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De l’utilisation des données de 
séries de cas à la conception de 

projet de recherche

L’exemple de la maladie de Parkinson
M. Vaillant, N. Sauvageot, N. Diederich
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Etudes de séries de cas

• Etude 1: Syndrome de l’apnée du sommeil 
chez les personnes atteints de la maladie de 
Parkinson

• Etude 2: Destructuration progressive du 
sommeil chez les personnes atteints de la 
maladie de Parkinson
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Collecte des données

• 57 Patients vus en consultation au CHL

• Sélection de 49 patients parkinsoniens 
idiopathiques, non déments

• Polysomnographie au laboratoire du sommeil 
(électroencéphalographie, électro-
oculographie, électromyographie, suivi de la 
respiration et électrocardiographie)

• Hoehn-Yarr, Epworth sleepiness scale
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Méthodologies

• Etude 1:

–Cas-témoins, 49 cas vs 49 témoins

–Appariement sur âge, sexe, ahi  en classes

• Etude 2: 

–Observationnelle, 46 patients (3 patients 
ayant secondairement développé une 
démence)
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• Hypothèse:

Le syndrome d’apnée du sommeil serait la 
cause du fractionnement du sommeil de 
patients parkinsoniens dans le cas où l’étude 
montrerait des répercussions identiques chez 
un groupe de témoins  non parkinsoniens

Syndrome de l’apnée du sommeil chez les personnes 
atteints de la maladie de Parkinson
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Syndrome de l’apnée du sommeil chez les personnes 
atteints de la maladie de Parkinson

• Sex ratio:38/11 dans les 2 groupes

• Age: 64.9 (9.5) ans dans le groupe PD et 61.3 (15.1) ans dans
le groupe témoin. 

• AHI : 9.1 (13.2) dans le groupe PD et 10.9 (17.1) dans le 
groupe témoin.

• Les patients du groupe parkinsonnien avaient:
– une durée de la maladie de 7.5 (5.2) ans

– un score de  Hoehn-Yahr de 2.4 (0.8)

– un score d’Epworth de 8.5 (4.8)

– un dosage de levodopa de 495.9 (293.5) mg

– un dosage d’agoniste dopaminergiques (exprimé en équivalents
pergolide) de 1.2 (1.4) mg. 
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• 43% du groupe Parkinson vs 24% du groupe 
témoin présente un SAS

• Déclin de la saturation moyenne et minimale 
en oxygène moins faible du groupe Parkinson

• Différence de saturation minimale en oxygène 
maintenue dans le groupe Parkinson avec 
AHI>15 

Syndrome de l’apnée du sommeil chez les personnes 
atteints de la maladie de Parkinson
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Central Apnea Obstructive Apnea Mixed Apnea Hypopnea
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The Apnea-Hypopnea Index (AHI) 
components  in  49 PD patients and  49 
controls

•Ratio des apnées obstructives, centrales et mixtes 
identique dans le groupe Parkinson
•Apnées obstructives prévalentes chez les témoins

Syndrome de l’apnée du sommeil chez les personnes 
atteints de la maladie de Parkinson
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AHI  15 AHI  15AHI  15 AHI  15

BMI  27BMI  27

Comparison of the mean BMI value 
between the PD patients and the  controls, 
with subgroup analysis considering AHI 
15 vs AHI > 15 and BMI  27 vs BMI > 27  
(error bars= standard error). 

Syndrome de l’apnée du sommeil chez les personnes 
atteints de la maladie de Parkinson

• Avec BMI>27:

– Saturation moyenne en oxygène similaire 

– Apnées obstructives et centrales similaires
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Syndrome de l’apnée du sommeil chez les personnes 
atteints de la maladie de Parkinson
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Méthodologies

• Etude 1:

–Cas-témoins, 49 cas vs 49 témoins

–Appariement sur âge, sexe, ahi  en classes

• Etude 2: 

–Observationnelle, 46 patients (3 patients 
ayant secondairement développé une 
démence)
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• Hypothèse:

La perte de l’architecture physiologique du 
sommeil serait progressive avec une durée de 
maladie plus longue et en lien avec la 
progression des troubles moteurs et 
l’augmentation du traitement dopaminergique

Déstructuration progressive du sommeil chez les 
personnes atteintes de la maladie de Parkinson
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The sleep complaints, as registered in the medical 
records and indicated by the patients at the three 
last visits before the PSG, were grouped into four 
major syndromal matrices (M):

• (a) complaints suggestive of REM sleep behavior 
disorder (M-RBD);

• (b) hallucinations (M–H);

• (c) complaints about excessive daytime sleepiness, 
sleep attacks or an Epworth sleepiness score O10 
(M-EDS);

• (d) complaints about insomnia, poor subjective 
sleep quality, frequent awakenings (M–I).

www.crp-sante.lu

• Sex ratio: 36/10

• Age: 64.26 (9.4) ans

• Durée de la maladie de 7.0 (4.6) ans

• Score de  Hoehn-Yahr de 2.3 (0.8)

• Score d’Epworth de 8.5 (4.8)

• 85%  se plaignaient de leur sommeil 

• M-RBD, M-H, M-EDS, M-I

Déstructuration progressive du sommeil chez les 
personnes atteintes de la maladie de Parkinson
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Corrélation avec durée 
de la maladie: 

+ latence

- Efficience

- temps total

- REM

- sommeil profond

Déstructuration progressive du sommeil chez les 
personnes atteints de la maladie de Parkinson
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• Les patients avec M-RBD avaient une fréquence élevée 
de RBD [64% vs. 20%; P=0.010] mais un taux similaire de 
sommeil REM que les patients sans M-RBD. 

• Les patients avec M-H seulement montraient plus 
fréquemment des microréveils [49.1 (20.1) vs. 27.2 
(17.1); P=0.008] que ceux sans M-H.

• Les patients avec des symptômes d’EDS seulement 
avaient un BMI supérieur aux patients sans symptômes 
d’EDS *23.9 (3.8)vs. 26.7 (4.5), P=0.0295+. 

Déstructuration progressive du sommeil chez les 
personnes atteints de la maladie de Parkinson
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• Hypothèse:

Le syndrome d’apnées du sommeil serait la 
cause du fractionnement du sommeil de 
patients parkinsoniens dans le cas où l’étude 
montrerait des répercussions identiques chez 
un groupe de témoins  non parkinsoniens

Sommeil à ondes lentes et traitement 
dopaminergique dans la maladie de parkinson
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• Hypothèse:

Les patients idiopathiques montreraient une
réduction des composants de la variabilité de 
la fréquence cardiaque sous influence 
sympathique durant le sommeil. Ce
phénomène serait particulièrement prononcé
durant le sommeil REM qui est normalement
caractérisé par une exitation et une instabilité
cardiovasculaires.

Influence sympathique dans la réduction de la 
variabilité de la fréquence cardiaque durant le 

sommeil dans la maladie de parkinson
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• Acquisition du signal – polysomnographie

• Algorithme de filtrage des données

• Analyse des « time domain measures of 
variability » : SDRR, SDSD, pNN50 pour chaque 
stade de sommeil

• Analyse des « frequency domain measures »: 
LF et HF

www.crp-sante.lu
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Niveaux de preuve et forces 
des Recommandations

source unaformec

Niveaux de preuve scientifique Niveau de preuve

Grands essais comparatifs randomisés avec 
résultats méthodologiquement indiscutables. PROUVE

Petits essais comparatifs randomisés et grands 
essais avec résultats incertains.
Essais comparatifs non randomisés avec groupe 

contrôle contemporain, suivis de cohortes.
Essais comparatifs non randomisés avec groupes 

contrôles historiques, études cas-témoin.

PROBABLE

Pas de groupe contrôle, essais contrôlés sur des 
critères intermédiaires, séries de patients, 
consensus professionnels, opinions d’experts.

ACCEPTE
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Etude Prospective

• Frequency and Evolution of Non Motor Signs 
in Early Parkinson's Disease. A Prospective 
Case-Control Study

• Appel FNR PROVIE (2003)

• Appel FNR PROVIE II (2006)
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Frequency and Evolution of Non Motor Signs in Early 
Parkinson's Disease. A Prospective Case-Control 

Study

• Hypothèse :

un ou plusieurs symptômes de la maladie de 
parkinson pourrait avoir suffisamment de 
pouvoir discriminant pour identifier les 
patients atteints et ceux souffrant de déficits 
liés à l’âge sans utiliser la polysomnographie

www.crp-sante.lu

• Etude à recrutement prospectif

• Design Cas – Témoins

• 30 patients non-déments, < 3 ans de 
syndromes moteurs, vs 30 témoins

• 6 clusters (Hyposmie, anomalies du sommeil, 
dysautonomie, déficits visuels, signes 
frontaux, dépression) évalués par 1 à 3 
critères ou échelles

Frequency and Evolution of Non Motor Signs in Early 
Parkinson's Disease. A Prospective Case-Control 

Study
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•Age : PD: 64 +/-12 vs Controls: 64 +/- 9 (n.s.)
•Gender (female): PD 47% vs Controls 63% (n.s.)
• PD patients:
mUPDRS: 8 +/- 5
Levodopa: 2 +/- 0.5mg
DA agonist: 0.8 +/- 1.7 mg

Frequency and Evolution of Non Motor Signs in Early 
Parkinson's Disease. A Prospective Case-Control 

Study

www.crp-sante.lu

Frequency and Evolution of Non Motor Signs in Early 
Parkinson's Disease. A Prospective Case-Control 

Study

Sp=Se=0.65
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Frequency and Evolution of Non Motor Signs in Early 
Parkinson's Disease. A Prospective Case-Control 

Study

Pour un niveau de probabilité de 0.51
Sp = Se = 0.85
Le Modèle Logistique inclue les déficits visuels,
L’hyposmie et les anomalies du sommeil
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• 1ière Version (etude Pilote): December 12, 2008

• Reviewer: Overall, this is a very well-written and 
thoughtful paper on an important topic. The main 
limitation […] is the sample size. I have only minor 
comments.[…]

• Editor: The paper is very interesting but due to the small 
no of patients and controls all results are at risk to be at 
variance. […] would give a much better answer to your 
interesting questions and hypothesis.

• Version acceptée : November 17, 2009

Frequency and Evolution of Non Motor Signs in Early 
Parkinson's Disease. A Prospective Case-Control 

Study
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Conclusion

• séries de cas: 

– Exploration de question de recherche

– Financement difficile

• Etudes prospectives

– Réflexion sur la question de recherche et design 
de l’étude

– Niveau de preuve

– Accès aux appels d’offres
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