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Faut-il encore dépister 1a maladie
coronaire chez les diabétiques
asymptomatiques et comment?

RESUME: Malgré la nette amélioration du pronostic cardiovasculaire des diabétiques liée au controle plus
strict des facteurs de risque, 'ischémie myocardique silencieuse (IMS) demeure associée a une plus forte
incidence d’événements cardiovasculaires. La prévalence de I'IMS a toutefois fortement diminué.

Le dépistage de cette complication du diabéte ne doit pas étre systématique mais réservé aux patients a trés
haut risque. La détermination du score de calcifications coronaires (CAC) par tomodensitométrie contribue a
I'évaluation du risque et ainsi a mieux définir les patients devant bénéficier du dépistage de I'IMS.

La mise en évidence d’'une IMS impose au minimum un contréle plus intensif des facteurs de risque. Elle
devrait étre suivie de la réalisation d'une coronarographie et éventuellement d’un geste de revascularisation.

— P. VALENSI
Service d’Endocrinologie-
Diabétologie-Nutrition,
Hopital Jean Verdier, AP-HP,
CRNH-IdF, CINFO,
Université Paris Nord,
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a prévalence et I'incidence de

I’infarctus du myocarde silen-

cieux découvert sur I'ECG de
repos sont plus élevées chez les dia-
bétiques qu’en population générale,
et encore plus élevées si on considere
les données échocardiographiques
ou d’IRM [1]. La réalisation d’'un ECG
de repos (par le médecin généraliste
ou un cardiologue) est recommandée
annuellement. Chez un grand nombre
de diabétiques asymptomatiques ayant
un ECG standard normal, des explora-
tions complémentaires sont pratiquées
a la recherche d’une maladie coronaire
silencieuse. La détection de la maladie
coronaire semble logique pour préve-
nir les événements cardiaques, mais la
preuve de lefficacité de cette démarche
reste ténue.

Une recommandation francgaise
(conjointe SFC/ALFEDIAM) datant de
2004 avait délimité les indications de ce
dépistage — qui devait étre réservé aux
diabétiques a haut risque cardiovascu-
laire — ainsi que ses modalités [2]. Sa

validité a été confirmée, mais elle doit
évoluer a lalumiére des études récentes
et des prises en charge préventives plus
efficaces des diabétiques. La rentabilité
et’efficience du dépistage doivent étre
améliorées pour atteindre un moindre
nombre d’examens réalisés et dans des
indications mieux ciblées, dans le but
de parvenir, au sein de cette population
plus restreinte de patients explorés, a
un pourcentage notablement plus élevé
de patients réellement porteurs de sté-
noses coronaires justifiant une revas-
cularisation.

Prévalence et valeur
pronostique de 'lMS

Parmi les diabétiques de type 2 asymp-
tomatiques, sans antécédent cardiovas-
culaire mais ayant d’autres facteurs de
risque (FDR), I'IMS — recherchée essen-
tiellement par la scintigraphie myocar-
dique couplée a ’effort et/ou a un agent
pharmacologique — est rencontrée dans
30450 % des cas [3]. Lorsqu’une corona-
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rographie est pratiquée chez les patients
avec IMS, elle met en évidence des sté-
noses coronaires significatives dans 30 a
60 % des cas. Chez les patients sans sté-
nose a la coronarographie, 'IMS est sans
doute liée a une dysfonction endothéliale
et & des altérations microcirculatoires
(réduction de la réserve coronaire) [4].

Des séries plus récentes suggerent que
la prévalence de I'IMS serait moindre
chez les patients mieux contrélés pour
leurs FDR, comme 1’a rapporté 1’étude
DIAD en montrant notamment qu'une
forte proportion de patients ayant une
premiére scintigraphie anormale ne
présentait plus de défects lors d’une
seconde scintigraphie pratiquée 3 ans
plus tard [5]. Dans le méme sens, nous
avons constaté que le pourcentage de
scintigraphies anormales est d’autant
plus faible que le nombre de FDR (pres-
sion artérielle, HbA1c, LDL-cholestérol
et triglycérides entre autres) a 1’objectif
thérapeutique est élevé (fig. 1).

Aussi, dans notre derniére série établie
de 2009 a 2014, avons-nous examiné
235 patients diabétiques de type 2 a plus

haut risque cardiovasculaire que dans
nos études précédentes, en particulier
atteints d'une néphropathie ou ayant une
atteinte macroangiopathique périphé-
rique ou = 3 FDR associés. La prévalence
de 'IMS était nettement plus faible, voi-
sine de 10 % seulement, et des sténoses
significatives étaient présentes chez
8 des 18 patients ayant eu une coronaro-
graphie, soit dans environ 3 % de la série
totale, et ce trés probablement en relation
avec un meilleur contréle des FDR.

En termes de pronostic, nous avons mon-
tré que la présence d'une IMS, et surtout
de sténoses coronaires silencieuses, était
prédictive d'un plus mauvais pronostic
cardiovasculaire [6], comme cela a été
confirmé dans I’étude DIAD [7].

Les germes de la controverse
sur le dépistage

Certains arguments sont avancés a I’en-
contre du dépistage:

—I’incidence des complications cardio-
vasculaires a nettement baissé chez les
diabétiques [8], et ce grace au meilleur
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F1G. 1:La prévalence de I'IMS est plus faible lorsque le nombre de facteurs de risque cardiovasculaire contré-
1és est plus élevé. Critéres de contrdle: pression artérielle <140/90 mmHg, HbA1c <7,5 %, LDL-cholestérol
<2,6 mmol/L, triglycérides < 2,3 mmol/L (données personnelles présentées au congrés de '’ADA 2015).

contréle des FDR, visant en particulier
les cibles glycémique, lipidique et ten-
sionnelle;

—la prévalence des sténoses coronaires
significatives est faible parmi les diabé-
tiques bénéficiant du dépistage;
—ladémonstration del’efficacité du dépis-
tage de 'IMS et de la revascularisation
coronaire n’a pas été solidement établie
chez les diabétiques asymptomatiques.

Plusieurs arguments peuvent &tre opposés:
—le risque cardiovasculaire des diabé-
tiques demeure nettement supérieur a
celui des non-diabétiques [8];

—le contréle multifactoriel du risque
réduit I'incidence des événements car-
diovasculaires de 50 %, mais le risque
résiduel pourrait étre lié, au moins partiel-
lement, ala maladie coronaire silencieuse;
—le dépistage de 'TMS améliore I’évalua-
tion du risque comparativement a diffé-
rentes estimations du risque s’appuyant
notamment sur 1’équation de I'UKPDS
ou le SCORE européen (qui n’est pas
adapté a la population diabétique) [9].
En effet, la présence d'une IMS ou de sté-
noses coronaires apporte une valeur pré-
dictive additionnelle a celle du risque
a priori estimé sur les FDR classiques et
sur la présence d’une néphropathie ou
d’une artériopathie périphérique [10].
De méme, les sténoses conservent leur
valeur pronostique péjorative malgré le
contréle plus intensifappliqué en parti-
culier depuis 2000 (fig. 2);

—dans des étudesrandomisées testant le
dépistage de I'IMS versus I’absence de
dépistage, comme les études DIAD [7],
DYNAMIT [11] et Factor-64 [12], il n’a
pas été mis en évidence de supériorité
du dépistage, mais la proportion des
patients avec IMS et sténoses coronaires
ayant été revascularisés était faible. Dans
une étude portant sur 400 diabétiques de
type 2 asymptomatiques a haut risque,
les patients avec IMS ont été traités apres
randomisation seulement par traitement
médical (aspirine, statine, IEC et béta-
bloquant) ou par des mesures inten-
sives combinant traitement médical et
revascularisation lorsque celle-ci était
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A: Patients ayant eu une durée de suivi aprés 2000
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B: Patients ayant eu une durée de suivi aprés 2000
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F1G. 2: Amélioration globale du pronostic cardiovasculaire chez les diabétiques. Les patients avec sténoses coronaires silencieuses conservent un plus mauvais
pronostic (d’aprés [10]). Données de suivi a long terme de notre cohorte de 688 patients ayant bénéficié d'un dépistage de I'IMS. La cohorte a été séparée en deux
parties, A et B, selon la durée de suivi depuis 2000. IMS: ischémie myocardique silencieuse; SC: sténoses coronaires significatives; NS: non significatif.

indiquée et possible; la progression de
I’ischémie a la scintigraphie myocar-
dique et la progression de la maladie
coronaire étaient significativement
moindres sous traitement intensif [13].

Dans I’étude DADDY, 520 diabétiques
de type 2 ont été randomisés dans un
groupe avec dépistage et un groupe sans
dépistage; le critére principal (déces car-
diaques et infarctus non fatals) ne diffé-
rait pas significativement mais, dans le
groupe non dépisté, le nombre de corona-
rographies et de revascularisations coro-
naires était plus élevé au cours du suivi
et, parmi les patients de plus de 60 ans, la
mortalité cardiaque était plus faible dans
le groupe ayant eu un dépistage de 'IMS
[14]. 11 faut donc reconnaitre que, pour
I’heure, les preuves formelles du béné-
fice du dépistage sont ténues.

Comment améliorer
P'efficience du dépistage?

Le dépistage de la maladie coronaire
silencieuse devrait concerner un nombre
de diabétiques notablement inférieur au
nombre actuellement screené. Les indi-
cations devraient étre mieux ciblées de

fagon a réaliser les examens surtout chez
les patients susceptibles de bénéficier
d’un geste derevascularisation coronaire.

1. Stratifier d’abord le risque

Le rendement du dépistage devrait
étre amélioré en le pratiquant chez les
patients a plus haut risque cardiovas-
culaire a priori. Les critéres francais
(ALFEDIAM-SFC) [2] ont été élaborés
dans ce sens, mais ces criteres, quoique
validés [15], ne sont pas suffisamment
discriminants. Ils doivent étre actuali-
sés en réservant le dépistage aux seuls
patients a trés haut risque. La déter-
mination du score calcique coronaire
(CAC) par tomodensitométrie est une
méthode non invasive qui permet de
quantifier I'importance de la charge
calcique des artéres coronaires. Le score
CAC contribue a affiner I’estimation du
risque et la prédiction de I’existence
d’une maladie coronaire silencieuse.

2. Place du score de calcifications
coronaires

Avec les scanners de derniere généra-
tion, la réalisation de I’examen induit
une faible irradiation. Le score CAC

doit étre interprété selon le sexe, 1’age
et ’origine ethnique. Il dépiste surtout
les sténoses coronaires. Il faut cependant
noter que toutes les sténoses chroniques
ne sont pas calcifiées et que les plaques
instables ne sont pas ou peu calcifiées, et
qu’elles ne sont donc pas dépistées par
un scanner sans injection.

Plusieurs études ont rapporté une
relation forte entre le CAC et le risque
d’accidents cardiovasculaires. La valeur
pronostique du CAC a été retrouvée chez
les diabétiques de type 2 [16]:

—sile CACestnul, lerisque est trés faible
dans les 2 a 5 années suivantes;

—un CAC entre 100 et 300 ou 400 uni-
tés Agatston (UA) s’associe a un risque
intermédiaire;
—sileCACest>3000u400UA, lerisque
d’accidents cardiovasculaires est élevé
ou trés élevé.

Selon une étude rassemblant les don-
nées de cing séries publiées, il existe
une bonne relation entre un score CAC
plus élevé et une plus forte prévalence
d’IMS détectée a la scintigraphie de
stress [17]. LIMS est ainsi détectée en
moyenne chez 1,3 %, 11,3 % et 35,2 %
des patients ayant respectivement un



réalités CARDIOLOGIQUES # 320_Septembre 2016_Cahier 1

score < 100, compris entre 101 et 400 et
> 400 UA. Dans notre série prospective
récente mentionnée plus haut, a tres
haut risque cardiovasculaire [18], le
score était > 100 UA dans 35 % des cas
(etméme > 400 UA dans 18 % descas). Il
était> 100 UA chez un tiers des patients
sans IMS, chez 40 % des patients avec
IMS mais sans sténose a la coronarogra-
phie et chez 75 % des patients avec IMS
et sténoses a la coronarographie.

L'IMS était dépistée chez 14,6 % des
patients ayant un CAC > 100 UA et 7,8 %
de ceux ayant un CAC < 100. La valeur
prédictive négative de 92 % d’un score
<100 UA vis-a-vis de 'IMS mérite d’étre
soulignée. La valeur prédictive du score
pour les sténoses significatives a la coro-
narographie doit étre affinée. A ce jour,
mentionnons que, dans une population
de diabétiques de type 2 asymptoma-
tiques, une association a été récemment
rapportée entre le score et la présence de
sténoses au coroscanner: la prévalence
des sténoses était de 5 % pour un score
nul et> 80 % pour un score >400 UA [19].

Modalités et circonstances
du dépistage de I'lMS

Le dépistage s’appuie sur la réalisation
de tests de provocation (épreuve d’effort,
scintigraphie myocardique couplée a
I’effort et/ou a I’administration de dipy-
ridamole, échocardiographie de stress
ou IRM de stress). La sensibilité de la
scintigraphie de stress et de I’échogra-
phie de stress est supérieure a celle de
I’épreuve d’effort. Le couplage a I’effort
plutét qu’a un stress pharmacologique
a pour intérét supplémentaire d’appré-
cier la réserve chronotrope et la récu-
pération. Puis, la coronarographie est
pratiquée en cas de positivité franche du
test d’ischémie [2]. Le scanner coronaire
avecinjection d’un produit de contraste
(coroscan) ne nous parait pas relevant
pour le dépistage de la maladie coro-
naire silencieuse car, seul, il ne permet
pas d’affirmer I'ischémie myocardique

et, s’il révele des lésions, il devra étre
suivi d'une coronarographie.

Dans la mesure ot les patients explorés
sont a trés haut risque, nous suggérons
que le test d’ischémie soit entrepris aprés
contrdle des FDR, selon des objectifs per-
sonnalisés et sous traitement optimisé
comportant une statine, un bloqueur du
systeme rénine-angiotensine et éven-
tuellement un antiagrégant plaquettaire.
En effet, d’'une part, ces traitements sont
justifiés et susceptibles de négativer une
IMS, en particulier chez les patients
sans sténose coronaire significative,
et, d’autre part, la recherche de 'IMS,
méme si elle est indiquée, ne doit pas
nécessairement étre entreprise d’emblée.

Les recommandations
actuelles

Selon I’ American Diabetes Association,
le dépistage de la maladie coronaire
silencieuse n’est plus justifié, et cela
suite aux résultats de 1’étude DIAD.
Selon I’American Heart Association,
le dépistage est recommandé chez les
diabétiques de type 2 qui souhaitent
entreprendre un programme d’exercice
physique vigoureux [20]. Selon la Haute
Autorité de Santé (HAS), il faut éviter de
dépister systématiquement 'IMS [21].

Lesrecommandations européennes (ESC,
en collaboration avec 'EASD) parues en
2013 confortent 'intérét du dépistage
chez les diabétiques a trés haut risque
cardiovasculaire [9]. Aucune équation
de risque n’est réellement valide ni utile

chez les diabétiques. Les patients ayant
un diabéte connu depuis plus de 20 ans
—surtout ceux avec macroprotéinurie ou
insuffisance rénale, ou ayant des atteintes
artérielles périphériques ou carotidiennes
méme infracliniques —répondent en par-
ticulier au critére du treés haut risque. La
démarche complémentaire que nous
avons définie dans le cadre de cette
position européenne a consisté a com-
pléter I’évaluation du risque en considé-
rant d’autres atteintes d’organes cibles
(tableau I). Une hypokinésie ou une aki-
nésie segmentaire a1’échocardiographie,
ouun score CAC élevé, témoignent d'une
telle atteinte. L’échographie est trés large-
ment pratiquée.

La détermination du score CAC permet-
trait d’affiner ’estimation du risque, en
particulier chez les patients a risque
a priori élevé: patients 4gés de plus
de 60 ans, ayant un diabéte connu depuis
plus de 10 ans, des atteintes microangio-
pathiques (notamment microalbuminu-
rie ou rétinopathie) ou une neuropathie
autonome cardiaque. Un score CAC
élevé (> 100 et surtout > 400 UA) amene-
rait alors a considérer le patient comme
étant a tres haut risque et a réaliser le
dépistage de la maladie coronaire silen-
cieuse [9]. D’apres nos données, dépister
I'IMS seulement chez les patients ayant
un score CAC > 100 UA permettrait de
réduire de 2/3 la proportion de patients
justifiant ce dépistage. Ainsi, la nou-
velle stratégie proposée débuterait par
la détermination du score CAC. Ce score
mérite aussi d’étre considéré lorsque
le test fonctionnel est en faveur d’une
ischémie myocardique modérée, un

Diabéte connu depuis plus de 20 ans.

Atteintes d’organes cibles:

—CAC élevé, > 100 ou surtout > 400 UA.

Présence d’une macroprotéinurie ou d’'une insuffisance rénale.

Présence d’atteintes artérielles périphériques ou carotidiennes méme infracliniques.

- hypokinésie ou akinésie a I'échocardiographie standard;

TABLEAU |: Quels sont les critéres de trés haut risque cardiovasculaire chez les diabétiques sans histoire

ni symptéme de maladie coronaire ?
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F1G. 3: Algorithme de dépistage de la maladie coronaire silencieuse chez les diabétiques. RCV: risque
cardiovasculaire.

score tres élevé confortant alors 1’indi-
cation d’une coronarographie (fig. 3).
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