hospitalisés pour une infection & SARS-COV2 et d’autre part de déterminer si la
vaccination pouvait étre considérée comme un facteur protecteur sur la survenue de
complications.

Dans notre travail, la cohorte de patients hospitalisés pendant la 1 vague comportait
100% des patients non-vaccinés car aucun vaccin contre la COVID-19 n’était
disponible a cette période. Concernant I'effectif de la 5°™¢ vague, nous avons pu
observer que 67% des patients hospitalisés étaient non-vaccinés, 23,3% présentaient
un schéma vaccinal complet et 9,7% un schéma vaccinal incomplet. A noter que les
patients présentant une vaccination incompléte étaient pour la plupart des patients
ayant recu deux doses, il nous a donc paru pertinent de les considérer comme étant
vaccinés pour les analyses concernant notre objectif secondaire. Ces résultats
retrouvés dans notre étude sur le statut vaccinal des patients hospitalisés vont dans le
sens de la littérature dont une étude israélienne (50) et deux études américaines
(51,52). Ces travaux ont tous montré que la vaccination réduisait le risque
d’hospitalisation.

Afin d’analyser notre objectif secondaire, nous avons comparé le profil des patients de
nos cohortes en fonctions du statut vaccinal sur le plan des complications, du devenir,
de la durée d’hospitalisation et de I'atteinte scanographique.

Lors de ces comparaisons, nous avons pu mettre en évidence que les patients non
vaccinés de la 5°M vague étaient significativement plus jeunes. Des données
similaires ont été retrouvées dans I'étude israélienne sus-citée avec plus de cas
d’hospitalisation chez les patients vaccinés de plus de 65 ans que chez les patients
vaccinés de moins de 65 ans, et plus de cas d’hospitalisations chez les moins de 65
ans lorsqu’ils étaient non vaccinés (50). Cette différence d’age pourrait s’expliquer par
une stratégie vaccinale axée prioritairement sur les patients agés de plus de 65 ans
avec probablement une couverture vaccinale moins importante chez les patients plus
jeunes. De plus, on pourrait avancer ’hypothése que les patients vaccinés de plus de
65 ans ont plus de comorbidités et donc de facteurs de risque de COVID grave que
les moins de 65 ans.

Concernant I'lMC, nous avons retrouvé un IMC moyen plus élevé chez les non
vaccinés hospitalisés de la 5éme vague par rapport a la 1¢¢ vague. Une différence

significative a également été relevée chez les patients de la 5°™¢ vague, les patients
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non vaccinés présentant un IMC moyen plus élevés que les vaccinés. Il n’a pas été
retrouvé de données comparables dans la littérature.

Concernant 'oxygénothérapie, il a été objectivé une différence significative avec un
recours a l'oxygéne chez 92,8% des patients non vaccinés hospitalisés pendant la 5me
vague contre 82,4% chez les patients de la premiére vague. On pouvait également
noter que 43,4% des patients non vaccinés hospitalisés pendant la 5™ vague ont
présenté une détresse respiratoire aigué contre 29,4% des patients de la 1¢¢ vague.
A noter que cette différence disparait lors des comparaisons entre les patients de la
1° vague et les vaccinés de la 5°™¢ vague et entre les patients vaccinés et non
vaccinés de la cinquiéme vague. Bien que ces données n’aient pas pu étre comparées
a la littérature, on peut penser que la vaccination pourrait avoir un effet protecteur sur
la survenue de SDRA plus importante sur le variant circulant pendant la premiere
vague que sur le ou les variants circulants pendant la 5™ vague.

Un déséquilibre de diabéte était plus fréquent chez les patients de la 5™ vague que
chez les patients de la 1 vague indépendamment du schéma vaccinal. Il n’a pas été
retrouvé de données dans la littérature permettant de comparer ces données.

Nous avons également pu constater lors de la comparaison des patients de la
premiéres vague (non vaccinés) et des patients vaccinés de la cinquiéme vague que
les patients vaccinés de la cinquieme vague présentaient statiquement plus de
surinfection. Méme si les données n’ont pas pu étre comparées dans la bibliographie,
ces résultats confortent I'hypothése précédente selon laquelle il existerait
probablement un effet de variant entre les 2 vagues et que le ou les variants présents
pendant la cinquiéme vague seraient plus a risque de développer une surinfection que
le variant de la premiére vague et que la vaccination ne semble pas avoir d’effet sur
cette complication. Ce résultat est également conforté par 'absence de différence
significative sur le plan des surinfections entre les vaccinés et les non vaccinés de la
5¢éme yague. En ce qui concerne les autres complications, nous avons pu voir dans
notre étude que la déshydratation était statistiquement plus fréquente chez les patients
vaccinés de la 5™ vague que chez les patients non vaccinés de la 5°™¢ vague et les
patients de la 1ére vague. De plus, concernant les patients de la 5™ vague, la
décompensation cardiaque était également plus fréquente chez les patients vaccinés
gue chez les patients non vaccinés. Ces résultats, bien que non comparables aux
données de la littérature, peuvent probablement étre expliqués par le fait que les
patients vaccinés de la 5°™¢ vague sont statistiquement plus agés que les patients des

deux autres groupes et sont donc plus exposeés a ce genre de complications.
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Notre étude a pu également montrer des différences significatives concernant le
matériel d’oxygénothérapie. En effet, 'oxygénothérapie a été statistiquement moins
intense avec moins de recours a I'Optiflow et a l'intubation chez les patients vaccinés
que chez les patients non vaccinés de la 5™ vague. Ces résultats tendent & montrer
que la vaccination est un facteur protecteur concernant le recours a I'oxygénothérapie
intensive. Ce résultat apparait également dans une des étude américaine
précédemment citée qui retrouve également une diminution du recours a la ventilation
meécanique chez les patients vaccinés (52).

De plus, nous avons pu également voir que les patients vaccinés ont significativement
moins nécessité de passage en réanimation (en hospitalisation initiale ou en transfert
secondaire) que les non vaccinés de la 5™ vague et les patients de la premiére. Il n’a
pas été retrouve de différence statistiquement significative sur ce parametre dans les
comparaisons entre les patients non vaccinés de la 5™ vague et les patients de la
1¢". Nous pouvons la encore penser que la vaccination pourrait étre un facteur
protecteur concernant le passage en réanimation et I'absence de différence
significative chez les non vaccinés des deux vagues permet de nous affranchir d’'un
possible effet de variant. Ce résultat est également en accord avec une étude grecque

qui concluait que la vaccination diminuait le recours aux soins intensifs (53).

Enfin, notre travail n’a pas pu mettre en évidence de différence significative concernant
certains parametres et notamment le devenir. Certaines études retrouvées dans la
littérature ont pu mettre en évidence une diminution des déces liée a la COVID grace
a la vaccination (50,51), ce qui n’a pas été retrouvé dans notre cas et pourrait étre
expliqué également par '’age moyen significativement plus élevé des vaccinés de notre
cohorte. De plus, a la difference de notre étude qui n’incluait que les patients
hospitalisés et donc présentant une infection COVID modérée ou grave, les autres
travaux incluaient également des patients qui n’avaient pas été hospitalisés. Une étude
en ce sens n’incluant pas seulement les patients hospitalisés pourrait étre

intéressante.

Concernant les limites de notre travail, il s’agissait d’'une étude comparative
rétrospective monocentrique basée sur un recueil de donnée a posteriori sur les
dossiers informatisés des patients, ce qui a pu nous exposer a un biais d’information,

de sélection et d’interprétation qui ont pu engendrer une perte de puissance.
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VI. CONCLUSION

Notre étude comparative observationnelle rétrospective monocentrique avait pour
objectif principal d’analyser les données épidémiologiques ainsi que les
caractéristigues du séjour des patients hospitalisés au Centre Hospitalier de Martigues
durant la premiere et la cinquiéme vague COVID. Nous avons pu mettre en évidence
plusieurs différences statistiquement significatives, notamment que les patients de la
5éme yague avaient un IMC moyen plus élevé, vivaient moins en institution et avaient
eu une contamination COVID intra-familiale ou professionnelle plus fréquente. La
durée d’évolution moyenne des symptomes COVID au moment de I'hospitalisation
était également plus élevée pour la 5éme vague. Concernant la symptomatologie, les
patients de la 1° vague présentaient plus souvent de la fiévre et les patients de la
5¢me yague plus souvent une dyspnée. Quant aux traitements, plusieurs différences
statistiquement significatives sont apparues liées a I'évolution des recommandations
thérapeutiques. L’oxygénorequérance pendant la 5™ vague a été plus intense, de
méme que I'Optiflow a été plus présent, mais I'intubation moins fréquente. Les patients
ont présenté plus de surinfections pulmonaires pendant la 5™ vague. Enfin, nous
avons constaté des passages moins fréquents en réanimation lors de la 5™ vague,

ainsi qu’un taux de déceés plus faible et des retours a domicile plus importants.

Nos objectifs secondaires consistaient d’une part de déterminer si le statut vaccinal
avait pu exercer une influence sur la morbi-mortalité des patients hospitalisés pour une
infection a SARS-COV2 et d’autre part si la vaccination pouvait étre considérée
comme un facteur protecteur sur la survenue de complications. 67% des patients
hospitalisés pendant la 5¢™¢ vague étaient non-vaccinés, ce qui tendrait & montrer que
la vaccination serait un facteur protecteur sur la survenue d’une hospitalisation. De
plus, la vaccination pourrait avoir un effet protecteur sur la survenue de SDRA car
retrouvé plus fréquemment avec le variant circulant de la 1¢¢ vague, et pourrait
également diminuer le recours a I'oxygénothérapie intensive tout comme le risque
d’hospitalisation en réanimation.

Cependant notre étude n’a pas retrouvé de différence entre nos cohortes vaccinés/non
vaccinés sur la mortalité a la difference de certaines études présentes dans la
littérature. Une étude de plus grande envergure et de méthodologie différente pourrait

donc étre intéressante.
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VIl. ABREVIATIONS

COVID19: Corona Virus Desease 2019

SARS-CoV-2: Severe Acute Respiratory Syndrome Corona Virus 2
EHPAD : Etablissement d’Hébergement pour les Personnes Agées Dépendantes
CNIL : Commission Nationale de I'Informatique et des Libertés
CIM-10 : Classification Internationale des Maladies, 10™® révision
IMC : Indice de Masse Corporelle

HTA : HyperTension Artérielle

AVC : Accident Vasculaire Cérébral

IEC : Inhibiteur de 'Enzyme de Conversion

ARAZ2 : Antagoniste des Récepteurs de I’Angiotensine 2

PCR : Polymérase Chain Reaction

CRP : C Réactive Protein ou Protéine C Réactive

ALAT : Alanine Amino Transférase

ASAT : Aspartate Amino Transférase

GGT : Gamma-Glutamyl Transférase

CK : Créatine Kinase

LDH : Lactate Déshydrogénase

C3G : Céphalosporines de 3°™¢ Génération

MMH : Masque a Moyenne Concentration

MHC : Masque a Haute Concentration

VNI : Ventilation Non-Invasive

SDRA : Syndrome de Détresse Respiratoire Aigue

SIC : Soins Intensifs de Cardiologie

RAD : Retour a Domicile

SSR : Soins de Suite et de Réadaptation
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Résumé :

L’apparition du premier cas d’infection a SARS-COV2 en décembre 2019 a Wuhan en Chine
a été responsable d'une crise sanitaire mondiale. Entre Mars 2020 et septembre 2021, quatre
vagues épidémiques se sont succédées en France entrainant 460 000 hospitalisations ainsi
que 116 000 déceés survenus a I'hépital ou en EHPAD. Entre novembre 2021 et février 2022,
la France a fait face a une nouvelle vague d’infection COVID caractérisée par la circulation
d’un nouveau variant, le variant OMICRON. Pour endiguer la propagation du SARS-COV2, le
gouvernement a mis en place une stratégie de vaccination dés septembre 2020 complétée
une campagne de rappel en septembre 2021.

L’objectif principal de notre étude comparative observationnelle rétrospective monocentrique
était d’analyser les données épidémiologiques ainsi que les caractéristiques du séjour
(complications, durée de séjour et devenir) des patients hospitalisés au Centre Hospitalier de
Martigues durant la premiere et la cinquieme vague COVID. Les objectifs secondaires de notre
étude consistaient d’'une part de déterminer si le statut vaccinal avait pu exercer une influence
sur la morbi-mortalité des patients hospitalisés pour une infection a SARS-COV2 et d’autre
part si la vaccination pourrait étre considérée comme un facteur protecteur sur la survenue de
complications. Entre le 1°" novembre 2021 et le 28 février 2022, période correspondante a la
cinquieme vague d’infection COVID, 228 patients ont pu étre inclus et ont pu étre comparés a
85 patients qui avaient été hospitalisés pendant la 1¢ vague (entre le 18" avril 2020 et 19 juin
2020) également inclus selon les mémes critéres.

Notre étude a pu mettre en évidence plusieurs différences statistiquement significatives entre
les deux vagues concernant les données épidémiologiques, cliniques et biologiques ainsi que
sur les traitements et les complications. Elle a également démontré que la vaccination pouvait
étre un facteur protecteur sur la survenue d’une hospitalisation et pourrait également avoir un
facteur protecteur sur la survenue de SDRA dont l'effet serait plus important sur le variant
circulant pendant la 1° vague que sur le ou les variants circulants pendant la 5™ vague.
Enfin, notre étude a également montré que la vaccination pouvait étre un facteur protecteur
concernant le recours a I'oxygénothérapie intensive et diminuerait le risque d’hospitalisation
en réanimation.

A la différence de certaines études retrouvées dans la littérature, notre étude n’a pas pu mettre
évidence l'influence de la vaccination sur la mortalité. Une étude de plus grande envergure

pourrait donc étre intéressante.



