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Description

[0001] L’invention concerne les "dispositifs médicaux
implantables actifs" tels que définis par la directive
90/385/CEE du 20 juin 1990 du Conseil des Communau-
tés Européennes, plus particulierement les dispositifs de
stimulation cardiaque, resynchronisation et/ou défibrilla-
tion destinés aux diagnostics et au traitement des trou-
bles du rythme cardiaque, y compris les implants actifs
a visée purement diagnostique.

[0002] Elle concerne en particulier le diagnostic pre-
ventif du risque de décompensation cardiaque au moyen
d’algorithmes d’analyse de signaux recueillis par le dis-
positif implanté, diagnostic qui peut étre particulierement
utile avec les implants mettant en oeuvre des fonctions
de resynchronisation.

[0003] Ces signaux peuvent étre de nature trés variée,
qu’il s’agisse de signaux délivrés par des électrodes de
recueil de 'onde de dépolarisation du myocarde, de me-
sures reflétant des parameétres hémodynamiques, ou en-
core de signaux issus de capteurs physiques donnant
une indication du niveau d’activité du patient.

[0004] Il a été proposé divers algorithmes d’analyse
de ces signaux, le plus souvent avec recoupement entre
les informations issues de différents capteurs.

[0005] Ainsi, les EP 1767 244 A1 et EP 1790 382 A1
(ELA Medical) décrivent une technique consistant a ana-
lyser parallelement les signaux délivrés par un capteur
d’'activité (capteur G, accélérométrique) et un capteur
physiologique (capteur MV, de ventilation-minute), le cas
échéant avec analyse dissociée activité/repos, de ma-
niére a créer un certain nombre d’'index spécifiques sus-
ceptibles de révéler une aggravation de I'état clinique du
patient. Si besoin, une alerte préventive d’insuffisance
cardiaque estdéclenché lorsqu’un certain nombre de ces
index répondent a une batterie de critéres prédéfinis.
[0006] Le EP 1 867 360 A2 (ELA Medical) propose,
outre I'analyse de I'état clinique du patient a partir d’in-
formations issues de capteurs MV et G, d’évaluer éga-
lement la contractilité cardiaque a partir d’'un signal d’ac-
célération endocardiaque (EA) ou de bioimpédance car-
diaque. Les algorithmes d’analyse respectifs produisent
chacun un signal d’alerte de décompensation cardiaque,
etdes moyens d’analyse croisée délivrent un signal com-
posite d’alerte préventive, sur différents niveaux, en fonc-
tion de I'apparition des signaux d’alarme produits par ces
deux algorithmes.

[0007] Les WO 2011/005376 A1 et US 2011/0166472
A1 décrivent encore d’autres techniques de diagnostic
préventif de décompensation cardiaque, basées sur
I’évolution de tendances a long et moyen terme de fré-
quences respiratoires et d'impédances thoraciques, res-
pectivement.

[0008] Tous ces dispositifs peuvent étre utilisés no-
tamment pour des techniques de suivi a distance ou re-
mote monitoring, ou le patient se connecte quotidienne-
ment par une liaison sans fil a un dispositif relié a un site
distant, qui transmet les signaux recueillis et produits par
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I'implant depuis la derniére connexion.

[0009] Concretement, les algorithmes de prévention
de décompensation cardiaque utilisés jusqu’a présent
générent un nombre assez élevé de fausses alertes, gé-
néralement des faux positifs, qui sont sans intérét pour
le médecin mais qui risquent d’inquiéter inutilement le
patient.

[0010] En effet, le paramétrage des différents criteres
de déclenchement de I'alerte est généralement choisi de
maniére a privilégier la sensibilité de déclenchement de
l'alerte, par ajustement de divers parameétres fixes
(seuils), incrémentaux (pourcentages d’augmentation
minima ou maxima), ou encore de métarégles analysant
I'évolution des index et de leur combinaison sur plusieurs
jours.

[0011] En effet, la sensibilité et la spécificité (c’est-a-
dire la sélectivité de I'analyse) sont généralement consi-
dérées comme deux notions antagonistes, dans la me-
sure ou avec les algorithmes connus une augmentation
de sensibilité s’accompagne généralement d’'une moin-
dre spécificité - avec corrélativement une augmentation
des risques de fausses alertes. Inversement, si 'on rend
les criteres d’alerte plus stricts, on réduit les cas de faux
positifs, mais avecle risque de ne pas déclencher d’alerte
dans des cas critiques.

[0012] Lesconséquences desfausses alertes risquent
d’étre encore plus importantes lorsque le dispositif non
seulement délivre une alerte (fonction de diagnostic),
mais en outre modifie son fonctionnement pour s’adapter
a 'amélioration ou a I'aggravation supposée de la situa-
tion du patient, notamment par reprogrammation de cer-
taines de ses fonctions.

[0013] Le EP 0966987 A1 (ELA Medical) décrit un tel
dispositif auto-adaptable en fonction de I'évolution de la
situation du patient. On concoit aisément dans ce cas
les conséquences potentiellement graves des fausses
détections, qu'il s’agisse aussi bien de faux positifs que
de faux négatifs.

[0014] Le EP 0570 896 A2 décrit une technique con-
sistant a calculer une différence entre un épisode de ré-
férence et des vecteurs représentatifs de clusters de pa-
rametres de cycles-modéles, pour produire un indice
d’état clinique du patient et générer le cas échéant une
alerte préventive de décompensation cardiaque.

[0015] Le US 7 570 990 B prévoit de donner une pre-
miére indication de décompensation cardiaque sur des
cycles qui sont alors marqués "en suspicion"”, puis dans
une seconde passe d’appliquer un algorithme de vérifi-
cation sur les seuls cycles ainsi marqués.

[0016] D’autres techniques encore mettant en oeuvre
des cycles-modéles sont décrites par les
WO02006/105143 A1 et WO2011/005376 A1.

[0017] Le but de l'invention est de mettre a disposition
une technique de diagnostic préventif de la décompen-
sation cardiaque qui augmente la spécificité des algo-
rithmes de détection (c’est-a-dire génére beaucoup
moins de fausses alertes), mais sans altérer leur sensi-
bilité.
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[0018] Le butde l'invention est également de mettre a
disposition un tel algorithme qui pour sa mise en oeuvre
soit peu exigeant en termes de ressources matérielles
(processeur, mémoire) et logicielles (complexité, temps
de calcul), de maniére a pouvoir étre utilisé au sein d’un
implant, avec les moyens matériels et logiciels actuelle-
ment disponibles et sans incidence notable sur le bilan
énergétique, notamment sur I'activité du processeur, qui
a une incidence directe sur la consommation électrique
et par voie de conséquence sur la durée de vie de I'im-
plant.

[0019] Le point de départ de l'invention réside dans la
constatation de ce que l'information contenue dans les
signaux EGM, dans les bruits du coeur (traduits par I'ac-
célération endocardiaque EA) ou dans les épisodes d’ef-
fort/récupération n’est pas suffisamment exploitée pour
le diagnostic préventif de la décompensation cardiaque,
principalement du fait que I'analyse de cette information
requiert des ressources de calcul et de mémoire relati-
vement importantes.

[0020] L’idée de base de l'invention consiste a mettre
en oeuvre des algorithmes connus, relativement simples
et peu exigeants en termes de ressources de calcul, pour
opérer une discrimination entre une situation qui sera
qualifiée de situation "en-suspicion" (réponse positive de
I'algorithme de diagnostic) et une situation "hors-suspi-
cion" (dans le cas contraire), mais sans déclenchement
d’alerte a ce stade, car le résultat serait trop peu fiable.
[0021] Le marqueur "en-suspicion" ou "hors-suspi-
cion" est seulement utilisé pour qualifier et mémoriser un
template ou "cycle-modéle" constitué d’au moins une in-
formation de nature relativement complexe du type évo-
qué ci-dessus, par exemple un battement cardiaque
EGM ou EA complet, éventuellement moyenné, donc
une forme d’onde compléte, mémorisée en tant que telle.
[0022] Le dispositif mémorise (ou met a jour) un tel
cycle-modéle "en-suspicion" ainsi qu’un cycle-modéle
"hors-suspicion". Le dispositif compare ensuite ces deux
cycles-modeles de maniére a caractériser leurs différen-
ces et en dériver un ou plusieurs indicateurs représen-
tatifs de ces différences. C’est a partir de cet(ces) indi-
cateur(s), reflétant la différence entre les deux cycles-
modeles en-suspicion/hors-suspicion que l'alerte pre-
ventive de décompensation cardiaque sera déclenchée
(ou non).

[0023] Concrétement, la spécificité de cette alerte
s’avere bien meilleure que celle qui pouvait étre obtenue
avec les techniques mises en oeuvre jusqu’a présent.
[0024] Par ailleurs, on notera que l'analyse opérée
consiste seulement a comparer deux cycles-modéles qui
ont été mémorisés, ce qui en soi peut étre fait de fagon
relativement simple et efficace, et surtout sans avoir a
analyser en continu la donnée d’origine (EGM, EA ...
ayant servi a constituer le cycle-modéle, analyse qui
aurait nécessité des ressources de calcul beaucoup plus
importantes.

[0025] En particulier, la consommation d’espace mé-
moire sera trés réduite, car il suffira d’enregistrer, pour
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comparaison ultérieure :

- unbattement EGM "hors-suspicion" et un battement
EGM "en-suspicion", et/ou

- un battement EA "hors-suspicion" et un battement
EA "en-suspicion", et/ou

- des parameétres recueillis lors d’'un épisode d’ef-
fort/récupération "hors-suspicion" et lors d’un épiso-
de comparable d’effort/récupération "en-suspicion",
par exemple I'enregistrement d’'un cycle décrivant la
ventilation-minute en fonction du rythme cardiaque
dans chacune de ces deux situations.

[0026] Un autre avantage encore de l'invention est la
possibilité d’utiliser des indicateurs morphologiques pour
comparer les cycles-modéles, par exemple des mesures
d’intercorrélation, qui en ce qui concerne le diagnostic
de linsuffisance cardiaque sont des indicateurs beau-
coup plus puissants que les indicateurs standard (indi-
cateurs résultant simplement de la comparaison de don-
nées ponctuelles telles que amplitude de 'onde R, niveau
du pic d’accélération endocardiaque, etc.). Ceci permet
d’augmenter encore la spécificité de I'algorithme de dé-
tection.

[0027] Plus précisément, I'invention propose un dispo-
sitif de type connu, notamment d’apres le EP 0 570 896
A2 précité, comprenant : des moyens de recueil de don-
nées d’activité cardiaque ; des moyens d’analyse aptes
a produire périodiquement au moins un indice d’état cli-
nique du patient ; et des moyens générateurs d’une aler-
te préventive de décompensation cardiaque en fonction
dudit au moins un indice d’état clinique du patient ; des
moyens de recueil d’épisodes de référence, ces épiso-
des comprenant des signaux d’activité électrique du
myocarde, des signaux d’activit¢ hémodynamique du
myocarde, et/ou des indicateurs reflétant la variation de
paramétres physiques, d’activité et/ou hémodynamiques
entre des phases d’effort et des phases de récupération ;
des moyens discriminateurs, aptes a analyser lesdits épi-
sodes en fonction de critéres prédéfinis pour attribuer a
chacun de ces épisodes un marqueur en-suspicion ou
hors-suspicion de décompensation cardiaque; des
moyens d’élaboration et de mémorisation de cycles-mo-
déles, aptes a produire a partir desdits épisodes au moins
deux cycles-modeéles a partir d’épisodes recueillis dans
des situations respectives en-suspicion et hors-suspi-
cion de décompensation cardiaque telles que détermi-
nées par les moyens discriminateurs.

[0028] Defagon caractéristique, le dispositif comprend
des moyens de caractérisation de la différence entre un
cycle-modéle en-suspicion et un cycle-modeéle hors-sus-
picion, pour produire en réponse ledit au moins un indice
d’état clinique du patient.

[0029] Le cycle-modéle comprend notamment: au
moins un battement d’électrogramme endocavitaire en-
registré au cours d’un épisode répondant a des condi-
tions prédéterminées de rythme cardiaque et d’activité
du patient ; et/ou au moins un battement de signal d’ac-
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célération endocardiaque enregistré au cours d’un épi-
sode répondant a des conditions prédéterminées de ryth-
me cardiaque et d’activité du patient ; et/ou au moins un
tracé caractéristique ventilation-minute vs. rythme car-
diaque enregistré au cours d’un épisode comprenant une
phase d’effort suivie d’'une phase de récupération du pa-
tient.

[0030] Le dispositif comprend en outre des moyens de
mise a jour des cycles-modeles produits par les moyens
d’élaboration et de mémorisation de cycles-modéles,
chaque cycle-modeéle étant notamment défini par lesdits
moyens d’élaboration et de mémorisation de cycles-mo-
déles en tant que combinaison du dernier cycle-modéle
produit avec au moins un cycle-modéle produit antérieu-
rement.

[0031] Les moyens d’analyse peuvent avantageuse-
ment étre des moyens aptes a calculer un indice d’état
clinique a partir d’'une pluralité de cycles-modéles anté-
rieurs moyenneés.

[0032] On va maintenant décrire un exemple de mise
en oeuvre du dispositif de I'invention, en référence aux
dessins annexés ou les mémes références numériques
désignent d’une figure a l'autre des éléments identiques
ou fonctionnellement semblables.

La Figure 1 illustre sous forme de schéma par blocs
le principe général de I'invention, avec les divers mo-
dules fonctionnels concernés.

La Figure 2 est un exemple de cycle-modéle de si-
gnal constitué par un battement EGM, dans une si-
tuation hors-suspicion et dans une situation en-sus-
picion.

La Figure 3 est un exemple de cycle-modéle de si-
gnal constitué par une onde EA, dans une situation
hors-suspicion et dans une situation en-suspicion.
La Figure 4 est un exemple de cycle-modéle de si-
gnal constitué par un cycle correspondant au tracé
de la ventilation-minute MV en fonction du rythme
cardiaque HR lors d’une phase de récupération suc-
cédant a une phase d’effort.

La Figure 5 est un organigramme décrivant les ac-
tions successives effectuées lorsque de nouvelles
données valides peuvent étre exploitées pour mettre
ajour les cycles-modeles et produire une alerte plus
fiable que l'alerte initiale.

La Figure 6 est un algorithme illustrant I'analyse des
données d’entrée et leur classification par attribution
d’'un marqueur en/hors-suspicion.

LaFigure 7 estun exemple d’algorithme de détection
de décompensation cardiaque, permettant de discri-
miner les états hors-suspicion et en-suspicion.

Les Figures 8a et 8b illustrent deux techniques pos-
sibles de mise a jour des cycles-modéles mémorisés
pour permettre la mise en oeuvre de I'invention.

La Figure 9 illustre de fagon schématique la maniére
dont sont sélectionnés les battements EGM ou EA
qui seront utilisés pour créer le cycle-modéle moyen-
né selon I'une ou l'autre des techniques représen-
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tées Figures 8a et 8b.

La Figure 10 illustre deux exemples d’indicateurs
permettant de qualifier la différence en/hors suspi-
cion entre un cycle-modéle correspondant au tracé
de la ventilation-minute MV en fonction du rythme
cardiaque HR lors d’'une phase de récupération suc-
cédant a une phase d’effort.

La Figure 11 est un exemple d’exécution temporelle
de l'invention, montrant la succession des différents
marqueurs et indices au cours du temps, sur une
période de plusieurs jours.

[0033] La Figure 1 illustre sous forme de schéma par
blocs le principe général de I'invention, avec I'imbrication
des différents modules de traitement permettant de con-
duire a la délivrance (ou non) d’une alerte préventive de
décompensation cardiaque (HF, Heart Failure).

[0034] Un algorithme 10 d’un type en lui-méme connu
et que l'on qualifiera d"algorithme initial" analyse des
données standard d’activité cardiaque 12 telles que ni-
veau d’activité, rythme respiratoire, fréquence cardia-
que, etc., enregistrées au jour le jour.

[0035] Dans latechnique antérieure, cet algorithme 10
est utilisé pour délivrer, ou non, une alerte de décom-
pensation cardiaque (HF). Enrevanche, dans 'invention,
le résultat de I'analyse ne sera pas un indicateur d’alerte,
mais simplement un marqueur intermédiaire permettant
de discriminer entre une situation qui sera considérée
comme "en suspicion de décompensation cardiaque"
(ES) ou, dans le cas contraire, "hors suspicion de dé-
compensation cardiaque" (HS). L’attribution de ce mar-
queur HS ou ES est schématisé par le bloc "Commuta-
teur Hors suspicion/En suspicion".

[0036] Un certain nombre de données, en elles-mé-
mes relativement complexes et riches en information,
sont par ailleurs recueillies par le dispositif (bloc 14). Ces
données peuvent étre notamment :

- des signaux d’activité électrique du myocarde, no-
tamment un électrogramme endocavitaire (EGM) ;

- des signaux d’activité hémodynamique, tels qu’un
signal d’accélération endocardiaque (EA) ou de
bioimpédance cardiaque ;

- des signaux reflétant les variations de divers para-
meétres (fréquence cardiaque, fréquence et amplitu-
de ventilatoires, activité, etc.) lors d’'une alternance
de phase d’effort et de récupération.

[0037] Cesdonnéesvontétre mémorisées sous forme
d’un "cycle-modéle", éventuellement aprés moyennage
journalier ou autre traitement préalable de mise a jour,
et mémorisées sous forme soit d’'un cycle-modéle "en-
suspicion" (bloc 16), soit d’'un cycle-modéle "hors-suspi-
cion" (bloc 18) selon la situation du marqueur de suspi-
cion (commutateur "Hors suspicion/En suspicion") au
moment ou les données d’entrée sont recueillies. Les
deux cycles-modéles mémorisés 16 et 18 seront ulté-
rieurement comparés (bloc 20) de maniére a caractériser
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la différence entre ces deux cycles-modeles (en-suspi-
cion vs. hors-suspicion). Cette comparaison sera avan-
tageusement effectuée, comme on le décrira plus bas
enréférence ala Figure 11, lorsque le cycle-modéle "en-
suspicion" est mis a jour, car c’'est a ce moment la que
peut, potentiellement, étre déclenchée une alerte.
[0038] Unouplusieursindices d’état clinique du patient
sont produits en fonction de critéres prédéterminés, et
ce ou ces indices sont ensuite analysés (bloc 22) pour
détecter une situation de décompensation cardiaque po-
tentielle (bloc 22) et délivrer (ou non) une alerte corres-
pondante.

[0039] La Figure 2 donne un premier exemple de don-
nées d’entrée recueillies par le bloc 14, en I'espéce un
signal EGM recueilli sur la durée d’un battement cardia-
que 24, par exemple un signal unipolaire enregistré dans
des conditions prédéterminées : au repos, pendant la
nuit, a fréquence cardiaque constante, etc. Le dispositif
enregistre un tel cycle-modéle 24 dans une situation
hors-suspicion et un autre cycle-modéle 24 dans une si-
tuation en-suspicion.

[0040] La Figure 3 donne un deuxieme exemple de
données d’entrée recueillies par le bloc 14, en I'espéce
un signal EA recueilli dans des conditions prédétermi-
nées sur la durée d’'un battement cardiaque 26. Le dis-
positif enregistre un tel cycle-modéle 26 dans une situa-
tion hors-suspicion et un autre cycle-modéle 26 dans une
situation en-suspicion.

[0041] La Figure 4 donne un troisieme exemple de
données d’entrée recueillies par le bloc 14, en I'espéce
un cycle 28 donnant la variation de la ventilation-minute
MV en fonction de la fréquence cardiaque HR. Ce cycle
est enregistré lors d’une phase d’effort suivie d’une pha-
se de récupération. La boucle décrite comprend ainsi
une partie 32 correspondant au démarrage de la phase
d’effort, suivie d’'une partie 32 correspondant a la récu-
pération apres l'arrét de cet effort. La boucle comprend
également une partie 34 non enregistrée, pour laquelle
les indicateurs de déclenchement d’enregistrement (du-
rée minimale d’effort, niveau minimal d’activité, de ven-
tilation, etc.) ne sont pas encore atteints, a la différence
des parties 30 et 32 qui, en revanche, correspondent a
une situation ou ces indicateurs de déclenchement ont
éteé atteints, confirmant qu’il y a bien lieu d’enregistrer le
cycle effort/récupération.

[0042] On va maintenant décrire plus en détail la ma-
niére dont sont exécutées par I'algorithme de l'invention
les différentes étapes que I'on vient d’évoquer.

[0043] La Figure 5 illustre une chronologie générale
du procédé mis en oeuvre par l'invention.

[0044] La premiére phase (bloc 36), exécutée par le
Module n°1 de recueil des données (bloc 14 surla Figure
1), consiste a attendre un épisode qui sera reconnu com-
me valide, c’est-a-dire correspondant a un certain nom-
bre de conditions prédéterminées : fréquence cardiaque
stable, état de repos du patient, absence de trouble du
rythme, etc. Si I'épisode est considéré comme valide
(bloc 38), une classification est opérée en fonction du
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marqueur de suspicion en/hors-suspicion (bloc 40) déli-
vré par le Module n°2 d’analyse des données (bloc 10
surla Figure 1) par application de I'algorithme initial, con-
nu mais peu spécifique.

[0045] Le cycle-modele correspondant "en-suspicion”
(bloc 42) ou "hors-suspicion" (bloc 44) est mémorisé (ou
mis a jour), cette étape correspondant au Module n° 3
de la Figure 1 (blocs 16, 18).

[0046] L’étape suivante (bloc 46) consiste a comparer
les deux cycles-modéles hors-suspicion et en-suspicion
de maniere a caractériser leurs différences et extraire
ainsi un ou plusieurs indicateurs basés sur cette compa-
raison (Module n°4, bloc 20 de la Figure 1).

[0047] Ces différents indicateurs sont ensuite traités
(bloc 48) par un second algorithme de diagnostic de dé-
compensation cardiaque, de maniére a délivrer le cas
échéant une alerte finale, spécifique, de risque de dé-
compensation cardiaque a court terme (Module n°5, bloc
22 de la Figure 1).

[0048] La Figure 6 illustre les étapes du Module n°2
ayant pour objet d’analyser les données standard d’ac-
tivité cardiaque 12 enregistrées au jour le jour, afin d’éta-
blir le caractére "hors-suspicion" ou "en-suspicion" de la
période au cours de laquelle sontrecueillies les données
destinées a constituer les cycles-modéles.

[0049] Les données en question (niveau d’activité,
rythme respiratoire, fréquence cardiaque, etc.) sont re-
cueillies par exemple sur une période de 24 heures (bloc
50), puis sont évaluées (bloc 52) par I'algorithme initial,
d’un type en lui-méme connu. Sile résultat de cette ana-
lyse est du type "déclenchement d’'une alerte", alors on
se contentera de positionner un marqueur "en-suspicion”
(bloc 54) ; dans le cas contraire ce marqueur sera posi-
tionné a "hors-suspicion" (bloc 56).

[0050] LaFigure 7 illustre un exemple d’algorithme 52.
Cet algorithme peut étre n’importe quel algorithme connu
générant des alertes de prédiction de décompensation
cardiaque basé notamment sur des données journalie-
res, tel que par exemple 'algorithme décrit dans les EP
1 867 360 A2 ou WO 2011/005373 A précites.

[0051] Un certain nombre de variables d’entrée sont
recueillies (bloc 58) telles que :

- impédance transthoracique,

- durée de la période respiratoire,

- fréquence cardiaque,

- temps d’activité,

- taux d’extrasystoles ventriculaires, etc.

[0052] Ces différentes variables sont transformées et
pondérées (bloc 60), avec une sensibilité et une spécifi-
cité propres a chacune de ces variables ou a une de leurs
combinaisons (par exemple le nombre de cycles respi-
ratoires pour lesquels 'impédance mesurée est au-des-
sous d’un seuil donné, etc.).

[0053] Des seuils sont appliqués (bloc 62), conduisant
a des alertes propres a chaque variable (bloc 64). Ces
alertes sont ensuite combinées entre elles (bloc 66) pour
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produire une alerte globale qui,dans le cas de la présente
invention, sera considérée comme un marqueur de si-
tuation en-suspicion (bloc 68) ou, dans le cas contraire,
comme un marqueur de situation hors-suspicion.
[0054] Les Figures 8a et 8b illustrent deux exemples
de gestion de la mise a jour des cycles-modéles (en-
suspicion ou bien hors-suspicion) exécutée par le Mo-
dule n°® 3 de la Figure 1.

[0055] On peut utiliser par exemple, comme illustré Fi-
gure 8a, une technique de "mise a jour avec oubli" qui
nécessite de conserver n enregistrements temporaires
de la donnée, le nouvel enregistrement recueilli rempla-
¢ant le plus ancien enregistrement temporaire etle cycle-
modele finalement mémorisé étant la moyenne des n
enregistrements temporaires. Sil’'on recueille un épisode
bruité, I'incidence de celui-ci sera réduite du fait du
moyennage, et a la longue il disparaitra des enregistre-
ments mémorisés et n’affectera plus le cycle-modele
moyen.

[0056] La Figure 8b illustre une autre technique, de
type "enregistrement exponentiel”, qui nécessite seule-
ment I'enregistrement de la derniere donnée recueillie,
en lui donnant une pondération (par exemple de 10 %)
par rapport a la moyenne des n enregistrements préceé-
demment recueillis et moyennés, affectée quant a elle
d’'une pondération de 90 %. Un bruit important ou une
erreur de mesure auront une répercussion sur le cycle-
modele utile pendant un délai plus long, mais en revan-
che la quantité de mémoire nécessaire sera beaucoup
plus faible que dans le cas précédent.

[0057] Lesdonnées quiserventa constituerles cycles-
modeles moyennés doivent étre aussi fiables que pos-
sible, et enregistrées dans des conditions comparables ;
ceci sous-entend qu’il faudra vérifier 'absence de bruits
parasites et que les conditions lors de I'enregistrement
de ces données seront constantes dans le temps.
[0058] Pour détecter un risque de décompensation
cardiaque, il faut analyser les données en période "hors-
suspicion" sur une durée assez longue, par exemple éta-
blir un cycle-modele qui représente les dix derniers jours,
avec un cycle par jour. Il faut en effet s’assurer que ce
cycle-modéle représente bien un état "hors décompen-
sation". Or, si une décompensation commence a appa-
raitre, elle risque de "polluer” les quelques derniers jours
de cette période (le temps que l'algorithme initial com-
mence a aveérer la suspicion). En revanche, pour un cy-
cle-modele en suspicion une résolution plus courte, ty-
piquement de 3 a 6 heures, est nécessaire pour disposer
en un minimum de temps d’'un nombre de cycles enre-
gistrés suffisant pour fournir rapidement un cycle-modéle
"en-suspicion", afin de pouvoir faire rapidement la com-
paraison avec le cycle modeéle "hors-suspicion" déja me-
morisé et moyenné. Cette résolution de 3 a 6 heures est
un compromis entre une résolution plus courte qui impli-
querait un temps de calcul élevé, et inversement une
résolution trop faible qui limiterait la précocité de la dé-
tection du risque de décompensation. Toutefois, si 'on
souhaite que les mises a jour des cycles-modeles soient
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réalisées dans des conditions vraiment identiques, on
pourra éventuellement attendre une période de sommeil
(pour les données constituées d’'un battement EGM ou
EA).

[0059] Si la donnée d’entrée est un cycle effort/récu-
pération et non un battement EGM ou EA, un "effort" sera
défini comme un épisode caractérisé par le franchisse-
ment de seuils d’activité, de ventilation et/ou de fréquen-
ce cardiaque, et de durée minimale, par exemple une
durée d’effort supérieure ou égale a 2 minutes. Un épi-
sode d’effort/récupération peut étre pris en compte s’il
survient par exemple au moins une heure aprés le pré-
cédent épisode validé. Ce laps de temps est plus faible
que le temps de latence prévu pour I'enregistrement des
battements EGM ou EA (3 heures), car les épisodes d’ef-
fort/récupération peuvent étre trés variables, et si I'on
veut un cycle-modéle fiable il faudra sans doute un plus
grand nombre d’épisodes.

[0060] LaFigure9Qillustre de fagon schématique la ma-
niére dont sont sélectionnés les battements EGM ou EA
qui seront utilisés pour créer le cycle-modéle moyenné
selon I'une ou 'autre des techniques représentées Figu-
res 8a et 8b.

[0061] SurlaFigure9,onaschématiséen70,72,74 ...
une succession de battements, pour lesquels on attendra
en tout état de cause I'écoulement d’un délai d’au moins
3 heures depuis le précédent enregistrement d’un batte-
ment (si I'on veut un battement en condition nocturne,
on attendra une période de 24 heures). Une fois ce délai
écoulé, on prendra en compte le premier battement vé-
rifiant par exemple les conditions suivantes :

- fréquence cardiaque comprise entre lafréquence de
base et la fréquence de base + 10 bpm (ainsi le bat-
tement 72, trop rapide, ne sera pas considéré) ;

- battementcorrespondantaune dépolarisation spon-
tanée ventriculaire;

- absence d'effort (si les capteurs d’activité sont
disponibles) ;

- rapport signal/bruit par exemple supérieur a 40 dB,
afin d’éliminer les épisodes trop bruités.

[0062] Si ces conditions sont vérifiées, par exemple
pour le battement 74, celui-ci est enregistré (comme en
76), éventuellement aprés recalage temporel par rapport
aux battements antérieurement mémorisés (comme en
78). Le nouveau cycle-modéle 80 mis a jour est alors
calculé par I'une des méthodes décrites plus haut a pro-
pos des figures 8a et 8b, ¢’est-a-dire un moyennage avec
oubli ou un moyennage exponentiel.

[0063] L’extraction des indicateurs basés sur la com-
paraison des deux cycles-modeles en-suspicion et hors-
suspicion (opérée par le Module n°4, bloc 20 de la Figure
1) peut étre exécutée de diverses maniéres, selon le type
de données constituant le cycle-modéle.

[0064] Pourun cycle-modéle constitué d’un battement
EGM, on peut extraire les indicateurs suivants :



11 EP 2 623 023 B1 12

- différence d’amplitude de 'onde R entre le battement
hors-suspicion et le battement en-suspicion,

- différence de la durée du QRS,

- différence d’intervalle PR,

- apparition d'une désynchronisation VV,

- indicateur morphologique permettant de comparer
deux battements EGM, tels que : distance euclidien-
ne, Dynamic Time Warping (DTW), calcul d’un taux
d’intercorrélation, descripteur géométrique tel que la
norme du vecteur tangent (ces deux techniques
étant par exemple explicitées dans le EP 2 324 885
A1 (SORIN CRM) dans le cadre d’un test de captu-
re).

[0065]
de EA:

Lorsque le cycle-modéle est constitué d’'une on-

- différence d’amplitude entre le premier pic d’accélé-
ration endocardiaque PEA1 et/ou le second pic
PEA2,

- indicateur morphologique tel que distance euclidien-
ne apres recalage temporel des deux ondes, Dyna-
mic Time Warping, intercorrélation, etc.

[0066] Dans le cas ou le cycle-modele est une courbe
ventilation-minute vs. rythme cardiaque :

- comparaison des aires sous les courbes,

- comparaison des maxima des rapports MV/HR,

- comparaison directe des nombres d’échantillons to-
taux dans les histogrammes hors-suspicion et en-
suspicion, etc.

[0067] La Figure 10 illustre en particulier ces parame-
tres, oul'on voit que dans la situation "en-suspicion" I'aire
A est plus importante, ainsi que le maximum de MV/HR,
parametre représenté par la pente de la droite D. L’aire
peut en particulier étre évaluée trés simplement apres
numeérisation des échantillons, par une simple somma-
tion qui peut étre exécutée avec des ressources de calcul
extrémement réduites et de fagon tres rapide.

[0068] L’alertefinale estle résultatde I'analyse opérée
par I'algorithme de détection du Module n°5.

[0069] Cet algorithme pondere les différents indica-
teurs résultant de la comparaison des deux cycles-mo-
deéles en-suspicion et hors-suspicion (indicateurs pro-
duits par le Module n° 4), éventuellement et avantageu-
sement combinés a des indicateurs délivrés par ailleurs
par I'algorithme de détection initial (celui du Module n° 2).
[0070] Lesindicateursrésultantde lacomparaisondes
deux cycles-modéles en/hors-suspicion sont par
exemple :

- alerte si le taux de corrélation des battements EGM
en/hors-suspicion est inférieur a 0,8 ;

- alerte si le taux de corrélation entre les battements
EA en/horssuspicion est inférieur a 0,6 ;

- alerte si la différence moyenne entre les deux histo-
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grammes des courbes effort/récupération en/hors-
suspicion est supérieure a 10 %, etc.

[0071] Les indicateurs donnés par I'algorithme initial
sont par exemple :

- alerte si 'impédance mesurée décroit de 200 ohms
sur 20 jours;

- alerte si la période respiratoire mesurée décroit de
1,5 seconde sur 10 jours ;

-  alerte sile nombre de cycles respiratoires perturbés
augmente de 1000 sur 20 jours ;

-  alerte sila fréquence cardiaque mesurée augmente
de 15 bpm sur 20 jours ;

- alerte si le temps en activité diminue d’au moins 1
heure sur 20 jours;

- alerte si le nombre d’extrasystoles augmente de
1000 sur 20 jours, etc. Ces différentes alertes sont
combinées etpondérées chacune par un facteur pro-
pre, permettant de délivrer une alerte unique, globa-
le. Les pondérations respectives sont choisies en
fonction de la sensibilité et de la spécificité de chaque
alerte, évaluées sur une base de données cliniques
de référence.

[0072] La Figure 11 est un exemple de chronologie
des résultats de mise en oeuvre de la technique de l'in-
vention, sur une période de plusieurs jours. L’axe des
temps 82 indique, jour aprés jour, les mises a jour des
cycles-modeéles, schématisées par les fleches 84, cha-
que mise a jour correspondant a un nouvel épisode va-
lidé.

[0073] Ces mises a jour (MAJ) peuvent se situer dans
un état hors-suspicion (HS) ou en-suspicion (ES), indi-
qué sur la ligne temporelle 86.

[0074] L’étape de comparaison des cycles-modeles,
schématisée par les doubles fleches 88, est exécutée
dés que I'on a pu mémoriser au moins un cycle-modele
hors-suspicion et au moins un cycle-modele en-suspi-
cion. La comparaison est effectuée a chaque mise a jour
d’un cycle-modele "en-suspicion", car c’est a ce moment
la que peut, potentiellement, étre déclenchée une alerte.
[0075] Cette comparaison est réitérée a chaque mise
a jour d’un cycle-modele en-suspicion (nouvel épisode
validé). Lorsque les différences entre cycles-modeles
hors-suspicion/en-suspicion sont trop importantes, alors
une alerte peut étre délivrée, comme en 90.

[0076] Lorsque la situation revient a un état "hors-sus-
picion", alors le cycle-modéle hors-suspicion est réinitia-
lisé (comme en 92), jusqu’au prochain épisode valide
hors-suspicion, ou ce cycle-modeéle sera a nouveau mé-
morisé pour utilisation ultérieure.

Revendications

1. Un dispositif médical implantable actif, notamment
un dispositif de stimulation, resynchronisation et/ou
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défibrillation, ou un implant a visée diagnostique,
comprenant des moyens de diagnostic de l'insuffi-
sance cardiaque, avec :

- des moyens (12) de recueil de données d’ac-
tivité cardiaque;

- des moyens d’analyse aptes a produire pério-
diquement au moins un indice d’état clinique du
patient ; et

- des moyens (22) générateurs d’'une alerte pré-
ventive de décompensation cardiaque en fonc-
tion dudit au moins un indice d’état clinique du
patient ;

- des moyens (14) de recueil d’épisodes de ré-
férence, ces épisodes comprenant: des si-
gnaux d’activité électrique du myocarde ; des
signaux  d’activité  hémodynamique du
myocarde ; et/ou des indicateurs reflétant la va-
riation de parameétres physiques, d’activité et/ou
hémodynamiques entre des phases d'effort et
des phases de récupération ;

- des moyens discriminateurs (10), aptes a ana-
lyser lesdits épisodes en fonction de critéres
prédéfinis pour attribuer a chacun de ces épiso-
des un marqueur en-suspicion ou hors-suspi-
cion de décompensation cardiaque ; et

- des moyens (16, 18) d’élaboration et de mé-
morisation de cycles-modéles, aptes a produire
a partir desdits épisodes au moins deux cycles-
modéles a partir d’épisodes recueillis dans des
situations respectives en-suspicion et hors-sus-
picion de décompensation cardiaque telles que
déterminées par les moyens discriminateurs
(10, 12), dispositif caractérisé en ce qu’il com-
prend en outre :

- des moyens (20) de caractérisation de la dif-
férence entre un cycle-modele en-suspicion et
un cycle-modeéle hors-suspicion, pour produire
en réponse ledit au moins un indice d’état clini-
que du patient.

Le dispositif de la revendication 1, dans lequel ledit
cycle-modéle comprend au moins un battement
d’électrogramme endocavitaire enregistré au cours
d’'un épisode répondant a des conditions prédéter-
minées de rythme cardiaque et d’activité du patient.

Le dispositif de la revendication 1, dans lequel ledit
cycle-modéle comprend au moins un battement de
signal d’accélération endocardiaque enregistré au
cours d’un épisode répondant a des conditions pré-
déterminées de rythme cardiaque et d’activité du pa-
tient.

Le dispositif de la revendication 1, dans lequel ledit
cycle-modéle comprend au moins un tracé caracté-
ristique ventilation-minute vs. rythme cardiaque en-
registré au cours d’'un épisode comprenant une pha-
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se d’effort suivie d’'une phase de récupération du pa-
tient.

Le dispositif de la revendication 1, comprenant en
outre des moyens de mise a jour des cycles-modéles
produits par lesdits moyens d’élaboration et de mé-
morisation de cycles-modéles.

Le dispositif de la revendication 5, dans lequel cha-
que cycle-modele défini par lesdits moyens d’élabo-
ration etde mémorisation de cycles-modeéles estune
combinaison du dernier cycle-modéle produit avec
au moins un cycle-modéle produit antérieurement.

Le dispositif de la revendication 1, dans lequel les
moyens d’analyse sont des moyens aptes a calculer
un indice d’état clinique a partir d’'une pluralité de
cycles-modeéles antérieurs moyennés.

Patentanspriiche

1.

Implantierbare aktive medizinische Vorrichtung, ins-
besondere Vorrichtung zur Stimulation, Neusyn-
chronisation und/oder Defibrillation oder Diagnose-
implantat, die bzw. das Mittel zum Diagnostizieren
einer Herzinsuffizienz umfasst, mit:

- Mitteln (12) zum Empfangen von Herzaktivi-
tatsdaten;

- Analysemitteln, die periodisch wenigstens eine
Angabe des klinischen Zustands des Patienten
erzeugen kénnen; und

- Mitteln (22) zum Erzeugen einer praventiven
Warnung einer Herzkompensationsstorung als
Funktion der wenigstens einen Angabe des kli-
nischen Zustands des Patienten;

- Mitteln (14) zum Empfangen von Referenze-
pisoden, wobei diese Episoden enthalten: Sig-
nale der elektrischen Aktivitat des Myokards; Si-
gnale der hdamodynamischen Aktivitat des My-
okards; und/oder Indikatoren, die die Verande-
rung von physischen Parametern, Aktivitatspa-
rametern und/oder hdmodynamischen Parame-
tern zwischen Anstrengungsphasen und Re-
konvaleszenzphasen wiedergeben;

- Diskriminatormitteln (10), die die Episoden als
Funktion von im Voraus definierten Kriterien
analysieren kénnen, um jeder dieser Episoden
einen Markierer fur einen Verdacht oder fir kei-
nen Verdacht auf eine Herzkompensationssto-
rung zuzuweisen; und

- Mitteln (16, 18) zum Entwickeln und Speichern
von Modellzyklen, die anhand dieser Episoden
wenigstens zwei Modellzyklen ausgehend von
gesammelten Episoden in Situationen mit Ver-
dacht bzw. ohne Verdacht auf eine Herzkom-
pensationsstérung wie durch die Diskriminator-
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mittel (10, 12) bestimmt erzeugen kénnen,
wobei die Vorrichtung dadurch gekennzeich-
net ist, dass sie aulRerdem Folgendes umfasst:
- Mittel (20) zum Charakterisieren des Unter-
schieds zwischen einem Modellzyklus mit Ver-
dacht und einem Modellzyklus ohne Verdacht,
um als Antwort darauf die wenigstens eine An-
gabe des klinischen Zustands des Patienten zu
erzeugen.

2. Vorrichtung nach Anspruch 1, wobei der Modellzy-
klus wenigstens einen endokavitaren Elektrogram-
mausschlag enthalt, der wahrend einer Episode auf-
gezeichnet wird, die eine Antwort auf vorgegebene
Bedingungen des Herzrhythmus und der Aktivitat
des Patienten darstellt.

3. Vorrichtung nach Anspruch 1, wobei der Modellzy-
klus wenigstens einen Signalausschlag der endo-
kardialen Beschleunigung umfasst, der wahrend ei-
ner Episode aufgezeichnet wird, die eine Antwort auf
vorgegebene Bedingungen des Herzrhythmus und
der Aktivitdt des Patienten darstellt.

4. Vorrichtung nach Anspruch 1, wobei der Modellzy-
klus wenigstens einen charakteristischen Verlauf
des Minutenvolumens gegeniiber dem Herzrhyth-
mus umfasst, der wahrend einer Episode aufge-
zeichnet wird, die eine Anstrengungsphase, gefolgt
von einer Rekonvaleszenzphase des Patienten ent-
halt.

5. Vorrichtung nach Anspruch 1, die auBerdem Mittel
zum Aktualisieren der Modellzyklen, die von den Mit-
teln zum Entwickeln und Speichern von Modellzyk-
len erzeugt werden, umfasst.

6. Vorrichtung nach Anspruch 5, wobei jeder Modell-
zyklus, der durch die Mittel zum Entwickeln und Spei-
chern von Modellzyklen definiert wird, eine Kombi-
nation des letzten erzeugten Modellzyklus mit we-
nigstens einem friiher erzeugten Modellzyklus ist.

7. Vorrichtung nach Anspruch 1, wobeidie Analysemit-
tel Mittel sind, die eine Angabe des klinischen Zu-
stands anhand mehrerer gemittelter friherer Modell-
zyklen berechnen kénnen.

Claims

1. An active implantable medical device, in particular a
stimulation, resynchronisation and/or defibrillation
device, or an implant for diagnosis purpose, com-
prising means for diagnosing cardiac insufficiency,
with:

- means (12) for collecting cardiac activity data;
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- analysis means adapted to periodically pro-
duce at least one index of clinical status of the
patient; and

- means (22) for generating a preventive alert
for cardiac decompensation as a function of said
atleast one index of clinical status of the patient;
- means (14) for collecting episodes of refer-
ence, these episodes comprising: signals of
electric activity of the myocardium; signal of he-
modynamic activity of the myocardium; and/or
indicators reflecting the variation of physical, ac-
tivity and/or hemodynamic parameters between
phases of effort and phases of recovery;

- discriminator means (10), adapted to analyse
said episodes as a function of predefined crite-
ria, so as to assign to each of these episodes a
marker of suspicion or non-suspicion of cardiac
decompensation; and

-means (16, 18) for elaborating and memorizing
modelcycles, adapted to produce based on said
episodes at least two model-cycles based on
episodes collected in respective situations of
suspicion and non-suspicion of cardiac decom-
position as determined by the discriminator
means (10, 12),

the device being characterized in that it further
comprises:

- means (20) for characterizing the difference
between a suspicion model-cycle and a non-
suspicion model-cycle, to produce in response
said at least one index of clinical status of the
patient.

The device of claim 1, wherein said model-cycle
comprises at least one beat of endocavitary electro-
gram recorded during an episode responding to pre-
determined conditions of cardiac rhythm and activity
of the patient.

The device of claim 1, wherein said model-cycle
comprises at least one beat of endocardial acceler-
ation signal recorded during an episode responding
to predetermined conditions of cardiac rhythm and
activity of the patient.

The device of claim 1, wherein said model-cycle
comprises at least one characteristic diagram
minuteventilation vs. cardiac rhythm recorded during
an episode comprising a phase of effort followed with
a phase of recovery of the patient.

The device of claim 1, further comprising means for
updating the model-cycles produced by said means
for elaborating and memorizing model-cycles.

The device of claim 5, wherein each model-cycle de-
fined by said means for elaborating and memorizing
model-cycles is a combination of the last model-cy-
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cle produced with at least one previously produced
model-cycle.

The device of claim 1, wherein the analysis means
are means adapted to calculate a clinical-status in-
dex based on a plurality of prior model-cycles aver-
aged together.
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