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e serment d’Hippocrate

Texte revu par I'Ordre des meédecins en 2012

“ Au moment d'étre admis(e) & exercer la
meédecine, je promets et je jure d'étre fidele aux lois
de I'honneur et de la probité.

Mon premier souci sera de rétablir, de preserver ou de promouvoir la
sante dans tous ses elements, physiques et mentaux, individuels et
SOCITUX.

Jerespecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonteg, sans
aucunediscrimination selon leur état ou leurs convictions.J'interviendrai
pour les proteger si elles sont affaiblies, vulnerables ou menacees dans
leur integrite ou leur dignite. Méme sous la contrainte, je ne ferai pas
Usage de mes connaissances contre les lois de 'lhumanite.

Jinformerai les patients des decisions envisagées, de leurs raisons et
de leurs consequences.

Je ne tromperai jamais leur confiance et n'exploiterai pas le pouvaoir
herité des circonstances pour forcer les consciences.

Je donnerai mes soins & l'indigent et a guicongue me les demandera.
Je ne me laisserai pas influencer par la soif du gain ou la recherche de
la gloire.

Admis(e) dans I'intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront
confies. Regule) & l'interieur des maisons, je respecterqi les secrets des
foyers et ma conduite ne servira pas & corrompre les moeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas
abusivementlesagonies.Je ne provoquerai jamaislamortdelibérement.

Je preserverai l'indépendance néecessaire & l'accomplissement de ma
mission. Je n'entreprendrai rien qui dépasse mes competences. Je les
entretiendrai et les perfectionnerai pour assurer au mieux les services
qui me seront demandés.

J'apporterai mon aide & mes confréres ainsi qu'd leurs familles dans
l'adversité. Que les hommes et mes confreres m'accordent leur estime
si je suis fidele & mes promesses ; que je sois déshonoréle) et méprise(e)

si J'y manque. ,,

SECTEUR
SANTE 7

Université Grenoble Alpes
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Résumé :

MisMi HRV : Evaluation de la variabilité cardiaqgue comme parametre de suivi chez les
personnes agées et/ou fragiles en EHPAD.

Introduction :

Une prise en charge précoce des épisodes de dégradation clinique chez les personnes agées fragiles
permettrait d’éviter des hospitalisations, de réduire la mortalité et de ralentir la perte d’autonomie.
La variabilité de la fréquence cardiaque est modifiée précocement dans certaines circonstances
pathologiques. Un suivi rapproché de la variabilité cardiaque n’a jamais été réalisé chez la personne
agée a notre connaissance et semblait pertinent.

Matériels et méthodes :

L’étude a été menée dans deux EHPAD de la région Rhone Alpes. La surveillance était réalisée
deux fois par semaine, le matin en décubitus a 1’aide d’un cardiofréquencemetre de haute précision
sur une durée de cing minutes. Les patients porteurs d’un pacemaker ou en fibrillation auriculaire
permanente étaient exclus. L’objectif principal de 1’étude était d’observer 1’évolution des différents
parametres de variabilité cardiaque et de les confronter a 1’évolution clinique du patient.
L’évaluation de I’acceptabilité du dispositif par les patients était réalisée par questionnaire.

Résultats : Au total 18 patients de 85 ans en moyenne ont été inclus, alors que 1’objectif de 1’étude
qui était de 44 inclusions. 191 mesures ont été réalisées et parmi celles-ci seules 101 ont permis le
calcul des parameétres de variabilité de la fréquence cardiaque, les autres mesures ont dii étre
rejetées en raison de tracés de mauvaise qualité et/ou de troubles du rythme. Nous avons noté une
baisse franche et précoce des parameétres de variabilité cardiaque au cours d'une pneumopathie
grave. Lors des autres épisodes de dégradation clinique observés, le calcul des parametres de
variabilité cardiaque n'était pas possible. L’acceptabilité était médiocre, méme si les patients étaient
satisfaits d’avoir participé a 1’étude. Seul un sur deux envisageait de poursuivre le protocole au long
cours.

Discussion : La fréquence des troubles du rythme, le manque de coopération des patients et les
conditions de travail dans les EHPAD impactent la qualité des tracés et rendent bien souvent
impossible le calcul des parametres de variabilité cardiaque. L’acceptabilité par les patients pourrait
possiblement étre améliorée si la mesure était effectuée par un dispositif porté en permanence type
montre connectée méme si a I’heure actuelle la précision de ces appareils n’est pas suffisante.

Conclusion : Les caractéristiques de la population étudiée ainsi que les conditions de travail dans
les EHPAD limitent nettement 1’intérét de 1’emploi de la variabilité cardiaque comme parameétre de
suivi.

Mots clés : EHPAD , fragilité, variabilité de la fréquence cardiaque, signes vitaux.
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Summary :

MisMi HRV: Evaluation of cardiac variability as a monitoring parameter in elderly and/or frail
people in nursing homes.

Introduction:

Early management of episodes of clinical deterioration in the frail elderly would certainly prevent
hospitalisation, reduce mortality and slow the loss of autonomy. Heart rate variability is modified
early in certain pathological circumstances. To our knowledge, close monitoring of heart rate
variability has never been performed in the elderly and seemed relevant.

Materials and methods:

The study was conducted in two nursing homes in the Rhone Alpes region. Monitoring was
performed twice a week, in the morning in decubitus position, using a high-precision ECG over a
period of five minutes. Patients with a pacemaker or permanent atrial fibrillation were excluded.
The main objective of the study was to observe the evolution of the different parameters of cardiac
variability and to compare them with the clinical evolution of the patient. The evaluation of the
acceptability of the device by the patients was done by questionnaire.

Results:

A total of 18 patients aged 85 years on average were included, which is far from the objective of the
study which was 44 inclusions. 191 measurements were performed, of which only 101 allowed the
calculation of heart rate variability parameters, the other measurements had to be rejected because
of poor quality tracings and/or rhythm disorders. We noted a clear and early drop in heart rate
variability parameters during a severe pneumopathy. During the other episodes of clinical
deterioration observed, the calculation of heart rate variability parameters was not possible.
Acceptability was poor, even if the patients were satisfied to have participated in the study, only one
out of two envisaged continuing the protocol in the long term.

Discussion:

The frequency of rhythm disorders, the lack of cooperation from patients and the working
conditions in nursing homes impact the quality of the tracings and often make it impossible to
calculate heart rate variability parameters. Acceptability by patients could possibly be improved if
the measurement was carried out by a device worn permanently such as a connected watch, even
though the accuracy of these devices is not currently sufficient.

Conclusion:
The characteristics of the population studied as well as the working conditions in the nursing home
clearly limit the interest of using cardiac variability as a monitoring parameter.

MeSH : nursing home, heart rate variability, frailty, vital signs
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1 Introduction

La définition de ce qu’est une personne agee n’est pas consensuelle : pour I’OMS il s’agit d’une
personne agee de plus de 65 ans, la société francaise de gériatrie retient le seuil de 75 ans, d’autres

estiment que la vieillesse dépend de I’espérance de vie de la population considérée .

En tout état de cause, la proportion de personne agée dans les pays developpés a augmenté de
maniere importante ces dernieres décennies et cette tendance devrait se poursuivre dans les
prochaines années. Ainsi les projections de I’OCDE estiment que les personnes agées de plus de 80
ans représenteront 10 % de la population des pays développés en 2050 contre 4 % en 2010.2Ceci est
en rapport avec deux phénomenes, une espérance de vie qui augmente d’une part tandis que la
natalité diminue.

Les problématiques actuelles que posent le vieillissement de la population devraient donc
s’amplifier dans les prochaines années.

Le vieillissement de la population implique davantage de personnes fragiles* c’est a dire n’ayant pas
les réserves physiologiques suffisantes pour s’adapter a un stress méme minime.

L’étude américaine Cardiovascular Health Study (CHS)® définit le phénotype de fragilité en se
basant sur cing items : Amaigrissement/Faiblesse/Sensation d’épuisement/Sédentarité/Faible force
de préhension. Une personne est considérée comme fragile si elle présente au moins trois de ces
items, comme pré-fragile si elle en présente un ou deux et comme robuste si elle n’en présente
aucun. Cette échelle est la plus utilisée, méme si elle ne prend pas en compte la présence de troubles

cognitifs. La fragilité est un facteur de risque d’hospitalisation.

A I’heure actuelle, pour les personnes agées, qu’elles vivent a domicile ou en maison de retraite, on

constate que les hospitalisations sont frequentes et souvent prolongees.
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En termes de fréquence, selon un rapport de la DREES® (Direction de la recherche, des études, de
I'évaluation et des statistiques) un tiers des personnes de 75 ans ou plus, affiliées au régime général,
ont eté hospitalisées en médecine ou chirurgie en 2010, dont une sur deux a été hospitalisee deux
fois ou plus.

D’autre part les réadmissions sont courantes : dans 14% des cas les personnes agées de 75 ans et
plus font I’objet d’une ré hospitalisation non programmeée a 30 jours.

Par ailleurs selon I’ Agence technique de I’information sur I’hospitalisation 1,6 million de personnes
de 80 ans et plus ont été hospitalisées en 2017, soit un taux d’hospitalisation de 406 personnes pour
1000 contre 191 pour 1000 sur I’ensemble de la population .

Concernant les EHPAD (établissement pour personnes agées dépendantes), selon une étude menée
par I’ANSM en 2018-2019, 40 % des résidents seraient hospitalisés chaque année °. La durée
moyenne d’hospitalisation chez les résidents d’EHPAD est de trois semaines °.

Ces hospitalisations pourraient étre évitées dans 19 & 67 % des cas selon les études ©.

Parmi ces hospitalisations, I’HAS (haute autorité de santé) distingue les hospitalisations évitables
qui sont la consequence d’une prise en charge trop tardive par les soignants ambulatoires, des
hospitalisations inappropriées qui sont en rapport avec une mauvaise analyse du rapport bénéfice

risque de I’hospitalisation.

L’hospitalisation chez la personne agée est bien souvent délétéere sur le plan fonctionnel.

Ce phénomene est la déependance iatrogeéne liée a I’hospitalisation. La HAS, en collaboration avec le
Conseil National Professionnel de Gériatrie la définit comme une perte fonctionnelle aux activités
de base de la vie quotidienne (se laver, s’habiller, manger, aller aux toilettes, marcher et étre
continent) entre 1’entrée et la sortie d’hospitalisation. Cette perte d’autonomie survient dans 30 % a
60 %' °-10-11-12 des cas chez les personnes de 70 ans et plus, elle survient systématiquement au moins

une fois sur deux chez les personnes de 85 ans et plus.
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Ces chiffres varient en fonction des études réalisées car les populations étudiées et les échelles de
mesure de la dépendance sont différents. Selon une étude réalisée chez les personnes agées victimes
de cette perte d’autonomie, seules 50 % se rétablissent dans les deux ans®. Par ailleurs
I’hospitalisation a également un effet péjoratif sur le plan cognitif, une étude américaine a montré
que dans les suites d’une hospitalisation le déclin cognitif est en moyenne 2,5 fois plus rapide 34

Ainsi eviter I’hospitalisation est un enjeu crucial chez les personnes agees.

Les personnes agees sont aussi a I’origine de nombreux passages aux urgences.

Les patients agés de 75 ans ou plus représentent 12% des passages (dont 5% pour les 85 ans ou
plus), alors que ces groupes d’ages constituent 10% (et 4%) de la population générale ®.

En 2011, au moins 20 % des résidents en EHPAD se sont rendus au moins une fois aux urgences au
cours de I’année. Parmi eux, trois sur dix y sont allés plus d’une fois °.

Un travail réalisé dans le nord pas de calais (Professeurs Puisieux et Wiel) estime que 30 % des

passages aux urgences chez les résidents d’EHPAD sont évitables °.

Le projet PAERPA dont I’objectif est de diminuer les hospitalisations et recours aux urgences en
favorisant la coordination des personnels de santé ambulatoires, montre jusqu’ici des résultats
mitigeés.

La surveillance des parametres vitaux non invasifs souvent dans le cadre de protocole de
télésurveillance a démontré qu’elle peut avoir un impact positif sur la mortalité et le recours aux
hospitalisations dans certaines populations, on pense notamment aux patients insuffisants

cardiaques graves, I’étude Cardiauvergne "8 est un exemple probant.
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Chez la personne agée il existe peu d’études concernant la télésurveillance basée sur la surveillance
des signes vitaux. Toutefois il semblerait que les parametres utilisés classiquement manque de
spécificité quant a la détection des épisodes de décompensation 19-20-21,

L’étude de nouveaux parameétres apparait donc pertinente car ils pourraient apporter une plu valu

dans la surveillance des personnes agées en compléments des parametres usuels.

La variabilité de la fréquence cardiaque est la fluctuation de I’intervalle séparant deux complexes
QRS «intervalle RR ». Nous emploierons parfois le terme de variabilité cardiague qui est un exces
de langage mais qui est communément utilisé dans la littérature. La variabilité de la fréquence
cardiaque est un bon reflet du fonctionnement du systéme autonome.

En situation physiologique les deux systemes sympathique et parasympathique s’adaptent
parfaitement a I’environnement et I’intervalle RR fluctue de maniére importante, en revanche, en
situation de stress, le systeme nerveux autonome s’adapte moins bien et le cceur devient plus
régulier.

En fait, et c’est contre intuitif, chez une personne en rythme sinusal, plus le cceur bat
irrégulierement, plus le systeme autonome fonctionne de maniére optimale, I’exemple le plus
courant est I’arythmie sinusale respiratoire que I’on peut observer a I’eil nu sur le trace ECG d’un
sujet jeune en bonne sante.

Il s’agit d’une technique simple, non invasive et relativement peu onéreuse.

Le mateériel de recueil de reférence des intervalles RR est au choix un cardiofréquencemetre ou un
électrocardiogramme d’une précision suffisante c’est a dire dans I’idéal entre 500 et 1000 hertz.
Aussi la mesure de la variabilité cardiaque par photo pléthysmographie (PPG) est de plus en plus
utilisee dans le cadre sportif. On notera qu’il ne s’agit pas rigoureusement de la mesure des
intervalles entre deux intervalles RR mais I’intervalle entre deux pulsations cardiaques, ces valeurs

sont toutefois extrémement proches sauf dans certaines situations pathologiques.
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Bien qu’elle date d’un quart de siécle la Task force de 199622 reste un document de référence.

Elle définit les trois méthodes de calcul de la variabilité de la frequence cardiaque.

L’analyse temporelle est la plus ancienne et la plus simple a calculer. Les parametres les plus
utilisés sont :

-le RMSSD qui correspond a la racine carrée de la moyenne des différences au carré des intervalles
RR successifs, il est plut6t un reflet de I’activation du systéeme parasympathique.

-le SDNN qui est I’écart type des intervalles RR, c’est un reflet du fonctionnement du systeme

autonome dans son ensemble, il représente la variabilité cardiaque globale.

L’analyse fréquentielle permet de décomposer le signal en somme de fréquences grace a des
processus mathématiques complexes dont le plus utilisé est la transformation de Fourier %2,

Le systéme nerveux parasympathique pour des raisons chimiques et physiques est beaucoup plus
rapide que le systeme sympathique.

La transformation de Fourier permet d’individualiser des bandes de haute fréquence et des bandes
de basse fréquence.

Ainsi les bandes de fréquence LF pour low fréquence seraient un reflet de I’activité sympathique et
les bandes HF pour high frequence seraient un reflet de I’activité parasympathique, le rapport
LF/HF est considéré comme un reflet de balance sympathico vagale

La pertinence de I’analyse fréquentielle reste débattue dans la communauté scientifique,
particulierement un possible role important du systéme nerveux parasympathique dans les bandes

de basses fréquences censées représenter le systeme nerveux sympathique.

Enfin, ’analyse géométrique %2 est basée sur la construction du diagramme de Poincaré ou sur
I’histogramme des intervalle RR. Le diagramme de Poincaré permet également une discrimination

théorique entre le systeme sympathique et parasympathique :
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-Le SD1 est I’indice de variabilité a court terme, reflet de I’activité parasympathique sur le nceud
sinusal, il correspond au grand axe de I’ellipse sur le diagramme. -Le SD2 est I’indice de variabilité
a long terme et reflete a la fois I’activité sympathique et parasympathique sur le nceud sinusal, il
correspond au petit axe de I’ellipse.

Concernant les paramétres issus de I’histogramme des intervalles RR, on citera le TINN (Triangular
Interpolation of the NN interval histogram) c’est un reflet de la dispersion des intervalles RR.

La littérature suggére que I’analyse géométrique serait davantage pertinente pour les

enregistrements longs, supérieurs a 20 minutes 2>

La Task Force propose deux méthodes d’enregistrement, les enregistrements courts d’une durée de
cing minutes et les enregistrements longs de 24h permettant de donner un reflet global de I’activité
du SNA durant le nycthemeére. Concernant les enregistrements courts, la Task Force préconise de
réaliser les mesures dans des conditions physiologiquement stable sans pour autant donner de

recommandations précises sur ce point.

Des études ont demontre qu’il y a des modifications des parameétres de variabilité de la fréquence
cardiague en amont et durant des évenements pathologiques.

Ainsi le suivi de la variabilité de la frequence cardiaque est utilisé en médecine chez les nouveaux
nés en neonatologie afin de diagnostiquer de maniere précoce les sepsis et ainsi de mettre en place
une antibiothérapie précoce et une surveillance adaptée. Selon une étude son utilisation permet de
réduire la mortalité de 10 % 2.

Des modifications des parametres de variabilité de la frequence cardiaque ont aussi été observé chez
I’adulte au cours du sepsis 2°, de la décompensation de BPCO 28, de la décompensation oedemato-

ascitique chez le cirrhotique %'.
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Une diminution de la variabilité cardiaque dans les suites d’un infarctus du myocarde est fortement

prédictive de la survenue de mort subite %8,

Compte tenu de ces éléments, observer I’évolution dans le temps des paramétres de variabilité
cardiaque chez les personnes agées semble pertinent car elle pourrait étre informative sur I’état de
santé des patients et ainsi permettre une meilleure prise en charge.

Autrement dit, le suivi de la variabilité de la fréquence cardiaque permet-il de détecter de maniére
fiable et précoce des épisodes de dégradation clinique ?

Un tel suivi est-il acceptable pour les patients dans le cadre d’un suivi au long cours ?
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2 Matériels et méthodes

2-1 Type d’étude / modalités réglementaires

Le projet MisMi HRV est une étude interventionnelle multicentrique en simple aveugle non
contr6lée menée dans deux EHPAD de la région Auvergne Rhdne Alpes.

Le projet s’intégre dans le programme MisMi (modele intégré de santé pour une montagne inclusive)
programme européen dans le cadre d’une coopération franco italienne dont I’objectif était de
proposer des solutions médicales innovantes chez des patients fragiles en zone montagneuse
enclavée.

Le protocole a été validé par le Comité de protection des personnes Est 1 lors de la séance du
01/03/2020.

Le dossier est immatriculé : N°SI 20.01.13.71746 —IDRCB 2019-A03041-56.

L’accord de I’ANSM pour une étude de type 1 portant sur un dispositif médical a été obtenu apres
avoir fourni la fiche technique du produit.

Le projet initial souhaitait évaluer le suivi de la variabilité cardiaque chez les patients agés a
domicile suivi par le SSIAD de Haute Tarentaise.

Compte tenu de la crise sanitaire du covidl9, le projet n’a pu démarrer a temps et une part
importante des subventions allouées n’a pas été pergues.

En I’absence de rémunération, les professionnels libéraux qui devaient réaliser les mesures se sont

retirés de I’étude.
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2-2 Objectifs

Obijectif principal : évaluer I’apport du suivi de la variabilité cardiaque chez les personnes agées

et/ou fragiles en EHPAD.
C’est a dire évaluer s’il existe des variations significatives des parametres de variabilité cardiaque
en amont et au décours des épisodes de dégradation clinique d’une part et d’autre part évaluer si un

tel suivi est acceptable pour les patients.

Objectifs secondaires :

-Evaluer s'il existe une corrélation entre les chiffres de variabilité cardiaque et la présence de
symptomes courants (asthénie, anxiété).

-Observer s'il existe des profils de variabilité cardiaque en fonction des caractéristiques cliniques
des patients.

-Observer 1’évolution des parameétres classiques en situation stable et en situation de dégradation.

-Evaluer I’impact du protocole sur la qualité de vie.

2-3 Critéres d’inclusion/critéeres d’exclusion

Criteres d’inclusion :

-Patient de 65 ans ou plus résidents des EHPAD.

Critéres d’exclusion :

-étre atteint de fibrillation auriculaire ou de Flutter permanent.

-étre porteur d’un pacemaker.
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2-4 Description du protocole

L’étude a donc eu lieu dans deux maisons de retraites, I’/EHPAD les Cordeliers a Moutiers (Savoie)
et ’EHPAD les Verdannes a Evian les Bains (Haute-Savoie).

Les mesures incluaient le recueil des intervalles RR grace au cardiofréquencemétre Faros de
Bittium sur une durée de cing minutes, en décubitus, le matin a heure fixe.

L’'usage de ce cardiofréquencemétre a été approuvé par le CPP, ce dispositif est marqué CE, il
échantillonne & 1000 hertz et possede une fonction électrocardiogramme.

Le projet initial comprenait une phase d’orthostatisme de cinq minutes consécutives au décubitus
mais devant la mauvaise tolérance des patients d’une part et le manque de reproductibilité d’autre
part, elle a été rapidement abandonnée.

Les mesures incluaient également, la tension artérielle, la fréquence cardiaque, la saturation en
oxygene et de la température, ces éléments étaient communiqués aux médecins des structures c’est
d’ailleurs en ce sens que 1’étude peut étre qualifiée d’interventionnelle.

Ces parameétres étaient recueillis deux fois par semaine.

Concernant ’EHPAD de Moutiers, les mesures étaient réalisées par les IDE du service, a ’EHPAD

d’Evian les mesures étaient assurées par une tierce personne, le co-investigateur.

La durée globale de I’étude était de six mois, les patients inclus s’engageaient a réaliser les mesures
pour une durée de cinqg semaines reconductibles.

En parallele les caractéristiques cliniques du patient incluant les antécédents, les traitements,
I’autonomie (GIR) ainsi que les évenements cliniques observés durant la période de suivi étaient
communiquées aux investigateurs par les médecins des établissements concernés.

Le suivi incluait également une évaluation de la qualité de vie par 1’échelle WHOQOL-OLD 32 qui

était réalisée a I’inclusion avant le début des mesures puis apres un mois de surveillance.
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Ces différentes données étaient collectées sur le cahier de suivi.

Les tracés RR étaient recueillis sur ordinateur de facon réguliére par le co-investigateur, un
traitement informatique grace au logiciel Bittium Manager permettait une conversion au fichier SDF,
les parametres de variabilité cardiaque étaient ensuite analysés a 1’aide du logiciel Kubios®3? v3.3.1

qui donne directement les résultats des différents types d’analyse.

2-5 Calcul du nombre de sujet nécessaire et stratégie d’analyse des données

Calcul du nombre de patients nécessaires

Les données de la littérature?®-39-3! évoquent des modifications significatives chez un méme sujet
dans environ 25% de la population étudiée, au moins une fois dans I’année. En retenant un effet de
taille de 0.2 et une corrélation entre les mesures successives de 0.3 (avec au minimum 10 séries de
RR par 10 patients), | ’ANOVA sur ces mesures repéetées avec un alpha a 0.05 et un intervalle & 0,95

nous donnait un échantillon de 44. Nous espérions pouvoir inclure au moins 40 sujets.

Stratéqgie d’analyse des données

Pour les paramétres quantitatifs lorsque leur normalité aura été admise (test de Shapiro-Wilks) ces
derniers seront décrits en moyenne +/- écart type, intervalle de confiance a 95%. Dans le cas
contraire ils seront exprimés en médiane, minimum, maximum, 25eme et 75sme percentiles.

Les parameétres qualitatifs seront donc exprimés en effectifs et en pourcentage. Le seuil statistique
(o) retenu pour considérer une différence comme significative sera p inférieur ou égal a 0,05. Pour
démontrer la liaison entre les paramétres qualitatifs quand cela est possible, le test du chi-deux sera
mMIs en ceuvre.

Responsable des analyses et logiciel utilisé

L’analyse statistique a été effectuée par le Dr Dr Pascal ZELLNER de 'IFREMMONT. Nous

avons utilisé les outils fournis par MathLab®.
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2-6 Aspects éthiques et financiers

Les patients qui ont accepté de participer a I’étude ont tous recu une information orale et écrite
concernant le protocole.

Un consentement écrit devait étre signé par le patient et le cas échéant par son représentant légal
avant le début des mesures.

Les donneées ont été anonymisées (noms, prénoms, dates de naissance).

Les patients pouvaient mettre fin a I’étude a tout moment.

Concernant le financement, I’achat du cardiofréquencemetre et les frais d’assurance ont été paye par
I’ Ifremmont pour un montant de 5000 euros au total.
Les électrodes ont été prise en charge par le co-investigateur pour un montant de 275 euros.

Les patients et les personnes qui ont réalisé les mesures n’étaient pas rémunérés.
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3 Résultats

3-1 Description de la population

Au total quatre patients ont été inclus a I’EHPAD les Cordeliers (patients M) et quatorze a ’lEHPAD
les Verdannes (patients V) donc dix-huit patients au total.

Parmi ces dix-huit patients on comptait quatorze femmes pour quatre hommes.

L'age moyen était de 84,7 ans (65-96 ans).

Le niveau d’autonomie moyen coté avec I’échelle GIR était de 3 en moyenne (1 a 4).

La qualité de vie coté par I’échelle Whogol-old était en moyenne de 84/120 a I’inclusion, cette
moyenne ne prend en compte que treize des dix-huit patients chez qui le questionnaire était
réalisable.

Les antécédents et traitements de chaque patient inclus dans I’étude sont décrits sous forme de

tableau en annexe.

Description de la répartition des patients de I’échantillon en fonction de leur age :

Age des patients inclus
100

20
a0
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Description de la répartition des patients en fonction de leur autonomie (échelle GIR) :

45
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2 GIR1(1) = GIRZ(6) w=GIR3(6) = GIR4(5)
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Description de la répartition des patients en fonction de leur qualité de vie évaluée par 1’échelle

whogol-old :
120
100

80 _

&0 -

40

Le tableau suivant résume les caractéristiques des différents patients sexe, age, autonomie (GIR),

gualité de vie(gdv) évaluée grace a I’échelle whogol-old :

NR : Non réalisable.

Sexe | Age GIR Qdv
M1 F 78 2 NR
M2 F 95 4 NR
M3 F 83 2 88
M4 F 82 1 NR
V1 M 82 4 84
V2 F 93 2 61
V3 F 86 4 87
V4 F 90 4 93
V5 M 96 3 79
V6 F 89 2 77
V7 F 90 2 67
V8 F 87 4 97
V9 M 80 3 106
V10 F 79 2 93
V11 F 87 3 84
V12 F 90 3 75
V13 F 65 3 NR
V14 H 73 3 NR
Moyenne 84,7 2,8 84
Ecart type 7,9 0,9 12,3
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Le tableau suivant renseigne les movyennes des différents parameétres de variabilité cardiaque pour

chaqgue patient inclus :

SDNN RMSSD | TINN LF HF LF/HF TP SD1 SD2

(ms) (ms) (ms) (ms® (ms?) (ms?) (ms) (ms)
M1 22,9 30,5 178,6 130,6 322,1 0,5 452,7 21,7 22,8
M2 25,0 21,2 172,2 232,4 220,3 2,3 176,7 16,8 18,9
M3 13,0 14,0 81,3 145,0 29,0 5,0 174,0 9,9 15,4
M4 10,6 15,7 50,3 13,9 55,6 0,3 69,5 11,2 10,0
V1 18 18,6 124 68,7 81,2 0,85 149,9 13,1 20,9
V2 18,5 23,7 84,2 92,8 145,9 0,8 238,7 16,3 18,4
V3 14,6 16,6 86,9 70,0 93,8 1,3 163,8 12,4 17,2
V4 14,5 13,0 91,8 117,7 36,5 3,4 154,2 10,5 18,0
V5 45 9 171 11 4 2,3 15 6 60
V6
V7 17,65 20,2 96,5 222,8 178,5 1,055 401,3 14,3 20,4
V8
V9 8,3 8,4 58,6 33,6 20,3 1,7 53,9 5,9 9,9
V10 11,1 15,6 59,3 27,0 24,3 1,0 51,3 11,0 10,9
V11 36,4 40,6 187,7 373,7 500,1 0,7 820,5 28,7 39,0
V12 23,1 28,6 139,1 181,2 242,2 0,9 4234 20,2 24,9
V13 6,4 9,1 35,4 6,7 14,0 0,5 20,1 6,4 6,3
V14 8,7 8,6 57,7 38,2 28,7 1,3 67,0 6,1 10,4
Moyenne | 18,4 18,3 104,7 |110,3 |1248 |15 2145 | 13,1 20,2
Ecart
type 10,4 9,0 50,6 101,7 138,5 1,2 214,3 6,3 13,1

Chez les patientes V6 et V8 aucun calcul des parametres de variabilité cardiaque n’a été possible en
raison de troubles du rythme.

Répartition des patients en fonction de leurs chiffres moyens de variabilité cardiague :

Répartition des patients en fonction des valeurs
moyennes des paramétres temporels SDNN et RMSSD et
des paramétres geomeétriques SD1 SD2

W SDNN [l RMSSD M 5D1 5D2

70,0
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30,0
20,0
10,0
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Répartition des patients en fonctions des valeurs
moyennes du TINN

I TINN

200,0
180,0
160,0
140,0
120,0
100,0
80,0
60,0
40,0
20,0
0,0

Répartition des patients en fonction de leur chiffres
movyens des paramétres de I'analyse fréquentielle LF, HF
et puissance totale

HLF WHF ETP
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400,0
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1

IRépartitinn des patients en fonction du rapport LF,fHFI
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5,0 -
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On constate qu’il existe une importante variabilité interindividuelle des parameétres de variabilité
cardiaque dans tous les domaines d’analyse.
Ainsi, il semble pertinent d’évaluer I’évolution des différents parameétres par rapport a la moyenne

de chaque patient et non en valeur absolue.
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3-2 Mesures réalisées

Au total cent quatre-vingt-onze mesures ont été effectuées pendant les six mois de 1’étude sur deux
cent vingt-deux théoriques (en considérant deux mesures par semaine).

Le diagramme circulaire suivant représente la proportion de mesures effectivement réalisées par

rapport au nombre de mesures théoriques :

Mesures non
effectuées; 31; _
14% -

Les raisons de la non-réalisation de ces mesures étaient I’oubli, le refus des patients, la non-
disponibilité des patients (en soin ou en activité).

Il était prévu initialement d’analyser I’ensemble des tracés RR avec un niveau de correction unique
et de retirer la premiere minute d’enregistrement. Compte tenu des données de la littérature, devant
la mauvaise qualité des recueils et la présence de troubles du rythme, il a été décidé de réaliser une
lecture “manuelle”. Les tracés d’une durée inférieure a quatre minutes étaient rejetés
systématiquement. Le niveau de filtrage était modulé en fonction de la présence de parasites ou de
troubles du rythme, quand le tracé ne pouvait étre corrigé malgré 1’application du niveau de
correction maximum, il était rejeté et le calcul des parameétres de VRC n’était pas effectué. Aussi si
le niveau de filtrage nécessaire impliquait la correction de plus de 10% des intervalles RR le tracé

était rejeté.
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Finalement quatre-vingt-dix mesures n’ont pas permis le calcul des parametres de variabilité
cardiaque, trente et une en raison de la présence de troubles du rythme, trente et une car les tracés
étaient non conformes (enregistrements courts), vingt et une car les tracés présentaient des parasites

et enfin sept car les tracés présentaient des troubles du rythme et des parasites.

Le diagramme suivant représente la proportion de mesures interprétables par rapport au nombre

total de mesures effectuées :

Le diagramme suivant représente la proportion des différents motifs ayant conduit aux rejets des

tracés :

parasites et
troublesdu

rythme(7)
8%
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Au total 52,9% des enregistrements effectués ont pas permis le calcul des parametres de variabilité
cardiaque.

L’intégralité des mesures de variabilité cardiaque effectuée est disponible en annexe sous forme de
tableau chronologique pour chacun des patients, quand le tracé n’a pu étre interprété le motif de
rejet est consigné. Les parametres SDNN, RMSSD, SD1, SD2, TINN sont exprimés en
millisecondes(ms), les paramétres LF, HF et puissance totale en milliseconde au carré (ms?)

Le niveau de correction effectué est également renseigné.

La description des tracés est parfois sous forme d’abréviation :

-NC : trace non conforme

-NI : tracé non interprétable

-TDR : troubles du rythme

-ESV : extra systole ventriculaire

-ESA : extra systole auriculaire

-FA : fibrillation auriculaire

Le suivi clinique des patients est également consigné.

3-3 Evolution des chiffres de variabilité cardiague lors des épisodes de dégradation clinique
et comparaison avec les fluctuations en I'absence d’événement clinique

Au total durant la période de suivi, la variabilité de la fréquence cardiaque n’a pu étre calculé que
durant un épisode de dégradation clinique (V7). Il s’agissait d’une pneumopathie infectieuse
diagnostiquée le 26/06 qui a conduit au déces de la patiente le 05/07.

Nous avons noté une baisse franche et massive des paramétres massive des parameétres issus de
I’analyse fréquentielle (LF, HF, puissance totale) mais également dans une moindre mesure des

parameétres temporels (SDNN RMSSD) et paramétres géométriqgue SD1 SD2 et TINN. Cette
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diminution était précoce car aucune prise en charge diagnostique et thérapeutique n’avait été
effectuée au moment de la mesure.

Toutefois la variabilité cardiaque n’a pu étre calculé que sur un seul tracé au début de la dégradation.
Par la suite I’apparition de troubles du rythme a rendu impossible le calcul de la variabilité

cardiaque.

Evolution des chiffres de I'analyse temporelle et
géométrique en amont d'un épisode de
pneumopathie 1200

5 600

20

5 400

0 200

5

. o

SDNN RMSSD 501 502 TINN Puissance totale

Evolution des paramétres fréquentiels et du TINN
en amont d'un épisode de pneumopathie

m19/06/2021 w25/06/2021 m19/06/21 m25/06/21

Les tableaux de suivi des parameétres de VRC rapportée a la moyenne de chaque patient sont
consignés en annexe, la formule de calcul est (moyenne-valeur) divisé par moyenne multiplié par
cent.

Ces valeurs sont donc exprimées en pourcentage, les chiffres négatifs correspondent a une
augmentation du parameétre par rapport a la moyenne.

Rapportée a la moyenne, pour la patiente V7 le 25/06, on note une baisse de 69% du SDNN, de 67%
du RMSSD de 62% du TINN, de 67% du SD1 et de 70% du SD2.

Concernant I’analyse fréquentielle, on note une baisse de 96% de la bande LF et de 97% de la
bande HF et de la puissance totale.

Le diagramme suivant représente les fluctuations en pourcentage des parameétres de variabilité
cardiaque au début de I’épisode pathologique rapportées aux chiffres moyens de la patiente :

400

SHEN R D LFfHF
-20,0
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-100,0

-120,0
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Rapportee a la moyenne, il n’a pas été noté de baisse aussi massive chez les autres patients en état

clinique stationnaire, en ce sens cette fluctuation est spécifique.

Le patient V5 a en fait présenté un phénomene de pathologies en cascade a partir du 31/06 et s’est
fortement dégradé sur le plan général. Sont survenus successivement, un passage aux urgences pour
altération de I’état géneral, une crise de goutte et un érysipele. Dans le méme temps le patient a
présenté des syndromes geériatriques ( syndrome de Charles Bonnet, syndrome de glissement). Seul
le trace du 19/06 est interprétable chez ce patient, par la suite la présente de troubles du rythme type
ESV, ESA, salves de fibrillation auriculaires rendent impossible le calcul des parameétres de
variabilité de la fréquence cardiaque.

Il est intéressant de noter que le recueil des intervalles RR qui a été effectué le 22/06 qui n’a pas été
analysé en raison de trouble du rythme important présente une portion de deux minutes sans
troubles du rythme. Cet aspect de rythme sinusal relativement prolongé sans trouble du rythme

associe n’a pas été retrouvé apres le 22/06.

3-4 Corrélation entre des symptomes observés spontanément résolutifs et évolution des
parametres de Variabilité de la fréquence cardiaque par rapport a la moyenne de chaque

patient :

Concernant les phénoménes d’asthénie transitoire, nous n’avons pas retrouvé de modification des
paramétres de variabilité cardiaque.

Les deux phénomeénes anxieux aigus pendant lesquels le calcul de la variabilité cardiaque était
possible concernent les patients M2 et V9.

Pour la patiente M2 on note une activation globale du systéeme nerveux autonome, (augmentation du
SDNN de 101,4% et de la puissance totale de 472,8%) avec une dissociation entre les chiffres de

I’analyse fréquentielle en faveur d’une prédominance du parasympathique, (augmentation de la
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bande HF de 577,2% contre 373,8% pour la bande LF) et le rapport SD1 et SD2 est en faveur d’une
prédominance sympathique (augmentation de 158,8% du SD2 contre 92,6% du SD1).
Il n’a pas été noté en I’absence de symptdmes chez les autres patients une augmentation aussi

massive des parametres de I’analyse fréquentielle rapportée a la moyenne.

Le tableau suivant présente I’évolution des chiffres de variabilité cardiaque rapportés a la moyenne
selon la formule (Moyenne-Valeur) /Moyenne, les chiffres négatifs correspondent donc a une
augmentation du parameétre en question.

La patiente M2 a présenté un syndrome anxieux le 19/03.

Evolution des différents paramétres de variabilité
cardiaque chez la patiente M2.
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Chez le patient V9 on note une activation du systeme sympathique selon I’analyse fréquentielle
(augmentation de 169,8% de la bande LF avec une bande HF proche de la moyenne) et une discréte
augmentation de la VFC globale (augmentation de 53,4% du SDNN et de 105,8% de la puissance
totale). Ces modifications ne sont pas spécifiques, on note des fluctuations plus importantes chez les
patients V10 et V14 concernant la bande LF en I’absence d’éléments cliniques explicatifs.

Le patient V9 a presenté un syndrome anxieux le 21/07.
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Le tableau suivant décrit I’évolution des parameétres de variabilité cardiaque rapportés a la moyenne,
comme dans le précédent tableau les valeurs négatives correspondent a une augmentation du

parametre considéré :

Evolution des chiffres des difféerents paramétres
de variabilité cardiaque chez le patient V9.
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3-5 Evolution des chiffres de variabilité cardiaque en situation clinique stable : calcul du
coefficient de variation

En I’absence d’évenements pathologiques nous constatons d’importantes variations des parametres
de variabilité cardiaque.

Le calcul du coefficient de variation correspondant a chaque parametre pour chaque patient en
situation clinique stable a été calculé.

La formule de calcul est I’écart type divisé par la moyenne multiplié par 100, le coefficient de
variation est exprimé en pourcentage.

Les résultats sont consignés dans le tableau suivant :
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SDNN | RMSSD | TINN | LF HF LF/HE | TP sD1 sD2
(%) (%) (%) | (%) (%) (%) (%) (%) (%)

M1 44,4 53,3 38,5 |137,6 |129,7 |161,7 | 1055 |52,5 43,2
M2 85,5 65,3 75,4 | 1355 | 1358 |3,7 135,7 | 65,4 95,8
M3 12,0 16,9 12,9 | 684 |59,7 |126,7 |398 16,9 19,4
M4 18,3 16,1 279 [ 690 [543 |60,3 158,2 | 16,2 23,0
V2 18,9 21,3 21,0 [791 |[512 |738 42,1 18,5 21,9
V3 75,0 92,6 83,0 | 374 |119,5 | 1059 | 96,9 92,9 61,9
V4 15,0 29,5 31,3 (39,7 |416 |321 37,9 19,3 18,0
V9 60,8 49,3 659 |126,1 [39,1 |1156 |104,4 |49,4 60,4
V10 47,6 64,6 44,8 | 87,8 |61,0 |44 74,2 64,6 34,5
Vi1 58,0 44,9 37,6 | 1059 |946 |23,6 99,1 46,2 65,0
V12 16,2 21,4 46,2 | 42,9 |468 |69,5 34,9 21,4 14,4
V13 20,6 22,6 238 [61,8 |[57,7 |637 53,6 22,6 20,9
V14 30,2 31,4 46,7 | 131,0 | 116,0 | 40,7 124,2 | 31,3 31,3
Moyenne | 38,7 40,7 42,7 | 863 |775 |709 85,1 39,8 39,2

Le diagramme suivant représente la répartition des coefficients de variations des différents

parametres de variabilité cardiaque :

I SDNN B RMSSD B TINN [ LF B HF B UF/HF B TP B SD1 I sD2

180,0
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140,0

120,0
100,0 I
80,0 =
60,0 .
40,0
20,0
1

0,0

On constate une meilleure reproductibilité des parametres temporels et géométriques par rapport

aux parametres fréquentiels.
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3-6 Acceptabilité par les patients

Parmi les dix-huit patients inclus, seuls quinze ont répondu au questionnaire.

Une patiente est décédée au cours de I’étude, un patient s’est retiré de I’étude et a refusé de

répondre au questionnaire, enfin une patiente ne se souvenait pas avoir participé a I’étude et n’a

donc pas pu répondre au questionnaire.

Afin de se représenter au mieux le ressenti des patients le questionnaire a été réalisé juste apres la

derniére mesure dans la majorité des cas.

Trés Plutdt Modérément Légérement Pas du tout
contraignant contraignant contraignant contraignant contraignant
Avez-vous percu les
mesures comme
0 (0% 1(6,7% 0 (0% 1(6,7% 13 (86,6%
quelque  chose de (0%) (6,7%) (0%) (6,7%) ( 2
contraignant ?
Pas du tout | Plutdt Moyennement Plutdt Trés
Satisfait Insatisfait Satisfait Satisfait Satisfait
Etes-vous satisfait(e) d’avoir
participe a I’étude 0(0%) 0(0%) 0(0%) 10(66,6%) | 5(34,4%)
MisMi HRV ?
. Ne se prononce
Oui Non
pas
Seriez-vous prét(e) a poursuivre les mesures selon le méme
prét(e) a p 8 (53,3%) 6(40%) | 1(6,7%)
protocole au long cours ?
Seriez-vous prét(e) a poursuivre les mesures au long cours a une
) Alovda 2
fréquence plus élevee * 8 (53,3%) 6 (40%) 1(6.7%)
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On observe une certaine ambivalence dans ces résultats, les patients étaient globalement satisfaits
d’avoir participé a I’étude et ne consideraient pas les mesures comme contraignantes.

En revanche seule la moitié des patients envisageait de poursuivre les mesures au long cours.

Remargques des patients :

La plupart des patients (11) n’ont pas émis de remarques ou de propositions d’amélioration.

La premiéere patiente inclus dans I’étude a ressenti la phase d’orthostatisme comme difficile (cette
mesure a été rapidement abandonnée).

Certains patients ne voyaient pas I’intérét de réaliser les mesures : “si ¢a peut vous rendre service”,
“ca ne sert a rien, je vais bien mais ¢ca ne me dérange pas, si ¢a vous fait plaisir”, “il faut bien que
vous fassiez votre travail”.

Une patiente émettait comme réserve le souhait que les mesures n’aient pas d’interférence avec les
soins (toilette).

Enfin une patiente trouvait la fréquence des mesures trop élevée et aurait souhaité un protocole avec
une seule mesure par semaine.

On notera que deux patientes ont ressenti la pression du brassard a tension comme quelque chose de

désagréable.

3-7 Comparaison des chiffres moyens de variabilité cardiague en fonction des
caractéristiques des patients

Les comparaisons effectuées reposent sur un test T de Student avec un risque alpha a 0,05%.
Les chiffres comparés sont les chiffres moyens de chaque parametre, notons que ces chiffres sont

issus d’un nombre différent de mesures selon les patients considerés.
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Le tableau suivant présente les chiffres moyens des parameétres de variabilité cardiaque en fonction
des caractéristiques des patients, les effectifs sont entre parentheses :

SDNN RMSSD TINN LF HF LF/HF TP SD1 SD2
(ms) (ms) (ms) (ms?) (ms?) (ms?) (ms) (ms)

Age inférieur a 85 ans (8)

12,4 15,1 80,6 58,0 71,9 1,4 129,8 10,7 13,3
Age supérieur a 85 ans (8)

24,3 21,6 128,7 162,7 177,7 1,6 299,2 15,6 27,1
GIR1-2 (6)

15,6 19,9 91,7 105,4 | 125,9 1,4 231,2 14,1 16,3
GIR3-4 (10)

20,0 17,4 112,4 113,3 124,1 1,5 204,4 12,6 22,6
Traitement par tropatépine (3)

7,8 8,7 50,5 26,2 21,0 1,2 47,0 6,1 8,9
Absence de traitement par
tropatépine (13) 20,8 20,5 117,1 129,8 148,7 1,6 253,1 14,8 22,8
Homme (4)

17,3 16,2 93,5 90,0 92,5 1,5 177,2 11,6 19,9
Femme (12)

19,8 18,7 105,0 119,2 133,5 1,4 242,7 13,4 22,6

Comparaison des chiffres de variabilité cardiague en fonction de I’age

La comparaison des chiffres de variabilité cardiaque entre les patients agés de moins de 85 ans a
ceux ages de plus de 85 ans a montré des chiffres plus élevés chez les patients les plus &gés cette

différence n’était pas significative sur le plan statistique.

Comparaison des chiffres de variabilité cardiague en fonction de I’autonomie GIR

Nous avons compare les chiffres de variabilité cardiaque des patients GIR1 et 2 par rapport a ceux
des patients GIR 3 et 4. Il n’existait pas de franche tendance, les différences n’étaient pas

significatives sur le plan statistique pour I’ensemble des parameétres.

Comparaison des chiffres de variabilité cardiaque en fonction de la prise de tropatépine

Les chiffres de variabilité cardiaque étaient plus bas chez les patients traités par tropatépine. Cette
différence était statistiquement significative pour I’ensemble des parametres.
Ce médicament est un puissant anticholinergique, son coefficient d’imprégnation anticholinergique

(CIA) est de 3.
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Comparaison des chiffres de variabilité cardiaque en fonction du sexe

Les parametres RMSSD, LF, HF, puissance totale et SD1 était moins élevés chez les hommes cette

différence n’est pas significative sur le plan statistique.

3-7 Evolution des parametres de suivi classiqgue

Le suivi des “parametres classiques™ (tension artérielle, fréquence cardiaque, saturation en oxygeéne,
température) est consigné en annexe sous forme de tableau chronologique pour chaque patient.

On note chez la patiente V7 lors de la dégradation clinique I’apparition d’une tachycardie et d’une
désaturation au début de I’épisode de pneumopathie.

Concernant le patient V5 on ne note pas de franche modification des chiffres des différents
parametres alors qu’il est en situation clinique dégradée a partir du 31/06.

On note de nombreuses valeurs de saturation en oxygene et de fréquence cardiaque aberrantes sans
corrélation clinique, sans doute en rapport avec une mauvaise qualité du signal (V5, V6, V8, V11).
On n'observe pas de franche corrélation entre les chiffres de variabilité cardiaque et ceux des

parametres usuels.

3-8 Evolution des scores de qualité de vie aprés cing semaines de suivi par rapport a
I'inclusion

L’OMS donne la définition suivante de la qualité de vie :

« La perception qu’a un individu de sa place dans I’existence, dans le contexte de la culture et du
systeme de valeurs dans lequel il vit, en relation avec ses objectifs, ses attentes, ses normes et ses
inquiétudes. 1l s’agit d’un large champ conceptuel, englobant de maniere complexe la santé
physique de la personne, son état psychologique, son niveau d’independance, ses relations sociales,

ses croyances personnelles et sa relation avec les spécificités de son environnement »
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Les mesures de la qualité de vie n’ont pu étre réalise a I’inclusion que chez 13 patients.

Les raisons de la non réalisation des mesures de qualité de vie était des troubles cognitifs trop
importants pour trois patients, et un arrét du questionnaire a la demande des patientes suite aux
questions relatives a la fin de vie.

Parmi les treize patients chez qui la mesure qualité de vie avait été réalisé a I’inclusion seuls dix ont
pu de nouveau réaliser le questionnaire apres 5 semaines de suivi, en effet une patiente est décédée
au cours de I’étude (V7), un patient a mis fin a I’étude (V1) et enfin un patient s’est fortement

dégradé sur le plan cognitif rendant le questionnaire non réalisable (V5).

Le tableau suivant présente les résultats chez les patients qui ont eu deux estimations successives de

la qualité de vie.

Whoqol-old avant le début des mesures Whoqol-old aprés 5 semaines de mesures
M3 88/120 96/120
V2 61/120 69/120
V3 87/120 93/120
V4 93/120 95/120
V6 77/120 82/120
V8 97/120 104/120
V9 106/120 100/120
V10 93/120 90/120
V11l 84/120 82/120
V12 75/120 86/120
Moyenne 86,1/120 89,7/120
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On constate une discréte augmentation du score moyen de qualité de vie apres cing semaines de
suivi (en moyenne 86,1 vs 89,7) . Toutefois cette différence n’était pas significative sur le plan
statistique, en effet en utilisant un test de Student avec un intervalle de confiance a 95% et un alpha
a 0,05%, nous obtenons p=0.495 rejetant I’hypothese d’une différence significative entre les valeurs

avant le début de I’étude et celles au bout de cing semaines de suivi.
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4 Discussion

4-1 Des caractéristiqgues de notre population proche de la population des EHPAD en France

La moyenne d'age de notre population (84,7 ans) est proche de la moyenne d'age des résidents
d’EHPAD en France qui est de 86 ans 2.

Le GIR moyen de notre échantillon (valeur moyenne de 2,8) est également proche de la moyenne
nationale des EHPAD, le GIR moyen pondéré était de 726 en 2017 correspondant a un score GIR
moyen entre 2,5 et 3%°.

La nette prédominance féminine de notre population est également conforme aux chiffres moyens
des EHPAD, en effet a partir de 68 ans les femmes deviennent majoritaires chez les résidents de leur

age, parmi les personnes agées de 80 ans ou plus, elles représentent 78% des résidents®.

4-2 Causes et conséquences du faible recrutement

Aprés six mois d’étude effective seulement dix-huit patients ont été inclus c’est loin de I’objectif
fixé qui était de quarante-quatre patients.

La principale raison de ce faible recrutement est probablement la faible adhésion des patients a
notre protocole en effet a ’EHPAD de Moutiers seul quatre patients ont été inclus sur une période
de plus de trois mois en dépit de I’implication du médecin coordinateur.

L’ immense majorité des patients a qui il a été propose de participer a I’étude a refuse.

Les deux EHPAD ou I’étude a été réalisée sont pourtant des structures de taille relativement
importante accueillant dans les deux cas plus de cent résidents et les possibilites de recrutement
étaient donc importantes.

Ce faible recrutement a limité le nombre de recueils réalisés et le nombre d’éveénements

pathologiques observes.
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Notons également que certains patients inclus ont été peu contributifs pour I’étude, le patient V1
s’est retiré prematurément apres seulement une mesure effective.

Les patientes V6 et V8 ont finalement été exclues devant une fibrillation auriculaire probablement
permanente. Les dossiers de ces deux patientes mentionnaient une fibrillation auriculaire
paroxystique, il est probable que le trouble du rythme soit devenu permanent ce qui est d'ailleurs

I’évolution naturelle de cette pathologie .

4-3 Une faible adhésion des patients

Comme mentionné précédemment les difficultés de recrutement sont sans doute un stigmate de la
faible adhésion des patients au protocole.

Les patients qui ont refusé de participer a I’étude ne souhaitaient pas qu’on perturbe leurs habitudes
et souhaitaient « qu’on les laisse tranquille »

D’autres résultats de I’étude vont dans ce sens :

Parmi les patients inclus I’acceptabilité n’est pas satisfaisante, seul un sur deux envisageait de
poursuivre la surveillance au long cours.

L’absence d’impact sur la qualité de vie du protocole incluant également une mesure rapprochée des
signes “vitaux classiques” suggére que les patients ne ressentent pas le besoin d’étre davantage
surveillé sur le plan médical.

Certains patients ne permettaient pas de réaliser le suivi dans de bonnes conditions refusant parfois
les mesures et se montrant parfois agités pendant le recueil des tracés RR.

Ce manque de coopération peut étre en rapport avec des troubles cognitifs et/ou psychiatriques mais
également un manque de compréhension de I’objectif de I’étude et de I’intérét de réaliser les
mesures dans un état stationnaire.

Par ailleurs, ce manque de coopération a certainement eu un impact péjoratif sur la qualité des

tracés.
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Cette mauvaise acceptabilité est assez surprenante, les études traitant de surveillance des parametres
vitaux non invasifs dans d’autres populations montrent en général une treés bonne tolérance et une
adhésion forte de la part des patients "8

Néanmoins la rareté des publications traitant de la surveillance des parametres non invasifs dans les

EHPAD est possiblement en lien avec le faible intérét des patients 4*

4-4 Des mauvaises conditions de réalisation des mesures et un mangue de régularité

Concernant I’EHPAD les Cordeliers :

En préambule il serait injuste de remettre en cause I’'implication des infirmiéres de I’'EHPAD de
Moutiers, I’intégralité de I’équipe infirmiére était présente a la réunion de présentation du projet et a
montré un réel intérét pour ce travail. Par ailleurs, ’EHPAD Les Cordeliers n’a regu aucune
subvention pour la réalisation des mesures.

Toutefois on note chez les patients suivis & Moutiers des oublis de mesures fréquents ainsi que de
nombreux tracés ne permettant pas I’analyse de la variabilité cardiaque en raison de parasites trop
nombreux ou de temps de mesure trop faible.

Un mauvais positionnement du dispositif avec un mauvais contact entre la peau et les électrodes
peut générer des artefacts. Aussi des mesures trop courtes sont la conséquence d’une mauvaise
application du protocole. L’absence de mise en situation pratique lors de la réunion de présentation
a probablement été une erreur.

L’absence de réferent dans la structure en ce qui concerne I’emploi du cardiofréquencemetre et le
fait de ne pas avoir accés aux tracés peuvent également étre des éléments explicatifs.

Au-dela de ces éléments la principale raison de ce manque de qualité du suivi et des tracés est

certainement la charge de travail & laquelle est soumise le personnel des EHPAD en France®®.
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Concernant I’EHPAD Les Verdannes :

Nous notons également des mesures non effectuées a I’EHPAD les Verdannes.

Le recueil étant réalisé deux matinées par semaine seulement, si un patient n’était pas disponible, il
était impossible de rattraper la mesure. Le manque de moyen humain explique donc pour partie ce
suivi incomplet. Le rythme soutenu de réalisation des mesures étant donné les contraintes

temporelles a pu avoir un impact négatif sur la qualité des mesures.

4-5 Les troubles du rythme, une limite irrémissible

La présence de trouble du rythme a conduit a rejeter une quarantaine de tracés au cours de 1’étude
malgré 1’exclusion des patients présentant dans leur antécédents une arythmie permanente.

Les patients présentant un trouble du rythme permanent type fibrillation auriculaire ou flutter
représente une proportion importante des résidents des EHPAD, jusqu’a 30% selon certaines études
52-53.

Par ailleurs nous avons constaté chez certains patients (V5, V7) que des troubles du rythme non
permanents type extrasystole auriculaire ou extrasystole ventriculaire peuvent rendre impossible le
calcul des parametres de variabilité cardiaque.
Certaines études concernant des mesures de variabilité cardiaque chez les personnes agées excluent
d'ailleurs les patients présentant des antécédents cardiologiques®.

Cette limite est majeure car une proportion importante des personnes agées n’est pas éligible a un

suivi grace aux parametres de variabilité cardiaque.

4-5 Impossibilité d’automatiser les calculs et nécessité d’une lecture “manuelle”

L importante présence de troubles du rythme, de parasites, et d’enregistrements non conformes

impose une lecture manuelle des tracés qui est d'ailleurs recommandé dans la littérature®, la lecture
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conjointe de I’électrocardiogramme est également recommandée®, ce que nous avons réalisé a
partir du 13/07. La lecture de I’électrocardiogramme permet de distinguer avec quasi-certitude un
rythme sinusal d’un trouble du rythme ou d’un artefact.

La lecture des tracés prend du temps et nécessite une bonne compréhension du concept de
variabilité cardiaque.

La lecture manuelle des tracés d’intervalle RR est par définition subjective, il n’existe pas de
recommandation concernant les tracés que I’on peut analyser et ceux que I’on doit rejeter®.

Le seuil de correction toléré (variant de 1 a 30% en fonction des études) ainsi que la méthode
mathématique de correction la plus pertinente ne sont pas définis dans la littérature®.

Un travail d’expert, dans le méme esprit que ce qui avait été réalisé en 1996 sur ces deux points
serait une aide précieuse pour de futures travaux.
Concernant les calculs que nous avons réalisés, notons que I’aveugle n’a pas été respecté, les
personnes qui ont réalisé les calculs avait connaissance du patient concerné et de sa situation

clinique, un biais de jugement est donc possible.

4-6 Des résultats positifs a relativiser

Nous avons observé une diminution nette et des parametres de variabilité cardiaque en amont d’un
épisode de pneumopathie grave. Rapportée a la moyenne cette diminution était spécifique. Ce
rapport & la moyenne est forcément fragile dans le cadre de notre étude car le nombre de mesures
est différent selon les patients, ainsi pour la patiente V7 cette moyenne n’est basée que sur deux
mesures.

Aussi I’existence d’une baisse des paramétres de variabilité cardiaque au décours du sepsis, qui est
d'ailleurs abondamment décrit dans la littérature®*2°, ne présume pas qu’il en soit de méme pour

d’autres types de dégradation.
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On peut également s’interroger sur le comportement des paramétres de variabilité cardiaque en
situation pathologique chez des patients présentant a I’état de base des chiffres extrémement bas,
notamment les patients traités par anticholinergique dans notre étude.

En ce qui concerne la détection des états anxieux aigus, on conviendra que I’intérét pratique est
limité.

Le profil de variabilité cardiaque en état d’anxiété concernant le patient V9 est compatible avec les
données de la littérature® avec une augmentation de I’activité sympathique, cette fluctuation n’était
toutefois pas spécifique.

En ce qui concerne la patiente M2 le profil est différent avec une activation globale du systeme
nerveux autonome avec prédominance du parasympathique.

Cette fluctuation était spécifiqgue mais ne correspond pas aux données de la littérature, il est possible
que la réaction du systéme nerveux autonome a I’état anxieux puisse étre différent chez certains
patients. Un réle des médicaments est également possible chez cette patiente sous benzodiazépine®.
Des travaux complémentaires seront nécessaires pour comprendre la physiopathologie des

phénomenes anxieux chez les personnes ageées.

4-7 Un mangque de reproductibilité des mesures, intérét d’'un protocole plus strict ?

Nous avons constaté un manque de reproductibilité des parametres de variabilité cardiaque
notamment ceux issus de I’analyse fréquentielle, en I’absence d’éléments pathologiques pouvant
étre a I’origine de ces fluctuations.

Notre protocole était standardisé, les mesures étaient réalisées le matin, a heure fixe, au repos en
décubitus, dans un environnement calme, sans bruit, toutefois un protocole plus strict chez des
patients a jeun et avant le levé serait sans doute davantage pertinent sur le plan physiologique.
Néanmoins ce serait probablement difficilement réalisable en pratique pour des questions de

faisabilité et d’acceptabilité.
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Concernant les mesures réalisées a Moutiers, il peut exister des fluctuations liees a la
reproductibilité inter opérateurs, en effet le protocole peut étre plus ou moins respecté en fonction
de la personne qui réalise les mesures, d’autre part comme mentionné précedemment la variabilité
cardiaque peut étre modifiée par I’état de stress psychologique, ainsi la relation soignant/malade
pourrai avoir un impact.

Aussi le manque de coopération de certains patients (agitation, variation de la fréquence respiratoire
en rapport avec la parole) est a I’origine d’un manqgue de standardisation des mesures.

Par ailleurs certaines études remettent en cause la reproductibilité des mesures de variabilité
cardiague en particulier pour les enregistrements courts chez des patients présentant des
comorbidités*. Concernant la reproductibilité des enregistrements courts de variabilité cardiaque,
les données de la littérature sont assez nombreuses pour les sujets en bonne santé mais moins
abondantes concernant les personnes souffrant de pathologies. Notons que plusieurs études #2-4
concernant des patients présentant des comorbidités (insuffisance cardiaque, apnée du sommeil,
diabete de type2) montrent une mauvaise reproductibilité des parametres de variabilité cardiaque en
I’absence d’évenements pathologiques. Dans ces études les coefficients de variation maximums
calculés entre deux mesures espacées de quelques semaines chez un méme patient depassent 100%

pour les parametres temporels et fréquentiels.

4-8 Comparaison des profils de variabilité cardiaques observées dans notre population aux
données de la littérature

Les comparaisons effectuées sont extrémement fragiles, en effet les groupes comparés ne sont pas
appariés, les effectifs sont faibles, et le nombre de mesures par patient est différent.

La littérature retrouve une composante LF supérieure chez les hommes et une composante HF
supérieure chez les femmes . Aussi, la littérature retrouve une baisse des paramétres de variabilité

cardiaque lors du vieillissement .
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Nos résultats concernant ces deux points ne sont donc pas en accord avec la littérature.
Concernant les patients traités par Tropatépine, nous avons observé que les chiffres des différents
parameétres de variabilité de la fréquence cardiaque étaient statistiquement plus bas par rapport aux

patients non traités par ce médicament. Ce résultat est en accord avec les données de la littérature”.

4-9 Apports et limites de |'étude

Notre étude confirme qu’un suivi de la variabilité cardiaque doit reposer sur le suivi des parameétres
rapportés a la moyenne de chaque patient étant donné les profils de variabilité cardiaque trés
différents dans notre population.

Notre étude ne permet pas de se prononcer sur le type d’analyse qui serait a privilégier concernant
le suivi des personnes agees, en effet nous avons constaté que les parametres fréquentiels étaient les
moins stables en situation physiologique, mais ce sont également les paramétres fréquentiels qui
présentent les fluctuations les plus importantes en situation pathologique dans I’étude.

Les résultats concernant I’apport diagnostique de la variabilité cardiaque sont extrémement fragiles

car il ne concerne finalement qu’un épisode pathologique.

4-10 Propositions de travaux futurs

Le projet initial visant a évaluer le suivi de la variabilité cardiaque chez des personnes agées a
domicile pourrait avoir du sens. En effet ces patients ont globalement une autonomie plus conservée
et présente moins de troubles cognitifs. Ainsi 1’acceptabilité et les conditions de mesure chez ces
patients seraient potentiellement plus favorables a la réalisation d’un suivi de bonne qualité.

La majorité des travaux portant sur I’étude des capacités diagnostiques des parameétres vitaux non
invasifs sont généralement menés en milieu hospitalier 234, La réalisation d’une étude dans un

service hospitalier type court séjour gériatrique pourrait étre une option.
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Une solution afin d’étudier le suivi de la variabilité cardiaque en EHPAD serait de mesurer les
intervalles RR gréace a un dispositif de photo pléthysmographie type montre connectée que le patient
porterait en permanence. Permettant ainsi de selectionner le recueil des intervalles RR dans des
conditions physiologiques optimales, mais également de réaliser des mesures plus réguliéres tout en
mettant moins a contribution les personnels des EHPAD.

Toutefois les études concernant la mesure de la variabilité cardiaque par photo pléthysmographie au
poignet sont jusqu’a présent mitigées®”.

Des travaux récents montrent une tres bonne fiabilité de la photo pléthysmographie mesurée au bout
du doigt chez les sujets jeunes®, il serait difficilement concevable qu’un tel dispositif soit porté en
permanence par les patients, mais il serait probablement mieux accepté dans le cadre de mesures
ponctuelles que le cardiofréquencemetre.

Un autre avantage de la photo pléethysmographie est qu’elle permet la mesure de la saturation en
oxygeéne® et d’estimer la tension artérielle® (Prise de la tension artérielle au brassard douloureuse

pour certaines patientes).
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Conclusion

53

THESE SOUTENUE PAR : Thibaut VERJUX

TITRE : MisMi HRV : EVALUATION DE LA VARIABILITE DE LA
FREQUENCE CARDIAQUE COMME PARAMETRE DE SUIVI CHEZ LES

PERSONNES AGEES ET/OU FRAGILES EN EHPAD

CONCLUSION

La détection précoce des épisodes de dégradation clinique chez les personnes dgées fragiles est un
enjeu crucial. En effet étant donné la faible réserve physiologique de ces patients, un épisode
pathologique aigu peut avoir d’importantes conséquences conduisant souvent & ["hospitalisation et
pouvant entrainer le phénoméne de « pathologies en cascade ». Aussi les paramétres de surveillance

classiques ne permettent pas de détecter de maniére fiable les décompensations.

Le projet MisMi HRV se basait sur ce constat et proposait I’étude d’un nouveau paramétre de suivi :
la variabilité de la fréquence cardiaque, qui au vue de la littérature pourrait permettre une détection
fiable et précoce des épisodes de dégradation. La principale force de I*étude est son caractére novateur,
en effet méme si de nombreuses études concernant la variabilité cardiaque ont été réalisées chez les
personnes dgées, il s’agit a notre connaissance de la premiére étude visant a évaluer une surveillance

rapprochée de ce paramétre.

Cette étude avait pour objectif d’évaluer la pertinence clinique et ’acceptabilité d’un suivi
bihebdomadaire des paramétres de variabilité cardiaque calculés grice aux séries RR mesurées par
cardiofréquencemetre chez les personnes dgées et/ou fragiles en EHPAD. La durée des mesures ¢tait

de cing minutes reprenant les recommandations de la Task Force de 1996.

L’étude s”est done déroulée dans deux EHPAD de la région Auvergne Rhone Alpes, nous avons inclus
seulement dix-huit patients au cours des six mois d’étude contre quarante-quatre patients espérés. Ce
faible recrutement fragilise forcément I'étude et est le reflet d'une faible adhésion des patients malgré

un protocole qui a été adapté afin de rendre les mesures moins pénibles (arrét de la phase debout)
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mais aussi afin de raccourcir la « période d’engagement » de six mois & cing semaines (ce qui semblait

étre un frein pour certains patients).

Néanmoins prés de deux cents mesures ont ¢té effectuées, I'importante présence de parasites et de
troubles du rythme a nécessité le rejet de prés d'un tracé sur deux aprés analyse grace au logiciel
Kubios. Il a été noté une décroissance franche précoce et spécifique des parametres de variabilité
cardiaque lors d’un épisode de pneumopathie grave. Néanmoins, au cours des autres épisodes de
dégradation clinique que nous avons constaté durant le suivi, le calcul de la variabilité cardiaque

n’était pas possible en raison de I’'importante présence d’artefacts.

Aussi seul un patient sur deux inclus dans I'étude envisageait de poursuivre une telle surveillance au
long cours. Les patients ne voient clairement pas 1’intérét ou ne souhaitent pas, a cette étape de leur

vie, avoir 4 subir un examen pluri hebdomadaire.

L’amélioration de la qualité des tracés se heurte a des questions de faisabilité étant donné la charge
de travail & laquelle est soumise le personnel des EHPAD et d’autre part la faible coopération de
certaing patients en raison de troubles cognitifs et/ou psychiatriques. Aussi la fréquence et
Pimportance des troubles du rythme que nous avons constaté est une limite majeure en dépit de

I’exclusion des patients présentant des arythmies permanentes.

Au total, il n’est pas « rentable » d’utiliser le suivi de la variabilité de la fréquence cardiaque selon
notre protocole. Pour ce faire il faudra imaginer un systtme de recueil automatisé porté en
permanence et accepté par les patients. La piste de la photo pléthysmographie notamment embarquée

dans les « Smart Watch », pourrait avoir de I'intérét et faire I’objet d’une étude.
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Annexes

Patiente M1

Matricule M1

Age 78

Sexe F

GIR a I’inclusion 2

Whoqol old NR

Antécédents Classification CIM10 Traitements

Parkinson G20 Miansérine

Canal Lombaire rétréci M480 Perindopril

HTA 110 Prégabaline

Hypotension orthostatique 1951 Oxycodone

Date SDNN | RMSSD | TINN | LF HF LF/HF | Puissance SD1 SD2 | Qualité Correction Eveénements

totale des tracés cliniques

01/03/21 12.5 13.3 91 32.2 92.8 0.35 125 10.8 13.1 | ESV Medium

04/03/21 Parasites NI

08/03/21 NC

15/03/21 27.5 38.1 124 79.7 537.7 | 0.15 617.4 27 279 | ESV Strong

18/03/21 NC Asthénie

25/03/21 12.8 15.7 62 23.4 83.4 0.28 106.8 11.1 14.2 | ESV Vstrong

29/03/21 | 12.1 12.3 62 24.7 | 58.8 | 0.42 83.5 8.7 14.7 | ESV Vstrong

05/04/21 16.5 18.1 81 38.9 146.9 | 0.27 185.8 12.8 19.2 | ESV Vstrong

08/04/21 NC

12/0421 | 8.4 12.6 44 7.5 452 | 0.17 52.7 8.9 74 | ESV Vstrong Asthénie

15/04/21 12.1 14.7 82 24.5 56.8 0.43 81.3 10.4 13.6 | Good Medium

19/04/21 NC

Moyenne 13.9 16.3 74.6 52.5 123 0.6 175.5 11.7 15.4

Date Fréquence Saturation Tension artérielle Température Evénements
Cardiaque cliniques

01/03/21 66 93 127/84 36.7

04/03/21 67 94 185/88 36.2

08/03/21 68 95 126/83

15/03/21 72 94 133/85

18/03/21 72 94 180/97 Asthénie

25/03/21 75 94 188/79

29/03/21 64 175/107

05/04/21 68 91 184/80

08/04/21 73 92 178/91

12/04/21 63 90 133/79 Asthénie

19/04/21 75 94 200/98 36.1

22/04/21 74 93 131/77 36.3

26/04/21 68 89 164/81
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RMSSD SDNN TINN | LF HF LF/HF TP SD1 SD2
01-mars 9,9% 18,5% | 22,1% | 38,7% | 24,6% | 450% | 28,8% | 7,8% 14,8%
15-mars -51,8%
25-mars 7,8% 39% | 16,8% | 554% | 322% | 56,0% | 39,2% 5,2% 7,6%
29-mars 12,8% | 24,7% | 16,8% | 53,0% | 52,2% | 34,0% | 52,4% | 257% 4,3%
05-avr 12,8% | 10,0% | 10,0% | 53,3% | 53,8% | 32,5% | 53,7% 11,2% 11,5%
15-avr 12,8% 10,0% | 53,3% 11,2% 11,5%
22-avr
29-avr
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45,6% -72,7%




Patiente M2

Matricule M2
Age 95
Sexe F
Gir a I’inclusion 4
Whoqol old NC
Antécédents Classification CIM10 Traitements
HTA 110 Bisoprolol
Syndrome anxieux F41.8 Miansérine
Insuffisance veineuse 187.2 Alprazolam
Date SDNN | RMSSD | TINN | LF HF LF/HF | Puissance | SD1 SD2 | Qualité Correction | Evénements
totale des tracés cliniques
05/03/21 | 16.7 18.5 82 139.4 | 106.0 | 1.32 254.4 13.1 | 19.6 | Parasites Strong
ESV
09/03/21 | 14.8 14.3 75 48.3 41.8 1.16 90.1 18.1 | 18.3 | Parasites Low
ESV
12/03/21 11.9 15.0 82 17.7 50 0.35 67.7 10.6 12.5 | Good Medium
16/03/21 | 52.9 26.2 275 371 59 6.29 430 10.3 | 27.3 | Parasites Strong
19/03/21 43.8 34.2 309 895 1214 0.74 2109 24.2 57.2 | ESV Strong Anxiété
23/03/21 | 15.8 8.3 74 123.4 | 34.7 3.56 158.1 6.1 21.1 | Parasites Vstrong
30/03/21 134 13.6 133 41.1 19.7 2.08 60.8 9.6 144 | Good None
02/04/21 Parasites NI
06/04/21 Parasites NI
09/04/21 Parasites NI
13/04/21 | 10.8 12.6 94 19.1 24.7 0.78 43.8 8.9 11.0 | Good Medium
23/04/21 Parasites NI
27/04/21 | 15.6 17.3 113 45.1 63.6 0.71 108.7 12.2 | 175 | ESV Medium
30/04/21 Parasites NI
Moyenne | 21.7 17.8 137.4 1889 [ 1793 | 1.9 368.2 134 22.2
Date Fréquence cardiaque | Saturation Tension artérielle Température Evénements
cliniques
05/03/21 72 96 197/93 36.9
09/03/21 65 93 117/80
12/03/21 79 95 186/83
16/03/21 64 93 172/88
19/03/21 79 95 186/83 Anxiété
23/03/21 90 93 191/93
30/03/21 83 164/87
02/04/21 85 92 178/82
06/04/21 91 94 187/99
09/04/21 72 95 181/88
13/04/21 65 93 173/81
23/04/21 98 94 190/79 36.9
27/04/21 80 92 199/95 37
30/04/21 104 93 132/71 36.7
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RMSSD | SDNN LF HF

LE/HF TP SD1 SD2

26,2%

40,9%

30,3%

74,4% 76,7%

38,7% 17,2%

05-mars 23,2% | -4,1%
09-mars 31,9% 19,6%
12-mars 31,9% | 19,6%

74,4%

76,7%

38,7%

16-mars

19-mars

23-mars

30-mars

13-avr

27-avr

67,1%

34,7% 80,6%
78,2%
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-16,8% -23,5%

57,1% | 51,5%

-10,3%




Patiente M3

Matricule M3
Age 83
Sexe F
GIR a I’inclusion 2
Whoqol old 88
Antécédents Classification CIM Traitements
Parkinson G20 -Ramipril
HTA 110 -Acide acétylsalicylique
Epilepsie G40.9 -Enserazide + Levodopa
-valproate LP
-Clonazepam
Date SDNN | RMSSD | TINN | LF HF LF/HF | Puissance SD1 SD2 | Qualité Correction | Evenements
totale des cliniques
tracés
17/05/21 Parasites | NI
20/05/21 Parasites | NI
25/05/21 13.0 14.0 71 145 29 5 174 9.9 15.4 | Parasites Strong
28/05/21 Parasites | NI
01/06/21 13.8 17.6 81 47.7 92.5 | 0.52 140.2 12.5 14.8 | Good Strong
07/06/21 16.3 12.8 92 249.1 | 44.7 | 0.57 293.8 9.1 20.8 | Good Strong
14/06/21 NC NI
17/06/21 NC NI
Moyenne | 14.4 14.8 81.3 147.3 | 554 | 2.0 202.7 10.5 17.0
Date Fréquence cardiaque | Saturation Tension artérielle Température Evénements
cliniques
17/05/21 81 95 145/76 36.1
20/05/21 87 96 140/79 36.0
25/05/21 81 96 142/80 36.3
28/05/21 76 96 143/65 36.5
01/06/21 75 95 160/78 35.8
07/06/21 82 92 105/60 36.4
14/06/21 82 91 125/60 35.7
17/06/21 78 95 126/64 35.9
SDNN RMSSD TINN LF HF LF/HF TP SD1 SD2
25-mai 0,1% 0,1% 0,1% 0,0% 0,5% -1,5% 0,1% 0,1% 0,1%
01-juin 3,9% -18,9% 0,4% 67,6% -67,0% 74,4% 30,8% -19,0% 12,9%
07-juin -13,5% 13,5% -13,1% -69,1% 19,3% 71,9% -45,0% 13,3% -22,4%
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Patiente M4

Matricule M4
Age 82
Sexe F
Gir a I’inclusion 1
Whoqol old NC
Antécédents Classification CIM10 Traitements
Epilepsie G40.9 Apixaban
Dépression F32.9 Furosémide
Démence FO03 Mirtazapine
Wolf parkinson White 145.6 Alprazolam
Date SDNN | RMSSD | TINN LF HF LF/HF | Puissance | SD1 | SD2 | Qualité Correction | Evénements
totale des cliniques
tracés
21/05/21 8.0 11.6 41.0 10.0 18.0 0.6 28.0 8.2 7.8 Good Vstrong
02/06/21 | 9.1 13.7 37.0 4.1 52.1 0.1 56.2 98 | 84 | Good None
04/06/21 13.5 18.4 68.0 28.5 91.5 0.3 120.0 13.1 | 13.9 | ESV Vstrong
08/06/21 | 11.6 17.0 67.0 17.8 | 62.0 0.3 79.8 12.1 | 11.0 | Good Vstrong
11/06/21 11.1 17.0 50.0 19.1 85.0 0.2 104.1 12.1 | 10.2 | Good Vstrong
18/06/21 | 10.2 16.5 39.0 4.1 24.9 0.2 29.0 11.7 | 84 | Good Vstrong
Moyenne | 10.6 15.7 50.3 13.9 | 55.6 0.3 69.5 11.2 | 10.0
Date Fréquence cardiaque | Saturation Tension artérielle Température Evénements
cliniques
21/05/21 82 93 150/60 36.8
02/06/21 86 94 136/62 36.5
04/06/21 76 95 141/66 36.7
08/06/21 79 97 129/61 36.1
11/06/21 72 96 119/60 36.3
18/06/21 84 94 131/58 36.6
SDNN RMSSD | TINN LF/HF TP SD1 SD2
21-mai 24,4 % 261% | 185% 597% | 266% | 216%
02-juin 14,0 % 12,7% | 265% 192% | 122% | 156%
04-juin -276% -172% | -351% -64,6 % 726% | -173% | -397%
08-juin -9,6 % -83% | -331% -115% | -81% -148% | -84% | -106%
11-juin -4,9% 83% |07% -371% | -529% | 18,0% 497% | -84% | -25%
18-juin 3,6% 51% | 225% 552% | 404% 583% | 48% | 156%
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Patient V1

Matricule V1
Age 82
Sexe M
Gir a I’inclusion 4
Whoqol old 84
Antécédents Classification CIM10 Traitements
Syndrome anxieux F41.9 Ciamémazine
Troubles cognitifs F03 Tamsulosine
Hypertrophie de la prostate N40
Date SDNN RMSSD | TINN | LF HF LF/HF | Puissance | SD1 Qualité | Correction Evénements
totale des cliniques
tracés
10/06/21 NC
19/06/21 NC
25/06/21 18.0 18.6 124 68.7 | 81.2 0.85 149.9 13.1 ESV Strong
06/07/21 NC Retrait de
I’étude
Moyenne 18.0 18.6 124 68.7 | 81.2 0.85 149.9 13.1
Date Fréquence cardiaque | Saturation Tension artérielle Température Evénements
cliniques
10/06/21 70 97 140/80 36.0
19/06/21 64 94 120/80 36.2
25/06/21 67 97 130/0 36.7
06/07/21 Retrait de I’étude
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Patiente V2

Matricule V2
Age 93
Sexe F
Gir a I’inclusion 2
Whoqol old 61
Antécédents Classification CIM10 Traitements
Syndrome anxieux F41.9 Oxazepam
Tumeur du caecum C18.0
Date SDNN | RMSSD | TINN | LF HF LF/HF Puissance | SD1 | SD2 | Qualité Correction | Evénements
totale des cliniques
tracés
10/06/21 NC NI
14/06/21 NC NI
19/06/21 Parasites | NI
22/06/21 14.7 18.6 73 93.5 77.3 1.21 170.8 13.2 16 ESV strong
25/06/21 20.8 20.3 121 228.4 | 142.1 | 1.61 370.5 14.4 | 25.7 | Parasites | strong
29/06/21 14.7 16.9 74 65.1 57.4 1.14 122.5 12 17.1 | ESV Vstrong
02/07/21 14.2 20.2 64 41.4 60.8 0.68 102.2 14.3 13.9 ESV Vstrong
06/07/21 24.8 31.2 68 31.2 139.7 | 0.22 170.9 17.5 14.5 Good Vstrong
09/07/21 19.1 28.3 85 39.2 260.8 | 0.15 300 20.1 18.1 ESV Vstrong
13/07/21 18 26.5 83 36.7 206.6 | 0.18 243.3 18.7 | 17.0 | ESV Vstrong
16/07/21 19.8 28.5 94 100.1 | 234.1 | 0.43 334.2 20.2 | 19.4 | ESV Vstrong
21/07/21 Parasites | NI
28/07/21 20.2 23.0 96 200.0 | 134.0 | 1.5 334.1 16.0 24.1 Parasites | Vstrong
Moyenne 18.5 23.7 84.2 92.8 1459 | 0.8 238.7 16.3 18.4
Date Fréquence cardiaque | Saturation Tension artérielle Température Evénements
cliniques
10/06/21 72 95 120/70 36.7
14/06/21 71 93 110/70 36.6
19/06/21 69 92 100/60 36.6
22/06/21 70 93 110/65 36.8
25/06/21 72 97 110/70 36.5
29/06/21 69 93 110/70 36.6
02/07/21 70 93 110/70 36.8
06/07/21 74 97 120/70 36.5
09/07/21 60 97 120/70 36.7
13/07/21 67 95 120/70 36.7
16/07/21 65 97 110/70 36.4
21/07/21 70 96 120/80 36.7
28/07/21 65 93 110/70 36.8
SDNN(%) | RMSSD(%) | TINN(%) | LF(%) | HF(%) | LF/HF(%) TP(%) | SD1(%) SD2(%)
22-juin 20,4 % 21,6 13,3 -0,7 47,0 -52,9 28,4 18,9 13,1
25-juin -12, 14,4 -43,7 -146,0 | 2,6 -103,5 -55,2 11,5 -39,6
29-juin 20,4 28,8 12,1 29,9 60,6 -44,1 48,7 26,2 7,1
02-juil 23,2 14,8 24,0 55,4 58,3 14,0 57,2 12,1 24,5
06-juil -34,2 -31,5 19,3 66,4 4,2 72,2 28,4 -7,6 21,2
09-juil -3,4 -19,3 -0,9 57,8 -78,8 81,0 -25,7 -23,6 1,7
13-juil 2,6 -11,7 1,5 60,5 -41,6 77,2 -1,9 -15,0 7,7
16-juil -7,2 -20,1 -11,6 -7,8 -60,5 45,6 -40,0 -24,2 -5,4
28-juil -9,3 3,0 -14,0 -115,4 | 8,1 -89,6 -39,9 1,6 -30,4
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Patiente V3

Matricule V3
Age 86
Sexe F
GIR a I’inclusion 4
Whoqol old 87
Antécédents Classification CIM Traitements
HTA 110 -Lercanidipine
Syndrome anxio dépressif F41.2 -Haloperidol

-Propranolol

-\Vortioxetine
Date SDNN | RMSSD | TINN | LF HF LF/HF | Puissance SD1 SD2 | Qualité Correction | Evénements

totale des tracés cliniques
14/06/21 No data NI
19/06/21 | 12 10,9 60 64,7 | 23,4 2,8 88,1 7,7 15,1 | Parasites V strong
22/06/21 | 11,4 9,8 146 129 61 1,6 190 12,5 18,7 | Parasites Vstrong
ESV
25/06/21 | 13,5 14,4 77 73,9 | 54,2 1,36 128,1 10,2 16 ESV Vstrong
02/07/21 | 16,7 17,8 73 85,9 | 139,7 0,61 225,6 12,6 20 ESV Vstrong
16/07/21 | 12,5 11,4 66 73 34,3 2,13 107,3 8,1 15,5 | ESV Vstrong
21/07/21 | 15,9 19,2 69 31,5 | 130,4 0,24 161,9 13,6 17,6 | ESV Vstrong
24/07/21 | 8,1 8,1 45 40,4 | 22,3 1,81 62,7 5,7 9,9 Good Vstrong
31/07/21 Parasites NI
07/08/21 | 26,4 38,8 173 69,5 | 266 0,26 335,5 27,5 25,3 | Parasites strong
14/08/21 | 15,3 18,8 73 62,3 | 112,6 0,55 174,9 13,3 17,1 | ESV Vstrong
Date Fréquence cardiaque | Saturation Tension artérielle Température Evénements
cliniques
14/06/21 82 93 120/80 36.7
19/06/21 67 97 90/50 36.5
22/06/21 72 93 100/60 36.8
25/06/21 63 97 140/80 36.6
02/07/21 65 92 120/80 36.7
16/07/21 64 92 110/70 36.5
21/07/21 69 94 120/70 36.8
24/07/21 68 97 110/70 36.7
31/07/21 63 97 120/70 36.6
07/08/21 67 97 120/60 36.8
14/08/21 74 97 100/60 36.5
SDNN(%) RMSSD(%) TINN(%) LF(%) | HF(%) LF/HF(%) TP(%) SD1(%) SD2(%)

19-juin 18,1 34,2 30,9 76 | 750 -121,8 46,2 | 37,7 12,4
22-juin 22,2 40,9 -68,0 -84,2 | 349 -26,8 -16,0 -1,2 -8,4
25-juin 7,8 13,1 11,4 55 | 42,2 -7,7 21,8 17,4 7,2
02-juil -14,0 -7,4 16,0 -22,7 | -49,0 51,7 -37,7 -2,0 -16,0
16-juil 14,6 31,2 24,0 -43 | 634 -68,8 34,5 34,4 10,1
21-juil -8,6 -15,8 20,6 55,0 -39,1 81,0 1,2 -10,1 -2,1
24-juil 44,7 51,1 48,2 42,3 | 762 -43,4 61,7 | 539 42,6
07-aolt -80,3 -134,0 -99,1 0,7 -183,7 79,4 -104,8 -122,6 -46,7
14-a00t -4,5 -13,4 16,0 11,0 | -20,1 56,4 -6,8 -7,6 0,8
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Patiente V4

Matricule V4
Age 90
Sexe F
GIR a I’inclusion 4
Whoqol old 93
Antécédents Classification CIM10 Traitements
Syndrome dépressif F33.9 -Cyamemazine
AVC ischémique 164 -Escitalopram
-Alprazolam
-Atorvastatine
-Clopidogrel
Date SDNN | RMSSD | TINN | LF HF LF/HF | Puissance | SD1 | SD2 | Qualité Correction | Evénements
totale des tracés cliniques
10/06/21 NC NI
14/06/21 NC NI
19/06/21 | 15,0 18,9 72,0 99,0 40,1 2,46 139,1 9,1 19,1 | ESV Medium
22/06/21 | 14,0 10,0 72,0 167,0 | 62,0 2,7 229,0 9,0 18,0 | ESV Strong
25/06/21 ESV NI
29/06/21 ESV NI Confusion
Parasites
02/07/21 ESV NI
06/07/21 | 13,3 15,8 138,0 66 15,5 4,2 81,5 11,2 15,1 | ESV Medium
09/07/21 | 12,0 8,4 63,0 69,1 30,0 2,3 99,1 5,9 15,9 | ESV Medium
13/07/21 ESV NI
16/07/21 | 14,0 12,7 95,0 134,3 | 37,0 3,6 171,3 9,0 16,9 | ESV Medium
21/07/21 | 14,5 13,0 91,8 117,7 | 36,5 3,4 154,2 8,8 18,2 | ESV Vstrong
Parasites
Date Fréquence Saturation Tension artérielle Température Evénements
cardiaque cliniques
10/06/21 75 92 110/70 36.6
14/06/21 74 90 100/60 36.7
19/06/21 67 91 120/80 36.6
22/06/21 62 90 115/65 36.4
25/06/21 69 97 100/60 36.5
29/06/21 68 93 110/70 36.7 Confusion
02/07/21 73 92 110/70 36.9
06/07/21 69 91 100/60 36.8
09/07/21 67 96 120/80 36.2
13/07/21 71 90 110/60 36.3
16/07/21 67 92 120/80 36.7
21/07/21 67 93 120/70 36.4
SDNN(%) RMSSD(%) | TINN(%) | LF(%) HF(%) | LF/HF(%) | TP(%) | SD1(%) | SD2(%)
19-juin -3,8 -45,4 21,6 15,9 -10,0 27,4 9,8 -3,4 -4,9
22-juin 3,1 23,1 21,6 -41,8 -70,0 20,5 -48,5 -2,3 1,1
06-juil 8,0 -21,5 -50,3 43,9 57,5 -25,2 47,1 -27,3 17,0
09-juil 17,0 35,4 31,4 41,3 17,7 32,1 35,7 33,0 12,6
16-juil 3,1 2,3 3,4 -14,1 -1,5 50 11,1 | -2,3 7,1
21-juil -27,3 6,2 -20,9 -45,2 6,2 -47,6 -33,1 2,3 -33,0
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Patient V5

Matricule V5
Age 96
Sexe M
GIR a I’inclusion 3
Whoqol old 79
Antécédents Classification CIM Traitements
AIT G45.9 -Metoclopramide
PTH bilatérale M16 -Pantoprazole
Endobrachyoesophage K22.7 -Zopiclone
-Tamsulosine
Date SDNN | RMSSD TINN | LF HF LE/HF | Puissance SD1 SD2 | Qualité Correction Evénements
totale des tracés cliniques
10/06/21 NC NI
14/06/21 NC NI
19/06/21 | 45 9 171 11 4 2,3 15 6 60 Parasites Medium
22/06/21 ESV NI
25/06/21 ESV NI
Parasites
29/06/21 ESV NI Passage aux
Parasites urgences pour
AEG
02/07/21 ESV NI Asthénie
Parasites
06/07/21 ESV NI Asthénie
Parasites
09/07/21 ESV NI Asthénie
13/07/21 ESV NI Asthénie
21/07/21 ESV NI Asthénie
Parasites
24/07/21 ESV NI Asthénie
28/07/21 ESV NI Asthénie
31/07/21 ESV NI Asthénie
07/08/21 ESV NI Crise de
goutte
11/08/21 ESV NI Erysipéle
18/08/21 ESV NI Asthénie
Date Fréquence cardiaque | Saturation Tension artérielle Température Evénements
cliniques
10/06/21 39 98 110/70 37
14/06/21 61 99 100/50 36.6
19/06/21 67 97 110/70 36.7
22/06/21 36 90 110/70 36.3
25/06/21 51 98 100/60 36.5
29/06/21 45 99 105/60 36.6 Passage aux urgences
pour AEG
02/07/21 38 91 100/60 36.2 Asthénie
06/07/21 40 99 80/40 36.3 Asthénie
09/07/21 33 99 100/60 36.4 Asthénie
13/07/21 32 92 120/80 36.3 Asthénie
21/07/21 68 99 120/60 36.4 Asthénie
24/07/21 66 99 100/60 36.5 Asthénie
28/07/21 42 65 100/50 36.8 Asthénie
31/07/21 80 89 110/60 36.7 Asthénie
07/08/21 58 86 100/50 36.5 Crise de goutte
11/08/21 44 92 36.8 Erysipéle
18/08/21 65 85 Asthénie
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Patiente Vb

Matricule V6
Age 89
Sexe
Gir a I’inclusion 2
Whoqol old 77
Antécédents Classification CIM10 Traitements
HTA 110 -Bumetanide
Insuffisance cardiaque 150 -Apixaban
Maladie de Bouveret 147.1 -Zopiclone
Fibrillation auriculaire paroxystique | 148 -Bisoprolol

-Miansérine

-Pantoprazole
Date SDNN | RMSSD TINN | LF HF LF/HF | Puissance SD1 SD2 | Qualité | Correction Evénements

totale des cliniques
tracés
10/06/21 NC NI
14/06/21 NC NI
19/06/21 FA NI
22/06/21 FA NI Contrariée
25/06/21 FA NI
29/06/21 FA NI
02/07/21 FA NI
13/07/21 FA NI
Date Fréquence cardiaque | Saturation Tension artérielle Température Evénements
cliniques

10/06/21 60 91 110/70 37
14/06/21 51 91 100/60 36.7
19/06/21 67 91 120/80 36.5
22/06/21 57 98 100/60 37 Contrariée
25/06/21 67 90 130/80 36.8
29/06/21 63 97 110/70 36.7
02/07/21 52 92 36.4
13/07/21 58 92 110/70 36.6

70




Patiente V7

Matricule V7
Age 90
Sexe F
Gir a I’inclusion 2
Whoqol old 67
Antécédents Classification CIM Traitements
HTA 110 -Zopiclone
Gammapathie monoclonale D47.2 -Alprazolam
Gastrite K29.7 -Citalopram
-Pantoprazole
Date SDNN | RMSSD | TINN | LF HF LE/HF | Puissance | SD1 | SD2 | Qualité Correction Eveénements
totale des tracés cliniques
10/06/21 NC NI
14/06/21 NC NI
19/06/21 | 29,8 33,8 156 436,7 | 528,6 | 0,83 965,3 23,9 | 34,6 | Parasites | Strong
22/06/21 ESA NI

Moyenne | 17,7 20,2 96,5 222,8 | 267.8 | 1.05 490.5 14.3 | 204

Date Fréquence cardiaque | Saturation Tension artérielle Température Evénements
cliniques

10/06/21 50 93 110/70 36.7

14/06/21 67 93 110/70 36.9

19/06/21 61 97 100/60 37

22/06/21 57 96 110/70 36.7

SDNN (%) RMSSD(%) | TINN(%)
19-juin -69 -67 -62
25-juin 69 67 62

71

LF(%)

HF(%)

LF/HF(%) | TP(%)

SD1(%) | SD2(%)

-67

-70

67
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Patiente V8

Matricule V8
Age 87
Sexe F
GIR a I’inclusion 4
Whoqol old 97
Antécédents Classification CIM Traitements
HTA 110 -Bisoprolol
Dyslipidémie E78.0 -Miansérine
Cardiopathie mixte 150.9 -Apixaban
FA paroxystique 148 -Oxazepam
Syndrome Dépressif F33 -Risperidone
Troubles Cognitifs F03
Date SDNN RMSSD | TINN | LF HF LF/HF | Puissance SD1 SD2 | Qualité | Correction Evénements
totale des cliniques
tracés
10/06/21 NC NI
14/06/21 NC NI
19/06/21 TDR NI
22/06/21 FA NI
25/06/21 TDR NI Asthénie
29/06/21 TDR NI
02/07/21 TDR NI
06/07/21 TDR NI
Date Fréquence cardiaque | Saturation Tension artérielle Température Evénements
cliniques
10/06/21 92 97 130/70 37
14/06/21 74 93 120/80 36.7
19/06/21 55 96 110/70 37
22/06/21 83 97 110/60 36.8
25/06/21 48 97 120/80 36.4
29/06/21 67 97 110/70 36.7
02/07/21 90 94 120/80 36.9
06/07/21 98 96 120/80 36.7
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Patient V9

Matricule V9
Age 80
Sexe M
GIR a I’inclusion 3
Whoqol old 106
Antécédents Classification CIM10 Traitements
-Syndrome dépressif F33.9 -Cyamemazine
-Psychose hallucinatoire F28 -Tropatepine
-Retard mental F70
-PTH gauche M16.9
Date SDNN | RMSSD | TINN | LF HF LF/HF | Puissance SD1 SD2 | Qualité Correction Evénements
totale des tracés cliniques
10/06/21 No data NI
14/06/21 No data NI
19/06/21 6,5 | 6,5 41 30,3 | 13,6 2,23 43,9 4,6 7,8 ESV Vstrong
22/06/21 51| 5,7 39 5,2 11,5 0,45 16,7 4 5,9 ESV Vstrong
25/06/21 ESV NI
29/06/21 8 | 10,8 78 15,5 | 10,7 1,45 26,2 7,6 8 ESV Strong
02/07/21 7,6 | 81 59 23,2 | 28 0,82 51,2 5,7 9,1 ESV Strong
06/07/21 Parasites NI
09/07/21 Parasites NI
13/07/21 ESV NI
Parasites
16/07/21 Parasites NI
21/07/21 12,8 | 11,8 107 90,7 | 20,3 4,47 111 8,3 14,7 | ESV Strong Anxiété
28/07/21 8,3 6,6 | 43 30,5 | 15,5 1,96 46 4,7 10,8 | ESV Vstrong
Parasites
04/08/21 ESV NI
07/08/21 8,3 85 | 57 30,1 | 21,7 1,39 51,8 6 10 ESV Vstrong
Parasites
11/08/21 7,7 6 | 45 24,4 | 12,9 1,88 37,3 4,2 9,9 ESV Vstrong
14/08/21 10,8 11,2 | 58 52,7 | 48,6 1,09 101,3 8 13,1 | ESV Vstrong
Moyenne 8,3 8,4 58,6 33,6 | 20,3 1,7 53,9 5,9 9,9
Date Saturation Tension artérielle Température
10/06/21 91 100/50 37
14/06/21 95 120/80 36.7
19/06/21 95 110/70 36.8
22/06/21 91 110/60 36.8
25/06/21 97 120/80 36.8
29/06/21 93 110/60 36.5
02/07/21 96 90/50 37
06/07/21 97 90/50 36.8
09/07/21 97 110/70 36.7
13/07/21 97 120/70 36.7
16/07/21 93 120/70 36.7
21/07/21 92 110/70 36.5
28/07/21 97 120/70 36.8
04/08/21 97 120/80 36.7
07/08/21 97 120/80 36.7
11/08/21 97 110/70 36.9
14/08/21 90 110/50 36.7
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SDNN(%) RMSSD(%) |TINN(%) [LF(%) HF(%) LF/HF(%) [TP(%) SD1(%)  [SD2(%)
19-juin 22,1 22,2 30,0 9,9 33,0 27,5 18,6 22,0 21,4
22-juin 38,9 31,8 334 84,5 434 74,3 69,0 32,2 40,5
29-juin 41 293 -33.2 53,9 47,3 17,1 51,4 28,8 19,4
02-juil 8,9 3,1 0,8 31,0 -37,9 53,1 51 3,4 8,3
21-juil 53,4 41,2 -82,7 -169,8 0,1 -155,6 -105,8 -40,7 -48,2
28-juil 0,5 21,0 26,6 9,3 23,7 12,1 14,7 20,3 -8,8
07-aoflt 0,5 -1,7 2,7 10,5 6,8 20,5 4,0 -1,7 0,8
11-aoiit 7.7 28,2 23,1 27,4 36,5 7,5 30,8 28,8 0,2
14-aoiit 29,4 -34,0 0,9 -56,7 -139,3 37,7 -87,8 -35,6 -32,0
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Patiente V10

Matricule V10
Age 79
Sexe
GIR a I’inclusion 2
Whoqol old 93
Antécédents Classification CIM Traitements
Sclérose en plague G35 -Pregabaline
BPCO J18.0 -Symbicort
HTA 110 -Tiotropium
-Ramipril
Date SDNN | RMSSD | TINN | LF HF LE/HF | Puissance SD1 SD2 | Qualité Correction | Evénements
totale des cliniques
tracés
10/06/21 NC NI
14/06/21 NC NI
19/06/21 Parasites | NI Asthénie
22/06/21 8,4 8,2 51 38,8 | 23,6 1,64 62,4 5,8 10,3 | ESV Vstrong
25/06/21 17 27,8 79 32,2 | 32 1 64,2 19,7 13,8 | ESV Vstrong
02/07/21 6 7,1 28 17,4 | 13,4 1,4 30,8 5 6,9 ESV Strong
06/07/21 Parasites | NI
09/07/21 Parasites | NI
13/07/21 17,9 29,3 104 11,1 | 19,7 0,56 30,8 20,7 14,5 | Good Medium
16/07/21 6,7 7,3 46 8 14,2 0,56 22,2 5,2 7,6 Parasites | Vstrong
ESV
21/07/21 | 15,2 20,8 70 73,4 | 54,1 | 1,36 127,5 14,7 | 15,8 | ESV Vstrong
24/07/21 6,8 8,6 37 8,2 13 0,63 21,2 6,1 7,4 Parasites | Vstrong
ESV
Moyenne | 11,1 15,6 59,3 27,0 | 24,3 1,0 51,3 11,0 10,9
Date Fréquence cardiaque | Saturation Tension artérielle Température Evénements
cliniques
10/06/21 94 92 120/80 36.8
14/06/21 111 97 120/80 36.7
19/06/21 104 94 120/80 36.7 Asthénie
22/06/21 80 96 110/70 35.9
25/06/21 95 96 120/80 35.3
02/07/21 65 92 120/80 36.8
05/07/21 83 92 130/80 36.7
09/07/21 90 97 120/80 36.2
13/07/21 85 96 120/80 36.4
16/07/21 78 91 120/70 36.6
21/07/21 68 97 120/70 36.7
24/07/21 94 100 120/80 36.8
SDNN(%) RMSSD(%) | TINN(%) | LF(%) HF(%) LF/HF(%) | TP(%) SD1(%) | SD2(%)
22-juin 24,6 47,4 14,0 -43,6 2,8 -60,6 -21,6 47,4 5,5
25-juin -52,6 -78,4 -33,3 -19,2 -31,8 2,1 -25,1 -78,6 -26,6
02-juil 46,2 54,4 52,8 35,6 44,8 -37,1 40,0 54,7 36,7
13-juil -60,6 -88,0 -75,4 58,9 18,9 45,2 40,0 -87,7 -33,0
16-juil 39,9 53,2 22,4 41,5 45,2 56,7 52,8 30,3
21-juil -36,4 -33,5 -18,1 -171,7 -122,8 -33,1 -148,5 -33,3 -45,0
24-juil 39,0 44,8 37,6 69,6 46,5 38,3 58,7 44,7 32,1
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Patiente V11

Matricule Vi1
Age 87
Sexe F
GIR a I’inclusion 3
Whoqol old 84
Antécédents Classification CIM10 Traitements
Troubles du rythme (extra systole 149.1 -Amlodipine
auriculaire)
HTA 110 -Mianserine
Tabagisme actif T35.2 -Ramipril
-Sotalol
Date SDNN | RMSSD | TINN | LF HF LF/HF | Puissance | SD1 | SD2 | Qualité des Correction | Eveénements
totale tracés cliniques

14/06/21 NC NI
19/06/21 NC NI
22/06/21 Parasites NI

ESV
25/06/21 Parasites NI

ESV
29/06/21 Parasites NI

ESV
02/07/21 56,2 57,3 250 | 872,5 1252 0,7 2124,5 | 40,6 | 68,3 | ESV Strong
06/07/21 38,4 37,7 213 | 410,6 | 290,2 1,41 700,8 | 26,7 | 27,3 | Parasites Strong
09/07/21 23,5 29,7 145 | 125,5 | 248,5 0,5 374 | 20,6 | 25,3 | Parasites Strong
16/07/21 40,7 51,3 182 | 308,3 | 742,6 0,42 1050,9 | 36,3 | 44,5 | Parasites Strong
21/07/21 22 29,7 134 | 139,1 314 0,44 453,1 21 | 22,9 | Parasites Strong
24/07/21 37,3 37,7 202 | 386,2 | 653,7 0,58 1039,9 | 26,9 | 45,6 | ParasitesESV | Strong
Moyenne 36,4 40,6 187,7 | 373,7 | 500,1 0,7 820,5 | 28,7 | 39,0
Date Fréquence cardiaque | Saturation Tension artérielle Température Evénements

cliniques
14/06/21 68 99 120/80 36.5
19/06/21 68 99 110/70 36.7
22/06/21 98 89 110/70 36.0
25/06/21 58 84 130/80 36.6
29/06/21 63 97 110/70 36.7
02/07/21 68 99 110/70 36.7
06/07/21 49 97 110/70 36.8
09/07/21 58 95 100/50 36.9
16/07/21 35 90 120/70 36.7
21/07/21 29 68 110/70 36.7
24/07/21 65 98 120/80 36.5
SDNN(%) RMSSD(%) | TINN(%) | LF(%) | HF(%) | LF/HF(%) | TP(%) SD1(%) | SD2(%)

02/07/2021 -54,6 -41,2 -33,2 -133,5 -150,3 -3,7 -158,9 -41,5 -75,2
06/07/2021 -5,6 7,1 -13,5 -9,9 42,0 -108,9 14,6 6,9 30,0
09/07/2021 35,4 26,8 22,7 66,4 50,3 25,9 54,4 28,2 35,1
16/07/2021 -12,0 -26,5 3,0 17,5 -48,5 37,8 -28,1 -26,6 -14,2
21/07/2021 39,5 26,8 28,6 62,8 37,2 34,8 44,8 26,8 41,3
24/07/2021 -2,6 7,1 -7,6 -3,3 -30,7 14,1 -26,7 6,2 -17,0
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Patiente V12

Matricule V12
Age 90
Sexe F
Gir a I’inclusion 3
Whoqol old 75
Antécédents Classification CIM10 Traitements
-Chutes a répétition W19 -Venlafaxine
-Troubles cognitifs FO03 -Levothyroxine

-Urapidil

-Amlodipine

-Furosemide

-Zolpidem
Date SDNN | RMSSD | TINN | LF HF LF/HF | Puissance | SD1 SD2 Qualité Correction Evénements

totale des cliniques
tracés
21/07/21 20,3 24,6 100 193,3 | 170,1 | 1,14 363,4 17,4 22,9 Good None
24/07/21 19,9 26,7 110 92,7 212,6 | 0,43 305,3 18,9 20,9 Parasites | Strong
28/07/21 Parasites | NI
31/07/21 28,9 35,8 150 251 400,6 | 0,63 651,6 25,3 31,7 Parasites | Strong
04/08/21 17,8 20,4 81 84,5 1419 | 0,6 226,4 14,5 20,5 Parasites | Vstrong
07/08/21 20,6 26,1 106 109,7 | 225,4 | 0,49 335,1 18,5 22,6 Parasites | Medium
11/08/21 25,2 31,1 122 240,3 | 312,1 | 0,77 552,4 22 28,1 ESV Strong
14/08/21 27,1 40,1 164 143,5 | 422,4 | 0,34 565,9 28,4 25,9 Parasites | Strong Asthénie
18/08/21 25,6 24,6 297 211 92,9 2,27 303,9 17,4 25,7 Good None
21/08/21 22,8 27,7 122 304,7 | 201,8 | 1,51 506,5 19,6 25,7 Parasites | Strong
Moyenne | 23,1 28,6 139,1 181,2 | 242,2 | 0,9 423,4 20,2 24,9
Date Fréquence arterielle Saturation Tension artérielle Température Evénements
cliniques
21/07/21 60 82 120/80 36.6
24/07/21 60 90 110/70 36.7
28/07/21 63 93 120/70 36.4
31/07/21 57 97 100/50 36.4
04/08/21 57 97 120/70 36.7
07/08/21 72 97 120/80 36.8
11/08/21 61 97 120/80 36.8
14/08/21 58 97 120/70 36.6 Asthénie
18/08/21 67 97 110/70 36.9
21/08/21 57 97 110/70 36.1
SDNN(%) RMSSD(%) TINN(%) | LF(%) | HF(%) | LF/HF(%) | TP(%) SD1(%) SD2(%)

21-juil 12,2 13,9 28,1 -6,7 29,8 25,4 14,2 14,0 8,0
24-juil 14,0 6,5 20,9 48,8 12,2 52,7 27,9 6,5 16,0
31-juil 24,9 -25,3 -7,8 385 | -654 | 307 -53,9 -25,1 -27,4
04-aolt 23,1 28,6 41,8 53,4 41,4 34,0 46,5 28,3 17,6
07-aoiit 11,0 8,6 23,8 39,5 6,9 46,1 20,9 8,5 9,2
11-ao00t -0,1 -0,1 0,1 -0,3 -0,3 0,2 -0,3 -0,1 -0,1
14-aot 17,1 -40,4 -17,9 20,8 74,4 62,6 33,7 -40,4 41
18-ao0t -10,7 13,9 -113,5 -16,5 61,6 -149,8 28,2 14,0 -3,3
21-a0it 1,4 3,0 12,3 682 | 16,7 -66,1 -19,6 3,1 -3,3
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Patiente V13

Matricule V13

Age 65

Sexe F

GIR a I’inclusion 3

Whoqol old NR

Antécédents Classification CIM10 Traitements

Embolie pulmonaire 126 -Levetiracetam

BPCO J18.0 -Clozapine

Epilepsie G40.9 -Lamotrigine

Troubles de la personnalité F60.9 -Levothyroxine
-Solifenacine
-Tropatepine
-Midorine

Date SDNN | RMSSD | TINN | LF HF LF/HF | Puissance SD1 SD2 | Qualité Correction Evénements
totale des cliniques
tracés
16/07/21 | 6,8 9,4 42 8,16 16,3 0,5 24,46 6,63 | 692 | ESV Vstrong
21/07/21 | 7,4 11 32 4,02 23,9 0,17 27,92 7,8 6,85 | ESV Vstrong
24/07/21 | 6,22 9,1 30 5,05 10,3 0,49 15,35 6,43 | 5,99 | Parasites | Vstrong
ESV
28/07/21 | 8,03 10,76 39 11,48 | 26,3 0,43 37,78 7,62 | 8,38 | Parasites | Vstrong
31/07/21 | 7,49 10,88 42 2,34 18,6 0,13 20,94 7,7 7,1 ESV Vstrong
04/08/21 6,52 10,4 51 3,5 18,1 0,19 21,6 7,35 5,58 | Parasites Vstrong
07/08/21 | 5,47 6,67 26 11,7 9,75 1,19 21,45 4,72 | 6,06 | ESV Vstrong
11/08/21 | 5,75 8,28 30 5,8 9,79 0,59 15,59 585 | 552 | ESV Medium
14/08/21 | 3,38 4,67 24 1,92 3,76 0,51 5,68 3,3 3,43 | ESV Vstrong
18/08/21 | 6,85 9,61 38 13,2 17,56 | 0,75 30,76 6,8 6,78 | ESV Strong
Parasites
Moyenne | 6,4 9,1 35,4 6,7 14,0 0,5 20,1 6,4 6,3
Date Fréquence cardiaque | Saturation Tension artérielle Température Evénements
cliniques
16/07/21 81 93 120/80 36.7
21/07/21 80 97 110/70 36.6
24/07/21 87 94 110/70 36.6
28/07/21 80 88 120/80 36.9
31/07/21 32 87 120/70 36.8
04/08/21 86 90 110/70 36.7
07/08/21 68 97 100/60 36.8
11/08/21 80 90 100/60 36.7
14/08/21 88 91 110/70 36.5
18/08/21 83 93 120/80 36.9
SDNN(%) RMSSD(%) TINN(%) | LF(%) HF(%) LF/HF(%) | TP(%) SD1(%) | SD2(%)
16-juil -6,4 -3,6 -18,6 -21,5 -16,2 -1,0 -21,5 -3,3 -11
21-juil -15,8 -21,2 9,6 40,2 -70,3 65,7 -38,6 -21,5 -9
24-juil 2,7 -0,3 15,3 24,8 26,6 1,0 23,8 -0,2 4
28-juil 12,5 9,3 2,6 8,7 3,8 2,6 13,1 12
31-juil -17,2 -19,9 -18,6 65,2 -32,5 73,7 -4,0 -19,9 -13
04-aoit 22,0 -14,6 -44,1 47,9 -29,0 61,6 7,3 -14,5 11
07-aolt 14,4 26,5 26,6 -74,2 30,5 -140,4 -6,5 26,5 3
11-ao0t 10,0 8,8 15,3 13,7 30,2 -19,2 22,6 8,9 12
14-ao0t 47,1 48,6 32,2 71,4 73,2 -3,0 48,6 45
18-ao0t -7,2 -5,9 -7,3 -96,5 -25,1 -51,5 -52,7 -5,9 -8
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Patient V14

Matricule V14
Age 73
Sexe
GIR a 3
I’inclusion
Whoqololda | NR
I’inclusion
Antécédents Classification Traitements
CIM10
-Syndrome F32.9 -Paroxetine
anxiodépressif
-Retard mental F71 -Midodrine
-Hypertrophie de N40 -Tiapride
prostate
-Risperidone
-Oxazepam
-Zopiclone
-Finasteride
-Tropatepine
Date SDNN | RMSSD | TINN | LF HF LE/HF | Puissance | SD1 | SD2 | Qualité Correction Evénements
totale des tracés cliniques
24/07/21 7,93 | 6,77 38 14,3 10,0 | 1,43 24,4 4,8 10,1 | Parasites Vstrong
28/07/21 13,7 | 13,7 91 140,2 96,1 | 1,45 236,3 9,7 16,8 | Parasites Vstrong
31/07/21 Parasites NI
04/08/21 6,33 | 6,02 31 22,9 9,88 | 2,25 32,8 4,3 7,9 Parasites Strong
ESV
07/08/21 9,35 | 8,81 92 13,5 17,1 | 0,79 30,6 6,2 10,1 | Parasites Strong
ESV
11/08/21 Parasites NI
ESV
14/08/21 8,09 | 8,27 45 16,2 17,6 | 0,92 33,8 5,9 9,6 ESV Vstrong
18/08/21 7,03 | 8,07 49 22,1 21,6 | 1,02 43,7 5,8 8,1 Parasites Vstrong
21/08/21 Parasites NI Anxiété
25/08/21 Parasites NI
Moyenne 8,7 8,6 57,7 38,2 28,7 | 1,3 67,0 6,1 10,4
Date Fréquence cardiaque | Saturation Tension artérielle Température Evénements
cliniques
24/07/21 60 93 100/60 36.7
28/07/21 61 99 120/70 36.7
31/07/21 60 98 120/80 36.4
04/08/21 64 97 100/60 36.7
07/08/21 67 99 100/60 36.8
11/08/21 65 92 110/60 36
14/08/21 58 97 90/50 354
18/08/21 67 92 120/70 35.8
21/08/21 69 98 110/70 36 Anxiété
25/08/21 60 99 100/60 35.7
SDNN(%) RMSSD(%) TINN(%) LF(%) HF(%) LF/HF(%) TP(%) | SD1(%) SD2(%)
24-juil 9,3 21,3 34,1 62,4 65,1 -9,2 63,5 21,4 3,7
28-juil -56,8 -59,2 -57,8 -266,7 -234,5 -10,7 252,9 | -589 -61,0
04-aolt 27,6 30,1 46,2 40,0 65,6 -71,8 51,0 30,2 24,5
07-ao0t -7,0 -2,4 -59,5 64,7 40,5 39,7 54,3 -2,2 2,8
14-ao0t 7,4 3,9 22,0 57,5 38,7 29,8 49,4 4,0 7,6
18-aolit 19,5 6,2 15,0 42,1 24,7 22,1 34,7 5,6 22,3
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Protocole soumis au comité de protection des personnes
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Protocole expérimental

de Télésurveillance

Titre Mismi HRY — Evaluation du suivi de la
variabilité cardiaque dans le suivi de
patient gés ou fragiles pris en charge
a domicile par un SSIAD ou dans un
EHPAD
Titre court Mishi HRY
Investigateur, coordonnateur, Dr Pascal ZELLMER
autorisé a signer le protocole (IFREMMONT])
Promoteur IFREMMONT
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1.Résumé du protocole

Centre d'études

Bassin de population pris en charge par le
SSIAD de Haute Tarentaise ou Patient pris en
charge par 'EHPAD de Moutier

Investigateur, coordonnateur

Dr Pascal ZELLNER- IFREMMONT

Investigateurs

Dr Yann SAVINA- IFREMMONT
Dr Marion Chauvet — Association M ATOME

Co investigateur

VERJUX Thibaut

Promoteur

IFREMIMONT

Méthodologie

Etude interventionnelle non randomisée.

Objectif principal

Apports cliniques des valeurs de variabilité
cardiagues en terme de prédiction de la
survenue d'épisode de dégradation clinique.

Critéres de jugement principaux

Mise en évidence d'une relation entre
I'tvolution des chiffres de variahilité
cardiague et la survenue d'évenements
pathologigues identifiés par la collecte
d‘autres parametres bio medicaux deja
validés ,ou par la mise en évidence de
maodifications de I'état clinique .

Objectifs secondaires

Apport d'un dispositif de surveillance clinique
et paraclinique au domicile sur une
population de sujets agés ou handicapés au
domicile et pris en charge par un SSIAD ou
pris en charge dans un EHPAD

Criteres d'inclusion principaux

-Patient dgé de plus de 70 ans vivant a
domicile, bénéficiant d'un passage au long
cours (au moins 4 mois) du S51AD de la haute
Tarentaise ou patient pris en charge dans un
EHPAD de haute Tarentaise

-Patient fragile porteur d'une pathologie
responsable d'un handicap lourd vivant au
domicile , béneficiant d'un passage au long
cours (au moins 4 mois) du SSIAD de haute
Tarentaise .

Traitement de référence

Le patient bénéficie de son traitement
habituel, les infarmations sont communiqués
au praticien habituel du patient gui reste seul
juge guant a sa prise en charge, les donnges
de variabilités ne sont pas communiquées

MNombre total de sujet

40 patients

Durée de I'étude

6 mois

Critére de sécurité

Recueil clinique des événements indésirables
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2. Justification scientifique et description générale de la recherche

2.1 Présentation générale du probléme et description de la population a étudier

De nombreuses études ont démontré un effet péjoratif de I'hospitalisation chez les personnes agées
sur le plan fonctionnel et cognitif*?, une proportion importante correspond a le plus souvent a des
pathologies de l'appareil respiratoire etfou de I'appareil circulatoire. Uhospitalisation des personnes
agées est par ailleurs fréquente puisqu'elle survient au moins une fois par an pour 18,5% des plus de
75 ans, voire au moins deux fois dans I'année pour 14% d'entre elles?,

Il sagit donc d'un probléme de santé publique important gui semble lié & un effet iatrogéne dans 20%
des cas?, ce d'autant que l'observance thérapeutique est de mauvaise qualité pour ces patients®. Il
apparait donc important de détecter précocement ces événements pathologiques. Ce gque vient
confirmer le projet ETAPE, le projet pilote PAERPA dont les résultats restent mitigés®.

Il apparait donc intéressant tout en réévaluant les processus cliniques et para cliniques déja utilisés,
d'identifier des nouveaux indicateurs tels que le suivi de la variabilité cardiague gui apparait
intéressant en regard des données de la littérature.

2.2 Justification de I'étude compte tenu des connaissances actuelles

Certaines études notamment francaises traitant de l'usage de la télésurveillance donne des résultats
probants dans des populations précises (insuffisants cardiaques™ 8 insuffisants respiratoires®) , sur
differents plans: réduction du nombre et de la durée hospitalisation, augmentation de la qualité de
vie , diminution de la mortalité , baisse des dépenses de santé , amélioration de l'observance
médicamenteuse. Ces études montrent par ailleurs une bonne sensibilité quant a la detection, la
prédiction des événements pathologiques, la spécificité reste malheureusement mauvaise®. Clest
dans ce contexte que nous souhaitons tester la mesure de la variabilite de |a fréquence cardiague.

La mesure de la variabilité cardiague a démontré gu'elle était un bon marqueur de stress
métabolique 1° chez I'adulte et le nourrisson et permettait ainsi d'anticiper des événements

! Merino Martin 5, Cruz-lentoft AJ. Impact of hospital admission on functional and cognitive measures in older subjects.
Eurcpean Geriatric Medicine, 1 aoit 2012;3({4):208-12.

? Mazigre 5, Laniéce |, Hadri N, Bioteau C, Millet C, Couturier P et al. [Predictors of functional decline of older persans
after an hospitalisation in an acute care for elder unit: importance of recent functional evolution]. Presse Med. févr
2011;40(2):2101-110.

* Rapport DRESS-2010

* Petermans J, Suarez AS, Van Hees T. Chservance thérapeutique en gériatrie. Rev Med Liege. juin 2010;65(5-6):261-6.
* Beijer HIM, de Blaey C). Hospitalisations caused by adverse drug reactions (ADR): a meta-analysis of observational
studies. Pharm World Sci. avr 2002:24(2):46=54,

£ 0r Z, Bricard D, N L guen, Penneau A, Evaluation d'impact de 'expérimentation Parcours santé des ainés {Paerpa).
Premiers résultats. Questions d'économie de la santé, juill 2018;(235):1-8.

" Eschalier R, D'Agrosa-Boiteux M-C, Manneng P-H, Vallot S, Bastard |-P, Cassagnes ). Cardiauvergne : service de
télesurveillance et de coordination des soins des insuffisants cardiaques. European Research in Telemedicine / La
Recherche Européenne en Télémeédecine, 1 déc 2014;3(4):169 76.

¥ andres E, Talha 5, Hajjam M, Keller O, Hajjam J, Erve S, et al. Résultats de |” expérimentation d” une plateforme de dé
tection automatisée des situations a risque de decompensation cardiaque auprés de patients présentant des
pathologies chroniques, suivis en médecine interne. La Revue de Médecine Interne, 1 juin 2018;39:A78.

? Eschalier R, D'Agrosa-Baiteux M-C, Manneng P-H, Vallot 5, Bastard J-P, Cassagnes |. Cardiauvergne : service de
télésurveillance et de coordination des soins des insuffisants cardiagues. European Research in Telemedicine / La
Recherche Européenne en Télémédecine, 1 déc 2014;3(4):169 76.

0 31 ) et, Design and evaluation of a wireless decision-support system for heart rate variability study in haemodialysis
follow-up procedures.- PubMed- NCBI [Internet]. [cité 7 oct 2018]. Disponible sur:
http:/fwww.nchinlm.nih.gov/pubmed/ 17963978
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pathologigues en particulier le sepsis'!. Elle est également de plus en plus utilisées dans le suivi de
I'activité physigue adaptée, dans le monde sportif' ™ permettant de détecter de facon précoce les
désequilibres homéostasiques. Enfin I'étude de la variabilité cardiague est citée de nombreuses fois
dans le suivi des pathologies cardiovasculaires4-15-16-17-18-15-20-21 " dy; diabéte?? 2%, des troubles
métabaliques®, de certaines pathologies au travail*® %%, comme un indicateur intéressant que ce
soit en terme de prédiction ou de suivi. La littérature ayant confirmé l'intérét de la télésurveillance
des parameétres habituels™ que cette derniére soit directe ou indirecte, (assurée par un tier
physique®) , il apparait donc intéressant de pouvoir évaluer de nouveaux indicateurs tels que les
paramétres de variabilité cardiague.

2.3 Bénéfices / risques

Le principal bénefice attendu est une detection plus précoce des situations de desequilibre
physiologiques qui pourraient conduire 3 une situation pathologique risque potentiel pour une
nouvelle hospitalisation. Il n'y a pas de risque supplementaire par rapport a la prise en charge
classigue du SSIAD ol le suivi du patient est déja reporté dans un cahier de suivi. Le suivi numérique
de ces paramétres cliniques et para clinigues permet de repréciser des valeurs de cut-offs qui
serviront également d'étalons dans 'identification des « signatures » en variabilité cardiaque.

Y ahmad S, Ramsay T, Huebsch L, Flanagan 5, McDiarmid 5, Batkin |, et al. Continuous multi-parameter heart rate
variability analysis heralds onset of sepsis in adults. PLoS ONE. 14 ao(t 2009;4{8):e6642,

2 Schmitt L, Regnard J, Auguin D, Millet G. Manitoring training and fatigue status with heart rate variability: case study in
a swirnming Olympic champion. J Fitness Research. 2016,5(3):38-45

2 5ehmitt L, Regnard I, Millet, G. Monitoring fatigue status with HRY measures in elite athletes: an avenue beyond
RMSSD. Front Physial. 2015; 19: 343

M Perkigmiiki J.5. — Heart Rate Variability and Mon-Linear Dynamics in Risk Stratification. Frontiers in Physialogy, 2011,
2,81

% Kudaiberdieva G., Gtirenek B., Timuralp B. — Heart rate variability as a predictor of sudden cardiac death. Analou.
Kardiyol. Derg., 2007, 7 suppl 1, 68-70

% Molan R.P, Jong P, Barry-Bianchi .M., Tanaka TH., Floras J.5. — Effects of drug, biobehavioral and exercise therapies
on heart rate variability in coronary artery disease : a systematic review, European Journal of Cardiovascular Prevention
& Rehabilitation, 2008,15(4), 386-396

' Heart rate recovery of individuals undergoing cardiac rehabilitation after acute coronary syndrome Tiffany Astolfi a,
Fabio Borrani a, Milos Savcic d, Vincent Gremeaus a,b,c,®, Gre” goire P. Millet- Annals of Physical and Rehabilitation
Medicine 61 (2018) 65-71

" Bul'Chenka AN, — Hear rate variability changes in patients with hypertension and its prognostic value. Lik. Sprava,
2011, {5-6), 41-5.

9 Maule 5., Rabhia F, Perni V., Tosello F, BishoccD., Mulatero P, et al. —Prolonged QT interval and reduced heart rate
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3.0bjectifs de I'étude

3.1 Objectif principal et critére de jugement principal

3.1.1 Objectif principal

Le projet souhaite évaluer I'apport clinique et la faisabilité d'un test orthostatique d'étude des
parametres de variahilité cardiague sur une population de personnes dgées (plus de 70 ans) ou
handicapées suivies a domicile par un SSIAD ou hébergé en EHPAD, reprenant ainsi les
recommandations de réalisation de la task force de 1996%%. Nous parlons ici de faisabilité car il v a une
part d'incertitude quant & |a réalisation de la phase debout en regard de |a population étudiée.

3.1.2 Critéres de jugement principaux

Le premier critére principal de jugement sera la mise en évidence de variations significatives des
paramétres de variabilité cardiaque (qui seront étudiés selon 3 méthodes différentes : analyse du
domaine temporel®’, analyse du domaine fréequentiel*’, analyse géométrigue®®), en pasition allongée
pendant 6 minutes, en position debout pendant 5 minutes en amant de la survenue d'un événement
pathologique c'est-a-dire conduisant a un examen en urgence du patient, & son hospitalisation non
programmeée ou encore 'adaptation de son traitement habituel. Ces variations servant & établir « une
signature » d'une décompensation a venir,

Le deuxieéme critére principal de jugement sera la mise en évidence de variations significatives et
concordantes des autres parameétres paracliniques suivis dans le cadre du projet: tension
artérielle,5p02,poids,frequence respiratoire, frequence cardiagque,

3.2 Objectifs secondaires et critéres de jugements secondaires

Le projet souhaite également évaluer 'apport d'un dispositif de surveillance clinique et para clinique
au damicile par un 551AD ou par le personnel de 'EHPAD en terme du pourcentage d'haospitalisation
non programmee, pourcentage de mortalité, d'amélioration de la qualité de vie (mesurée par I'échelle
de whogol—Annexe 1), d'amélioration de l'observance médicamenteuse evaluee par le questionnaire
de Girerd® (uniguement pour les patients du SSIAD) ,ces deux derniers paramétres seront évaluds
lors de I'inclusion du patient et toutes les deux semaines au décours de 'étude.

4. Caractéristiques des sujets

4.1 criteres d'inclusion des patients

-Patient dgé de plus de 70 ans vivant a domicile, bénéficiant d'un passage au long cours (au moins 4
moeis) du 55IAD de |a haute Tarentaise

-fragile porteur d'une pathologie responsable d'un handicap lourd vivant au domicile , bénéficiant
d‘un passage au long cours {au mains 4 mois) du SSIAD de haute Tarentaise,

-Patient d'une EHPAD de Haute Tarentaise

4.2, Non inclusion d'un patient
-Tout patient porteur de pacemaker.

8 Task Force of the European Society of Cardiology the North American Society of Pacing Electrophysiclogy. Standards
of Measurement, Physiological Interpretation and Clinical Use, Circulation, 1996, 93, 1043-1065,

¥ Farrell et al, | am Coll Cardiol 1991;18:687-97.

0 Girerd ¥ et cal Evalustion de l'observance du traitement antlhypertenseur par un questionnaire mise au point et
utilisation dans un service spicialisé Presse Med 2001 . 30 1044 8
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-Tout patient (ou la famille ou le tuteur légal lorsque ce dernier n'est pas en état de donner son
consentement) gui s'oppose & l'inclusion dans I'étude en sera exclus.

5.Conception de la recherche

5.1 Type d'étude

II s'agit d'une étude interventionnelle monocentrigue en simple aveugle. La surveillance des
parameétres de variahilité cardiague n'est pas prise en compte dans les décisions thérapeutigues. Les
soignants n'en ont d'ailleurs pas connaissance. Par contre la surveillance renforcée des autres
paramétres, de I'évolution clinigue par les professionnels su 55140 ou de 'EHPAD, peut conduire &
une modification du parcours de soins. En ce sens 'étude peut étre qualifiée d'interventionnelle.

5.2 Organisation de 'étude

5.2.1 Inclusion des patients .

Tout patient répondant aux critéres d'inclusion pourra étre inclus sur proposition de la coordination
du SSIAD de haute Tarentaise ou d'une EHPAD de Haute Tarentaise. Le médecin référent du patient
sera averti de l'inclusion, aprés signature de la feuille de consentement éclairé, les cahiers de suivis
seront initiés par le personnel soignant du S5IAD ou le persannel soignant de I'EPHAD.

5.2.2 Acquisition des données de télésurveillance

Il ne s'agit pas d'une télésurveillance automatisée mais realisée par le personnel du SSIAD ou de
I"EPHAD deux fois par semaine directement au domicile ou au lit du patient.

S5p02, TA, poids seront recueillis a l'aide d'appareils classiques non connectés et dont les certificats de
marguages CE medical sont joints en annexe. Ces données seront recueillies et collectées dans le
cahier de suivi clinigue.

La collecte des données de variabilité cardiaque (collection de RR) sera réalisée a l'aide du cardio
frégquencemétre marqué CE médical respectant le standard Bluetooth Low Energy fourni par
Bittium®3*, les valeurs de RR seront stockées temporairement dans I'appareil. Parallélement le patient
portera un second capteur de photo pléthysmographie placé sur I'avant-bras et communiguant avec
un smartphone afin de recueillir les données de variabilité de cardiaque (collection RR) calculées par
la methode « peak to peak » sur le pléthysmogramme. Le recueil des données comporte deux phases,
une premiére cauchée de 6 minutes, une seconde debout de 5 minutes?’. Les séries de RR sont
ensuite chargees sur l'ordinateur dedié a l'etude afin d'étre analysées. Ce deuxieme capteur
expérimental nous servira simplement a évaluer les différences entre ces deux méthodes de collecte
des RR. Seules les données issues du Faros® de Bittium® seront utilisées pour l'analyse RR dans le
cadre de ce projet.

5.2.3 Période d'étalonnage, définition des bornes.

En collaboration avec le medecin de famille référent, une premiére période de 15 jours permettra de
définir les médianes des chiffres de référence. Au terme de cette période des cut-offs de référence
pourront é&tre définis en collaboration avec I'dquipe soignante du patient. Ils viendront en
complément des consignes de surveillance prescrites par le médecin traitant du patient.

1 https:/fwww. bittium.com/medical/bittium-faros
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5.2.4 Déroulement de '"étude

L'étude est congue sur la base de deux mesures par semaine. 5i besoin le renforcement des mesures
est financeés par I'étude. A chague mesure linfirmier(e) (IDE) du SSIAD ou de I'EHPAD, utilise le cahier
de suivi et I'application de recueil des RR désignée spécialement pour I'étude.

L'état clinigue est consigné sur le cahier de suivi ainsi que les parameétres classiques de suivi
biomédical. Cette premiére évaluation peut déboucher sur une demande de passage du médecin
traitant ou d’hospitalisation dans le cadre du processus normal de prise en charge. Ces événements
sont traces sur le cahier de prise en charge. Chague passage du medecin de famille est eégalement
consigné dans le cahier de suivi.

En cas de cut-offs franchis, le soignant alerte le médecin référent. Le médecin généraliste alerté rend
visite a son patient des qu'il en a |a possibilite et met en ceuvre la prise en charge diagnostique et
thérapeutique qui lui semble adaptée, au minimum il arganise une surveillance plus rapprochée
(augmentation de la frequence de mesures).

5.3 Indemnités des sujets se prétant a I'étude
Les patients ne sont pas rémunérés pour l'études, ils bénéficient par contre gratuitement du
renforcement des passages du SSIAD et du médecin qui eux sont rémunérés dans le cadre de I'étude.

5.4 Fichier national des recherches biomédicales et période d'exclusion

Interdiction de participation simultanée a d'autre recherche : non.
Inscription au fichier national des volontaires en recherche biomeédicale : pas d'inscription.
Période d'exclusion : aucune exclusion.

6. Variables mesurées et méthodes de mesure

Seront recueilli par le medecin investigateur de maniere prospective au travers du cahier

s anteécédents et traitements sexe et dge du patient.

» |es conséguences pratigues faisant suite a la visite du medecin traitant : modifications
thérapeutiques , mesures d®ducation thérapeutiques, hospitalisation , recours a un
spécialiste ,réalisation d'examens complémentaires....ainsi que 'examen clinique du patient.
les hospitalisations motifs et durée.
passage aux urgences sans hospitalisation.
les déceés.
les entrées en institution (dans le cas ou il s'agit de patient suivi par le SSIAD).

Seront mesurés par le 55/AD ou le personnel de 'EHPAD et collectées tous les mois au travers
du cahier

# Score de gualité de vie : whogol old .

» Score d'observance médicamenteuse : Questionnaire de Girerd.

Seront mesurés par le SSIAD ou par le personnel de I'EHPAD et collectées a chaque visite au
travers du cahier et de l'application :

« Tension artérielle TA
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Poids PDS

Fréquence Cardiaque HR
Fréquence Respiratoire FR
Saturation artérielle en 02 Sp02

. & & @

Seront collectés par le SSIAD ou le personnel de 'EHPAD a l'aide de l'application ou des
capteurs

Les seéries RR du test orthostatiques provenant du cardio fréguencemeétre et du photo
pléthysmographe. Les séries aprés avoir été extraites du smartphone et du capteur, seront ensuite
analysées a l'aide du logiciel Kubios® v3.3.1 qui donne directement les résultats des différents types
d'analyse. Les séries seront conservées durant toute la durée de I'étude, les résultats seront consigneés
dans le cahier de suivi.

7. Analyse statistique des données recueillies

7.1 Justification de la taille de |a population etudiée

Les donnees de |a littérature!**13 évoque des modifications significatives chez un méme sujet dans
environ 25% de la population étudiée, au moins une fois dans I'année. En retenant un effet de taille
de 0.2 et une corrélation entre les mesures successives de 0.3 (avec au minimum 10 séries de RR par
patient), | ANOVA sur ces mesures répétées avec un alpha a 0.05 et un intervalle 40,95 nous donne
un échantillon de 44. Nous espérons pouvoir inclure au mains 40 sujets.

7.2 Strategie d'analyse des donnees

Les parametres qualitatifs seront donc exprimeés en effectifs et en pourcentage. Le seuil statistique (o)
retenu pour considérer une difféerence comme significative sera p inférieur ou égal a 0,05. Pour
démontrer |a lizison entre les parameétres qualitatifs quand cela est possible, le test du chi-deux sera
mis en ceuvre.

Pour les paramétres gquantitatifs lorsque leur normalité aura été admise (test de Shapiro-Wilks) ces
derniers seront décrits en mayenne +/- écart type, intervalle de confiance 4 95%. Dans le cas contraire
ils seront exprimés en médiane, minimum, maximum, 255 et 75*™ percentiles.

Responsable des analyses et logiciel utilisé
L'analyse statistique sera effectuée par les Dr Yann SAVINA de I'lFREMMONT et le Dr Pascal ZELLNER
de I'"FREMMONT. Nous utiliserons les outils fournis par MathlLab®.

8.Evaluation de la sécurité
8.1 Définitions
8.1.1 Evénement indésirable Evl
Toute manifestation nocive qui survient chez un patient sujet de ['étude et imputable au dispositif de
télésurveillance.
8.1.2 Evénement indésirable grave EvIG
Un évenement indésirable grave est un événement indésirable qui survient chez un patient sujet de
I'ttude, imputable au dispositif de télémedecine et :
= dont I'évolution est fatale,
= ouquimet en danger le patient qui se préte a la recherche,
= ou qui entraine une incapacité ou un handicap important ou durable,

10
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= ou qui provogue une hospitalisation non attendue,

= tout éyenement médicalement pertinent selon le jugement de I'investigateur

= un évenement necessitant une intervention medicale urgente pour éviter I'evolution vers un

état précite,

8.1.2 Effet indésirable des dispositifs de recueils bio médicaux
Tout effet indésirable y compris grave lie a une défaillance conduisant a une altération des elements
diagnostics conduisant a une erreur d'appréciation clinique par I'lDE ou le médecin référent.
8.1.3 Effet inattendu
Tout effet indésirable du dispositif médical dont la nature, la sévérité, I'évolution ne concordent pas
avec les informations présentes dans le document de référence.
8.1.4 Imputabilite
Relation entre I'événement indésirable et le dispositif meédical de I'etude.
8.1.5 Intensite
Lintensité de I'événement indésirable sera évaluée par l'investigateur en s'aidant de |'échelle suivante
figurant dans le cahier de télésurveillance :
- grade 1 : sans conséquence sur la prise en charge clinigue
- grade 2 : génant la prise en charge clinique sans conséguence sur I'état clinique du patient
- grade 3 : madifiant clairement |a prise en charge, menacgant le pronostic du patient
8.2 Effets indésirables attendus ou possibles dans le cadre de cette recherche
Dans la mesure ol le dispositif de I'étude apporte un renforcement de la surveillance des sujets
directement au domicile le risgue de survenue d'effet indésirable est faible. On peut signaler une
attention accrue a porter lors du recueil des RR en position debout en regard du risque d"hypotension
orthostatique.
8.3 Comité de surveillance
Compte tenu de l'objet de la recherche, du caractére non invasif du dispositif, de |a sortie immédiate
du protocole selon I'appréciation du praticien, le risque de survenue d'événement inattendus ou
indésirables est trés faible. Néanmaoins un comité de surveillance indépendant sera constitué et réuni
en cas dévénement indésirable grave.
Tous les effets indésirables graves seront notifies par l'investigateurs au promoteur et par le
promoteur a 'ANSM et au comité de protection des personnes

8.4 Responsabilités

8.4.1 Responsahilité de I'investigateur

L'investigateur s'engage pour chague événement indésirable a : notifier dans les plus bref delais tous
les EvIG survenus dans I'étude a I'aide du formulaire de déclaration, donner un diagnostic éticlogique,
evaluer la gravite, évaluer l'intensite, &tablir un lien de causalité entre le dispositif meadical et I'EcIG,
communiquer au promateur des informations complémentaires pertinentes sur I'EIG dans les 8 jours
suivant |a déclaration, suivre le patient ayant présenté un EvIG jusqu'a sa résolution, une stabilisation
a un niveau juge acceptable par 'investigateur ou le retour a I'état antérieur, méme si le patient est
sorti de 'étude.

8.4.2 Responsabilité du promoteur

Le promoteur évaluera : le lien de causalité entre I'EvIG et le dispositif médical (en cas d'évaluation
différente du promoteur et de linvestigateur, les deux avis sont mentionnés sur la declaration
adressée 3 |'autorité compétente si cette déclaration est nécessaire), effectuer une cotation de
I'imputabilité du dispositif médical.

Le promoteur doit déclarer tous les EvIG et inattendus aux autorités de santé francaises (ANMS), au
comité de protection des personnes (CPP), aux investigateurs. La déclaration réglementaire sera faite
dans un délai maximum de :

1
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= 7 jours calendaires pour les EvIG inattendus fatals ou menagant le pronostic vital. Dans ce cas
des informations complémentaires pertinentes doivent étre recherchées et transmises dans
un nouveau deélai de 8 jours.

= 15 jours calendaires pour les EviG inattendus. Des informations complémentaires pertinentes
doivent &tre recherchées et transmises dans un nouveau délai de 8 jours,

Le promoteur doit déclarer a I'ANSM et au CPP tout fait nouveau de sécurité et leur adresser un
rapport annuel de sécurité.

8.5 Modalité de déclaration par 'investigateurs

8.5.1 Modalité de déclaration

Afin de respecter la réglementation en vigueur concernant la déclaration des événements
indésirables aux autorités de santé, I'investigateur s'engage a documenter I'événement, a respecter
les délais de notification, a fournir toutes les informations nécessaires a 'analyse de cet événement.
Tout EvIG sera déclaré par l'investigateur au promoteur. La déclaration initiale sera suivie de
compléments d'informations pertinentes dans les & jours en cas d'évenement fatal ou menacant la
vie et dans les 15 jours les autres cas.

8.5.2 Période de déclaration

Tout EvIG sera déclarg, s'il survient pour un participant a la recherche : & partir de la date de signature
du consentement, par la durée de suivi du participant pendant I'étude, aprés la fin de suivi du
participant prévu par I'étude lorsqu’il est susceptible d'étre lié au dispositif médical.

8.6 Rapport annuel de sécurité

A |a date anniversaire de l'autorisation d'essai délivrée par les autorités de Santé, le promoteur redige
un rapport de sécurité comprenant : la liste des EvIG attendus et inattendus susceptibles d'&tre liés
au dispositif médical, une analyse concise et critique de la sécurité des patients se prétant a la
recherche. Ce rapport est envoyé aux autorités compeétentes (ANMS) et au CPP dans les jours suivant
la date anniversaire de l'autorisation d'essai.

9. Fin de la recherche et arrét prématuré de I'étude
9.1 Critéres d'arrét de I'étude par un sujet qui y participe

" patient ou tuteur du patient qui retire son consentement

= patient qui quitte 'EHPAD siege de 'étude

= patient qui n'est plus pris en charge par e SSIAD

9.2 Criteres d'arrét par le promoteur
® incapacité des investigateurs a inclure les sujets selon le calendrier prévu
=  absence de consentement signé
® violations majeures du protocole
= données incomplétes ou errongées

9.3 Critéres d'arrét d’un investigateur

En cas d'événement indésirable jugé sévére par l'investigateur et pouvant mettre en jeu la santé des
sujets, l'investigateur peut arréter I'étude avec I'accord du promoteur. Un document sera transmis
daté et signé par 'investigateur pour informer le promoteur de I'arrét anticipé en indiquant les raisons.

10. Aspects matériels et légaux

10.1 Aspects réglementaires et éthiques
La recherche sera menée dans le respect de la réglementation francaise en vigueur, notamment des
dispositions relative a la recherche biomédicale du Code de la Santé Publique, article L 1121-1 et

12
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suivants, des lois de Bioéthigues, de la loi Informatigue et Libertés, de la déclaration d'Helsinki, ainsi
gue des Bonnes Pratiques Clinigues et du présent protocole.

Ce protocole sera autorisé par le promoteur aprés avis favorable du Comité de Protection des
Persannes {CPP) désigne.

Le recrutement aura lieu en septembre 2018 et |a réalisation débutera en octobre 2018 pour une
période de 6 mois. Période de couverture du contrat 1*" octobre 2018 au 1*" mai 2019. La période de
couverture sera prolongée si besain.

Le traitement des données sera réalisée par I'lFREMMOMT. Cette étude bénéficie de la déclaration
réalisée par 'IFREMMONT, de conformité de méthodologie de référence MROO1L de la CNIL pour le
traiterment des données personnelles mis en ceuvre dans le cadre des recherches biomédicales.
Conformément a la loi dite « Informatique et Liberte » les patients et tuteurs seront informeés que les
données seront traitées de facon non nominative et informatisée at qu'ils pourrant avoir accés aux
données les concernant soit auprés de linvestigateur, soit par 'intermeédiaire du médecin de leur
choix (loi du 6 janvier 1978 maodifiée, relative a I'informatique, aux fichiers et aux libertés).

10.2 Information du volontaire, consentement éclairé écrit

Conformément aux Bonnes Pratiques Cliniques et aux dispositions légales en vigueur, tout sujet
présélectionné sera préalablement informé par l'investigateur des objectifs de I'étude, de sa
méthodologie, de sa durée, de ses contraintes et des risques previsibles, Il sera notamment precise
au sujet gu'il est entiérement libre de refuser de participer a I'4tude ou de retirer son consentement
a tout moment sans encourir aucune responsabilité ni aucun préjudice de ce fait. Un document
résumant les renseignements donnés par I'investigateur lui sera remis. Aprés s'étre assuré de la bonne
compréhension des informations fournies, 'investigateur sollicitera du volontaire son consentement
écrit pour participer a I'étude. S'il accepte, le volontaire signera le formulaire de consentement
prealable a la réalisation de I'etude.

10.3 Secret professionnel, confidentialité

Linvestigateur est tenu au respect du secret professionnel. Les données recueillies seront rendues
anonymes par tout moyen approprié. Le promoteur et ses représentants sont soumis aux mémes
obligations de secret professionnel que I'investigateur.

Le présent document et ses annexes sont remis a I'investigateur a titre confidentiel et de doivent &tre
remis ou communigqués gu'aux personnes nommeément impliquées dans I'étude avec 'accord ou 2 la
demande du coordinateur, du promoteur et éventuellement d'un représentant de l'autorité de santé.
Cette étude hénéficie de la déclaration réalisée par 'lFREMMONT, de conformité a la méthodologie
de réference MR-001 de la CNIL pour le traitement des données personnelles mis en ceuvre dans le
cadre des recherches bio médicales. Conformeément a la loi dite « Informatique et Libertés » les sujets
seront informes que les données seront traitées de fagon non nominative et informatisée et qu'ils
pourront avoir accés aux données les concernant soit auprés de I'investigateur soit par le médecin de
leur chaix.

10.4 Amendements au protocole

Toute modification substantielle du protocole fera l'objet d'un amendement soumis pour avis au CPP
et a l'autorité competente.

10.5 Anonymat des sujets participant a I'étude

Les bordereaux des cahiers d'observation ne porteront gue les initiales du patient (trois premiéres
lettres du nom et deux premiéres lettres du prénom) et un numéro d'anonymat. Seul ce numéro sera
infarmatisé.

10.6 Assurance qualité

La partie clinique de I'étude sera réalisé en accord avec les Bonnes Pratiques Cliniques.

10.7 Autaorisation des lieux de recherche clinique

L'acquisition des donnees clinique est realisé dans les EHPAD qui beneficie chacune d'un agrément.
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10.8 Rapport final de recherche
Le promoteur établit le rapport final dans un délai de an suivant |z fin de la recherche, gue celui-ci se
termine 4 son terme prévu ou de facon anticipée. Le rapport final de I'étude est un document écrit
suffisamment détaillé pour permettre de comprendre le déroulement de la recherche biomédicale et
d'émettre un jugement objectif sur la qualité des données de cette étude.
Il prend en considération les données de toutes les personnes s'étant prétées a la recherche. Il sera
écrit en collaboration avec tous les investigateurs impliqués dans cette recherche selon le plan de
référence de l'autorité compétente. Ce rapport sera soumis & chacun des investigateurs pour avis,
Une fois qu'un consensus aura été obtenu, la version finale devra &tre avalisée par la signature de
chacun des investigateurs et adressée au promaoteur dans les meilleurs délais aprés |a fin effective de
I'étude.
Le rapport doit étre transmis au promoteur dans un délai d'un an aprés la fin de |a recherche. Il
comprend notamment un résumé en deux parties :
= unrésumé des résultats de I'essai comprenant notamment une analyse descriptive et/ou sta-
tistigue des données.
= Une bréve description des résultats globaux de la recherche. Cette description présentée sous
format libre doit étre facilement compréhensible. Elle est destinée a étre diffusee si besain
sur le répertoire publié par F'ANSM

10.9 Publications

Toutes les données recueillies au cours de cette étude sont |a propriété du promoteur de I'étude et
ne peuvent étre communigqués en aucun cas a une tierce personne sans l'accord écrit de
I'investigateur. Toute publication ou communication (orale ou écrite) sera décidée d'un commun
accord entre les investigateurs et respectera les recommandations internationales : « uniforms
requirements for manuscripts submitted to a biomedical journal », www.icmje.org. Dans toutes les
publications relatives a I'étude, le promoteur apparaitra dans les remerciements.

10.10 Archivage

En application de 'article R. 1123-61 du code de la sante publigue, I'ensemble des documents et
données relatifs a I'étude sera archivé au minimum pour une durée de 15 ans, par I'investigateur sous
la responsabilité du promoteur.

IFREMMONT
Dr Pascal ZELLNER, président de I''[FREMMONT le
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COMITE DE PROTECTION DES PERSONNES
ESTI

CENTRE HOSPITALIER LA CHARTREUSE
I BOULEVARD CHANQINE KIR - BP 23314
21033 DIJON CEDEX

EXTRAIT DU PROCES VERBAL
REUNION DU JEUDI 13 FEVRIER 2020

PERSONNES PRESENTES :

Médecins ou personnes gualifiées en matiére de recherche biomédicale (Carégorie I):
Dy QUENOT (Titulaire) ; M. WHITE (Titulaire) ; Mme SOUDRY-FAURE (Suppléante)

Médecins généralistes (Carégorie II) : Dr MAIZIERES (Suppléant)
Pharmaciens Hospitalier (Carégorie 1) : M. BOULIN (Titulaire)
Infirmiers et Infirmiéres (Catégorie IV) : Mme PERROT (Suppléante)

Personnes qualifiées en raison de leur compétence a 1’égard des questions d’éthique (Catégorie 1):

Mme POURREZ (Titulaire)
Psvchologue (Catégorie VI) : Mme BALAS (Titulaire)
Travailleur social (Catégorie VII) : Mme GONNEAUD (Titulaire)

Personnes qualifiées en raison de leur compétence en matiére juridigue (Catégorie VIII):
Mme TABUTIAUX (Titulaire)

Représentants des associations agréées de malades et d’usagers du systéme de santé (Catégorie 1X):

M. LECOMTE (Titulaire) : Mme BONNOT (Suppléante)

Au cours de cette réunion a été étudié le dossier :

N°SI1 20.01.13.71746 — ID RCB 2019-A03041-56

«Mismi HRV — Evaluation du suivi de la variabilité cardiaque dans le suivi de patient igés ou fragiles
pris en charge 4 domicile par un SSIAD ou dans un EHPAD»

Promoteur - IFREMMONT

Investigateur-Coordonnateur: Dr Pascal ZELLNER

Remargues du Comité :

o

e

L'objectif de 1"étude n'est pas clairement indiqué au patient, a savoir un suivi plus facile a domicile
évitant un passage a I'hopital. Seule 'augmentation de prise en charge immédiate est mentionnée.

11 aurait été utile également d'indiquer sur la notice d'information la durée de la recherche (6 mois) et
la nécessité de répondre 4 un questionnaire chaque mois.

Dacuments examinés par le Comité .

Courrier de demande d ‘avis au CPP — signé et daté du 27/01/2020
Formulaire de demande d'autorisation auprés de ['agence nationale de sécurité du médicament et
des produits de santé ou de demande d’avis au Comité de Protection des Personnes pour une
recherche mentionnée aw 1° ou au 2° de Uarticle . 1121-1 du code de la sante publigue ne portant
pas sur un produit mentionné a 'article . 5311-1 du code de la santé publigue — signé er daté du
13/01/2020
Document additionnel a la demande d'avis du comité de protection des personnes sur un projet de
recherche mentionnée au I° ou au 2° de article [ 1121-1 du code de la santé publigue ne portant
pas sur un produit mentionné a 'article . 5311-1 du méme code — signé et daté du 26/01/2020
Bordereau d'enregistrement ID RCB — daté du 26/11/2019
Protocole expérimental de Téléswrveillance — version 1.2 du 26/01/2020
Résumé — version 1.0
Justification de ['adégquation des moyens — signée et datée du 27/01/2020
Attestation d'assurance AXA n® 10599415304 du 06/02/2020

cselless

Président : Mr le Dr QUENOT - Centre Hospitalier La Chartrense — 1 Boulevard Chanoine Kir — BP 23314 - 21033
DLION CEDEX  Tél : 03 80 42 54 85 Fax : 03 B0 42 54 B6 mail gppestl@chicdijon. fr

Vice-président : M. Yann LECOMTE - ARUCAH Bourgogne Franche-Comié — 25000 BESANCON

Secrétaire : M. Mathieu BOULIN — CHU Dijon — Rue Gaffarel - 21000 DLJON



Echelle WHOQOL-OLD

Fiche de scores

Fiche de recueil des scores de I'étude (1 fois / mois)
Date de recueil (JJ:MM) :

Items du score WHOQOL :

F 25.1 Dans quelle mesure la diminution de I'usage de vos sens (l'ouie, la vue, le toucher, le go(t, 'odorat) affecte-t-elle votre vie : 1/
2/3/4/5

F 25.2 Comment qualifierez-vous le fonctionnement de vos sens (l'ouie, la vue, le go(t, I'odorat, le toucher)?1/2/3/4/5

F 25.3 La perte de I'usage de vos sens (I'ouie, la vision, le goQt, I'odorat, le toucher) affecte-t-elle vos possibilités de participer a des
activités?1/2/3/4/5

F 26.1 Avez-vous la liberté de prendre vous-méme les décisions vous concernant?1/2/3/4/5

F 26.2 Avez-vous I'impression de contréler votre avenir?1/2/3/4/5

F 26.4 Avez-vous I'impression que les personnes qui vous entourent respectent votre liberté ?1/2/3/4/5

F 29.2 Etes-vous préoccupé(e) par la fac, on dont vous allez mourir?1/2/3/4/5

F29.3 Appréhendez-vous de ne pas pouvoir contrbler votre mort?1/2/3/4/5

F 29.4 Avez-vous peur de mourir?1/2/3/4/5

F 29.5 Avez-vous peur de souffrir avant de mourir?1/2/3/4/5

F 25.4 Dans quelle mesure des difficultés de fonctionnement de vos sens (I'ouie, la vue, le golt, I'odorat, le toucher) affectent-elles
vos possibilités de contact et d’échange avec lesautres?1/2/3/4/5

F 26.3 Dans quelle mesure étes-vous capable de faire les choses que vous voudriez faire?1/2/3/4/5

F 27.3 Avez-vous suffisamment 'occasion de continuer a accomplir des choses dans votrevie?1/2/3/4/5

F 27.4 Avez-vous le sentiment d’étre reconnu(e) dans la vie comme vous le méritez?1/2/3/4/5

F 28.4 Avez-vous I'impression d’'avoir assez de choses a faire chaque jour?1/2/3/4/5

F 27.5 Etes-vous satisfait(e) de ce que vous avez accompli dans votre vie?1/2/3/4/5

F 28.1 Etes-vous satisfait(e) de la fac, on dont vous passez votre temps?1/2/3/4/5

F 28.2 Etes-vous satisfait(e) avec votre niveau d’activité ? 1/2/3/4/5

F 28.7 Etes-vous satisfait(e) des opportunités que vous avez de prendre part a des activités collectives ? 1/2/3/4/5

F 27.1 Etes-vous heureux(se) des projets et des perspectives qui se présentent avous?1/2/3/4/5

F 30.2 Dans quelle mesure ressentez-vous de la camaraderie dans votrevie?1/2/3/4/5

F 30.3 Dans quelle mesure ressentez-vous de 'amour dans votrevie? 1/2/3/4/5

F 30.4 Dans quelle mesure avez-vous des occasions d'aimer? 1/2/3/4/5

F 30.7 Dans quelle mesure avez-vous l'occasion d’étre aimé(e)? 1/2/3/4/5
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Consentement patient

Protocale MISMI-HRV — RCB - 2019-A03041-56 — Consentement patient — v1.1 du 27/01/2020

le, soussigneé déclare accepter, librement, et de facon édlairer, de participer
comme sujet a I'étude intitulée :  MISMI - HRY

Sous la direction de (nom du directeur de recherche) : Docteur Pascal ZELLNER

Promoteur : IFREMMONT Tour Pumori Promenade du Fori, 74400 Chamonix-Mont-Blanc

Investigateur principal : Docteur Pascal ZELLNER

But de Fétude : Etudier 'apport du suivi de la variabilité cardiaque chez des personnes dgées ou fragiles suivies
par un 351AD (Service de Soins Infirmiers A Domicile) ou en EHPAD en terme de prédiction d’événements
pathologiques ou de dégradation de I'état clinique. Ce suivi est associé au suivi des parameétres cliniques
classiques comme la tension artérielle, la saturation en oxygéne, le poids. L'étude évaluera enfin les effets
cliniques d’un tel suivi.

Engagement du participant : le participant en tant que patient ou son tuteur |égal accepte le recueil deux fois par
semaine le matin & si possible la méme heure, pendant 11 minutes de son électrocardiogramme 1 dérivation ainsi
que des constantes medicales habituellement suivies par son infirmiére. Cet électrocardiogramme ne permet de
faire un diagnostic au sens de l'interprétation habituelle de I"électrocardiogramme. Il est utilisé pour calculer le
temps en millisecondes (RR) entre chaque contraction myocardique. Linfirmiére ou le médecin traitant ne
peuvent pas interpréter ces données qui seront par ailleurs analysées a la fin du suivi clinique. Le patient valide
son consentement et en outre durant F'examen au domicile, le patient peut se faire accompagner du tier de
confiance [article L.1111-6 C5P) qu'il a désigné ou qui a été désigné par les autorités tutélaires. Les données RR
sont recueillies dans un fichier dans I'électrocardiogramme, ils sont ensuite directement stockés sur l'ordinateur
dedié a I'étude. Les autres données d'examens sont consignés sur le cahier de suivi. Le suivi du jour est ensuite
transmis au médecin de famille qui met en place le suivi adapté.

Engagement de Finvestigateur principal : en tant qu'investigateur principal, il s'engage & mener cette recherche
selon les dispositions éthiques et déontologiques, & protéger I'intégrité physique, psychologigue et sociale des
personnes tout au long de la recherche et & assurer la confidentialité des informations recueillies. Il s'engage
épalement a fournir aux participants tout le soutien permettant d'atténuer les effets négatifs pouvant découler
de la participation a cette recherche.

Liberté du participant : |e consentement pour poursuivre la recherche peut &tre retiré 4 tout moment sans donner
de raison et sans encourir aucune responsabilité ni conséquence. Les réponses aux guestions ont un caractére
facultatif et le défaut de réponse n'aura aucune conséquence pour le sujet.

Information du participant : l= participant a la possibilité d'obtenir des informations supplémentaires concernant
cette atude auprés de l'investigateur principal, et ce dans les limites des contraintes du plan de recherche.
Confidentialité des informations : toutes les informations concernant les participants seront conservées de facon
anonyme et confidentielle. Le traitement informatique n'est pas nominatif, il n'entre pas de ce fait dans la loi
Informatique et Liberté (le droit d'accés et de rectification n'est pas recevable). La transmission des informations
concernant le participant pour I'expertise ou pour la publication scientifique sera elle aussi anonyme.
Déontologie et éthique : le promoteur et l'investigateur principal s'engagent a préserver absolument la
confidentialité et le secret professionnel pour toutes les informations concernant le participant (titre |, articles
1,3,5 et 6 et titre I, articles3, 9 et 20 du code de déontologie des psychologues, France). Le projet a &té soumis et
validé par le CPP........

Fait a le en 2 exemplaires
Signatures :
Le participant L'investigateur principal i
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Information patient

Information aux participants

Titre de Pétude :
Mismi HRY — Evaluation du suivi de la variabilité cardiaque dans le suivi de patient 4gés ou fragiles pris en
charge & domicile par un SSIAD

Dr. Pascal Zellner, IFREMMONT, Chamaonix, France
Dr. Marion Chauvet, MATOME, Aime, France
Dr. Yann SAVINA, Chamonix France

Madame, Monsieur,

L'IFREMMONT vous propose de participer a un projet de recherche qui vise a étudier I'apport du suivi d'un
nouveau parametre para clinigue au cours de votre prise en charge a votre domicile par le SS1AD ou dans votre
EHFAD, ainsi que le recueil de parametres plus habituels comme la tension artérielle, le poids, la température
corporelle, ete.,

Pourquoi étudier ce nouveau parameétre ? En fait certains éléments de la littérature scientifiqgue nous
permettent de faire I'hypothése que le suivi de ce paramétre (la variabilité de la fréquence cardiague) nous
permettra de détecter précocement les modifications de votre état clinigue et donc surtout de diminuer le
nombre ou la durée de vaos éventuelles hospitalisations. Parce gu'il nous faut suffisamment de données pour
valider I'hypothése, la durée de votre participation a cette recherche sera de 6 mois

Sélection des personnes pouvant participer a I'étude

La participation est ouverte aux patients fragiles (au moins une pathologie chronique justifiant le recours au
SSIAD) ou agés (>70 ans) pris en charge par le SSIAD ou une EHPAD sélectionnés dans le cadre du projet
européen MisMi.

1. Objectifs de I'étude
|l s"agira donc dans MisMi-HRY d'évaluer 'apport du suivi de la variabilité cardiague comme indicateur de
gravité voire indicateur prédictif d'une dégradation. Cette étude s'appuiera sur le suivi de votre état clinique,
du suivi des constantes cliniques habituellement suivies a votre domicile, Le recueil de ce nouvel indicateur,
consiste en un examen qui impose le port d'un cardiofréquencemetre pendant 11 minutes, L'examen
comprend deux phases, une premiére phase couchée de & minutes, une deuxiéme debout de 5 minutes. Cette
dernigre pourra étre ignarée en cas de probléme tensionnel.

2. Informations générales sur I'étude
[l s"agit d’'une étude expérimentale qui se déroulera directement a votre domicile ou dans votre chambre. Les
données cliniques et paracliniques seront consignées dans un cahier de suivi, laissé a votre domicile. Votre
medecin de famille pourra étre averti si vous le souhaitez.

Nous effectuons cette étude dans le respect des prescriptions de la législation francaise. Nous suivons en outre

ensemble des directives reconnues au niveau international. Le CPP Est | a autorisé I'étude en date du 3 mars
2020,
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3. Déroulement pour les participants
Sivous acceptez de participer en tant gque patient, nous vous rappelons qu'au cours de ce recueil, vous pouvez
vous faire accompagner par un tiers de confiance (article L1111-6 du C5P) que vous avez désigne ou qui a été
designé par les autorités tutélaires.

4. Droits des participants
Vous devez prendre part a cette étude uniguement selon votre propre volonté, Personne n'est en droit de
vous y inciter ou de vous influencer de quelque maniére gue ce soit. 51 vous choisissez de ne pas participer,
vous n'aurez pas a justifier votre refus. 5i vous choisissez de participer, vous pourrez & tout moment revenir
sur cette décision. La non plus, vous n'aurez pas & justifier votre retrait de 'étude. Vous pouvez a tout moment
poser toutes les questions nécessaires au sujet de I'étude.

5. Risques et contraintes pour les participants
Les risques liés a cette étude sont minimes. Au contraire cette étude vous apporte un suivi de meilleure qualite.
Ce risqgue est essentiellement en rapport 2 une modification de votre parcours de soins.

6. Découvertes pendant I'étude
Nous vous aviserons pendant I'étude de toute nouvelle découverte susceptible d'influer sur les bénéfices de
I'étude ou votre sécurité, et donc sur votre consentement a participer. Vous serez informéle) oralement et
par écrit. En cas de découvertes fortuites pouvant contribuer a la prévention, au diagnostic et au traitement
de maladies existantes ou probables dans le futur, nous vous informerons et transmettrons les informations
a votre médecin traitant.

7. Confidentialité des données

Nous serons amenés, pour les besains de 'étude, a enregistrer vas données personnelles. Toutefois, nous
coderons ces données. Le codage signifie que toutes les données permettant de vous identifier (p. ex. le nam,
la date de naissance, etc.) sont remplacées par un code, de sorte que les personnes ne connaissant pas ce
code ne peuvent pas lier ces données a votre personne. Au sein de I'IFREMMONT, les données peuvent &tre
consultées par les personnes autorisées et clairement désignées, y compris sous une forme non codée. Le
code reste en permanence au sein de 'institution. L'ensemble des données seront stockées pour une durée
de 10 ans. Au-dela, ils seront détruits. Vous pouvez a tout moment vous retirer de I'étude si vous le souhaitez.
Mais nous analyserons les données que nous aurons recueillies jusque-1a, ceci afin de ne pas compromettre la
valeur de I'étude dans son ensemble, Ensuite, nous rendrons vos données et votre matériel anonymes, en
effacant définitivement votre nom, Aprés cela, plus personne ne pourra savoir que ces données et ce matériel
sont les vitres.

Durant son déroulement, I'étude peut faire 'objet d'inspections. Celles-ci peuvent &tre effectuées par les
autorités qui se sont chargées de son contrdle initial et I'ont autorisée. Leur objectif est de s'assurer que les
regles en vigueur sont bien respectees et que votre securité n'est pas menacee. Il se peut que le directeur de
I'etude doive communiguer vos données personnelles pour les bescins de ces inspections. En cas de
dommage, un représentant de |'assurance peut également &tre amené a consulter vos données. Cela ne peut
toutefais concerner que les éléments absolument nécessaires a l'instruction du dossier, Toutes les personnes
impliguées dans I"étude de quelgue maniére que ce soit sont tenues i une confidentialité absolue. Mous ne
ferons apparaitre votre nom dans aucun rapport ou publication imprimé ou en ligne.

8. Rémunération des participants
Sivaus participez a cette étude, vous ne recevrez pour cela aucune compensation,
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9, Réparation des dommages subis
En cas de dommages eventuels causés aux participants dans le cadre de I'etude, IFREMMONT réepondra de ces
derniers en sa qualité de promoteur conformément aux dispositions |égales applicables. Les conditions et la
procedure sont fixées par la loi. 5i vous avez subi un dommage, veuillez-vous adresser au directeur de I'étude.

10. Interlocuteur
En cas de doutes, de craintes ou de besoins pendant ou aprés 'étude, vous pouvez vous adresser a tout
moment & l'interlocuteur suivant

Dr Pascal ZELLMER

IFREMMONT — Chamonix Maont Blanc
[Donnéesa caracterepersonnel]
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