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Résumé (entre 350 et 900 mots environ)

Les troisieme et quatriéme vagues de I'épidémie de Covid-19 en France, marquées par une
acceélération des hospitalisations liées a des formes sévéeres de la maladie atteignant un pic en
mars-avril et aolt 2021 respectivement, se sont déroulées en pleine campagne de vaccination de
la population. En France, la vaccination contre la Covid-19 a débuté fin décembre 2020, alors
que les doses de vaccins étaient disponibles en quantités limitées. Les vaccins ont été
administrés en priorité aux publics les plus vulnérables au virus, et la campagne a
progressivement été étendue a I'ensemble du personnel soignant (février 2021), aux personnes
de plus de 50 ans avec, puis sans, comorbidités (février-mai 2021), aux plus de 18 ans avec, puis
sans, comorbidités (mai 2021), et enfin aux 12-17 ans (juillet 2021).

L'appariement des bases de données contenant des informations exhaustives sur le dépistage
(SI-DEP), la vaccination (VAC-SI) et les hospitalisations (SI-VIC) sur le territoire francais, a
permis de faire de premiéres estimations de I'efficacité vaccinale contre les formes graves de
Covid-19, c’est-a-dire donnant lieu a hospitalisation, passage en soins critiques ou déces a
I'hdpital. Du fait du calendrier vaccinal, ces analyses ont d’abord porté sur les plus agés, avant de
pouvoir étre étendues aux populations plus jeunes.

Afin d’estimer une efficacité vaccinale contre les formes graves de Covid-19, I'analyse combine
deux estimations: (i) I'estimation d’'une efficacité vaccinale contre les formes symptomatiques de
Covid-19 par la méthode dite « test negative design »; et (i) I'estimation de la protection
vaccinale contre le risque d’hospitalisation et de décés chez les personnes vaccinées
développant néanmoins des formes symptomatiques de Covid-19. Cette méthode d’analyse a
été notamment utilisée sur des données anglaises [1,2,3], afin d’estimer l'efficacité vaccinale
contre les hospitalisations imputables au variant delta.
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La méthode « test negative design » compare le statut vaccinal des personnes se déclarant
symptomatiques dans les 7 jours précédant le test, selon que le test soit positif (‘cas’) ou négatif
(‘témoins’). Le statut vaccinal est considéré 7 jours avant le test (date supposée d’infection le cas
échéant). Le rapport de chances relatives (odds ratio, OR) d’étre positif suivant le statut vaccinal,
est estimé par régression logistique conditionnelle, contrélant pour la semaine du test, la tranche
d’age quinquennale, le département de résidence, le sexe du patient et la présence de
comorbidité justifiant un ciblage lors de la campagne de vaccination.

Ces estimations sont complétées par une estimation du risque de développer des formes graves
parmi les personnes symptomatiques confirmées par test RT-PCR, suivant le statut vaccinal 7
jours avant le test (date supposée d’infection) ou 10 jours avant I'hospitalisation via un modéle de
hasard proportionnel de Cox. Un ratio de risque instantané (hazard ratio, HR) d’hospitalisation,
passage en SC ou déces, est estimé, ajustant pour les contrbles précédents.

L'efficacité vaccinale (VE) contre les formes symptomatiques graves de la Covid19 est ensuite
estimée en combinant les résultats des analyses précédentes, comme suit : VE = 1 - OR x HR.

L'estimation de I'efficacité vaccinale est déclinée suivant la présence de comorbidité(s) justifiant
un « ciblage » du patient lors de la campagne de vaccination, suivant les classes d’age et suivant
la période (troisieme et quatriéeme vagues caractérisées respectivement par une prédominance
des variants alpha et delta).

Les résultats obtenus sont cohérents avec la littérature, notamment avec les premiéres études
francaises [4,5]. L’efficacité vaccinale contre les formes symptomatiques a I'issue d’'un cycle
vaccinal complet tend a s’atténuer sur la fin de la période. L’efficacité vaccinale est trés élevée
contre les formes graves, et reste trés élevée y compris sur la fin de période ou les primo-
vaccinés le sont depuis plusieurs mois, et ou le variant delta est prédominant.
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