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Pr Gaétan GAVAZZI

Lien d’intéréts
* Participation a des comités consultatifs organisés par Astellas, AstraZeneca, BioMérieux,
MSD, Pfizer, Sanofi, Sanofi Pasteur, Sanofi Pasteur MSD, et Vifor
* Consultant et conférencier pour ces entreprises

* Participation a des congres sur invitation par Eisai, MSD, Novartis, Pfizer, Sanofi Pasteur, et
Vifor

* Liens d'intérét avec des institutions francaises et européennes
(ARS, CNEG, ECDC, HAS, OMS, et SFGG).
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UN déclencheur DES complications

e Décompensation de maladies

chroniques Minor iliness (eg, urinary tract infection)

* Chute g | Independent

* latrogénie % T

 Malnutrition £ [P [

* Immobilisation

) Esca res Figure 1: Vulnerability of frail elderly people to a sudden change in heaith
e Confusion status after a minor illness

-  Dépendance — perte d’autonomie
-  Durée de séjour hospitalier - charge +++

21¢s JNI, Poitiers du 9 au 11 septembre 2020 Clegg A. et al. Frailty in elderly people.2013.2;381(9868):752-62. |




La grippe

* |Epidémiologie

e Conséquences

... hospitalisations, mortalité, et ...
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Surveillance de la grippe en France : organisation 2} St

10 sources différentes

Insee CepiDC

A
Oscour Cas graves

Virologie : Renal-CNR Hopital

/ IRA en

Réseau Sentinelles SOS Médecins collectivités

Virologie : CNR ] Médecine de ville

Z N
l Grippenet ]

Dans la population

. Sante Publlque Le d(sposmve de surveillance de la gnppe 28 novembre 2019.
21¢s JNI, Poitiers du 9 au 11 septembre 2020 https://www. bli e.fr/maladies-et ladi grippe/articles/le-di de-surveillance-de-la-
grippe#:~:text=| Une%zo:urvelllunce%zowrologlque/62Dest9/20r9’C3‘}’A9al/s%C3%A92 patlentsVZDdlagnosthuVC3%A95%209/C3VADAZDI 'h%C3%B4pital. Dernier accés : 07/09/2020




Epidémies atypiques ?
Epidémie 2017-18 : atypique et sévere a 'hopital

«® & publique
- - (

* Epidémie précoce et exceptionnellement longue

Communauté Hopital
* Impact modéré en médecine ambulatoire Consutations pour synarome grppal, Réseau Part de 1a grippe pour 1000 hospialisations,
T . Sentinefies, 2010-2018 _ Oscour®, 2010-2018
* Impact sévere a I'hopital (Oscour®) : fo war
}A. B ' v .
* >75 000 passages aux urgences o : ,.( \
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Limpact de la grippe est tres variable selon le lieu la méme année
(saisons 2014-15 a 2018-19)

Grippes communautaires
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ETupes £T enuuETES | MANS 2019

« ® Santé

MALADWES

Caractéristiques des hospitalisations :
avec diagnostic de grippe, France, 2012-2017 f eihee

* Nombre d’hospitalisations

2012 - 2013 2013 - 204 2014 - 2015 2015 - 2018 2016 - 2017

2 A

Lauzun (de) V, et al. Caractéristiques des hospitalisations avec diagnostic de grippe, France, 2012-2017.

o e
21% JNI, Poitiers du 9 au 11 septembre 2020 Saint-Maurice : Santé publique France ; 2019. 20 p.




La grippe

e Epidémiologie

e Conséquences

..|hospitalisations, mortalité, et ...
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Les hospitalisations pour grippe sont tres variables selon I'age et 'année
(saisons 2012-13 a3 2016-17)

* |ICD codes :J09, J10, J11...

B/Yamagata A[HIN1) A[H3N2) B/Victoria AlH3N2)
A{H3N2)
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_ 350
g
o 300
o
-
- 250
£
= 200 174
8
® 150
-
w®
= 100 .
g 52 a6 43 58
T 50 o s 30 h
. ns ,u .1217 | 15 13 1 14
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Pivette M, et al. Influenza Other Respir Viruses. 2020;14/(3):340-348.




Caractéristiques des hospitalisations avec

‘e * Santé

diagnostic de grippe (saisons 2012-13 a 2016-17) ™
Hospitalisations Taux de déces intra-hospitaliers
2000 (distribution selon I'age)
2012-13
1500 Total
1000 D H DyH
500
< 20 ans 122 25 486 0,5%
0
2000 20- 39 ans 91 g ore 19%
2016-17
1500 A0-5%ans 490 11 598 & Y
1000 40-T9ans1517 21939 7%
500
) »80ans 2286 23253 10%
0 20 40 &0 20 100 ’
.ﬁ.gE 3 Fentrée [EI n l}EEI Lauzun (de) V, et al. Caractéristiques des hospita/isat;r;rs]:Avﬂe;:ucrljggrjzzt,l;ieflz fg;giee gggs:,zz(;llzg—zzcz)l ;




Hospitalisations liées et attribuables a la grippe

Etude Fardogrip (sponsor : Sanofi Pasteur)

Le fardeau hospitalier relié a la GRIPPE et son impact sur ’excés d’hospitalisation
(cardiorespiratoire, pneumonie)

* Analyses : 8 saisons (2010-2011 a 2017-18)
* Hospitalisations avec diagnostic DP/DR/DAS (codes ICD 10 : J09, J10, J11)
» Strates d’age : 0-4, 5-19, 20-49, 50-64, 65-74, 75-84, et 85 ans et +

* Analyse descriptive des séjours :
* Durée du séjour, unité médicale
* Transferts (soins de réadaptation - HAD - maison de soins infirmiers — EHPAD)
* Complications et réhospitalisations
* Mortalité (intra-hopital et CépiDc) !

* Analyse descriptive des patients :
* Identification des facteurs de risque grippaux 2
* Maladies chroniques / traitement / Grossesse

Slide-deck MSL Fardogrip V1 dated August 2020

DP : Diagnostic principal ; DR : Diagnostic connexe ; DAS : Diagnostic associé

Y

1. Lemaitre M and al. Estimating the burden of influenza-related and associated hospitalizations and deaths in France:
| e NI Poitiers du 9 au 11 septembre 2020 ) ) ) o an elght-sgason dgta stqdy, 2010-2018.\(many5cnpt submitted)
— , Foltl uvau p 2. Lemaitre M et al. Poster RESP-10 : Estimation du fardeau hospitalier direct et attribuable a la grippe en France a partir de la base PMSI.




Points essentiels de I'étude Fardogrip

Conséquences lourdes de * 11 jours: soit 2x plus que < 50 ans
I'hospitalisation pour grippe . éfmrils“;entrent pas directement au

1/4 réhospitalisés dans les 90 jours

Hospitalisations cardiorespiratoires =

Le fardeau = au-dela de ﬁlx ol In ombreuses (hosp en>excez)_
I’hospitalisation pour grippe OSpIPa |Sat|ons‘resp|rat0|res car I‘O.
Consequences a Iong terme encore a
guantifier
» 80% des frais d’hospitalisation en
> 65 ans = grande part o ° o P
hospitalisations et déceés S
*  90% des déces en moyenne
JN L‘:‘E 1. Lemaitre M and al. Estimating the burden of influenza-related and associated hospitalizations and deaths in France
S 1es NI, Poitiers du 9 au 11 septembre 2020
]

an eight-season data study, 2010-2018. (manuscript submitted)
2. Lemaitre M et al. Poster RESP-10 : Estimation du fardeau hospitalier direct et attribuable a la grippe en France a partir de la base PMSI.




La grippe

e Epidémiologie

e Conséquences

... hospitalisations,

mortalité,
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Surmortalité hivernale - Europe

> 50000 - 200 000 déces hivernaux par an

EUROMOMO

All ages

65+ years

~ 21°s JNI, Poitiers du 9 au 11 septembre 2020

u/graphs-and-maps. Dernier accés 07/09/2020



https://www.euromomo.eu/graphs-and-maps
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SURVEILLANCE DE LA MORTALITE

‘e . Santé

Surmortalité hivernale — France ‘e, + publique AU COURS D L EPIDEMIE
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. ) SURVEILLANCE DE LA MORTALITE
‘e ® Santé

Surmortalité hivernale — France ‘@, + publique AUCOURS DE L'EPIDEMIE
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SURVEILLANCE DE LA MORTALITE
AU COURS DE L'EPIDEMIE

e B Santé

Surmortalité hivernale — France @, ¢ publique DE COVID-19 DU 2 MARS
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La grippe

e Epidémiologie

e Conséquences

... hospitalisations, mortalité
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Grippe et...
événements cardiovasculaires
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Grippe et... maladies chroniques
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Grippe et... fracture du col du fémur

* Cohorte rétrospective : 1!

Risk of Hospitalization by Month

EES -5
* 9237 cas de fracture du col du femur éf _"'5
* personnes institutionnalisées E S \ i '*;
* 2000-2009 EZ - ‘W L S8
Association entre la grippe et les hospitalisations Eq . I NE-
pour fracture du col - Résultats: B :
* Les hospitalisations pour syndrome grippal sont associées §§ T i :i
a une augmentation de 13% du nombre de fractures = _ =

du col avec une association temporelle significative -é"é‘_ T ———— =

TS PSS S
* Cohorte Medicare (USA) : 2 —e— Hip Fracture (820x) o ILI(480x)

* Variation de 1 a 6 fois sur le risque « Fracture du col du fémur »

en institutions

* < 15% de la variabilité expliquée par caractéristiques du lieu

de résidence ou des résidents

.v\.{ > ——y

-_é- 21¢s JNI, Poitiers du 9 au 11 septembre 2020
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1. McConeghy KW, et al. J Gerontol A Biol Sci Med Sci. 2018;73(12):1638-1642.
2. Zullo AR, et al. ] Am Geriatr Soc. 2018;66(3):539-545.




Les conséquences de la grippe en vie réelle

PUGG 2016/2017>

GinGer

SOCETE FapNCANE
oe GERIATRIE
+ GERONTOLOGIE

_':E
oy

Hopital (N=515)

Décompensation d’organe : 57,8%
Réanimation : 5,25%
Durée du séjour : 16,1 jours
ATB thérapie : 58,7%
Mortalité : 12,2%
Admission en EHPAD : 14%

EHPAD (N=245)

Décompensation d’organe : 52%
Hospitalisation : 17,2%
Durée du séjour : 7,4 jours
Taux de mortalité : 13%

Taux de mortalité (hospitalisés) : 25%

PUGG : Pratique et Usage en Gériatrie et Gérontologie ; N : nombre de cas de grippes confirmées / PCR saison 2016-17

1. Gavazzi G et al. Poster 01211 : Burden of influenza in older patients over the 2016—2017 winter season in France. Doi:

https://www.infectiologie.com/UserFiles/File/spilfsfag/travaux/divers-documents/2019-eccmid-gavazzi.pdf

21¢s JNI, Poitiers du 9 au 11 septembre 2020

2. Gavazzi G en préparation 2020
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SOCETE PaaNCaNE
or GERIATRIE
+ GERONTOLOGIE

PUGG 2016/2017'2 : Evolution ... GinGer

... intrahospitaliere (N=515) ... a 3 mois des cas hospitalisés (N=315)
Décompensation d’organe : 57,2% Mortalité : 25%
Décompensation cardiaque : 44,4% Ré-hospitalisation : 26,7%
Décompensation respiratoire :  17,7% Admission en EHPAD : 37,5%

AVC : 0,8% Dépendance persistante : 35%
Confusion : 22,8%

Insuffisance rénale : 14,2%

PUGG : Pratique et Usage en Gériatrie et Gérontologie ; N : nombre de cas de grippes confirmées / PCR saison 2016-17
ne—
. < 1. Gavazzi G et al. Poster 01211 : Burden of influenza in older patients over the 2016—-2017 winter season in France. Doi:

AW A
E " https://www.infectiologie.com/UserFiles/File/spilfsfag/travaux/divers-documents/2019-eccmid-gavazzi.pdf
21¢s JNI, Poitiers du 9 au 11 septembre 2020 2. Gavazzi G en preparation 2020
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La grippe majore la dépendance

=>» 2 fois plus de cas de dépendance
post grippe (versus témoin) 1

Table 4. Case and Comparison Subjects Experiencing
Worsening in =1 Functions From Before Outbreak
(Baseline) and 3 to 4 Months After Outbreak™

No. of Case Comparison
Worsening Subjects Subjects
Functions (n = 116) (n =127)
0 87 107
1 16 15
2 7 4
3 5 29 (25.0%) 0 20 (15.7%)
=4 4 1

21¢s JNI, Poitiers du 9 au 11 septembre 2020

=>» Mortalité par grippe associée au déclin
fonctionnel (ADL, >4 points) 2

(USA, 2351 individus institutionnalisés)
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Rate of ADL Decline
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~3.5
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ADL Decline (>3 points in the 0-28 ADL scale)
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1. Barker WH, et al. Arch Intern Med. 1998;158(6):645-650.
2. Gozalo PL, et al. ] Am Geriatr Soc. 2012;60(7):1260-1267.
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Conclusion 1

e Pas UNE épidémie mais DES épidémies (variabilité annuelle, régionale)
* Des impacts directs variables

* La grippe est un stresseur sévere en particulier chez les plus agés

INE=
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Conclusion 2

* 'impact indirect (décompensation d’organes, dépendance, déces)
reste A MESURER a court, moyen, et long terme

* 'impact sur le systeme de santé reste encore MAL mesuré

INE=
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Grippe : la face cachée de l'iceberg

Atteintes respiratoires

* Consultations, passages aux urgences,
hospitalisations, réanimation, déces

Atteintes extra-respiratoires directes
* Cardiaques, neurologiques, myosites...

Pathologies associées
e Accidents cardiovasculaires

e Décompensations de comorbidités
* Diabeéte, insuffisance cardiaque, BPCO, asthme...

Perte d’autonomie
Colt
Désorganisation du systeme de soins...

JINE=]
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