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RESUME

INTRODUCTION : Environ un tiers des patients ne répondent pas a la thérapie de
resynchronisation cardiaque (CRT). L’objectif de I’étude était d’analyser ’impact de la
distance entre les sondes ventriculaires pour prédire la réponse a la resynchronisation.
METHODES : Quarante deux (42) patients implantés d’un systéme de resynchronisation
cardiaque de septembre 2013 & avril 2014 ont été inclus de fagon prospective. Les distances
entre les sondes ventriculaires étaient mesurées a partir de radiographies thoraciques post-
interventionnelles, en incidence antéro-postérieure et latéro-latérale. Une distance anatomique
directe en 3 dimensions était calculée. La réponse a la CRT était définie par 1’absence
d’hospitalisation pour insuffisance cardiaque et soit une diminution du VISVG > 15% soit
une amélioration clinique.

RESULTATS : A I’inclusion, I’Age moyen était de 70+9 ans, la durée moyenne des QRS de
154431 ms et la FEVG moyenne de 26+7%. La proportion de cardiopathies ischémiques était
de 50%. Apres 6 mois de suivi, 30 patients (71%) pouvaient étre qualifiés de répondeurs. La
distance inter-sondes anatomique directe était significativement plus importante chez les
patients répondeurs (108+£17 mm versus 87+21 mm, p=0,002). Cette distance, rapportée a la
largeur de la silhouette cardiaque était un excellent facteur prédictif de réponse a la CRT
(valeur seuil > 0,53, sensibilité 83%, spécificité 75%, VPP 89%, VPN 64%). En combinant ce
rapport avec la largeur des complexes QRS post-CRT (valeur seuil <120 ms), il était possible
de prédire la réponse a la CRT pour 88% des patients dés le lendemain de I’implantation. Les
distances inter-sondes étaient significativement plus élevées lorsqu’elles étaient mesurées a
partir des poles proximaux des sondes VG, en particulier des sondes quadripolaires, par
rapport aux autres configurations de polarité (120+20 mm versus 101421 mm avec le pole
distal; p=0,0002).

CONCLUSION : La distance anatomique entre les sondes ventriculaires, estimée a partir de
radiographies thoraciques, est un parameétre hautement prédictif de réponse a la
resynchronisation cardiaque. L’utilisation de ce critere afin de guider I’implantation des

sondes, ou afin d’optimiser le choix du pdle de stimulation doit étre explorée.

Mots clefs : Resynchronisation cardiaque, Distance inter-sondes, Radiographie thoracique.



RADIOGRAPHIC PARAMETERS TO PREDICT RESPONSE TO CARDIAC
RESYNCHRONIZATION THERAPY

ABSTRACT

BACKGROUND: Despite application of established selection criteria, approximately a third
of patients do not respond favourably to Cardiac Resynchronization Therapy (CRT). The aim
of this study was to investigate the utility of maximal interlead separation for predicting
response to CRT.

METHODS: We conducted an observational prospective study of 42 patients, undergoing
CRT from September 2013 to April 2014. Interlead distances in horizontal, vertical and direct
dimensions were measured from postprocedural orthogonal posteroanterior and lateral chest
radiographs. A three-dimensional interlead separation was calculated using these
measurements. Response to CRT was defined as no hospitalisation for heart failure and a
clinical response or a decrease in the left ventricular end-systolic volume > 15%.

RESULTS: At baseline, mean age was 70+9 years, mean QRS duration was 154+31 ms and
mean LVEF 26+7%. Underlying etiology of cardiomyopathy was ischemic in 50% patients.
On 6-months follow up evaluation, 71% patients were classed as responders. Responders had
a significantly larger physical interlead separation (108+17 mm versus 8§7+21 mm; p=0.002).
Stronger association was obtained when lead separation was corrected for cardiac size
(p=0.0003). For this parameter, the receiving operating characteristic curve analysis identified
a cut-off value of 0.53 corresponding with the highest accuracy: sensitivity 83%, specificity
75%, positive and negative predictive value 89% and 64% respectively. By using QRS
duration after CRT with a cut-off value of 120 ms and corrected interlead separation we were
able to predict response to CRT for 88% patients.

Proximal electrodes were shown to reach the greater radiographic separation, especially with
quadripolar leads (120+20 mm versus 101421 mm with distal electrodes; p=0.0002).
CONCLUSION: Greater physical interlead separation is associated with improved response
to CRT. The use of this parameter as an intra-operative guide to identify suitable lead

placement and as a tool to select pacing polarity needs further assessment.
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ABREVIATIONS ET ACRONYMES

AUC : Aire sous la courbe

ARA2 : Antagonistes des Récepteurs de I’ Angiotensine 2

CRT : Thérapie de Resynchronisation Cardiaque

DEIV : Délais Electriques Inter-Ventriculaires

ECG : Electrocardiogramme

EGM : Electrogramme

FEVG : Fraction d’Ejection Ventriculaire Gauche

HTA : Hypertension Artérielle

ICC : Coefficients de Corrélation Intra-classe

IEC : Inhibiteurs de I’Enzyme de Conversion

NYHA : New York Heart Association

QRS : Complexes QRS

QRS post-CRT : Complexes QRS apres la resynchronisation cardiaque
QRS pré-CRT : Complexes QRS avant la resynchronisation cardiaque
ROC : Caractéristiques Receveur-Opérateur

VTDVG : Volume télédiastolique ventriculaire gauche

VTSVG : Volume télésystolique ventriculaire gauche

VD : Ventricule droit

VG : Ventricule gauche

VPN : Valeur Prédictive Négative

VPP : Valeur Prédictive Positive
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1. INTRODUCTION

Le pronostic de D’insuffisance cardiaque sévere reste sombre malgré une meilleure
connaissance de sa physiopathologie et malgré les avancées pharmacologiques récentes. Son
poids épidémiologique ne cesse de s’aggraver avec plus de 120 000 nouveaux cas chaque
année en France. Les troubles de conduction fréquemment associés sont responsables d’un
asynchronisme cardiaque et d’une augmentation de mortalité¢ (1). Depuis le premier cas
rapporté¢ de resynchronisation cardiaque bi-ventriculaire en 1994 par 1’équipe du CHU de
Rennes, de nombreux essais randomisés ont montré 1’intérét de cette thérapie chez les patients
présentant une altération de la fraction d’éjection ventriculaire gauche (FEVG) associée a un
¢largissement des complexes QRS. Les bénéfices observés portent sur les symptomes, la
qualité de vie, la capacité fonctionnelle a D’effort, les parameétres échocardiographiques
(fonction systolique ventriculaire gauche, dimensions ventriculaire gauche et insuffisance
mitrale), les hospitalisations pour insuffisance cardiaque et la mortalité (1-8).

Cependant environ un tiers des patients ne répondent pas au traitement électrique (9,10).
Plusieurs voies de réflexion sont engagées afin d’améliorer ces résultats : affiner la sélection
des patients (11-15), optimiser le positionnement des sondes (16,17) et perfectionner les
parametres de stimulation.

Concernant le positionnement de la sonde ventriculaire gauche (VG), les données de la
littérature restent contradictoires. Il est admis que le bénéfice serait maximal au site ou
I’activation mécanique est la plus retardée (18-21). Bien que plusieurs études recommandent
une implantation dans les branches inféro-latérale ou latérale du sinus coronaire comme
position optimale, d’autres études ne décelent pas de différence significative lorsque la
stimulation est plus antérieure (22). De plus, le positionnement idéal de la sonde VG est limité

du fait de sa dépendance vis a vis de I’anatomie du systéme veineux coronaire, du risque de
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stimulation phrénique et de 1’obtention ou non de parametres électriques acceptables dans la
zone cible.

Plusieurs auteurs suggerent que favoriser I’espacement maximal entre les sondes
ventriculaire droite (VD) et VG pourrait permettre d’optimiser la coordination de la
contraction myocardique et améliorer le taux de réponse. Ainsi, la distance antéro-postérieure
entre les sondes ventriculaires, mesurée sur une radiographie thoracique de profil, était un
facteur prédictif d’amélioration hémodynamique a la phase aigué¢ (23) et de réponse a la
resynchronisation cardiaque (24). De méme 1’équipe de Ariga et al., dans une étude
rétrospective chez 86 patients, a montré une amélioration de la réponse clinique en lien avec
la distance inter-sondes anatomique, calculée a partir de 2 clichés radiographiques thoraciques
orthogonaux (25).

D’un point de vue physiologique, la mesure d’une distance électrique serait supérieure
a la mesure d’une distance anatomique. Plusieurs études ont montré I’intérét de la mesure des
délais électriques interventriculaires (DEIV) pour estimer cette distance et permettre une

amélioration de la réponse a la resynchronisation cardiaque (26-30).

L’objectif de notre étude était d’analyser les effets de la distance directe réelle entre les

sondes VD et VG, que cette distance soit physique ou électrique, sur la réponse clinique et

échographique a la resynchronisation cardiaque.
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2. MATERIELS ET METHODES

2.1. Inclusion des patients

Nous avons conduit une étude monocentrique, prospective, observationnelle de
septembre 2013 a avril 2014 au CHRU de Tours. La population d’étude incluait 42 patients
insuffisants cardiaques qui bénéficiaient d’une resynchronisation cardiaque.

Les critéres d’inclusion retenus étaient :
- Patients majeurs
- Insuffisance cardiaque symptomatique
- Dysfonction systolique VG définie par une FEVG < 35%, mesurée a
I’échocardiographie (Simpson biplan)

- Asynchronisme électrique défini par un élargissement des QRS = 120ms

Les critéres d’exclusions retenus étaient :
- Patients mineurs
- Fréquence cardiaque de repos > 100/min
- Insuffisance cardiaque décompensée

- Impossibilité de positionner la sonde VG par voie endovasculaire.

Les patients bénéficiaient du traitement médical optimal de I’insuffisance cardiaque avant

implantation et celui-ci n’était pas modifié au cours des 6 mois de suivi.
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2.2. Evaluation initiale

2.2.1. Evaluation clinique
L’évaluation clinique initiale comprenait un interrogatoire avec évaluation des
comorbidités, des traitements en cours, du stade de dyspnée « New York Heart Association »
(NYHA) et la réalisation d’un auto-questionnaire de qualité de vie « Minnesota Living with
Heart Failure questionnaire » (31) (Annexe I). Un électrocardiogramme (ECG) 12 dérivations

était enregistré a une vitesse de défilement de 50 mm/s permettant une mesure fiable de la

largeur des QRS (QRS pré-CRT).

2.2.2. Evaluation échocardiographique

Le protocole de I’étude incluait la réalisation d’une échographie cardiaque avant la
resynchronisation, lors d’une période hémodynamiquement stable. L’échographie cardiaque
est considérée comme I’examen le plus utile pour I’évaluation de la FEVG, selon
I’ACC/AHA (32). L’examen était réalisé sur un appareil commercial (Vivid 9, General
Electric-Vingmeg, Milwaukee, Wisconsin) et comprenait des mesures standardisées en mode
TM, en modes 2 et 3 dimensions et une analyse Doppler. La cadence image était optimisée a
au moins 70 images/seconde et un minimum de 3 cycles cardiaques étaient enregistrés a
chaque acquisition. Les données étaient analysées a postériori, par un seul observateur, a
I’aide d’un logiciel dédi¢ (EchoPac version pour PC, GE Medical Systems, Horten, Norway).
La FEVG et les volumes télédiastoliques (VIDVG) et télésystoliques (VISVG) étaient
calculés selon la méthode du Simpson biplan. Des mesures permettant d’estimer la fonction
systolique ventriculaire droite et les pressions de remplissage ventriculaire gauche étaient

¢galement effectuées.
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2.3. Implantation

Les pacemakers/défibrillateurs cardiaques étaient implantés selon la technique
habituelle. Tous les patients avaient une stimulation bi-ventriculaire avec une sonde VD et
une sonde VG implantée via le sinus coronaire.

La position basale et latérale ou inféro-latérale de la sonde VG était privilégiée et le
segment apical était évité si possible. Quand la cible initiale était inaccessible, la sonde VG
¢tait placée aussi prés que possible du site optimal.

La sonde atriale et la sonde ventriculaire droite étaient respectivement positionnées au

niveau de I’auricule gauche et de I’apex du VD.

2.4. Evaluation post-interventionnelle

2.4.1. Mesure des délais électriques inter-ventriculaires (DEIV)

Aprés Dintervention était effectuée une programmation du stimulateur avec
optimisation des parameétres de stimulation, recueil du pdle de stimulation et enregistrement
des délais électriques inter-ventriculaires en stimulation mono-ventriculaire droite (DEIV-
VD) et mono-ventriculaire gauche (DEIV-VG). Les délais étaient mesurés du début de
I’¢électrogramme (EGM) stimulé par la premiére sonde (alternativement VD ou VG), jusqu’au
début de ’EGM enregistré par la 2°™ sonde. Une moyenne (DEIVm) des délais DEIV-VG et
DEIV-VD ¢tait réalisée.

Des ECG de surface 12 dérivations avec défilement a vitesse de 50mm/s étaient
¢galement effectués pendant le réglage en stimulation bi-ventriculaire, permettant une

¢valuation fiable de la largeur des QRS (QRS-post).
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2.4.2. Radiographies thoraciques

Pour tous les patients, des radiographies thoraciques étaient réalisées le lendemain de
I’implantation comprenant des incidences antéro-postérieure (face), latéro-latérale (profil),
oblique antérieure gauche et oblique antérieure droite. Tous les clichés étaient réalisés en
position debout, en inspiration profonde et a une distance de Im.

Pour chaque patient, étaient mesurées les distances directes (D), horizontales (H) et
verticales (V) entre les électrodes de la sonde VD et de la sonde VG sur 2 clichés
orthogonaux : en incidence de face (D1, H1 et V1) et en incidence de profil (D2, H2 et V2)
(Figures 14 et 1B). Nous avons également mesuré sur le cliché thoracique de face I’index
cardio-thoracique (ICT) qui correspond au rapport entre la plus grande largeur de la silhouette
cardiaque (C) et la plus grande largeur du thorax (T). De méme, nous avons défini le
parametre C’ comme la plus grande largeur de la silhouette cardiaque sur le cliché thoracique
de profil. Toutes les mesures étaient effectuées sur une station numérique de travail de
radiologie, par un seul observateur.

Une distance directe en 3 dimensions DO était calculée en utilisant le théoréme de
Pythagore avec les distances D1 et H2. La méthode de calcul est détaillée Figure 2.

La position de la sonde VG ¢était déterminée a I’aide des radiographies thoraciques en
incidences oblique antérieure gauche et oblique antérieure droite (Figure 3), en accord avec

les méthodes précédemment décrites (33).

2.5. Suivi

Les patients étaient reconvoqués a 6 mois permettant la réévaluation du stade de
dyspnée NYHA, la réalisation du score de qualit¢ de vie « Minnesota Living with Heart
Failure », I’évaluation des ré-hospitalisations et la réalisation d’une échographie cardiaque de

controle dans les mémes conditions que I’examen initial.
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2.6. Définition de la réponse a la resynchronisation

La réponse clinique était définie par une amélioration de la dyspnée d’au moins une
classe NYHA, I’amélioration du score de qualité de vie « Minnesota Living with Heart
Failure » d’au moins 5 points (31,34,35) ou la sensation subjective du patient & 6 mois
d’amélioration de la dyspnée et/ou de la qualité de vie.

La réponse échocardiographique était définie par une diminution du VISVG d’au
moins 15%.

Le critére de jugement principal composite était défini par la présence d’une réponse
clinique ou d’une réponse échographique, I’absence d’hospitalisation pour aggravation de

I’insuffisance cardiaque et I’absence de déces (d’origine cardiovasculaire ou non).

2.7. Analyses statistiques

Les analyses statistiques ¢taient réalisées avec le logiciel JMP version 9.0 (SAS
Institute Inc., Cary, NC, USA).

Les caractéristiques des patients sont présentées sous la forme moyenne +/- écart type
pour les variables continues et sous la forme de pourcentages pour les variables qualitatives.
Les différences de caractéristiques entre les patients répondeurs et non répondeurs étaient
analysées a 1’aide d’un test non paramétrique (Mann-Whitney) pour les variables continues et
a I’aide du test de Chi-deux pour les variables qualitatives.

Des valeurs optimales seuils étaient déterminées pour chaque critére grace a 1’analyse
des courbes des caractéristiques receveur opérateur (ROC). A partir de ces valeurs seuils
¢taient calculées les sensibilité, spécificité et aire sous la courbe (AUC) pour chaque critére.

La variabilité intra-observateur des mesures radiographiques était déterminée a 1’aide

des coefficients de corrélation intra-classe (ICC) et des coefficients de corrélation de Pearson.
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Un parametre avec une valeur d’ICC >0,80 était considéré comme hautement reproductible.

Pour tous les tests, une valeur p<0,05 était considérée comme statistiquement significative.

3. RESULTATS

3.1. Caractéristiques de la population

Quarante deux (42) patients ont été inclus de septembre 2013 a avril 2014. La
moyenne d’age était de 70+9 ans et 86% étaient des hommes. La proportion de cardiopathies
ischémiques était de 50%. Il n’y avait dans ce groupe aucune indication de revascularisation a
I’inclusion. Les patients étaient en majorité en classe de dyspnée NYHA III (56%). La durée
moyenne des QRS était de 154431 ms et la FEVG moyenne de 26+7 %. Le traitement était
optimisé selon la tolérance a chaque classe médicamenteuse : 78% des patients recevaient un
traitement bétabloqueur, 93% un inhibiteur de 1’enzyme de conversion (IEC) ou un
antagoniste des récepteurs de 1’angiotensine II (ARA2) et 52% un antagoniste de

I’aldostérone. Les caractéristiques initiales de la population sont résumées dans le Tableau 1.

3.2. Réponse a la resynchronisation

A 6 mois, 30 patients (71%) étaient répondeurs au traitement €lectrique concernant le
critére composite (Figure 4). Parmi les 32 patients (76%) qui avaient une réponse clinique, 25
(59%) avaient une réduction de leur dyspnée d’au moins un stade NYHA et 26 (62%) avaient
une réduction d’au moins 5 points du questionnaire « Minnesota ». Parmi les 25 (69%)
patients qui avaient une réponse sur le critére échocardiographique, 17 (47%) pouvaient étre
qualifiés de super répondeurs (amélioration du VISVG d’au moins 30% a 6 mois). Six
patients (17%) étaient répondeurs négatifs (augmentation du VISVG a 6 mois). Les taux de
réponse selon le critére utilisé sont représentés a la Figure 4.

Cinq patients ont été hospitalisés et 3 patients sont décédés au cours du suivi.
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3.3. Caractéristiques initiales des patients répondeurs

Les caractéristiques initiales des patients répondeurs et des patients non répondeurs
sont résumées dans le Tableau 2. Par rapport aux patients non répondeurs selon le criteére
composite, les patients répondeurs étaient significativement plus jeunes (68+9,4 ans versus
75+7,4 ans; p=0,04). L’ensemble des volumes cavitaires VG a [D’inclusion était
significativement augmenté chez les patients répondeurs. Les autres caractéristiques initiales

¢taient similaires entre les deux groupes.

3.4. Effets de la distance radiographique inter-sondes

3.4.1. Validité des mesures
Comme attendu, les distances inter-sondes verticales étaient identiques qu’elles aient
¢té mesurées en incidence antéro-postérieure (V1) ou latéro-latérale (V2) (r=0,87 ; p<0,0001)
et il n’y avait pas de différence significative lorsque la distance DO était calculée a partir des
distances D2 et H1 (r=0,97 ; p<0,0001) (Figure 5).
Les mesures réalisées sur les radiographies bénéficiaient d’une excellente
reproductibilité (Tableau 4). La faisabilité des mesures et du calcul de la distance anatomique

directe était de 100%.

3.4.2. Distance H2
La distance horizontale mesurée sur le cliché en incidence latéro-latérale (H2) était en
moyenne de 89422 mm. Chez les sujets répondeurs elle s’établissait a 95£20 mm contre
75+£22 mm chez les patients non répondeurs. La différence observée était statistiquement
significative (p=0,000).
Cette différence était renforcée lorsque la distance H2 était rapportée a la plus grande

largeur de la silhouette cardiaque mesurée sur la radiographie thoracique de face (C) ou sur la
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radiographie de profil (C’). Le rapport H2/C était significativement plus élevé chez les
patients répondeurs (0,58+0,13 versus 0,43+0,10 ; p=0,001) (Tableau 2).

L’analyse de la courbe des caractéristiques receveur-opérateur (ROC) pour le caractere
prédictif du rapport H2/C retrouvait un seuil optimal a 0,52. L’aire sous la courbe était alors
de 0,81 soit une sensibilité de 73%, une spécificité¢ de 84%, une valeur prédictive positive

(VPP) de 92% et une valeur prédictive négative (VPN) de 56% (Tableau 3, Figure 6).

3.4.3. Distance D0

La distance anatomique directe calculée DO était en moyenne de 102+20 mm. Chez les
sujets répondeurs elle s’établissait a 108+17 mm contre 8721 mm chez les patients non
répondeurs. La différence observée était statistiquement significative (p=0,002).

Cette différence était renforcée lorsque la distance DO était rapportée a la plus grande
largeur de la silhouette cardiaque mesurée sur la radiographie thoracique de face (C). Le
rapport DO/C était significativement plus élevé chez les patients répondeurs (0,66+0,12 versus
0,51£0,09 ; p=0,0003) (Tableau 2).

L’analyse de la courbe des caractéristiques receveur-opérateur (ROC) pour le caractere
prédictif du rapport DO/C retrouvait un seuil optimal a 0,53. L’aire sous la courbe était alors
de 0,84 soit une sensibilité de 83%, une spécificité¢ de 75%, une VPP de 89% et une VPN de

64% (Tableau 3, Figure 7).

3.4.4. Autres mesures
La distance directe entre les sondes, mesurée en incidence latéro-latérale (D2) était
fortement corrélée a la distance horizontale H2 (r=0,94 ; p<0,0001). De méme, elle était
significativement augmentée chez les patients répondeurs (103+£21 mm versus 81+£22 mm ;

p=0,006).
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Concernant les mesures effectuées sur les radiographies thoraciques en incidence de
face, nous ne retrouvions pas de différence significative entre les patients répondeurs et les

patients non répondeurs selon le critére composite (7ableaux 2-3).

3.5. Impact de la position de la sonde VG

La position basale de la sonde VG était obtenue chez 57% des patients et la position
latérale ou inférolatérale était obtenue chez 83% des patients.

Il n’y avait pas de différence significative de réponse entre les positions antéro-
latérale, latérale et inféro-latérale déterminées sur la radiographie thoracique en incidence
OAG (Tableau 2). En revanche, la position inféro-latérale était associée a des distances DO et
H2 significativement plus faibles par rapport aux positions latérale ou antéro-latérale
(respectivement 865 mm versus 10743 mm; p=0,005 pour DO; et 73+6 mm versus
9344 mm; p=0,01 pour H2) (Figure 8).

De méme, il n’y avait pas de différence significative de réponse entre les positions
basale, médiane et apicale déterminées sur la radiographie thoracique en incidence OAD
(Tableau 2). En revanche les distances radiographiques DO et H2 étaient significativement
plus importantes lorsque la sonde VG était en position basale par rapport aux positions non
basales (respectivement 11143 mm versus 91+5 mm; p=0,001 pour DO ; et 99+3 mm versus

76+6 mm; p=0,0004 pour H2) (Figure 9).

3.6. Impact du type de sonde VG utilisée

La réponse a la resynchronisation n’était pas influencée par I’utilisation de sondes
bipolaires ou quadripolaires (OR=0,75 ; IC95% 0,18-3,1 ; p=0,74). Cependant, aprés mesure
des différentes distances selon les configurations potentielles de polarité de stimulation, il

apparaissait que les poles proximaux de chaque type de sonde permettaient d’obtenir des
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distances DO plus importantes par rapport aux autres poles de stimulation (Figure 10). Bien
que le pdle proximal des sondes quadripolaires était associé¢ a des distances DO en moyenne
plus importantes que celles obtenues avec le pdle proximal des sondes bipolaires (120£20 mm
versus 110421 mm), cette différence n’était pas significative statistiquement (p=0,11)

(Figure 10).

3.7. Effets du délai électrique inter-ventriculaire moyen (DEIVm)

I1 existait une corrélation positive significative entre la distance radiographique inter-
sondes calculée DO et les DEIVm (r=0,57 ; p=0,0002) (Figure 11). Cependant, nous n’avons
pas mis en évidence de relation significative entre les DEIVm et la réponse a la

resynchronisation (p=0,15).

3.8. Autres parameétres prédictifs de réponse

Les complexes QRS aprés la thérapie de resynchronisation cardiaque (QRS post-CRT)
¢taient significativement moins larges chez les patients répondeurs (125+20 ms versus
142429 ms ; p=0,03). L’analyse des courbes ROC pour ce parameétre prédictif retrouvait une
valeur seuil de 115 ms avec une sensibilité de 33% et une spécificité¢ de 100% (Tableaux 2-3).

Une sous analyse, dans laquelle la population était divisée en deux groupes selon la
largeur des QRS stimulés, a été réalisée. Lorsque le QRS post-CRT était inférieur a 120 ms, la
totalité¢ des patients répondaient au traitement. Lorsque le QRS post-CRT était supérieur a
120 ms, 1’analyse des distances radiographiques corrigées permettait de séparer efficacement
les patients répondeurs des non répondeurs. En effet dans ce sous groupe, les patients avec un
rapport DO/C >0,52 répondaient dans 83% des cas alors que les patients avec un rapport

DO0/C <0,52 étaient non répondeurs dans 89% des cas (Figure 12).
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4. DISCUSSION

4.1. Principaux résultats

Notre étude a montré que :

1) La distance anatomique réelle entre les sondes ventriculaires, calculée a partir de
mesures radiographiques simples et rapportée a la largeur de la silhouette cardiaque C,
est un parametre hautement prédictif de réponse a la resynchronisation.

2) Le choix du pole de stimulation, élargi par I’utilisation de sondes quadripolaires, a un
impact direct sur la distance inter-sondes anatomique. Lorsque la sonde VD est
apicale, les pdles les plus proximaux des sondes VG permettent d’obtenir les distances

les plus importantes.

4.2. Caractéristiques de la population

L’échantillon de patients insuffisants cardiaques de notre étude apparait représentatif
de la majorité des populations étudiées dans la resynchronisation cardiaque. En effet 1’age
moyen se situait & 70 ans comme dans I’étude COMPANION (7). La majorité des patients
¢taient en stade III de la NYHA et bénéficiaient du traitement optimal de I’insuffisance
cardiaque. L’asynchronisme électrique, qui faisait partie des critéres d’inclusion, était
représenté par un ¢largissement moyen des QRS de 154ms. La encore, ce parametre est
comparable a celui de la majorité des autres études (160ms dans COMPANION (7) et dans
CARE-HF (8)). Les patients avec BBG a I’ECG représentaient 71% de la population, de
facon similaire aux études COMPANION (7) et MADIT-CRT (38). Enfin la FEVG moyenne

se situait a 26%, également représentatif des données de la littérature.
g P
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4.3. Réponse a la resynchronisation cardiaque

Pour apprécier la réponse a 6 mois, nous avons utilisé un critére composite incluant la
mesure échographique du VISVG. Les paramétres d’évaluation de la réponse a la CRT sont
variables dans la littérature. Il est bien établi que la diminution du VISVG est un facteur
prédictif de baisse de la mortalité et des décompensations cardiaques a long terme (17,36,37).
Nous avons comptabilis¢ 71% de réponse a la resynchronisation selon notre critére

composite. Ce chiffre est comparable a celui des études précédentes (9,10).

4.4. Distances radiographiques inter-sondes

4.4.1. Distance H2

Sur la radiographie thoracique de profil, la distance horizontale (H2) entre les sondes
ventriculaires était significativement plus importante chez les patients répondeurs selon notre
critere composite. Nous avons rapporté cette distance a la plus grande largeur de la silhouette
cardiaque sur le cliché thoracique antéro-postérieur. Dans notre population, ce rapport
apparaissait étre un bon facteur prédictif de réponse a la resynchronisation (critére composite)
avec une sensibilité de 73% et une spécificité de 84% pour une valeur seuil de 0,52.

Ces résultats viennent appuyer ceux de deux précédentes études. En 2005, Heist et al.
avait étudié une population de 51 patients bénéficiant d’une resynchronisation cardiaque (23).
Le critére de jugement principal reposait sur la réponse hémodynamique 6 a 12 heures apres
I’implantation, définie par I’amélioration du dP/dt d’au moins 25%. Les distances directe et
horizontale mesurées sur la radiographie thoracique de profil étaient significativement plus
¢levées chez les patients ayant une amélioration hémodynamique précoce. Aucune différence
significative n’était retrouvée concernant les distances mesurées sur I’incidence de face. En
2008, ces résultats sont confirmés sur la réponse échographique & 6 mois (définie par

I’amélioration du VTSVG d’au moins 10%) par I’équipe de Buck et al. (24).
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4.4.2. Distance D0

Nous avons effectué un calcul permettant d’estimer une distance anatomique inter-
sondes en 3 dimensions. L’évaluation de ce paramétre est simple, rapide, peu couteuse, non
invasive et présente une excellente reproductibilité.

Toutefois, la distance entre les sondes est en partie liée aux dimensions ventriculaires
et les patients présentant une dilatation VG plus importante répondent mieux a la CRT. Afin
de réduire ce potentiel biais de confusion, nous avons rapporté cette distance radiographique a
la plus grande largeur de la silhouette cardiaque sur le cliché thoracique de face.

Dans notre population, ce rapport apparaissait étre un excellent facteur prédictif de
réponse a la resynchronisation (critére composite) avec une sensibilit¢ de 83% et une
spécificité de 75% pour une valeur seuil de 0,53.

L’¢étude d’Ariga et al. en 2010 (25) avait posé les bases du calcul de cette distance
anatomique en 3 dimensions et montrait une association significative avec la réponse a la
resynchronisation cardiaque (p=0,005). Il faut noter plusieurs limites importantes dans cette
¢tude. Il s’agissait d’une étude rétrospective observationnelle avec un effectif limité (59
patients). D’autre part, la réponse a la CRT était définie exclusivement par un critére clinique
(réduction d’une classe NYHA). Contrairement au remodelage inverse échographique que
nous avions intégré dans notre critére composite, 1’utilisation de paramétres cliniques s’est
révélée inefficace pour prédire les hospitalisations pour insuffisance cardiaque et la mortalité
au long cours (36). Enfin, il n’avait pas été réalisé¢ de courbes ROC permettant de déterminer

une valeur seuil optimale.
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4.4.3. Sous analyse incluant la durée du QRS post-CRT
Dans notre population, les QRS post-CRT étaient significativement plus fins chez les
patients répondeurs. La largeur des QRS post-CRT pourrait ainsi étre le reflet de la qualité de
la resynchronisation électrique.
Lorsque le rapport DO/C était couplé a la largeur des QRS post-CRT, il était possible
de prédire pour 88% des patients s’ils étaient répondeurs ou non répondeurs, des le lendemain
de l’intervention. Ces résultats doivent étre validés dans une deuxiéme cohorte plus

importante.

4.5. Impact de la position des sondes ventriculaires

Concernant la position de la sonde VG, nous n’avons pas mis en ¢évidence
d’association significative avec la réponse a la resynchronisation, probablement par manque
de puissance. Plusieurs publications suggerent que cibler les parois latérale ou inféro-latérale
ventriculaire  gauche, permettrait une amélioration de la réponse a la
resynchronisation (39,40). Cette stratégie repose sur le fait que la plupart des patients éligibles
a la resynchronisation cardiaque présentent un aspect de BBG a ’ECG, ou typiquement le
dernier site d’activation du ventricule se situe le long des parois latérale et inféro-latérale (41).
Il faut noter que notre étude, selon les recommandations actuelles de ’EHRA/HRS (42),
incluait tous les patients implantés quelque soit le trouble de conduction a ’ECG (71% de
BBG). D’autre part, il existe probablement une variabilit¢ importante dans les modéeles
d’activation ventriculaire et dans la distribution des mécanismes d’asynchronisme, méme
chez les patients présentant un BBG typique a ’ECG. Enfin, lors d’une stimulation bi-
ventriculaire, le schéma d’asynchronisme cardiaque initial est modifi¢ du fait de Ia

stimulation ventriculaire droite (43).
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Dans notre ¢tude toutes les sondes VD étaient positionnées a I’apex. Cette position a
I’avantage d’optimiser 1’énergie nécessaire a la défibrillation (44), d’améliorer la stabilité de
la sonde et de limiter le risque de Iésions de la valve tricuspide (45). De plus, les données de
la littérature ne montrent pas de différence de réponse selon le site de stimulation ventriculaire
droit (46,47). L’étude récente de Haghjoo et al. comprenait 73 patients séparés en 2 groupes
selon le positionnement de la sonde VD (48). La réponse a la thérapie de resynchronisation
cardiaque était définie par des parametres échocardiographiques (réduction du VISVG d’au
moins 15% a 6 mois) et clinico-biologiques (diminution d’au moins un stade de dyspnée
NYHA et d’au moins 50% du BNP a 6 mois). Il n’y avait pas de différence significative de
réponse entre les sites de stimulation apical et septal. A I’inverse les positions relatives entre
les sondes VD et VG apparaissaient étre importantes, confirmant les résultats de Shimano
et al. en 2006 (49). Le site apical VD ¢tait significativement meilleur si la sonde VG était
dans une veine antérolatérale, et le site septal meilleur si la sonde VG était inféro-latérale. Ces
résultats appuient I’hypothese selon laquelle la distance anatomique inter-sondes serait un
facteur important de réponse. En effet, dans notre étude, la distance radiographique était
significativement plus importante avec les positions antéro-latérales et latérales de la sonde
VG par rapport aux positions inférolatérales.

De méme, dans les études MADIT-CRT et REVERSE-HF, ou la majorité des sondes
VD ¢étaient apicales (78% dans 1’étude REVERSE-HF), le positionnement apical de la sonde
VG était associé a un pronostic plus défavorable (38,47,50). Dans notre ¢tude, la sonde VG
située a I’apex du VG était significativement plus proche de la sonde VD par rapport aux

positions non apicales.
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4.6. Impact du type de sonde VG utilisé

Afin d’améliorer la stabilité¢ de la sonde VG, celle-ci doit étre placée le plus loin
possible dans le sinus coronaire. L’utilisation de sondes quadripolaires permet d’obtenir le
meilleur compromis entre stabilité¢ de la sonde et choix du site de stimulation. Le risque de
déplacement de sonde et le risque de stimulation phrénique sont alors significativement
diminués par rapport a ’utilisation de sondes bipolaires (51).

Nous avons montré que les pdles proximaux permettaient d’obtenir des distances
anatomiques DO significativement plus élevées, par rapport aux autres configurations de
polarité. Ainsi, le pole proximal des sondes quadripolaires permettait une augmentation
significative de la distance DO de 16% par rapport au pdle distal et le pdle proximal des
sondes bipolaires permettait une augmentation significative de la distance DO de 7% par
rapport au pdle distal.

La distance obtenue avec le pole proximal des sondes quadripolaires ét¢ majorée en
moyenne de 12% par rapport au pole proximal des sondes bipolaires. Cette différence

observée n’était pas significative, par manque probable de puissance.

4.7. Distances électriques

Plusieurs articles ont précédemment analysés 1’effet de la distance ¢électrique entre les
sondes ventriculaires. En particulier, I’é¢tude de Miranda ef al. montrait une amélioration de la
réponse a la resynchronisation lorsque la sonde VD était placée de facon a ce que le DEIV
soit maximal par rapport au groupe ou la sonde VD ¢tait placée en position apicale de fagon
systématique (29). Les DEIV étaient mesurés entre le marqueur de stimulation VG et le
marqueur de détection VD et étaient bien corrélés a la distance directe inter-sondes mesurée

sur la radiographie thoracique en incidence de profil (r=0.67 ; p<0.001).
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Ces données préliminaires nous ont laissé pensé¢ que le DEIVm serait un bon indice
d’évaluation de la distance inter-sondes, représentant une distance ¢lectrique plus
fonctionnelle que la distance anatomique. En moyennant les DEIV mesurés en stimulation
mono-ventriculaire (alternativement VD et VG) entre le début de ’EGM stimulé et le début
de ’EGM enregistré par la 2™ sonde, nous avons également constaté une corrélation
significative positive entre ce parameétre électrique et le paramétre radiographique DO
(r=0,57 ; p=0,0001). Néanmoins, nous n’avons pas retrouvé de différence significative des
DEIVm selon la réponse a la resynchronisation (p=0,15).

La mesure des DEIV s’avére étre plus délicate et moins reproductible que la mesure
radiographique. Elle est conditionnée par 1’expérience de 1’opérateur et par la marque du
stimulateur cardiaque. Enfin, les méthodes de mesure ne sont pas standardisées et sont

variables selon les études.

4.8. Perspectives

Les résultats de cette étude ont été obtenus a 1’aide de radiographies thoraciques post-
procédures ; ils doivent donc étre adaptés a des mesures fluoroscopiques pour avoir un impact
clinique lors de I’implantation du stimulateur cardiaque. Une étude préliminaire publiée en
2014, semble confirmer le bénéfice de I’espacement physique maximal entre les sondes VD et
VG mesuré en fluoroscopie post-interventionnelle (52). A notre connaissance, aucune étude
peropératoire n’a encore été réalisée a ce jour.

Les mesures effectuées sur les radiographies thoraciques post-procédures pourraient
permettre d’identifier le pole de stimulation permettant d’obtenir 1’espacement maximal entre
les sondes. Lorsque la sonde VD est de localisation apicale, le pole le plus proximal semble

étre le plus favorable et 1’utilisation de sondes quadripolaires pourrait permettre d’obtenir des
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distances plus importantes. Il est nécessaire de réaliser des ¢tudes complémentaires afin de
vérifier le bénéfice de cette stratégie.

Enfin, 'importance relative de maximiser la distance inter-sonde par rapport a d’autres
stratégies, telle que placer la sonde VG sur la zone d’asynchronisme mécanique maximum,
doit étre éclaircie. L’utilisation de la technique de speckle tracking per-procédure en
identifiant ces zones de dernieére activation mécanique comme site de stimulation a
privilégier, a récemment montré un intérét en terme de remodelage inverse (20,21).

L’utilisation de cet outil est cependant limitée par des contraintes logistiques et techniques.

4.9. Limites

La limite principale de 1’étude réside dans la faible taille de I’échantillon, limité a 42
patients. Notons cependant qu’un tel effectif est fréquent dans ce type d’étude avec des
populations variant de 40 a 60 patients en moyenne.

La définition de la réponse a la resynchronisation est variable dans la littérature. Il
n’existe a ce jour pas de définition consensuelle. Les paramétres cliniques sont soumis a la
subjectivité des soignants et des patients. Les parameétres échographiques sont soumis a une
variabilité intra et inter-observateurs. Nous n’avons pas testé cette variabilit¢ dans notre
population, mais avons essayé¢ de limiter au maximum ce biais. Pour cela, I’ensemble des
mesures ¢€tait réalisé par le méme opérateur. L utilisation d’un critére composite, incluant les
réponses clinique et échographique permettait également de diminuer ces biais.

Nous n’avons pas exploré, la reproductibilit¢ de la mesure radiographique sur des
clichés pris a des instants différents. Ainsi, des variations anatomiques en lien avec la
respiration, avec la contraction myocardique et avec des rotations du cceur peuvent altérer la
position exacte intracardiaque des sondes ventriculaires par rapport a leur perception sur

I’imagerie thoracique. Les différences modérées observées entre les distances verticales V1 et
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V2, pourraient étre liées a ces variations anatomiques mais aussi au changement de position
du patient entre les radiographies. Les mesures de distances pourraient €tre plus précises et
standardisées en placant un marqueur de référence sur le patient au moment de la
radiographie.

Toutes les sondes VD étaient en position apicale, rendant difficile I’interprétation de

ces résultats aux patients pour lesquels la sonde VD est non apicale.

5. CONCLUSION

Nous avons montré que la distance anatomique inter-sondes, estimée a 1’aide de
radiographies thoraciques, était un bon paramétre prédictif de réponse a la resynchronisation.
Son utilisation est simple, rapide, peu couteuse, reproductible et non invasive. En couplant
cette distance avec la durée du QRS-post CRT, il était possible de prédire la réponse a la CRT
pour 88% des patients. Le choix du pole de stimulation, élargi par 1’utilisation de sondes
quadripolaires, a un impact direct sur la distance anatomique inter-sondes. Des études
prospectives complémentaires sont nécessaires afin d’évaluer son efficacité pour guider
I’implantation des systémes de resynchronisation cardiaque d’une part et pour optimiser le

choix du poéle de stimulation d’autre part.
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7. TABLEAUX

Tableau 1. Caractéristiques de la population de I’étude a l’'inclusion et a 6 mois.

A Pinclusion A 6 mois

Caractéristiques n=42 n=39
Caractéristiques clinico-biologiques

Age (années) 70+9

Hommes (%) 36 (86%)

DAI (%) 33 (79%)

Cardiopathies ischémiques (%) 21 (50%)

Stade NYHA 2,6+0,7 1,9+0,8  <0,0001
Score Minnesota 46+23 21£17 <0,0001
Périmétre de marche de 6 minutes (m) (n=26) 350169

HTA 22 (52%)

Diabete 13 (31%)

Bloc de branche gauche 30 (71%)

Durée du QRS pré-CRT (ms) 154+31

Durée du QRS post-CRT (ms) 129+24

BNP (pg/ml) 8444917

Clairance MDRD de la créatininémie (ml/kg/min) 61+£22

Amélioration subjective de la dyspnée (%) 32 (82%)
Amélioration subjective de la qualité de vie (%) 31 (79%)
Caractéristiques écho-cardiographiques

FEVG (%) 26+7 35+8 <0,0001
VTDVG (mL) 195+12 158+67  0,0006
VTDVG (mL/m?) 102+39 83+33  0,0004
VTSVG (mL) 145+10 109+£59  0,0008
VTSVG (mL/m?) 76+32 5731 0,0007
Position de l1a sonde VG

Antéro-latérale 9 (21%)

Latérale 23 (55%)

Inféro-latérale 9 (21%)

Basale 24 (57%)

Médiane 13 (31%)

Apicale 5 (12%)

Distances inter-sondes radiographiques

Directe sur le cliché de face (D1) (mm) 47+16

Horizontale sur le cliché de face (H1) (mm) 23+17

Verticale sur le cliché de face (V1) (mm) 34422

Directe sur le cliché de profil (D2) (mm) 97423

Horizontale sur le cliché de profil (H2) (mm) 89+22

Directe calculée (DO = V(H2*+D1%)) (mm) 102420

Rapport DO/C 0,62+0,13

Rapport H2/C 0,54+0,14

Rapport H2/C’ 0,68+0,16

Délais électriques (DEIVm) 10634

Traitements

B-bloquant 33 (78%)

IEC/ARA2 39 (93%)

Antagonistes de 1’aldostérone 22 (52%)

Diurétiques 32 (76%)
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Tableau 2. Caractéristiques des patients répondeurs et non répondeurs a la
resynchronisation cardiaque (critere composite).

Non répondeurs Répondeurs

Caractéristiques =12 n=30
Caractéristiques clinico-biologiques

Age (années) 7574 68+9,4 0,04
Hommes (%) 11 (92%) 25 (83%) 0,66
DAI (%) 7 (58%) 26 (87%) 0,09
Cardiopathies ischémiques (%) 6 (50%) 15 (50%) 1,0
Stade NYHA a I’inclusion 2,8+0,7 2,6£0,6 0,29
Stade NYHA a 6 mois 2,4+0,9 1,7+0,7 0,02
Score Minnesota a I’inclusion 46+24 47+£23 0,90
Score Minnesota a 6 mois 23420 20+17 0,68
Périmétre de marche de 6 minutes (m) 3384273 353+144 0,86
HTA 8 (67%) 14 (47%) 0,32
Diabéte 5 (42%) 8 (27%) 0,46
Bloc de branche gauche (%) 7 (58%) 23 (77%) 0,25
Durée du QRS pré-CRT (ms) 154+37 154430 0,97
Durée du QRS post-CRT (ms) 142+29 125420 0,03
BNP (pg/ml) 1249+1328 694+684 0,10
Clairance MDRD de la créatininémie (ml/kg/min) 53422 64421 0,15
Caractéristiques écho-cardiographiques

FEVG a I’inclusion (%) 28+5 2547 0,14
FEVG a 6 mois (%) 29+7 36+8 0,02
VTDVG a I’inclusion (mL) 157+54 210£79 0,04
VTDVG a 6 mois (mL) 184+23 149+12 0,18
VTSVG a I’inclusion (mL) 112+40 158+66 0,03
VTSVG a 6 mois (mL) 147+73 97+49 0,03
Position de la sonde VG

Antéro-latérale 2 (17%) 7 (23%) 1,0
Latérale 7 (58%) 16 (53%) 1,0
Inféro-latérale 3(25%) 6 (20%) 0,70
Basale 5 (42%) 19 (63%) 0,30
Médiane 4 (33%) 9 (30%) 1,0
Apicale 2 (25%) 2 (7%) 0,57
Distances inter-sondes radiographiques

Directe sur le cliché de face (D1) (mm) 43+16 49+16 0,28
Horizontale sur le cliché de face (H1) (mm) 26+14 22+18 0,43
Verticale sur le cliché de face (V1) (mm) 26+23 37£22 0,16
Directe sur le cliché de profil (D2) (mm) 81+22 103+21 0,006
Horizontale sur le cliché de profil (H2) (mm) 75422 95420 0,006
Directe calculée (D0) (mm) 87+21 108+17 0,002
Rapport D0O/C 0,51+0,09 0,66+0,12  0,0003
Rapport H2/C 0,43+0,10 0,58+0,13 0,001
Rapport H2/C’ 0,56+0,13 0,72+0,15 0,002
Délais électriques (DEIVm) 93+37 110£32 0,15
Traitements

B-bloquant 10 (83%) 23 (77%) 1,0
IEC/ARA2 11 (91%) 28 (93%) 1,0
Antagonistes de 1’aldostérone 5 (42%) 17 (57%) 0,50
Diurétiques 9 (75%) 23 (77%) 1,0
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Tableau 3. Paramétres prédictifs de réponse (critere composite) a 6 mois d'une
resynchronisation biventriculaire.

Cutoff Se —
Parameétres Se Sp VPP VPN AUC* p*
Optimal* (1-Sp)
Cliniques
Age (années) <80 0,97 042 0,81 0,83 0,38 0,70 0,02
PM 6 minutes (m) >105 1,00 0,40 0,87 1,00 0,40 0,45 0,85
Biologiques
BNP (ng/l) <1125 0,89 0,50 0,83 0,62 0,39 0,64 0,11
DFG (MDRD) >58 0,67 0,84 091 0,50 0,50 0,71 0,13
Echographiques
FeVG (%) <26 0,67 0,67 0,83 0,44 0,33 0,64 0,13
DTSVG (mm) >59 0,44 1,00 1,00 0,40 0,44 0,70 0,06
VTSVG indexé (ml/m?) >76 0,50 0,84 0,88 0,40 0,33 0,69 0,03
Electriques
QRS pré-CRT (ms) >140 0,80 0,50 0,80 0,50 0,30 0,53 0,97
QRS post-CRT (ms) <115 0,33 1,00 1,00 0,37 0,33 0,68 0,03
A QRS (post - pré) (ms) <20 0,77 0,67 0,85 0,53 0,43 0,73 0,03
Délai inter-sondes (ms) >85 0,82 0,64 0,85 0,58 0,46 0,65 0,13
Radiographiques
DI (mm) >45 0,67 0,75 0,87 0,47 0,42 0,64 0,27
H1 (mm) <13 0,37 092 092 0,37 0,28 0,61 0,42
V1 (mm) >18 0,80 0,59 0,83 0,54 0,38 0,65 0,14
D2 (mm) >96 0,73 0,84 0,92 0,56 0,57 0,76 0,006
H2 (mm) >84 0,73 0,84 0,92 0,56 0,57 0,76 0,006
V2 (mm) >16 0,80 0,59 0,83 0,54 0,38 0,65 0,13
DO (mm) >102 0,77 0,84 0,92 0,59 0,60 0,78 0,002
C/IT >0,62 0,90 042 0,79 0,62 0,32 0,59 0,88
V1/C >0,20 0,60 0,84 0,90 0,45 0,43 0,67 0,07
H2/C' >0,71 0,60 092 095 0,48 0,52 0,79 0,002
H2/C >0,52 0,73 0,84 0,92 0,56 0,57 0,81 0,0009
DO0/C >0,53 0,83 0,75 0,89 0,64 0,58 0,84 0,0002

* Données obtenues par analyse des courbes des caractéristiques receveur-opérateur (ROC).
Se, sensibilité; Sp, spécificité; VPP, valeur prédictive positive; VPN, valeur prédictive négative; AUC = area under curve =
aire sous la courbe ROC.
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Tableau 4. Variabilité intra-observateur (répétabilité) des mesures radiographiques.

Ead

Corrélation Intra-Classe * Corrélation (Pearson) ' p
Dl 0,99 [0,99-0,99] 0,99 <0,0001
H2 0,99 [0,99-0,99] 0,99 <0,0001
C 0,98 [0,95-0,99] 0,98 <0,0001
c 0,97 [0,95-0,99] 0,98 <0,0001
DO 0,99 [0,99-0,99] 0,99 <0,0001

* Coefficients de corrélation intra-classe (ICC) de type A utilisant une définition de cohérence absolue sur des

mesures uniques.

¥ Coefficients de corrélation entre les différentes séries de mesures (intra-observateur).
* Valeur de p pour les corrélations de Pearson.
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8. FIGURES

Figure 1.A. Méthode de mesure des distances inter-sondes directe (D1), horizontale (H1) et
verticale (V1) sur la radiographie thoracique en incidence de face.
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Figure 1.B. Méthode de mesure des distances inter-sondes directe (D2), horizontale (H2) et
verticale (V2) sur la radiographie thoracique en incidence de profil.
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Figure 2. Méthode de calcul de la distance anatomique inter-sondes en 3-dimensions (D0).
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Figure 3. Position de la sonde VG déterminée en incidence OAD (B, basale ; M, médio-
ventriculaire ; A, apicale) et OAG (AL, antéro-latérale ; L, latérale ; IL, inféro-latérale).

3.A. Incidence OAD

3.B. Incidence OAG
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Figure 4. Réponse a la resynchronisation cardiaque selon le critére utilisé.

Dyspnée (NYHA)

[ 18% Super répondeurs
64% (diminution>1 classe NYHA)

[ 46% Répondeurs
(diminution d'une classe NYHA)

[ 28% Non répondeurs
36% (pas de modification du stade NYHA)

= 8% Répondeurs négatifs
(aggravation du stade NYHA)

v

Qualité de vie (Minnesota)

[ 65% Super répondeurs
81% (diminution de plus de 20 points)
1 16% Répondeurs
_ (diminution de 5 a 20 points)

1 6% Non répondeurs
19% (diminution de moins de 5 points)

= 13% Répondeurs négatifs
—  (augmentation du score)

Echocardiographie

_- 47% Super répondeurs
69% (diminution du VTSVG de plus de 30%)

_|:| 22% Répondeurs
(diminution du VISVG de 15 a 30%)

—EI 14% Non répondeurs
31% (diminution du VISV G de moins de 15%)

= 17% Répondeurs négatifs
(augmentation du VISVG)

Critére composite

B 71% Répondeurs
(réponse clinique ou échographique et pas
d'hospitalisation)

= 29% Non répondeurs

48



Figure 5.A. Distances radiographiques verticales selon [’incidence utilisée :

posterieure (V1) ou latéro-latérale (V2).
5.B. Distance radiographique D0 selon le couple utilisé : HI/D2 ou H2/D1.
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Figure 6. Courbe ROC pour le paramétre H2/C pour prédire une réponse (critere composite)
a 6 mois d'une resynchronisation biventriculaire (AUC=0,81, p=0,0009).
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Figure 7. Courbe ROC pour le parameétre DO/C pour prédire une réponse (critere composite)
a 6 mois d'une resynchronisation biventriculaire (AUC=0,84, p=0,0002).
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Figure 8. Valeur du parameétre DO/C selon la position finale en incidence OAG de la sonde
VG (AL, antéro-latérale; IL, inféro-latérale; L, latérale).
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Figure 9. Valeur du parameétre DO/C selon la position finale en incidence OAD de la sonde
VG (A, apicale; B, basale; M, médio-ventriculaire).
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Figure 10. Valeur moyenne du parameétre D0 selon le pole de stimulation utilisé sur les

sondes bipolaires et quadripolaires VG.
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Figure 11. Corrélation entre les distances inter-sondes radiographiques (D0) et électriques
(DEIVm).
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Figure 12. Taux de réponse a la CRT (critere composite) selon la largeur du QRS post-CRT
et la valeur du parametre DO/C.

TOUS LES PATIENTS
(N=42)
71%
|
| |
QRS post-CRT <120 ms QRS post-CRT 2120 ms
(N=10) (N=32)
100% 63%
]
| |
DO/C 20,52 D0/C <0,52
(N=23) (N=9)
83% 11%

56



10. ANNEXES

Annexe 1. Questionnaire de qualité de vie « Minnesota living with heart failure »

A l'aide de ce questionnaire, nous cherchons a savoir dans quelle mesure vos problémes
cardiaques vous ont empéché de vivre comme vous I'auriez voulu au cours du mois dernier.
Les phrases ci-dessous décrivent différents types d’atteintes dont peuvent souffrir certaines
personnes. Si vous étes slr que ce que décrit la phrase ne s’applique pas a vous ou n’est
pas lié a votre insuffisance cardiaque, entourez le 0 (Non) et passez a la phrase suivante.
Lorsqu’au contraire vous considérez que la phrase s’applique a votre cas, entourez le chiffre
qui vous parait le mieux correspondre a votre état. (de 1 : un peu a 5 : énormément).

Attention, rappelez-vous de ne considérer que les 4 semaines qui viennent de passer.

Au cours des 4 derniéres semaines, est-ce que votre Insuffisance Cardiaque
vous a empéché de vivre comme vous l'auriez voulu : |

-

En faisant enfler vos chevilles, vos jambes, etc 0 1 2 3
2 | En rendant difficiles vos activités habituelles a la 0 1 2 3
maison au jardin ?
3 | En rendant difficiles les relations ou les activités avec 0 1 2 3
vOs amis ou votre famille ?
4 | En vous obligeant a vous asseoir ou a vous allonger 0 1 2 | 3
pour vous reposer pendant la journée ?
5 | En provoquant chez vous de la fatigue, de la lassitude 0 1 2 3| 4|5
ou un manque d’énergie ?

6 | En rendant difficile de gagner sa vie ?

7 | En rendant difficile pour vous la marche ou la montée
d’escalier ?

8 | En vous rendant essoufflé ?

9 | En vous empéchant de bien dormir la nuit ?

10 | En vous obligeant & vous limiter sur vos plats préférés ?
11 | En vous rendant difficiles vos déplacements hors de
chez vous ?

12 | En rendant difficile votre vie sexuelle ?

13 | En rendant difficiles vos loisirs, la pratique de sports ou 1
de vos passe-temps favoris ?
14 | En vous empéchant de vous concentrer ou en vous 0 1 2
rendant difficile de vous rappeler certaines choses ?

15 | En provoquant chez vous des effets indésirables liés
aux médicaments ?

16 | En vous rendant soucieux préoccupé ?

17 | En vous rendant déprimé ?

18 | En vous occasionnant des dépenses supplémentaires ?
19 | En vous donnant le sentiment d’étre moins le maitre de
ce qui vous arrive ?

20 | En vous obligeant a faire des séjours a I’ndpital ?

21 | En vous donnant I'impression d’étre une charge ou un
fardeau pour votre famille ou vos amis ?
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La somme donne un score entre 0 et 105 :

SCORE: /_/_/_1/
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Résumé :

INTRODUCTION : Environ un tiers des patients ne répondent pas a la thérapie de resynchronisation cardiaque
(CRT). L’objectif de 1’étude était d’analyser I’impact de la distance entre les sondes ventriculaires pour prédire
la réponse a la resynchronisation.

METHODES : Quarante deux (42) patients implantés d’un systéme de resynchronisation cardiaque de
septembre 2013 a avril 2014 ont été inclus de fagon prospective. Les distances entre les sondes ventriculaires
étaient mesurées a partir de radiographies thoraciques post-interventionnelles, en incidence antéro-postérieure et
latéro-latérale. Une distance anatomique directe en 3 dimensions était calculée. La réponse a la CRT était définie
par 1’absence d’hospitalisation pour insuffisance cardiaque et soit une diminution du VISVG > 15% soit une
amélioration clinique.

RESULTATS : A I’inclusion, I’4ge moyen était de 70+9 ans, la durée moyenne des QRS de 154+31 ms et la
FEVG moyenne de 26+7%. La proportion de cardiopathies ischémiques était de 50%. Aprés 6 mois de suivi, 30
patients (71%) pouvaient étre qualifiés de répondeurs. La distance inter-sondes anatomique directe était
significativement plus importante chez les patients répondeurs (108+17 mm versus 87+21 mm, p=0,002). Cette
distance, rapportée a la largeur de la silhouette cardiaque était un excellent facteur prédictif de réponse a la CRT
(valeur seuil > 0,53, sensibilité 83%, spécificité 75%, VPP 89%, VPN 64%). En combinant ce rapport avec la
largeur des complexes QRS post-CRT (valeur seuil <120 ms), il était possible de prédire la réponse a la CRT
pour 88% des patients des le lendemain de I’implantation. Les distances inter-sondes étaient significativement
plus élevées lorsqu’elles étaient mesurées a partir des poles proximaux des sondes VG, en particulier des sondes
quadripolaires, par rapport aux autres configurations de polarité¢ (120+20 mm versus 101+21 mm avec le pdle
distal; p=0,0002).

CONCLUSION : La distance anatomique entre les sondes ventriculaires, estimée a partir de radiographies
thoraciques, est un paramétre hautement prédictif de réponse a la resynchronisation cardiaque. L utilisation de ce
critére afin de guider I’implantation des sondes, ou afin d’optimiser le choix du pdle de stimulation doit étre
explorée.
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