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RESUME

Introduction. Plus de la moitié des patients présentant une exacerbation aigue de
bronchopneumopathie chronique obstructive (EABPCO) sont pris en charge aux urgences.
Or, 50% de ces patients ont une faible mortalité paraissant compatible avec une prise en
charge ambulatoire. Les scores pronostiques CURB 65, BAP65 et DECAF ont construits et
validés pour prédire le devenir des patients admis pour EABPCO. Notre objectif était
d’évaluer la performance de ces scores pour prédire la consommation de ressources médicales

hospitaliéres.

Méthode. 11 s’agit d’une étude ancillaire du protocole de recherche ExaDOM
(NCT03474575) menée au CHU Grenoble Alpes dont 1’objectif est d’évaluer un protocole de
prise en charge a domicile des EABPCO. Pour ce travail ancillaire, nous avons
spécifiquement recueilli la nécessité d’une hospitalisation définie par la consommation de
soins disponible uniquement ne milieu hospitaliers. Nous avons calculé la sensibilité, la
spécificité et I’aire sous la courbe ROC pour étudier la valeur prédictive des scores

pronostiques.

Résultats. Deux cent patients hospitalisés étaient inclus dont 71 (36%) femmes et 128 (64%)
hommes. L’age des patients était de 76 [67 — 85] ans. Soixante-cing (32%) patients
nécessitaient le recours a des soins purement hospitaliers. Parmi les scores pronostiques, le
score BAP65 présentait les meilleures performances de prédiction du recours aux soins

purement hospitaliers, 1’aire sous la courbe étant cependant médiocre (0,63 1C95% [0,54 —
0,72]).

Conclusion. Les scores BAP65, CURB65 et DECAF ne sont pas performants pour prédire la
consommation de soins purement hospitaliers lors des EABPCO.

Mots clés : exacerbation ; bronchopneumopathie chronique obstructive ; consommation de

soins ; score



ABSTRACT

Introduction. More than half of patients with acute exacerbation of chronic obstructive
pulmonary disease (AECOPD) are admitted to the emergency department. However, 50%
of these patients have a low mortality suggesting that ambulatory care may be possible.
The CURB 65, BAP65 and DECAF scores were constructed and validated to predict the
outcome of patients admitted for AECOPD. Our objective was to assess the performance
of these scores to predict the consumption of hospital medical resources.

Method. This is an ancillary study of the ExaDOM research protocol (NCT03474575)
carried out at the CHU Grenoble Alpes, the objective of which is to evaluate a protocol for
home care of AECOPD. For this ancillary work, we specifically collected the need for
mandatory hospitalization defined by the consumption of care available only in hospitals.
We calculated the sensitivity, specificity and area under the ROC curve to study the
predictive value of the prognostic scores.

Results. Two hundred hospitalized patients were included, 72 (36%) women and 128
(64%) men. The age of the patients was 76 [67 - 85] years. Sixty five (32%) patients
required mandatory hospitalization and the use of purely hospital resources. Among the
prognostic scores, the BAP65 score presented the best performance in predicting the use of
purely hospital resources, the area under the curve being mediocre (0.63 95% CI [0.54 -
0.72]).

Conclusion. The BAP65, CURB65 and DECAF scores do not perform well in predicting

the consumption of purely hospital resources during AECOPD.

Keywords: exacerbation; chronic obstructive pulmonary disease; consumption of care;

score
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ABREVIATIONS

BPCO : Bronchopneumopathie Chronique Obstructive

EABPCO : Exacerbation Aigue de Bronchopneumopathie Chronique Obstructive

BAPG5 : Blood urea nitrogen, Altered mental status, Pulse rate, Age supérieur a 65ans
CURBS65 : Confusion, Urée > 7mmol/L, fréquence Respiratoire, Blood pressure, Age
supérieur a 65 ans)

DECAF : Dyspnée, Eosinopénie, Confusion, Académie, Fibrillation auriculaire

AUC : Aire sous la courbe ROC

VNI : Ventilation Non Invasive

HAD : Hospitalisation a domicile

AVC : accident vasculaire cérébral

IQR : interquartile
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INTRODUCTION

La Bronchopneumopathie Chronique Obstructive (BPCO) est la quatrieme cause de mortalité
dans le monde et sera la troisiéme cause en 2020. (1,2) L’évolution de cette pathologie
chronique est caractérisée par la survenue d’exacerbations aigu€s (EABPCO). Les EABPCO
sont définies comme étant une majoration de la dyspnée, de la toux et/ou d’expectorations
imposant une modification de traitement. (3) Les patients avec EABPCO et necessitant une
prise en charge aux urgences voire en hospitalisation présentent une mortalité et une
morbidité accrue. La mortalité hospitaliere varie entre 9% et 16% selon les études. (4,5)

En France, les EABPCO représentent 100 000 séjours en hospitalisation par an soit 800 000
journées d’hospitalisations. (6) Le codt direct de la BPCO en France est estimé a 3,5 milliards
d’euros par an dont 60% sont li¢s aux exacerbations. (6) Le colt annuel estime de la santé de
la BPCO est de I’ordre de 38,6 milliards d’euros dans I'Union européenne, dont 30% a 50%
sont imputables aux exacerbations. La consommation de soins et les dépenses de santé
hospitaliéres associées a cette pathologie sont donc conséquentes.

Récemment, plusieurs études ont évalué 1’hospitalisation a domicile des EABPCO. (4,7) Ces
études montrent la faisabilit¢ d’une prise en charge ambulatoire des patients admis aux
urgences pour EABPCO. Au sein de populations ciblées de patients BPCO, la morbidité et la
mortalité associées a la prise en charge ambulatoire des EABPCO ne semblent pas différentes
d’une prise en charge hospitaliére traditionnelle. (7) Une étude récente indiquerait méme une
réduction de la mortalité gréce a 1’hospitalisation a domicile. (8) L hospitalisation a domicile
serait aussi moins colteuse et serait préférée par les patients. (8) L’identification des patients
pouvant relever d’une prise en charge ambulatoire s’appuie généralement sur la recherche de

facteur de gravité ou le calcul de scores pronostiques.
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Les scores pronostiques les plus utilisés lors d’EABPCO sont le CURB 65, le BAP65 et le
DECAF. Ces scores ont tous été construits et validés pour prédire le devenir des patients dont
la mortalité, (9-11) I’admission en soins intensifs ou la réadmission précoce. (12,13)
Cependant la performance de ces scores pour prédire 1’utilisation de ressources hospitalieres
n’a jamais été étudiée. L’utilisation de ces scores pour choisir entre une prise en charge
hospitaliére ou ambulatoire pourrait étre imparfaite. Environ 50% des patients hospitalisés ont
un score DECAF a 0 ou 1 qui est associé a une faible mortalité (1 — 1,4%) paraissant
compatible avec une prise en charge ambulatoire. (14) Parmi ces patients hospitalisés a faible
risque, certains peuvent cependant béneficier de mesures thérapeutiques non disponibles en
ambulatoire : instauration courte d’une ventilation non invasive, intubation, transfusion
sanguine etc. Notre objectif était d’évaluer la performance des scores pronostiques habituels
d’EABPCO pour predire la consommation de ressources médicales disponibles uniquement

en milieu hospitalier.

12



METHODES

1. Schéma de I’étude

Cette analyse est une étude ancillaire du protocole de recherche ExaDOM (NCT03474575)
dont I’objectif était d’évaluer un protocole de prise en charge a domicile des EABPCO. Les
patients étaient recrutés de facon prospective aux urgences du CHU Grenoble Alpes. Cette
¢tude a recu I’accord du comité d’éthique CPP Sud Est V lors d’un amendement au protocole
ExaDOM (16-CHUG?25). L’ensemble des fichiers de données a été déclaré a la Commission

Nationale Informatique et Liberté.

2. Population

L’étude ExaDOM inclue les patients avec un age supérieur ou égal a 40 ans, fumeurs actifs ou
ayant fumé plus de dix paquets années, avec antécédent de BPCO, admis aux urgences depuis
moins de 48h pour EABPCO, ayant un score DECAF a 0 ou 1 et dont la résidence se situe a
moins de 30km du CHU Grenoble Alpes. Les critéres de non inclusion sont la non affiliation
a la sécurité sociale ou a un régime d’assurance médicale équivalent, la grossesse ou
’allaitement, la période d’exclusion d’une autre étude interventionnelle et la privation de

liberté par décision judiciaire ou administrative.

3. Parametres étudiés

Toutes les données epidémiologiques, cliniques et paracliniques étaient recueillies dans le
cadre du protocole ExaDom. Pour ce travail ancillaire, nous avons spécifiquement recueilli la
nécessité d’une hospitalisation définie par la nécessité de recours a des soins disponibles
uniquement en milieu hospitalier soit au moins un item suivant : intubation, instauration d’une
ventilation non invasive, admission en soins intensifs, transfusion sanguine, réalisation

d’actes invasifs tels qu’une chirurgie, une coronarographie ou une fibroscopie.
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4. Criteres de jugement

Le critere de jugement principal était la performance pronostique des différents scores :
CURB 65 (Confusion, Urée > 7mmol/L, fréquence Respiratoire, Blood pressure, Age
supérieur & 65 ans), BAP65 (Blood urea nitrogen, Altered mental status, Pulse rate, Age
supérieur & 65ans) et DECAF (Dyspnée, Eosinopénie, Confusion, Académie, Fibrillation
auriculaire), pour prédire le recours a un ou des soins purement hospitaliers.

Les criteres secondaires étaient la performance pronostique de ces scores pour prédire le

recours a chaque soin hospitalier, pour prédire la mortalité et la réadmission a 30 et 90 jours.

5. Analyse statistique

La taille de I'échantillon de I'étude était fixée a 200 patients selon une estimation de 12% de
recours aux soins a partir de données préliminaires. Ainsi, la spécificité et la sensibilité de
80% peuvent étre estimées avec une précision de 8%, 1’aire sous la courbe a 80% peut étre
calculée avec une erreur standard de 0,039. (15)

Du fait de la multiplicité des criteres étudiés, nous avons choisi de ne pas tester la normalité
de la distribution des variables et donc d’utiliser uniquement des tests non paramétriques. Les
statistiques descriptives sont présentées sous la forme de pourcentages (valeur absolue) ou de
médianes (interquartiles). L’analyse univariée était effectuée a [’aide d’un test du
Chi2 pour les variables qualitatives (ou test de Fischer) et au moyen d’un test U de Mann
Whitney pour les variables quantitatives. La performance diagnostique des scores CURB65
BAPG65 et DECAF pour prédire le recours a des soins purement hospitaliers était analysée par
la sensibilité, la spécificité et 1’aire sous la courbe ROC. Les données manquantes n’étaient
pas remplacées. Le seuil de significativité était fixé a 0,05. Les données étaient analysées a

I’aide du logiciel SPSS v21.0 (IBM, SPSS Inc., Chicago, IL).

14



RESULTATS

1. Description population

Deux cent patients étaient inclus dont 72 (36%) femmes. L’age des patients était de
76 [67 — 85] ans et I’indice de masse corporelle était de 24,8 [22,0 — 27,0] kg/m2. L’index
de comorbidités de Charlson était de 3 [2 — 4]. Le VEMS/CV était de 51 [44 — 65] % et le
stade Gold de la BPCO était de 3 [2 — 4]. 40 (20%) patients avaient été hospitalisés dans le
mois précédent 1’inclusion.

Soixante-cing (32%) patients nécessitaient le recours a des soins purement hospitaliers : 39
(19,5%) patients étaient traités par VNI, 7 (3,5%) patients bénéficiaient d’une ventilation
invasive, 17 (8,5%) patients étaient admis en soins intensifs, 4 (2%) patients étaient
transfusés et 15 (7,5%) patients requerraient des soins invasifs (3 coronarographies, 8
gestes invasifs pulmonaires, une dialyse, une biopsie hépatique, 2 actes chirurgicaux). Le
taux de mortalit¢ a 30 jours était de 8,5% et de 13,1% a 90 jours. Le taux de
réhospitalisation a 30 jours était de 20,6% et de 41,2% a 90 jours.

Les caractéristiques cliniques a 1’admission, biologiques au cours du passage aux urgences
et le devenir des patients sont présentées dans le Tableau 1a et 1b. Il n’existait pas de
différence significative entre les patients qui nécessitaient des soins purement hospitaliers
de ceux qui n’en nécessitaient pas hormis concernant les antécédents d’hypertension
artérielle, la présence d’une acidémie aux urgences, une concentration des Nt-pro-BNP et

une urémie plus élevées dans le groupe requérant des soins purement hospitaliers.

15



Tableau la. Caractéristiques épidémiologiques et antécédents des patients inclus

Pas de recours Recours aux Population
aux soins soins Totale (n=200)
hospitaliers hospitaliers

(n=140) (n=60)
Age (ans, IQR) 76 (68-85) 76 (66-84) 76 (67-85)
Sexe féminin 51 (36,7) 20 (33,3) 71 (35,7)
Hospitalisation le mois 115 (82,7) 44 (73,3) 159 (79,9)
précédent 24 (17,3) 16 (26,7) 140 (20,1)
Tabagisme actif 99 (71,7) 44 (75,9) 143 (73,0)
Oxygeéne a domicile 49 (35,3) 19 (32,2) 68 (34,3)
Ventilation a domicile 11 (7,9) 18 (30,5) 29 (14,6)
Antécédents
Index de Charlson (IQR) 3(2-4) 3(2-4) 3(2-4)
Hypertension artérielle 93 (66,9) 29 (48,3) 122 (61,3)
Embolie pulmonaire 16 (11,5) 12 (20,0) 28 (14,1)
Dyslipidémie 31(22,3) 9 (15,0) 40 (20,1)

Les données sont exprimées en n (%) sauf si indiqué autrement. IQR : interquartile range.
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Tableau 1b. Caractéristiques cliniques, biologiques, soins durant 1’hospitalisation et

devenir des patients inclus.

Données cliniques
Insuffisance cardiaque

Radiographie pulmonaire

anormale
ACFA sur ECG

Signes d’ischémie sur

ECG

Données biologiques :

Température °C
SpO2 %

Fréquence respiratoire par

minute

Fréquence cardiaque par

minute

Globules blancs G/L

Polynucléaires
éosinophiles G/L
CRP mg/L

BNP ng/L

Creéatininemie pmol/L

Urée mmol/L
PaO2 kPa
PaCO2 kPa
pH

Soins durant

Pas de recours
aux soins
hospitaliers
(n=140)

40 (28.8)
57 (41,0)

24 (17,3)

2(1,4)

37,0 [36.6-37.5]
93 [91-95]
25 [20-30]

94 [84-107]

10,6 [7.9-14.1]
0,1[0-2]

29 [0-89]
744 [199-2560]
76 [60-101]
6,9 [4.6-10.1]
9,26 [8.17-11.26]
5,52 [4.83-6.79]
7,42 [7.38-7.46]

Recours aux
soins
hospitaliers
(n=60)

20 (33.3)
20 (33,9)

6 (10,0)

3 (5,0)

37,1 [36.5-37.8]
93 [88-96]
26 [21-34]

98 [85-115]

10,0 [7.2-14.5]
0,0 [0-1]

44 [13-117]
1371 [565-4404]
75 [61-123]
8,2 [5-13.3]
9,35 [8.01-11.10]
6,44 [5.23-7.71]
7,40 [7.35-7.42]

Population
Totale
(n=200)

60 (30.2)
77 (38,9)

30 (15,1)

5 (2,5)

37,1 [36.6-37.6]
93 [90-96]
25 [20-30]

96 [85-110]

10,5 [7.8-14.1]
0,0 [0-1]

32 [10-106]
965 [275-2852]
75 [60-105]
7.1[4.8-10.9]
9,26 [8.14-11.22]
5,59 [4.95-7.06]
7,42 [7.37-7.46]




I’hospitalisation et

devenir des patients

VNI 0 (0) 39 (66,1) 39 (19,9)
Intubation 0 (0) 7(11,9) 7(3,6)
Unité soins intensifs 0 (0) 17 (28,8) 17 (8,7)
Gestes invasifs 0 (0) 15 (25,4) 15 (7.5)
Transfusion 0 (0) 4 (6,8) 4 (2,0)
Mortalité a 30 jours 8 (5,8) 9 (15,0) 17 (8,5)
Réhospitalisation a 30 29 (20,9) 12 (20,0) 41 (20,6)
jours

Mortalité a 90 jours 13 (9,4) 13 (21,7) 26 (13,1)
Réhospitalisation a 90 58 (41,7) 24 (40,0) 82 (41,2)
jours

Les données sont exprimées en n (%) pour les données cliniques et devenir des patients et

en IQR : interquartile range pour les données biologiques.

2. Prédiction du recours aux soins purement hospitaliers
Parmi les scores pronostiques, le score BAP65 est celui qui avait les meilleures
performances de prédiction du recours aux soins purement hospitaliers (Figure 1 et
Tableau 2). L’aire sous la courbe du score BAP65 était de 0,63 [0,54 — 0,72], elle était de

0,50 [0,41 — 0,59] pour le DECAF et 0,59 [0,50 — 0,68] pour le CURBG65.
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Tableau 2. Performance des scores pour prédire les différents soins purement hospitaliers

Recours a des
gestes invasifs

Nécessité de Nécessité Recours a des

VNI d’intubation soins intensifs

DECAF 0,51[0,41-0,61] 0,49[0,26-0,71] 0,60 [0,45-0,74]
CURBG65 0,56 [0,46-0,66] 0,62 [0,37-0,88] 0,60 [0,44-0,75]
BAPG65 0,61 [0,51-0,71] 0,81[0,71-0,92] 0,67 [0,54-0,79]

0,50 [0,35-0,65]

0,55 [0,42-0,68]

0,59 [0,42-0,70]

Les résultats sont exprimés en aire sous la courbe avec interquartile. VNI : ventilation non

invasive

Figure 1. Courbe ROC de performance de prédiction du recours

hospitaliers
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3. Critéres secondaires de jugement

La prédiction du recours a I’intubation était significativement plus élevée avec le score
BAP65 (AUC 0,81 [0,71 — 0,92] p=0,005 ; Tableau 2). Le recours aux soins intensifs ou a
la VNI ou la nécessité de gestes invasifs en cours d’hospitalisation n’étaient pas prédits par
les scores BAP65, CURB65 ou DECAF (Tableau 3). Les performances de prédiction de la
mortalité & 30 jours et a 60 jours et de réhospitalisation des scores sont également
présentées dans le Tableau 3.

Tableau 3. Performance pour prédire le devenir des patients en EABPCO

Déces a 30 jours Déces a 90 jours Réhospitalisatio Réhospitalisatio

na 30 jours na 90 jours

DECAF  0,63[0,48-0,77] 0,58 [0,46-0,70] 0,50 [0,40-0,60] 0,41 [0,33-0,49]

CURB65  0,79[0,68-0,90] 0,65 [0,52-0,78] 0,53 [0,44-0,63] 0,45 [0,37-0,53]

BAPG5 0,81[0,70-0,91] 0,70[0,59-0,82] 0,49 [0,40-0,59] 0,50 [0,37-0,53]

Les résultats sont exprimés en aire sous la courbe avec interquartile.
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DISCUSSION

Dans cette étude, la consommation de ressources purement hospitaliéres chez les patients
admis pour EABPCO était retrouvée uniquement dans un tiers des cas. Pour prédire le
recours aux soins purement hospitaliers, le score BAP65 semble meilleur que les scores
DECAF et CURBG65 mais la capacité de prédiction reste faible.

1. Critere de jugement principal

Le score BAP65 semble meilleur que les scores DECAF et CURB65 pour prédire la
nécessité d’hospitalisation, mais avec une sensibilité et spécificité cliniquement peu
pertinentes. En effet, avec une aire sous la courbe a 0,63, il est en dessous du seuil
permettant d’en faire un score prédictif robuste.

Parmi les patients nécessitant une hospitalisation, 15 ont eu recours a des gestes invasifs
qui comprennent des actes non liés a ’EABPCO comme une coronarographie (n=3). Ceci
peut s’expliquer par un risque augmenté de cardiopathie ischémique au décours d’une
hospitalisation pour EABPCO. (16) La mortalité cardiovasculaire et les éveénements
cardiovasculaires majeurs sont fréquents apres 'EABPCO, avec une incidence estimée a
1% et 2%, respectivement, dans les 3 mois suivant lI'exacerbation. (17,18) Le rapport de
risque sur 30 jours des événements cardiovasculaires indésirables majeurs aprés une
EABPCO hospitalisée est de 9,9 1C95% [6,6-14,9]. La survenue d'infarctus du myocarde
et dAVC dans les 3 mois suivant une EABPCO est plus fréquente avec un rapport
d’incidence de 2,58 1C95% [2,26-2,95] et 1,97 1C95% [1,66—2,33] respectivement. (17,18)
Dans notre étude, le taux de NT pro BNP était plus élevé chez les patients qui ont recours a
des soins hospitaliers (1371 [565-4404] vs 744 [199-2560]). Le NT-proBNP est un facteur
de risque établi chez les patients souffrant d'insuffisance cardiaque et peut également étre
libéré du ventricule droit. Ainsi, le NT-proBNP sérique peut étre élevé lors dEABPCO. Le
risque de mortalité associé a un taux élevé était de 2,4 [0,95-6,0] pour un taux entre 264.4-
909 pg/mL et 3,2 [1,3-8,1] pour un taux supérieur a 909 pg/mL. Le NT-proBNP est un
déterminant puissant et indépendant de la mortalité aprés EABPCO. (19)

Aucun des scores €tudiés n’avait une performance cliniquement intéressante pour prédire
le recours a des gestes invasifs probablement en partie parce qu’ils tiennent peu compte des
comorbidités et des complications non respiratoires des EABPCO. Cette faible
performance pronostique peut également étre aussi liée au fait que les médecins aient

profité de cette hospitalisation pour réaliser des investigations ou des traitements qui, en
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temps normal, auraient pu étre réalisés lors d’une autre hospitalisation ou en hopital de
jour. Quoiqu’il en soit, la création d’un score de consommation des soins lors d’une

EABPCO devra intégrer les multiples composantes pathologiques de cette maladie.

2. Criteres secondaires

Dans notre étude, le score BAP65 et CURBG65 avaient une aire sous la courbe similaire et
le score DECAF était inférieur a ces derniers pour prédire la mortalité a 30 jours et 90
jours. La mortalité et les performances pronostiques des scores dans notre étude était
similaires a celle observée dans d’autres études. (5,11) Pour prédire la nécessité de VNI et
d’intubation, le score BAP65 était meilleur que les deux autres scores dans notre étude.
Cependant, pour la prédiction de la VNI, les aires sous la courbe des trois scores sont
faibles, non pertinentes cliniguement. Concernant le recours a I’intubation, nous avions
seulement 7 patients intubés. D’autres études montrent des performances pronostiques
meilleures pour le CURB65 et le BAP65 en ce qui concerne le recours aux soins
ventilatoires des EABPCO. (9,12) Ceci peut étre en partie expliqué par un plus faible
recours a I’intubation dans notre étude. Enfin, la performance des scores BAP65, CURB65
et DECAF pour prédire la réhospitalisation a 30 et 90 jours était mauvaise (AUC inférieure
a 0,5) mais proche de ce qui est rapporté dans la littérature. (20) Ce résultat peut étre en
partie lié au fait que les réhospitalisations sont en majorité non liées a ’EABPCO et que
ces scores, une fois encore, ne prennent pas en compte les comorbidités et les
complications de ’EABPCO. (16,21)

3. Limites de ’étude
Notre étude est construite sur une analyse rétrospective d’une cohorte de patients et
possede donc les biais et limites inhérents a cette methodologie. A titre d’illustration, le
pourcentage de données manquantes totales de 1’étude était de 4,7%. D’autre part il existe
un potentiel biais de sélection puisque les patients étaient initialement issus de la cohorte
ExaDom concernant [’hospitalisation a domicile. Il s’agit en outre d’une étude
monocentrique conduite au CHU Grenoble Alpes. Néanmoins, les caractéristiques et le
devenir des patients (mortalité, réehospitalisation) de notre cohorte sont trés semblables aux

données d’autres cohortes publiées. (5,11)
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CONCLUSION

Bien que le recours a 1’hospitalisation soit fréquent lors des EABPCO, notre étude montre
que la nécessité de soins purement hospitaliers n’est retrouvée que chez un tiers des
patients. Les scores pronostiques habituellement utilisés pour les EABPCO ne permettent
pas de prédire le recours aux soins purement hospitaliers. L’¢élaboration de nouveaux outils
pour aider a la décision d’hospitalisation des EABPCO permettrait d’améliorer les

parcours patients et la consommation de soins lors des EABPCO.
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