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[ Une statine en fonction du niveau de risque et non du LDL

Plusieurs articles ont été récemment publiés afin d’inciter à modifier les recom-
mandations pour la pratique concernant ce qui est désigné par le terme de “dys-
lipidémies”. Et ces articles vont dans le même sens : proposer une statine, et
uniquement une statine, en fonction du niveau de risque et non du LDL, et sans
cible de LDL.

Par exemple, dans le premier article de l’année de la revueClinical Lipidology (2012;
7, 1: 1-4), deux cardiologues de l’université de Séoul (Corée du Sud) recommandent
une prescription de statine même si le LDL est inférieur à 0,70 g/L, dès lors que le
risque cardiovasculaire est élevé. Surtout, dans Circulation Cadiovascular Quality
and Outcomes, deux cardiologues américains de l’université de Yale (USA) ont
publié une lettre ouverte aux experts chargés de rédiger les nouvelles recomman-
dations nord-américaines pour la prise en charge des dyslipidémies. Cette lettre
ouverte a pour titre “Trois raisons pour abandonner les cibles de LDL” et les trois
arguments mis en avant sont:
– il n’y a aucune base scientifique pour recommander un traitement basé sur une
cible de LDL;
– la sécurité à traiter jusqu’à une valeur cible de LDL n’est pas connue;
– un traitement adapté est plus simple, plus sûr, plus efficace et mieux validé.

Si l’on y réfléchit, la démarche proposée est une évolution majeure. En effet, le LDL
disparaîtrait du discours de prévention et seuls deux paramètres seraient à prendre
en compte: le niveau de risque et l’utilisation d’une statine.

Face aux données acquises de la science en matière de thérapeutique, c’est-à-
dire lorsqu’est faite l’analyse et la synthèse des essais cliniques ayant évalué des
molécules modifiant les paramètres lipidiques plasmatiques, il est possible d’en-
visager qu’une seul attitude, claire et nette, puisse se dégager. De fait, plusieurs
attitudes sont possibles, qui dépendent non pas de la valeur brute des preuves,
mais de l’interprétation de ces données qui sera faite par les personnes chargées
d’élaborer des recommandations. L’analyse des divergences entre les recomman-
dations indique que l’attitude choisie dépend souvent d’une idée préconçue de
la conduite à tenir, et non d’une analyse stricte et complète des données acquises
de la science. Il existe donc des analyses différentes des données de la science
reposant sur des arguments différents. Quels sont les éléments mis en avant dans
les publications récentes pour modifier une attitude guidée par des cibles absolues
de LDL-cholestérol ?

➞ F. DIEVART
Clinique Villette, Dunkerque.

Tir groupé
contre les cibles
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[ Les arguments contre
les cibles absolues de LDL

1. Quand suivre des
recommandations fait courir un
risque ou est une perte de chance

Le premier argument pour remettre en
cause un guide de pratique clinique
reposant sur des cibles absolues de LDL-
cholestérol peut être illustré par les deux
exemples suivants.

>>> Premier cas: soit un patient ayant un
risque cardiovasculaire très élevé et dont
leLDLavanttout traitementestà2,60 g/L;
en suivant les recommandations, l’ob-
jectif est d’atteindre un LDL inférieur à
1,00 g/L, voire inférieur à 0,80 g/L, voire
encore 0,70 g/L selon la recommandation
sur laquelle on se base. Proposons-lui
une statine puissante à la dose maximale
admiseet supposonsquecelle-ci soitbien
tolérée. La diminution relative du LDL
ainsi obtenue sera légèrement supérieure
à 50 %, donc le LDL atteint sous traite-
ment sera au mieux de 1,30 g/L. Si l’on
suit les recommandations, on est “fautif”
(le Conseil d’Etat dirait même “hors la
loi”)car lepatientn’estpasà lacible.Pour
être en conformité avec les recommanda-
tions, il est donc nécessaire d’ajouter à la
statine un traitement baissant encore plus
leLDL.Quelest lerapportbénéfice-risque
d’une telle stratégie? Il n’est pas connu. Et
les trois études disponibles ayant évalué
l’ajout d’un traitement des dyslipidémies
à une statine ont montré que, soit cette
stratégieest inefficace,commecefutlecas
dans les études ACCORD Lipides, éva-
luant un fibrate, et AIM HIGH, évaluant
l’acide nicotinique, soit délétère avec une
augmentation de la mortalité totale. C’est
en effet ce qui a été démontré dans l’étude
ILLUMINATE évaluant un inhibiteur de
la CETP. De cette étude on retient que la
moléculeévaluéeavaitpermisd’augmen-
terde72%leHDL-cholestéroletquel’effet
délétère constaté dans l’essai a été imputé
à la molécule. Mais il paraît aussi utile de
rappeler que cette même molécule, dans
ce même essai ayant montré une augmen-

tation de la mortalité totale, avait permis
de diminuer de 25 % supplémentaires le
LDL lorsqu’il a été ajouté à une statine…
Alors, est-ce que diminuer plus encore le
LDL,c’est-à-direau-delàdecequiestpos-
sibleavecunestatine,apporteunbénéfice
clinique? Nul ne le sait encore. Et donc,
proposer une cible absolue de LDL est un
objectif qui ne repose pas sur des preuves
et qui, en l’état actuel des connaissances,
n’apportepasdebénéficecliniqueetvoire
même pourrait faire courir un risque. On
nepeutdoncques’interrogersur lavaleur
d’un texte proposant une cible de LDL
avec une recommandation de classe 1 et
de niveau de preuve A…

>>> Deuxième cas: soit un patient diabé-
tique, coronarien et fumeur, dont le bilan
lipidique hors traitement montre un LDL
à0,69 g/LetunHDLà0,35 g/L.Ilestàl’ob-
jectifdeLDLproposéetmêmeen-dessous
si l’on considère les recommandations
françaises en vigueur. Donc, il n’est pas
utile de lui proposer une statine. Or, que
montrent les études de prévention secon-
daire et primaire et leurs méta-analyses?
Que prescrire une statine, même si le LDL
estinférieurà2mmol/L(0,80 g/L),permet
de réduire le risque d’événements cardio-
vasculaires (cf. Lancet, 2010; 376: 1670-
81). Ne pas proposer de statine parce que
des recommandations ont postulé que ce
n’était pas utile constitue donc une perte
de chance pour ce patient. Cet exemple
montre, de même, que proposer une cible
absoluedeLDLestunobjectifquinerepose
passurdespreuvesetfaitcourirunrisque.

2. Le cholestérol ou le traitement ?

Si la cholestérolémie (totale ou LDL)
occupe la part principale du discours de
prévention, c’est que les études épidé-
miologiquesontmontré la relationforteet
puissanteentrecesparamètreset le risque
d’infarctus du myocarde. Dès lors, la cho-
lestérolémieaétédéfiniecommeuncritère
intermédiaireouuncritèredesubstitution
et un raisonnement simple en a été la
conséquence: plus la cholestérolémie est
élevée, plus le risque d’infarctus du myo-

carde augmente; ce traitement diminue la
cholestérolémie,doncce traitementdimi-
nue le risque d’infarctus du myocarde…

Ceraisonnementest-ilvalide?Au-delàde
l’étude ILLUMINATE citée plus haut, 40
ans d’essais cliniques ont montré que ce
raisonnementn’estvalideque lorsqu’une
statine est utilisée pour réduire le LDL-
cholestérol. De nombreux essais n’ont
pas confirmé que la diminution de la
cholestérolémie avec une autre stratégie
qu’une statine apporte un bénéfice cli-
nique.Ainsi,dansl’étudeWHOclofibrate,
ayant enrôlé 10000 patients suivis 5 ans,
il a été démontré qu’utiliser le clofibrate
en prévention primaire pour modifier
les paramètres lipidiques plasmatiques
augmente significativement et de 31 %
la mortalité totale. Dans l’étude Coronary
DrugProject, troisdestraitementsévalués
en prévention secondaire et qui ont dimi-
nué significativement la cholestérolémie
ontaugmentélamortalitétotale(desestro-
gènesàdifférentesdosesetdeshormones
thyroïdiennes). Ilestpossibled’objecter,a
posteriori, que ces traitements pouvaient
être à risque. Toutefois, la démonstration
aétéapportée ilyaplusde30ansmainte-
nant, qu’il n’y a pas de relation prévisible
entre la diminution pharmacologique de
la cholestérolémie totale et le pronostic.

S’il convient de diminuer la cholestérolé-
mie,cettepropositiondoitêtreassortied’une
précisionsurlesmoyensàutiliserpourque
cettestratégiesoitcliniquementutile.

3. Risque relatif versus risque absolu

Qu’en est-il si l’on ne traite que les
patients à haut risque, définis par des
valeursélevéesdecholestérolémie totale
ou LDL? On fera perdre une chance aux
patients à haut risque mais dont la cho-
lestérolémie totale ou LDL est basse.

Eneffet, s’il estvraique, toutechoseétant
égaleparailleurs,pluslacholestérolémie
totale ou LDL est élevée, plus élevé est
le risque d’infarctus, il s’agit cependant
d’unrisquerelatif.Mais,unpatientayant
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est apparu un élément nouveau: il est
en effet maintenant proposé des cibles
relatives de LDL cholestérol. Ainsi,
au Canada, diminuer de 50 % le LDL
est une option thérapeutique, qui est
même la seule option en cas de risque
cardiovasculaire absolu inférieur à
10 %. En Europe, il est précisé que chez
les patients à plus haut risque, si la cible
absolue de moins de 0,70 g/L de LDL
ne peut être atteinte, une diminution
de 50 % du LDL cholestérol peut être
considéré comme un objectif suffisant.

Ainsi, les recommandations évoluent
progressivement mais semblent encore
avoirdesdifficultésà franchir lepasvers
une attitude qui paraît en accord avec ce
qu’ont montré les essais cliniques: plus
la statine est puissante et plus sa dose
est importante, plus le bénéfice clinique
sera important.

[ Des implications simples

1. Une statine en fonction du niveau
de risque et non pas du LDL

Dix ans exactement après que l’étude
HPS eut démontré qu’il existe un moyen
simple de réduire le risque cardiovascu-
laire, laprescriptiond’unestatinechezles
patients à risque, indépendamment du
niveaudecholestérolémietotaleouHDL,
les recommandations évoluent très pro-
gressivement vers l’application clinique
de l’enseignement des essais cliniques.

Si les études sont concordantes pour
montrer que lorsque le risque d’évé-
nements athérothrombotiques est aug-
menté, une statine permet de le réduire,
indépendamment du niveau de la cho-
lestérolémie totale,de lacholestérolémie
HDL, de la cholestérolémie LDL et de
la triglycéridémie, faut-il proposer un
moyen de réduire le risque en fonction
du niveau de ce risque ou en fonction du
niveau des paramètres lipidiques? Tout
indique que c’est le niveau de risque et
non la valeur des paramètres lipidiques

devenues complexes. Il suffit pour cela
de comparer les schémas thérapeutiques
les plus récemment proposés dans des
recommandations,l’unendécembre2009
par la Société canadienne de cardiologie
et l’autre en 2011 conjointement par la
Société européenne de cardiologie et la
Sociétéeuropéenned’athérosclérosepour
comprendre le problème.

Schématiquement, au Canada, quel que
soit le niveau de risque, la cible absolue
ourelativeest lamême:diminuer leLDL
en dessous de 2 mmol/L (0,80 g/L) ou de
50 %. Les deux éléments modulés selon
le niveau de risque des patients sont: le
niveau de preuve, d’autant plus élevé
que le patient est à risque élevé, et le fait
que lorsque le risque cardiovasculaire
est faible (inférieurà10 %à10ans, selon
l’équation de risque de Framingham), il
n’yapas decibleabsolue deLDLqui soit
proposée, mais une diminution de 50 %
delavaleur initialeduLDL.Le textepro-
pose par ailleurs d’utiliser une statine
et précise que les autres stratégies thé-
rapeutiques sont en cours d’évaluation.

Les recommandations européennes
quant à elles, associent un niveau de
risque et une valeur de base du LDL
(et pour cela propose un tableau com-
prenant 20 possibilités de choix…) et
une valeur cible de LDL pour la prise
de décision. Il faut donc raisonner sur
un niveau de risque, une valeur de
LDL et atteindre une valeur absolue de
LDL dépendant du niveau de risque
et 3 cibles de LDL sont alors fournies :
moins de 1,8 mmol/L (0,70 g/L) ou
moins de 2,5 mmol/L (1,0 g/L) ou moins
de 3 mmol/L (1,15 g/L). Qui suivra des
recommandations aussi complexes?

[ Une évolution perceptible
mais une difficulté
à franchir le pas

SidesciblesabsoluesdeLDL-cholestérol
persistent dans les recommandations
canadiennes et européennes récentes, il

un LDL à 1 g/L peut être à beaucoup plus
haut risque d’infarctus du myocarde
qu’un patient ayant un LDL à 2 g/L. C’est
le cas par exemple, si le premier patient
estunhommede60ans,coronarien,dia-
bétiqueet fumeuret lesecondunefemme
de 20 ans, sans autre facteur de risque:
les risques absolus d’infarctus étant res-
pectivementde50 %etdemoinsde1 %.
Appliquer un traitement par une statine
permettantdediminuerde30 %lerisque
relatif d’infarctus du myocarde évitera
1 IDM tous les 6 à 7 patients traités en
10 ans dans le premier cas, et 1 IDM tous
les 350 patients traités en 10 ans dans le
deuxième cas. Il peut donc être très utile
detraiterdespatientsdont leLDLestbas,
voire d’envisager de traiter ces patients
indépendammentde leurvaleurdeLDL.

Enfin, les études épidémiologiques ont
montré qu’il y a un chevauchement
important entre les valeurs de LDL d’une
populationayanteuuninfarctusetcelles
d’une population qui en est indemne. Le
LDL pris isolément est donc un mauvais
élément prédictif du risque. En fonction
descaractéristiquesd’unepopulation,on
peut même envisager qu’un cardiologue
soit amené à voir plus de patients faisant
un IDM et ayant un LDL peu élevé que
de patients faisant un IDM avec un LDL
élevé. Ainsi, par exemple, dans une ana-
lyse de l’étude PROVE-IT, il a été mis en
évidencequeprèsdelamoitiédespatients
hospitalisés pour syndrome coronaire
aiguavaientunLDL-cholestérol inférieur
à 1 g/L et que plus de 17 % d’entre eux
avaient un LDL inférieur à 0,70 g/L.

Il faut donc, pour savoir qui est à risque,
recouriràdeséquationsderisqueplutôtque
deporterunjugementuniquementenfonc-
tiond’unparamètrelipidique,etconsidérer
unrisqueabsoluplutôtqu’unrisquerelatif.

4. Des recommandations trop
complexes

En proposant des cibles absolues de cho-
lestérolémie LDL dépendant du niveau
de risque, les recommandations sont
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desparamètres lipidiques tantavant trai-
tement que sous traitement.

4. Vers une médecine basée sur
l’évaluation des traitements et non
sur des critères intermédiaires

Cette façon de concevoir la prévention
a l’avantage d’être simple. Dans les der-
niers mois, plusieurs publications ont
montré qu’elle était plus en accord avec
les données validées de la science, que
celleconsistantàproposerdesciblesd’un
critère intermédiaire, le LDL, car elle est
basée sur la validation de stratégies thé-
rapeutiques, c’est-à-dire de molécules.

Une telle stratégie de traitement pourra
donc évoluer, non pas vers des cibles de
LDL encore plus basses comme l’ont fait
lesrecommandationssuccessivesdepuis
20ans,poursuivantcequipourraitappa-
raître comme une même erreur, mais en
fonction de l’évolution des traitements.
En effet, si demain les essais conduits
avec des molécules pouvant augmen-
ter le HDL-cholestérol (comme l’acide
nicotinique associé au laropiprant ou
comme les nouveaux inhibiteurs de la
CETP) démontrent que ces traitements
apportent un réel bénéfice clinique, ils
pourront être associés à la statine. Dans
tous les cas, si ces études sont béné-
fiques, elles démontreront le bénéfice
des molécules qu’elles évaluent, et non
la valeur du critère intermédiaire qui ne
pourra être qu’un critère de substitution.
Pourquoi? Parce que jusqu’ici, au terme
de plus de 100 études ayant enrôlé plus
de 300000 patients, il n’a pas pu être
démontré que l’augmentation du HDL
apporte un réel bénéfice clinique. Si un
bénéfice était mis en évidence dans un
essai, il serait à assimiler au bénéfice de
la molécule et non à celui d’une modifi-
cationducritèreintermédiaire.Demême,
de nombreux traitements diminuent la
cholestérolémie totale et LDL mais ne
modifientpas le risquecardiovasculaire.
C’est donc en termes de molécules qu’il
paraîtutile de raisonneretnon en termes
de critères de substitution.

réduit son risque d’accident et continue
sarouteà90 km/h.Cependant, s’il roulait
à 70 voire 50 km/h, sa probabilité d’acci-
dentseraitencoreplusfaiblequ’à90km/h.
Pourquoi s’est-il fixé comme attitude de
rouler à 90 km/h alors qu’il sait qu’il peut
encore réduire son risque? Ce que nous
ont appris les essais thérapeutiques, c’est
que, quel que soit le niveau de risque car-
diovasculaire,réduireleLDLavecunesta-
tine apporte un bénéfice clinique, jusqu’à
une réduction relative du LDL de 50 %
et, qu’au-delà d’une réduction relative de
50 % le rapport bénéfice/risque des sta-
tines disponibles n’est pas connu. Alors
pourquoi ne pas tenter de réduire le LDL
de 50 % avec une statine et pourquoi s’ar-
rêter à 20 ou 30 % de réduction du LDL?

Il semble donc possible d’envisager que
lorsqu’un certain niveau de risque car-
diovasculaire est atteint, une statine doit
être prescrite en utilisant les statines les
plus puissantes, et ce, jusqu’à la dose
maximale tolérée et autorisée.

3. Que faire des paramètres lipidiques?

L’attitude proposée ici a été évaluée
dans un modèle théorique, appliquée à
une population (Ann Intern Med, 2010;
152: 69-77). Cette étude a montré que
proposer une statine en fonction du
niveau de risque permet une meilleure
adaptation du traitement (les patients à
risque seront traités et pas uniquement
les patients à LDL élevé), et surtout per-
met une réduction plus importante du
risqued’infarctusetde lamortalité totale
à l’échelle de la population, qu’une
prescription guidée par des cibles de
LDL, que celles-ci soient fortement ou
non contraignantes. Dans ce travail, les
auteurs proposaient même de ne pas
doser du tout le LDL-cholestérol. La
question est donc posée : faut-il alors
utiliser les paramètres lipidiques pour
prendre une décision contribuant à
réduire le risque cardiovasculaire par
un traitement du risque? Il est peut-être
encore tôt pour franchir ce pas et il reste
probablement des utilisations possibles

quidoitprimerdans laplupartdessitua-
tions cliniques de pratique courante.

Ce mode de raisonnement aurait plu-
sieurs implications:
– dès lors qu’un niveau de risque est
atteint,unestatineserait àproposer,quel
que soit le bilan lipidique;
– montrer qu’un patient est à risque car-
diovasculaireimpliqueraitdeluiproposer
une statine. Dès lors, par exemple, le pre-
mier traitement à proposer à un corona-
rien ou à un diabétique serait une statine.
L’indication de ce traitement serait donc
consécutive à un statut clinique et non à
l’évaluation des paramètres lipidiques;
– extraire du langage de la prévention
pharmacologique “le cholestérol”
permettrait de limiter les allégations
de bénéfice portées par tout produit,
notamment alimentaire, diminuant la
cholestérolémie, sans preuve aucune
d’un bénéfice clinique et sans garantie
d’une absence de risque;
– simplifier la prise en charge.

2. Une statine puissante ou pourquoi
s’arrêter en chemin ?

Dès lors qu’une statine est proposée,
quelle dose faut-il envisager? Doit-on
moduler la dose en fonction du niveau
de risque? Les recommandations cana-
diennes de 2009 proposent que la dimi-
nution du LDL – de 50 % – pour tous les
patients auxquels sera prescrite une sta-
tineetnedifférencientdoncpasdesdoses
de statines et/ou des cibles lipidiques en
fonction du niveau de risque.

On peut penser que ces recommanda-
tions portent un jugement logique et
pragmatique sur les données acquises de
la science et un exemple peut illustrer un
desbien-fondésd’unetelleattitude.Ainsi,
imaginons que, sur un terrain verglacé,
une voiture roule à 110 km/h. A force de
dérapages incontrôlés, son conducteur
finit par penser qu’il roule trop vite et
qu’il risque un accident. Il décide donc
de ralentir et, quand il atteint la vitesse de
90 km/h, il estime qu’il a suffisamment
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➞ H. DOUARD
Hôpital Cardiologique
du Haut-Levêque, PeSSAC.

Editorial

L’ étude SYNTAX et les recommandations européennes récentes ont
marqué ces dernières années la prise en charge des patients angineux
stables. Contrastant avec une évolutivité majeure des recomman-

dations de prise en charge dans les syndromes coronariens aigus, concernant
notamment l’environnement pharmacologique antithrombotique, la prise en
charge des patients coronariens stables objective surtout un fossé grandissant
entre les réalités pratiques de la vraie vie et les recommandations savantes :
revascularisation endoluminale croissante, y compris dans les atteintes les plus
sévères, manque de stratification du risque spontané à l’aide des outils non
invasifs, traitement médical optimisé non performant.

Critiquable à bien des égards, l’étude COURAGE a eu un impact éphémère dans
la pratique quotidienne, alors que le seul avantage de l’angioplastie réside en
une réduction temporaire des symptômes (s’estompant à 36 mois de la revascu-
larisation), sans impact sur la survie. Il est vrai qu’un grand nombre de patients
du bras médical ont été revascularisés secondairement, mais au moins après
une période d’essai du seul traitement médical, sans que cette attente ait été
préjudiciable.

Une réflexion sur cette prise en charge, portant principalement sur l’adhérence
thérapeutique, s’impose ; les données de l’étude française de la Caisse d’assu-
rance maladie présentées dans ce dossier de Réalités Cardiologiques remettent
même en question l’absolue nécessité du traitement bêtabloquant chez les coro-
nariens (même après syndrome coronarien aigu).

Le problème récurrent, et actuellement encore irrésolu, est l’appréhension de
l’évolutivité clinique dans l’angor stable, car si ce sont les sténoses les plus
serrées qui génèrent l’angor par réduction du flux sanguin myocardique à l’ef-
fort, ce sont les plaques les moins serrées qui sont les plus vulnérables et res-
ponsables de 90 % des syndromes coronariens aigus ultérieurs ! Le but de cette
prise en charge est donc non seulement de contrôler les symptômes, mais aussi
de stabiliser ces plaques les plus vulnérables afin de diminuer l’incidence des
événements aigus ultérieurs… Difficile challenge!

Bonne lecture

9
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Résumé : Oui, il existe une place pour la revascularisation en complément d’un traitement médical optimal :
ischémie d’effort avec altération de la qualité de vie, ischémie d’effort étendue, en rapport avec une sténose
proximale d’un vaisseau coronaire majeur, tronc commun ou interventriculaire antérieure.
En l’absence de preuve objective d’ischémie, la revascularisation coronaire “prophylactique” n’a pas de place
dans la prise en charge d’un coronarien stable, et cela quel que soit l’aspect des lésions à la coronarographie.
En 2012, une discussion médico-chirurgicale et le consentement éclairé du patient sont incontournables pour
les coronariens avec lésions multitronculaires à la coronarographie.

Qui revasculariser
depuis l’étude COURAGE ?

[ L’étude COURAGE est-elle
toujours d’actualité en ce
début d’année 2012 ?

Rappelons que l’étude COURAGE
n’avait pas pour objectif de comparer le
traitementmédicalà la revascularisation
myocardique, mais qu’elle a évalué la
valeur ajoutée de l’angioplastie en com-
plément d’un traitement médical opti-
mal (TMO) chez des coronariens stables
avec des sténoses dites angiographi-
quement “significatives” [2]. Les bases
du TMO comprenaient des mesures
hygiéno-diététiques, avec arrêt du taba-
gisme, alimentation pauvre en acides
gras saturés, exercicephysiqueaumoins
30 minutes 5 fois par semaine, et réduc-
tion de la surcharge pondérale (< 25 kg/
m²). Parallèlement, les patients ont reçu
uneassociationd’aspirine,de statine,de
bêtabloquants et d’inhibiteurs de l’en-
zyme de conversion et/ou d’inhibiteur
calcique. Les objectifs n’étaient donc
pas trèsdifférentsdeceuxrecommandés
aujourd’hui par la Société européenne
de cardiologie (ESC) chez le sujet à très
haut risque cardiovasculaire [1], avec
respectivement une pression artérielle
à 130/85 mmHg, un LDL-cholestérol

< 0,80 g/L et un taux d’HBA1c < 7 %
chez les diabétiques (tableau I).

Les patients ont été suivis pendant
au moins 2 ans et demi (précisément
entre 2,5 et 7 ans, avec une médiane
à 4,6 ans). L’intérêt de l’angioplastie
ajoutée au TMO n’a pas été prouvé
par cette étude puisque les incidences
de la mortalité de toutes causes et/ou
de l’infarctus du myocarde non fatal
n’ont pas été différentes entre les deux
cohortes (risque relatif : 1,05 ; IC 95 %:
0,87-1,27 ; fig. 1). Le seul bénéfice est
l’amélioration des symptômes fonc-
tionnels, ce qui en soi n’est pas un
résultat totalement négligeable.

Pour adopter la stratégie d’un traitement
médical “intensif”, terme plus adapté
que celui d’“optimal”, nos patients doi-
vent avoir les mêmes caractéristiques
que ceux de l’étude COURAGE. Or il
faut reconnaitre certaines spécificités:
– l’inclusion des patients et l’indication
d’une revascularisation était basée sur
l’angiographie coronaire ; les sténoses
étaient peu complexes et accessibles à
l’angioplastie, lesatteintesdutronccom-
mun ont été ainsi écartées;

➞ P. COSTE
uSIC et Plateau Technique de
Cardiologie Interventionnelle,
Hôpital Cardiologique du Haut-
Lévêque, PeSSAC.
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un coronarien stable, car il devra faire
l’effort de maîtriser son risque spontané
dans la durée;
– le traitement médical, certes “opti-
mal”, n’a pas réussi à contrôler tous les
marqueurs de risque cardiovasculaire,
puisque le poids n’a pas varié. Une ana-
lyse récente du sous-groupe de patients
avecsyndromemétaboliquemontre tou-
tefois l’absence d’effet de la revasculari-
sationsur lepronostic,maiselleconforte
ce paramètre comme un marqueur indé-
pendant de mauvais pronostic [4].

Ainsi, malgré ses imperfections, l’étude
COURAGE est toujours d’actualité,
mais au final le message scientifique
n’a pas été suivi d’un effet fantastique
puisqu’aux Etats-Unis le taux de TMO
délivré après une angioplastie a aug-
menté de 63 % à 66 % après la diffusion
des résultats [5]. Cette modification des
pratiques de soins souligne une certaine
résistance des médecins, des cardiolo-
gues, mais aussi de la population.

Pourtant, d’autres travaux randomisés
degrandetailleont retrouvédesrésultats
similaires dans des populations à haut
risquecardiovasculairecommecelledes
diabétiques [6], et les méta-analyses ont
beaucoup de mal à dégager une diminu-
tion de la mortalité à long terme ou un
autre bénéfice clinique après revascula-
risationmyocardiquechez le coronarien
stable [7].

[ Peut-on prédire le risque
d’incident coronarien aigu en
face d’une lésion coronaire?

L’élément fondamental à prendre en
compte est le risque spontané d’un
patient donné, paramètre très difficile
à chiffrer puisqu’il peut varier dans le
temps en fonction de la maîtrise des fac-
teurs de risque et de la compliance au
traitement. Rappelons que le seul arrêt
du tabagisme réduit le risque de surve-
nue d’un infarctus de près de 50 %. Le
terme “stable” est assez ambigu, mais on

– les stents actifs ont été très peu
employés;
– les patients étaient très encadrés pour
améliorer l’observance thérapeutique
sur le long terme, et les traitements
étaient… fournis. Ce point est probable-
ment essentiel pour prendre en charge

– lespatientsavecunefractiond’éjection
< 30 %, ou ceux ayant une ischémie mal
tolérée ont été exclus;
– peu de malades ont eu une quantifi-
cation précise de l’ischémie avant le
geste, environ 14 % d’entre eux ont eu
une scintigraphie [3];

Paramètres Objectifs
Tabagisme Sevrage
Apports lipidiques totaux < 30 % calories
Graisses saturées < 7 % calories
Apports en cholestérol < 200 mg/j
LDL-cholestérol 0,60-0,85 g/L
HDL-cholestérol < 0,40 g/L
Triglycérides < 1,50 g/L
Activité physique Modérée, 30-45 mm x 5/semaine
IMC (kg/m2) IMC initial Perte de poids

25-27,5 IMC < 25
< 27,5 10 % perte de poids

Pression artérielle < 130/85 mmHg
Diabète HbA1c < 7,0 %

Tableau I : Objectifs du traitement médical “optimal” dans l’étude COURAGE.

19 %
18,5 %

Critère principal :
mortalité

IDM non mortel

Critère
principal

+ AVC

Mortalité IDM AVC SCA

NS
NS

ATL + traitement médicamenteux (n = 1 149)

Traitement médicamenteux (n = 1 138)

NS

NS

NS

NS

p < 0,001

Revasc
(ATL ou PAC

20 %
19,5 %

7,6 %
8,3 %

13,2 %12,3 %

2,1 %
1,8 %

12,4 %
11,8 %

21,1 %

32,6 %

Fig. 1 : Résultats cliniques de l’étude COURAGE après un suivi de 4,6 ans. ATL : angioplastie coronaire trans-
luminale, PAC : pontage aorto-coronarien, SCA : syndrome coronarien aigu, IDM : infarctus du myocarde,
AVC : accident vasculaire cérébral.



réalités Cardiologiques # 284_Février 2012

Le dossier
Angor stable

12

deperfusion.C’estsurtout l’étenduedela
masseventriculairesoumiseà l’ischémie
chronique qui reste un puissant prédic-
teur d’événements cardiovasculaires, et
ce indépendamment des seules lésions
angiographiques.Leseuilarbitrairede10
à 12 % a été choisi à partir de cohortes et
d’un sous-groupe de l’étude COURAGE
dans lequel on a observé une améliora-
tion du pronostic dans le groupe traité
par angioplastie en complément du trai-
tement médical [3, 10].

Certaines méta-analyses ont rapporté
une diminution de la mortalité avec
l’angioplastie ou avec le pontage aorto-
coronarien en comparaison avec le trai-
tement médical (risque relatif : 0,82 ;
IC 95 %:0,68-0,99) [7].Cependant, elles
ont inclus des séries très anciennes qui
ne permettent pas de conclure plus de
vingt ans après, quand les deux prota-
gonistes, médicaments et chirurgie et/
ou angioplastie ont fait des progrès fan-
tastiques.

Enrésumé, lesmaladessymptomatiques
sans ou avec peu d’ischémie myocar-
dique ne profitent pas de la revascula-
risation, alors que les patients asympto-
matiques mais avec une large souffrance
myocardique ont un gain substantiel,
surtout s’ils ont une insuffisance car-
diaque. Lorsque l’on compare l’angio-
plastie coronaire au traitement médical
“optimal” (TMO), il n’y a aucun signal
en faveur du traitement médical sur une
réduction de la mortalité ou du risque
d’une nouvelle revascularisation.

[ Les différentes techniques
de revascularisation sont-
elles équivalentes : pontage
ou angioplastie percutanée
chez le coronarien stable ?

Le sujet dépasse le cadre de cette revue,
mais on peut néanmoins retenir que les
indications de revascularisation com-
plexes, comme celle du tronc commun
ou les lésions tritronculaires, doivent

[ Quelles sont les
recommandations de
revascularisation chez le
patient coronarien stable ?

Elles ont été actualisées en 2010 par les
recommandations de l’ESC [10] qui sti-
pulent qu’elle doit être envisagée sché-
matiquement dans deux situations par-
fois associées:

>>> Pour les patients qui demeurent
symptomatiques malgré un traitement
dit “optimal”:
–encasd’angoravecunesténose> 50 %
en diamètre,
– en cas d’insuffisance cardiaque et
preuve d’une ischémie > 10 % de masse
ventriculairegaucheenrapportavecune
sténose coronaire > 50 % en diamètre.

>>> Pour améliorer le pronostic cardio-
vasculaire chez des patients qui ont une
ischémie myocardique étendue, ce qui
sous-entend une quantification de la
zone à risque:
– preuve d’une ischémie > 10 % de
masse ventriculaire gauche en rapport
avec une sténose coronaire > 50 % en
diamètre,
– sténose du tronc commun de la coro-
naire gauche > 50 %,
–sténosede laportionproximalede l’in-
terventriculaire antérieure > 50 %,
–atteintede2ou3vaisseauxavecaltéra-
tion de la fonction ventriculaire gauche.

En revanche, la prise en charge d’une
seule lésioncoronairen’estpas indiquée
chez le coronarien stable, sauf en cas de
sténosedel’interventriculaireantérieure
ou d’ischémie myocardique étendue (>
10% de la masse ventriculaire en scinti-
graphie, ou plus de 3 segments en écho-
cardiographie) (fig. 2).

Les marqueurs angiographiques du
risquedemortalitéet/oud’infarctussont
corrélés avec la précocité de l’ischémie
sur lesépreuves fonctionnelles tellesque
l’échographie de stress (pharmacolo-
giqueoueffort), lascintigraphie,oul’IRM

pourrait retenir que les patients qui ont
présenté un événement athérothrombo-
tique dans l’année précédente ont spon-
tanément presque 2 fois plus de risques
de présenter un événement cardiovas-
culaire majeur (mort, infarctus, acci-
dent vasculaire cérébral) au cours des 4
années suivantes [8].

Cependant, au sein d’une même popu-
lation de patients avec syndrome coro-
narien aigu (SCA), l’étude PROSPECT
note que les événements cliniques sont
souvent en rapport avec d’autres lésions
que celles traitées par angioplastie [9].
Le traitement médical est donc indis-
pensable pour traiter l’athérothrom-
bose,maladiegénéraliséequi tuepardes
complications focales. Dans cette étude
portant sur plus de 600 patients avec un
traitement médical optimal après angio-
plastie, le suivi prospectif à 3 ans par
coronarographie montre que dans 1 cas
sur 2, les événements cliniques sont liés
à l’évolution de lésions qui ne sont pas
responsables du premier SCA. L’analyse
systématique par échographie endoco-
ronaire retrouve un paramètre prédictif
important en routine clinique : la sur-
face de section de la sténose (< 4 mm²).
Ce travail a une fois de plus prouvé la
médiocrité de la coronarographie pour
définir une lésion “significative”, et la
majorité de sténoses responsables d’évé-
nements ultérieurs ont été jugées “non
significatives” avec un pourcentage de
sténose en moyenne à 32 % (dont 30 %
des lésions avec une sténose < 30 %
en diamètre). Elles ont donné lieu à
un infarctus du myocarde non mortel,
mais avec une incidence finalement très
faible, environ 1 % de toutes les lésions
analysées.

Ce travail confirme que le risque
annuel d’infarctus sous traitement
médical demeure faible, même dans un
groupe de coronariens à haut risque, et
que la coronarographie n’est surement
pas le meilleur outil pour identifier les
sujets à risque d’événement cardiovas-
culaire.
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tion claire et adaptée à chaque patient
demeure un point essentiel pour amé-
liorer le pronostic de nos coronariens.

[ Comment vont évoluer
les indications de
revascularisation chez le
patient avec angor stable
dans les années à venir ?

Lefuturseraceluidesindicationsvalidées
pardesmesuresetnonpluspardesimages
d’angiographiecoronairetrès imprécises.
La revascularisation sera faiteaprèsavoir
une garantie sur le potentiel d’améliora-
tiondelaperfusionmyocardique,ellesera
doncunerevascularisationphysiologique
et non plus cosmétique.

Deux études multicentriques inter-
nationales sont en cours d’inclusion :
FAME2 (NCT01132495) et ISCHEMIA
(NCT01471522). Elles vont probable-

scores comme le score de SYNTAX
[10]. Lorsque les greffons sont fonction-
nels, il peut prévenir les conséquences
d’une progression de l’athérosclérose
sur le segment coronaire en amont de
l’anastomose. L’angioplastie coronaire
a le mérite de sa simplicité, mais elle ne
traite qu’un segment coronaire et son
impact à long terme dépend de la pro-
gression des autres plaques d’athérome
[9] ; enfin, les lésions complexes telles
les occlusions chroniques sont parfois
difficiles à traiter.

Finalement, la prise en charge doit
être individualisée, car un patient avec
des pontages ne sera pas traité comme
un malade vierge de toute thérapeu-
tique. L’objectif d’une amélioration à
long terme est incontournable, mais
il doit aussi tenir compte des besoins
du patient, de son âge et de son statut
professionnel. C’est redire que le prin-
cipe d’une discussion et d’une informa-

être soumises à l’appréciation d’une
décision multidisciplinaire en confron-
tation avec un chirurgien cardiaque.

Un cardiologue angioplasticien n’a plus
le droit d’imposer sa propre vision au
patient qui peut choisir son traitement
après information loyale, et… compré-
hensible. A ce jour, les recommanda-
tions européennes suggèrent que seules
les lésions d’un ou de deux vaisseaux
sans atteinte de l’IVA proximale sont
redevables de l’angioplastie. La pre-
mière resténose reste une bonne indica-
tion d’angioplastie dans le même temps
que la coronarographie si le risque de
l’intervention est inférieur à celui d’une
revascularisation chirurgicale [10].

Le pontage aorto-coronarien permet
une prise en charge plus complète sur
les lésions du tronc commun, de la por-
tion proximale de l’IVA, ou des atteintes
pluritronculaires évaluées à l’aide de

Fig. 2 : A gauche : Angiographie coronaires droite et gauche d’un patient sportif avec une épreuve d’effort positive au plan électrique. Remarquer la circulation
collatérale issue de la coronaire droite qui a permis de préserver le ventricule gauche en reprenant l’interventriculaire antérieure qui est occluse à sa portion
moyenne. L’indication d’une revascularisation est tentante, mais elle doit être validée par l’existence d’une ischémie. A droite : Scintigraphie myocardique à
l’effort chez ce même patient : absence d’ischémie dans le territoire antérieur. Pas de détérioration de la fonction ventriculaire pour une charge de 150 W à 97 %
de la fréquence maximale théorique. Le patient est laissé au traitement médical optimal avec une surveillance régulière par son cardiologue.
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les lésions avec un gradient de pression
significatifméritentungested’angioplas-
tie ou un pontage. Le critère de jugement
principal est l’association de mortalité
totale, infarctus du myocarde et hospita-
lisation urgente pour revascularisation.

[ Conclusion

On a encore de bonnes raisons de propo-
serunerevascularisationàuncoronarien
stable s’il reste gêné par son angor, mais
le traitement médical optimal a lui aussi
évoluéetnousdisposonsaujourd’huide
molécules puissantes capables de faire
régresser l’athérosclérose [13]oudemaî-
triser l’ischémie [14].

Au moment de décider pour un patient
donné,il faudraprendreencomptesaper-
sonnalitéetsapsychologie,pourmesurer
sacapacitéàmaintenir lapressionsur les
facteurs qui vont favoriser la progression
desonathéro-thrombose.Lesparamètres
techniques, étendue de l’ischémie ou
possibilité anatomique de réaliser un
geste d’angioplastie ou pontage sont
importants,maisonpeutregretterqueces
paramètressoientfacilesàdéfinir,etdonc
prioritaires dans le débat d’idées [15].
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ment bouleverser les indications de
revascularisation, au-delà du traitement
médicaldit “optimal”.Ellesvonteneffet
tester l’intérêt de la revascularisation
guidée par la physiologie coronaire.

ISCHEMIAévalueral’hypothèseduseuil
d’ischémie de 10 ou 12 % pour indiquer
la revascularisation. Cette recherche
académique mondiale sous l’égide du
NHLBI prévoit d’inclure 8000 patients
avec une maladie coronaire stable, une
fraction d’éjection ventriculaire gauche
supérieure à 35 %, et une quantification
de l’ischémie (par scintigraphie, écho-
cardiographieouimageriepar résonance
magnétique).Lespatients recevront tous
un traitement médical optimal (TMO) et
seront randomisésdansungrouperevas-
cularisation ou TMO seul. Un suivi de
4 ans est prévu pour recueillir les évé-
nements suivants: décès d’origine car-
diovasculaire, infarctus du myocarde
non fatal, arrêt cardiaque ressuscité,
hospitalisation pour angor instable ou
insuffisance cardiaque.

FAME 2 est une étude qui fait suite à
FAME [11] où l’on avait montré que la
coronarographie ne permettait pas une
bonne appréciation du retentissement
d’une sténose coronaire puisque 37 %
des sténoses traitées par angioplastie ou
pontagen’étaientpasresponsablesd’une
ischémie.Lamesuredugradientdepres-
sion en hyperhémie par la technique de
FFR (fractional flow reserve) permet une
évaluationobjectivedufreincirculatoire
provoquéparla lésion,maissurtoutd’ap-
précier la suppléance fonctionnelle du
réseau collatéral qui soutient la région
soumise à une ischémie chronique. Le
seuil de 80 % a été validé comme étant
corrélé aux examens non invasifs qui
testent l’ischémie. Il permet d’affirmer
que 20 % du débit coronaire maximal
en hyperhémie peut être restauré si on
supprime l’obstacle focal d’une sténose
coronaire. FAME a déjà prouvé que la
revascularisation n’apporte pas de béné-
fice si la FFR est supérieure à 80 % [11-
12], cependant, on ne sait pas encore si
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Résumé :La prise en charge des patients présentant un angor stable est un problème clinique mais également
économique.
Les nouvelles recommandations européennes et anglaises mettent en première ligne l’optimisation du
traitement médical mais, parallèlement, tous les registres récents montrent l’importance d’une évaluation
anatomique. Cette dernière permet la confirmation du diagnostic, mais également d’évaluer les stratégies de
revascularisation potentielles dont on sait qu’elles améliorent le pronostic en cas d’atteinte tritronculaire ou
de sténose du tronc commun.
Cependant, ces dernières années, de nombreux travaux ont mis l’accent sur l’évaluation de l’ischémie
myocardique et surtout sur les stratégies ciblées en cas d’atteinte tritronculaire.

Comment ne pas oublier
les troncs communs et les tritronculaires?

L apriseenchargedespatientspré-
sentantunangorstableestunpro-
blème clinique mais également

économique. En effet, la Health Survey
anglaise a démontré qu’environ 8 % des
hommeset3 %des femmesâgésentre55
et64ansontunangorouonteuunangor,
et ces chiffres augmentent à 14 % et 8 %
respectivement pour les hommes et les
femmes âgés de 65 à 74 ans [1].

Si les essais randomisés indiquent
que les patients avec un angor stable
ont un bon pronostic avec une morta-
lité toutes causes de l’ordre de 1,5 %
par an, les registres rapportent une
mortalité plus élevée. De plus, l’étude
Euro Heart Survey qui a porté sur 3779
patients présentant un angor stable a
démontré des différences considérables
entre les pays participants dans la pres-
cription des traitements antiangineux,
dans les explorations non invasives et/
ou invasives, mais également dans le
pourcentage de revascularisation par
angioplasties percutanées ou pontages
aortocoronariens [2].

Ces différences de pratiques reflètent
doncl’incertitudedans lapriseencharge
la plus appropriée de ces patients. Cet
article va essayer de répondre à trois
questions chez le coronarien stable:
– Quel est le pourcentage de patients
avec une lésion du tronc commun et/ou
une atteinte tritronculaire?
– L’ischémie reste-t-elle la cible?
– Quelles sont les nouvelles recomman-
dations?

[ Quel est le pourcentage de
patients avec une lésion du
tronc commun et/ou une
atteinte tritronculaire ?

Les recommandations du NICE
(National Institue for Health and
Clinical Excellence) ont été publiées
en juillet 2011 et, en cas d’angor récent,
le NICE met l’accent sur l’importance
d’une évaluation clinique pour établir
un diagnostic d’angor. En effet, la notion
de symptôme est fondamentale et, dans
le travail de Daly, publié dans le BMJ en

➞ Y. cOttiN, l. lORGis,
c. RicHaRD, a. GuDJONciK,
P. BuFFet, V. FeRNaNDeZ,
c. eZ-ZeMMaN, s. PaRRel,
M. ZelleR
Service de Cardiologie,
CHu Le Bocage, DIJOn.
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ment 149739 patients – soit 37,6 % de
la population – présentaient des lésions
significatives;
– les facteurs prédictifs indépendants de
la maladie coronarienne étaient: le sexe
masculin, l’âge, la présence de diabète
insulino-dépendantet laprésenced’une
dyslipidémie;
– lespatientsayantunrésultatpositif sur
un test non invasif étaient plus suscep-
tibles d’avoir une maladie coronarienne
obstructivequeceuxquin’enavaientpas
bénéficié (41,0 % vs 35,0 %; p < 0,001);
– une atteinte tritronculaire était retrou-
vée chez 22,5 % des patients ayant une
atteinte coronaire significative.

La mise en évidence d’une ischémie
est donc majeure avant la stratégie de
revascularisation. En effet, dès 2003,
les travaux d’Hachamovitch, qui ont
porté sur 10627 patients consécutifs,
ont démontré l’absence de bénéfice de
la revascularisation par rapport au trai-
tement médical chez les patients sans
ischémie ou avec une ischémie limitée
[6]. Dans la sous-étude nucléaire de
l’essai COURAGE, une réduction de
l’ischémie myocardique a été observée
dans les deux groupes de traitement
– optimisation du traitement médical
(OTM) ou OTM + angioplastie – et sur-
tout la réduction de l’ischémie a été
associée à une réduction significative
des décès ou d’infarctus du myocarde
[7]. A ce jour, ces études génèrent des
hypothèses, mais elles ne fournissent
pas de preuves définitives sur lesquelles
des recommandations peuvent être
fondées. Néanmoins, la Société euro-
péenne de cardiologie publiait en 2010
une mise au point sur les indications de
la revascularisation chez le coronarien
stable et soulignait que les indications
de la revascularisation étaient la persis-
tance de symptômes malgré une OTM
et/ou un mauvais pronostic établi sur
les lésions coronaires [8] (tableaux I
et II). Mais le débat rebondit sur la
notion d’ischémie et donc sur la notion
de revascularisation ciblée chez les plu-
ritronculaires.

ventriculaire anormale, et des tests d’is-
chémie positifs ou non réalisés. Dans un
autre travail récent, Johnston démontre,
sur une base de 12 200 coronariens
stables bénéficiant d’une coronarogra-
phie que, chez les patients de moins de
60 ans, 78,8 % des femmes et 42,3 %
des hommes ne présentent pas de lésion
significative et que, en revanche, 18,2 %
des hommes ont une lésion du tronc
commun ou une atteinte tritronculaire
contre seulement 4,2 % des femmes [4].

Ces deux études montrent donc que les
coronariens stables représentent une
population très hétérogène, et que l’éva-
luation angiographique reste au centre
du débat. Pour la Société européenne
de cardiologie et le NICE, l’évaluation
du risque et l’exploration par des tests
non invasifs restent majeures. Un article
publié en 2010 dans le New England
Journal of Medicine le confirme [5]. En
effet, l’analyse du registre national amé-
ricain qui a porté sur 398 978 patients a
montré que:
– les tests non invasifs ont été effectués
chez 83,9 % des patients;
– avec l’étude angiographique, seule-

2006, 3031 patients ont été inclus sur
la base d’un diagnostic clinique d’angor
stable de découverte récente, avec un
suivi d’un an [3].

A la fin de la période de suivi,
994 patients (33 %) avaient bénéfi-
cié d’une confirmation diagnostique
par une coronarographie, 486 patients
avaient des tests ischémiques positifs
mais pas d’exploration invasive (16 %),
1528 patients des investigations incom-
plètes (17 %) et surtout 1023 patients
présentaient une coronarographie nor-
male ou des tests non invasifs négatifs
(34 %). Les taux de décès et non-infarc-
tus du myocarde durant la première
année étaient respectivement de 2,3
pour 100 patients-années et de 3,9 pour
100 patients-annéesdans le sous-groupe
avec confirmation angiographique de la
maladie coronarienne (fig. 1). Pour ces
auteurs, les facteurs cliniques et d’in-
vestigation prédictifs d’événements
cardiovasculairesmajeurs (décèscardio-
vasculaires ou infarctus du myocarde)
étaient les comorbidités, le diabète, des
symptômesrécents (<6mois), la sévérité
croissante des symptômes, la fonction
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Fig. 1 : Probabilité cumulée de décès ou d’infarctus du myocarde non fatal chez les coronariens stables en
fonction de la confirmation diagnostique selon C.A. Daly [3].
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plastie. Deux ans après la randomisa-
tion, la mortalité totale est de 6,6 % dans
le bras traitement médical guidé par les
symptômes, 4,4 % pour le bras guidé par
l’ischémieet1,1 %danslebrasrevascula-
risation (p < 0,02), et pour le critère com-
biné infarctus ou décès respectivement
12,1 %; 8,8 % et 4,7 % (p < 0,04). Ce
travail souligne l’importance de la mise
en évidence d’une ischémie sévère. En
effet, chez les patients pauci- ou asymp-
tomatiques, les résultats des études et en
particulier d’AVERT ne montrent pas
de bénéfice de l’angioplastie [11]. Dans
AVERT, 18 mois après la randomisation,
seulement 13 % des patients recevant le
traitementmédicalassociéàunepriseen
chargeagressivedesanomalieslipidiques
présentaient des épisodes ischémiques
(décès cardiovasculaires, infarctus du
myocarde, AIT/AVC, revascularisation,
hospitalisation pour angor) contre 21 %
danslebrasangioplastie.Maisdeuxlimi-
tations doivent être soulignées : d’une
part,unepriseenchargemoinsagressive
des anomalies lipidiques associée à l’an-
gioplastie, le taux très faible de stenting
de l’ordre de 30 %, et en conséquence
le taux très élevé de réinterventions; et
d’autrepart, l’étudenedémontrepasd’ef-
fetanti-ischémiquedesstatines,maisune
réduction des événements cardiovascu-
laires avec cette classe thérapeutique.

Mais les patients pluritronculaires
représentent une population très
hétérogène et l’impact de la revascu-
larisation des lésions sténosantes qui
n’induisent pas d’ischémie n’était pas
établi. L’étude FAME (Fraction Flow
Reserve versus angiography for guiding
percutanenous coronary intervention)
[12] a été réalisée chez 1000 patients
pour évaluer l’impact de la stratégie de
revascularisation (angioplastie versus
pontage) sur les événements cardiovas-
culaires majeurs à long terme. En effet, si
toutes les sténoses ne sont pas fonction-
nelles, la revascularisation percutanée
peut être discutée, et réciproquement,
s’il existe des sténoses fonctionnelles
sur les trois vaisseaux, la chirurgie sera

stratégie thérapeutiquechezdespatients
stables présentant une ischémie docu-
mentée et des lésions coronaires revas-
cularisables, mais surtout au moins un
épisode d’ischémie asymptomatique
par 24 heures diagnostiqué au holter.
Trois groupes ont été suivis: traitement
médical guidépar les symptômes; traite-
ment médical guidé par les symptômes
et l’ischémie, et enfin revascularisation
par pontage aortocoronarien ou angio-

[ L’ischémie reste la cible

Les recommandations de la Société euro-
péenne de cardiologie pour l’angioplastie
ne retiennent en classe IA que les larges
ischémies documentées en raison des
résultatsdesétudesACMEetACIP[9,10].

ACIP,pourAsymptomaticcardiac ische-
mia pilot study, avait pour objectif de
répondre à la question de la meilleure

Lésions anatomiques Classe Niveau
Pour
le pronostic Tronc commun > 50 % I A

IVA proximale > 50 % I A
2 ou 3 vaisseaux avec dysfonction VG I B
Ischémie étendue (> 10 %) documentée I B
1 seul vaisseau perméable avec sténose > 50 % I C
1 vaisseau sans IVA proximale et avec ischémie
< 10 % III A

Pour
les symptômes

Toute sténose supérieure à 50 % avec angor limi-
tant ou équivalent et non-réponse à OTM I A

Dyspnée/IC et > 10 % ischémie/viabilité VG sous la
dépendance d’une sténose > 50 % IIa B

Pas de symptôme limitant et OTM III C

OTM : optimisation du traitement médical.

Lésions anatomiques En faveur de
la chirurgie

En faveur de
l’angioplastie

1 ou 2 vaisseaux
IVA non proximale IIb C IC

1 ou 2 vaisseaux
IVA proximale IA IIa B

3 vaisseaux (lésions complexes), revascularisation com-
plète envisageable par angioplastie, score Syntax ≤ 22 IA IIa B

3 vaisseaux (lésions simples), non entièrement acces-
sibles à l’angioplastie, score Syntax > 22 IA III A

Tronc commun (isolé ou + 1 vaisseau, lésion ostiale) IA IIIA
Tronc commun (isolé ou + 1 vaisseau, bifurcation distale) IA IIa B
Tronc commun + 2 ou 3 vaisseaux, score Syntax ≤ 32 IA IIb B
Tronc commun + 2 ou 3 vaisseaux, score Syntax > 32 IA III B

Tableau I : Recommandations de la Société européenne de cardiologie pour la revascularisation du coro-
narien stable pour le pronostic et les symptômes [8].

Tableau II : Recommandations de la Société européenne de cardiologie pour la revascularisation du coro-
narien stable: angioplastie versus pontages aorto-coronariens en fonction des lésions et du score Syntax [8].
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– la revascularisation ne doit être envi-
sagée que pour les personnes présentant
dessymptômesquinesontpascontrôlés
de manière satisfaisante avec un traite-
ment médical optimal;
– en cas de revascularisation, le choix
de la procédure la plus appropriée tient
comptede l’avantagepotentiel sur lasur-
vie des pontages aortocoronariens par
rapport à l’angioplastie chez les patients
pluritronculaires, mais également chez
les diabétiques et/ou les patients de plus
de 65 ans;
– l’approche thérapeutique doit tenir
compte de la gravité et de la complexité
des lésions coronaires, mais également
des comorbidités.

Ainsi, l’approche du NICE optimise le
traitement médical dans un premier
temps, puis répond à une question
simple: le patient reste-t-il symptoma-
tique ou non?

1. Le patient dont les symptômes
sont contrôlés par l’optimisation du
traitement médical

L’algorithme du NICE propose une
évaluation en 4 points (fig. 3) qui tient
compte:
– du pronostic sans évaluation complé-
mentaire,

[ Quelle stratégie en clinique ?

Les recommandations du NICE souli-
gnent les axes prioritaires de la prise
en charge des coronariens stables et
donc la place de l’exploration angio-
graphique :
– le traitement médicamenteux optimal
pour la prise en charge initiale de l’an-
gor stable;

alors privilégiée. Les premiers travaux
où le choix de la revascularisation a été
guidé par la FFR chez ce type de patient
ont montré des résultats encourageants.
L’étude FAME a comparé l’angioplastie
conventionnelle à l’angioplastie gui-
dée par les résultats de la FFR. A un
an, cette stratégie a montré sa supério-
rité puisqu’elle a permis de réduire les
décès, les infarctus du myocarde et le
recours à une nouvelle revascularisa-
tion (angioplastie ou pontages) d’envi-
ron 30 %, 18,3 % vs 13,2 %; p = 0,02.
Mais surtout, FAME souligne que 37 %
des lésions angiographiques ne sont pas
considérées comme ischémiques avec la
mesure de la FFR. De plus, les données
de FAME viennent d’être confirmées à
2 ans avec, pour lecritèredécès et infarc-
tus, 12,9 % dans le groupe angioplastie
guidée et 8,4 % dans le bras FFR guidée
(fig. 2). Un autre point majeur de FAME
est le pourcentage de patients asymp-
tomatiques à la randomisation dans les
deux groupes qui est de 23,2 % dans le
bras angio-guidé et de 25,9 % dans le
bras FFR-guidé, qui s’améliore dans les
2 bras à 1 an et qui reste stable à 2 ans,
avec respectivement 75,8 % et 79,9 %.
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Fig. 2 : Courbes de Kaplan-Meier à 2 ans entre les 2 groupes de l’étude FAME. Patients tritronculaires revas-
cularisés selon deux stratégies, angio-guidée ou FFR-guidée [12].
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Asymptomatique

– Pronostic ?
– Possibilité d’une atteinte du tronc

commun ou tritronculaire
– Bénéfices-risques des investigations
– Bénéfices-risques de la chirurgie

Symptomatique

Optimisation du traitement médical

Discussion :
– Evaluation de l’ischémie
– Coronarographie pour guider la stratégie
– Pontages ou angioplastie ?
– Evaluation du risque : bénéfice

Fig. 3 : Algorithme selon les recommandations récentes du NICE.
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tement médical, respectivement 19,0 %
et 18,5 % (p = 0,62) à 5 ans, de même que
pour leshospitalisationspoursyndrome
coronaireaigu, respectivement12,4 %et
11,8 % (p = 0,33). De plus, par l’analyse
des sous-groupes de cette large cohorte,
les auteurs n’identifiaient aucun facteur
prédictifpour lecritèreprincipal, enpar-
ticulier parmi les antécédents d’infarc-
tus, l’extension des lésions coronaires,
le stade CCS de l’angor, ou la fraction
d’éjection.Cesconstatationsontconduit
les auteurs à conclure que, chez les
patients stables, l’angioplastie peut être
différéemêmeencasdelésionsétendues
ou d’ischémie inductible.

[ Conclusion

Chez le coronarien stable, l’atteinte du
tronc commun ou les lésions tritroncu-
laires doivent être recherchées en raison
de l’impact pronostique mais également
thérapeutique. Cependant, l’ensemble
de la littérature montre que l’optimi-
sation du traitement médical pharma-
cologique doit être obtenue et que les
stratégies de revascularisation peuvent
être proposées, mais qu’elles seront gui-
dées par l’anatomie coronaire et surtout
par l’évaluation de l’ischémie qui prend
une place de plus en plus importante et
en particulier en perprocédural pour les
stratégies guidées.
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deux études: RITA-2 et COURAGE. La
première apporte d’importantes d’infor-
mations, en particulier sur le long terme
[7, 13]. Dans cette étude, 1018 patients
ont été inclus et suivis pendant 7 ans ;
les résultats sur les critères durs (décès,
infarctus, revascularisation) sont iden-
tiques entre les deux groupes, mais les
auteurs montrent une amélioration des
symptômes dans les deux bras. Ainsi,
3 mois après la randomisation, 19,4 %
et 35,9 %, respectivement après angio-
plastie et traitement médical, présentent
des crises d’angor grade 2 ou plus. Et à
5 ans, si le bras angioplastie est stable
avec 15 % de patients symptomatiques,
le groupe traitement médical a continué
à s’améliorer avec seulement 21,4 % de
patients symptomatiques (p = 0,011).
Une autre information majeure de
RITA-2 porte sur les facteurs prédictifs
indépendantsdemortalitéoud’infarctus
non fatals à 5 ans. Henderson en iden-
tifie seulement deux: la présence d’un
angor de classe supérieure ou égale à 2
(p = 0,007) et des lésions coronariennes
au moins bitronculaires comprenant
l’artère interventriculaire antérieure
(p = 0,025).

L’étudeCOURAGEpubliéeen2007dans
le New England Journal of Medicine
avait pour objectif de répondre à la
question chez le coronarien stable de
l’impact sur le long terme de la stratégie
invasive initiale par rapport à une opti-
misation du traitement médical [7]. Ce
travail randomisé a été conduit sur plus
de 2000 patients coronariens stables
avec au moins une lésion coronaire
supérieure à 70 % et une ischémie docu-
mentée et parmi eux, le pourcentage de
patients avec atteinte tritronculaire était
comparableentre les2groupes, respecti-
vement, 30 % dans le groupe angioplas-
tie + OTM versus 31 % dans le groupe
optimisation du traitement médical.

Pour le critère de jugement incluant
décès toutes causes et infarctus du myo-
carde, aucune différence n’apparaissait
entre le bras angioplastie et le bras trai-

– de la probabilité d’avoir une atteinte
du tronc commun ou une atteinte tri-
tronculaire;
– du bénéfice/risque des investigations,
et du bénéfice/risque des pontages, en
particulier sur le pronostic.

A l’issue, une évaluation anatomique
ou ischémique peut être proposée pour
identifier les personnes qui pourraient
bénéficier d’une chirurgie, c’est-à-dire
les patients avec une atteinte du tronc
commun ou une atteinte tritronculaire.
Mais la prévalence d’une atteinte du
tronc commun chez les patients stables
dont les symptômessontcontrôléspar le
traitement médical n’est pas connue. En
effet, dans le registre CASS qui a inclus
20137 patients qui ont bénéficié d’une
coronarographie, une sténose du tronc
communestmiseenévidencechez1477
patients, soit 7,3 %, et seulement 53
patients étaient asymptomatiques [22].
Dans le registre récent de Ragosta qui
a inclus 132228 patients, une sténose
du tronc commun était retrouvée chez
3,6 % des patients [23].

2. Le patient dont les symptômes ne
sont pas contrôlés par l’optimisation
du traitement médical

Le NICE nous apporte un algorithme
simple et qui répond à la question en
trois points:
– la coronarographie doit être réalisée
pour guider la stratégie thérapeutique;
– l’anatomie coronaire selon le score
SYNTAX doit guider la revascularisa-
tion;
–si l’anatomierendpossible l’angioplas-
tieou lespontages, en raisondubénéfice
sur la survie, les pontages doivent être
privilégiés chez les pluritronculaires
avec un diabète, ou chez les pluritroncu-
laires de plus de 65 ans, et chez les pluri-
tronculaires avec des lésions complexes
avec ou sans atteinte du tronc commun.

Ainsi, les recommandations anglaises
comme celles de la Société européenne
de cardiologie reposent beaucoup sur
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“ traitement de l’insuffisance cardiaque chronique de classe NYHA II à IV avec dysfonction systolique,
chez les patients en rythme sinusal et dont la fréquence cardiaque est supérieure ou égale à 75 bpm,
en association au traitement standard comprenant les bêtabloquants, ou en cas de contre-indication
ou d’intolérance aux bêtabloquants. ”

Cette décision fait suite aux résultats de l’étude de morbimortalité SHIFT1 réalisée chez 6 505 patients et
publiée dans le Lancet en septembre 2010.

Une demande de remboursement dans cette nouvelle indication va être soumise prochainement.
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Résumé : L’adhérence thérapeutique est reconnue comme un enjeu majeur de Santé publique. En effet, une
mauvaise observance est associée à une augmentation de la morbi-mortalité et des coûts de santé.
Les données de la CPAM montrent qu’à 6 mois seulement après un infarctus du myocarde, 32 % des patients
ne prennent plus régulièrement de bêtabloquant, 24 % de statines, 22 % d’IEC/ARA2 et 18,3 % d’antiagrégant
plaquettaire ; enfin, un patient sur deux ne prend plus régulièrement cette quadrithérapie.
L’adhérence au traitement constitue donc un défi pour le cardiologue. Pour cela, l’éducation thérapeutique,
l’utilisation des associations médicamenteuses et la simplification des ordonnances sont primordiales.

Observance des traitements :
a-t-on des résultats ?

[ L’adhérence au traitement :
un défi pour le cardiologue !

L’adhérence thérapeutique est recon-
nue comme un enjeu majeur de Santé
publique. Elle concerne aussi bien le
mode de vie que les prises médica-
menteuses. Elle peut être facilement
évaluée en pourcentage du traitement
pris par rapport au traitement prescrit.
Une mauvaise observance est associée
à une augmentation de la morbi-mor-
talité et des coûts de santé. Cela a été
particulièrement démontré dans l’hy-
pertension artérielle. Dans un travail
publié en 2009, Perreault et al. ont
suivi une population de plus de 82000
patients nouvellement traités par leur
médecin généraliste pour une hyper-
tension artérielle et ils ont évalué les
événements cardiovasculaires à 5 ans.
La non-adhérence (définie lorsque les
prises sont inférieures à 80 % de la
posologie prescrite) était associée à un
surrisque cardiovasculaire : augmenta-
tion de 11 % du risque d’insuffisance
cardiaque, de 10 % des coronaropa-
thies et de 22 % des accidents vascu-
laires cérébraux [1]. Une autre étude
européenne, récemment publiée dans
Circulation par Mazzagia, a suivi pen-

dant 5 ans 18800 patients hypertendus
sans cardiopathie au moment de l’inclu-
sion. La non-adhérence (définie cette
fois-ci lorsque les prises sont inférieures
à 40 % de la posologie prescrite) était
la référence. Les auteurs ont constaté
une réduction de 13 % du nombre des
événements cardiovasculaires chez les
patients peu adhérents (de 40 à 80 %),
mais surtout une diminution de 50 %,
hautement significative, chez les plus
adhérents, c’est-à-dire prenant au moins
80 % des traitements [2].

Les données dans la maladie coronaire
sont un peu moins nombreuses, mais
elles montrent également que la non-
adhérence est associée à une augmen-
tation de la mortalité et des événements
cardiovasculaires majeurs [3-5]. Une
étude publiée dans l’American Heart
Journal en 2008 a suivi une cohorte de
15 767 patients coronariens pendant
une durée moyenne de 4 ans. La non-
adhérence était définie par des prises
inférieures à 80 % de la posologie pres-
crite. La proportion de non-adhérents
était de 28,8 % pour les bêtabloquants,
de 21,6 % pour les inhibiteurs de l’en-
zyme de conversion (IEC) et de 26 %
pour les statines. Après ajustement sur

➞ E. PUYMIRAT
Hôpital européen Georges Pompidou,
Service de Cardiologie, PArIS.
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agrégants plaquettaires et de 50 % pour
leur association. En d’autres termes, un
patient sur deux ne prenait pas l’asso-
ciation “BASIC” recommandée par les
sociétés savantes.

La proportion d’adhérents à la qua-
drithérapie diminuait significative-
ment après 74 ans, avec l’existence de
comorbidités et d’une couverture mala-
die universelle (CMU). En revanche, la
prise des traitements avant l’hospitali-
sation et la pose d’un stent amélioraient
l’adhérence. La classe d’âge la plus
“observante” était 55-75 ans (fig. 1).
Après ajustement sur les caractéris-
tiques et la prise en charge, l’obser-
vance des antiagrégants plaquettaires,
des IEC/ARA2, des statines et de la qua-
drithérapie était associée à une diminu-
tion significative de la mortalité et des
réadmissions pour SCA. En revanche,
ces résultats n’étaient pas significatifs
pour les bêtabloquants (fig. 2).

L’adhérence aux principaux traite-
ments (bêtabloquant, antiagrégant pla-
quettaire, IEC/antagoniste des récep-
teurs de l’angiotensine 2 [ARA2] et
statines) a été évaluée sur les patients
ayant été hospitalisés pour un infarctus
du myocarde entre janvier et juin 2006.
Seuls les patients couverts par le régime
général et encore vivants à 6 mois après
leur hospitalisation ont été sélection-
nés. Au total, 11 604 patients ont été
suivis pendant 30 mois. Les données
de ces patients ont été obtenues à
partir de la base nationale des hospi-
talisations (PMSI) et ont été reliées à
celle des remboursements. Dans cette
étude, l’adhérence au traitement était
définie lorsque la proportion de jours
de traitements remboursés rapportée
aux 30 mois de suivi était supérieure à
80 %. La proportion de non-adhérents
était de 32 % pour les bêtabloquants,
24 % pour les statines, 22,7 % pour
les IEC/ARA2, 18,3 % pour les anti-

les caractéristiques cliniques et la prise
en charge, la non-adhérence était signi-
ficativement associée, pour chacune
de ces trois classes thérapeutiques, à
une augmentation de la mortalité, des
événements cardiovasculaires majeurs
(confortant les résultats d’études simi-
laires [6,7]), mais aussi des nouvelles
hospitalisations et des procédures de
revascularisation [3].

[ Observance thérapeutique :
les données de la Caisse
nationale d’assurance
maladie (CNAM)

Une étude récente a évalué l’adhérence
thérapeutique et son impact sur la mor-
talité et les réadmissions pour un syn-
drome coronarien aigu (SCA) après un
infarctusdu myocardeenFrance àpartir
des données de la Caisse nationale d’as-
surance maladie (CNAM) [5].
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Fig. 1 : Adhérence thérapeutique aux principales classes thérapeutiques après un infarctus du myocarde (bêtabloquants, inhibiteurs de l’enzyme de conversion/
antagonistes des récepteurs de l’angiotensine 2, statines, antiagrégants plaquettaires) selon l’âge. D’après P. Tuppin et al. [5].

Fig. 2 : Survenue des syndromes coronariens aigus (SCA) à 30 mois selon l’adhérence aux différents traitements chez les survivants des patients hospitalisés pour
un infarctus du myocarde. D’après P. Tuppin et al. [5].
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majeurs permettant de favoriser une
bonne adhérence. Il n’est pas utile de
souligner l’importance des associations
médicamenteuses à doses fixes par rap-
port à la multiplication des prises.

Ainsi, dans une méta-analyse récente
publiée en 2010 par Gupta et al. dans
Hypertension et portant sur 6 études
randomisées (plus de 30000 patients au
total), l’utilisation de combinaisons à
doses fixes s’est traduite par un bénéfice
de30 %entermesd’adhérence[9].Untra-
vaildeZengetal.acomparé2000patients
recevantuneassociationfixeARA2/inhi-
biteurcalciqueà2312patientsbénéficiant
d’uneassociationnonfixe.Unedifférence
significativedeplusde40 %entermesde
persistance au traitement a été constatée
entre les deux groupes après seulement
300 jours de suivi [10].

3. Simplification des ordonnances

Enfin, l’observance thérapeutique pour-
rait être probablement améliorée par la
suppression des traitements non indis-
pensables. Si les antiagrégants plaquet-
taires et les statines apparaissent indis-
pensables chez les coronariens stables,
en est-il de même pour les bêtabloquants
et les IEC?Autrementdit, faut-ilprescrire
ces traitements systématiquement à tous
les coronariens? Pour les patients ayant
eu un infarctus, les bêtabloquants et les
IEC sont recommandés (niveau IA) [11].
En revanche, pour les patients ayant eu
unSCAsanssus-décalagedusegmentST,
les bêtabloquants et les IEC ne sont plus
recommandés systématiquement et doi-
vent être réservés notamment en cas de
dysfonctionventriculairegauche(définie
par une FEVG < 40 %) [12]. Par extrapo-
lation, les patients présentant de l’angor
stable sans dysfonction ventriculaire
gauchepeuventêtre traitésdefaçoniden-
tique après revascularisation complète.
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[ Comment améliorer
l’observance ?

1. Rôle majeur de l’éducation
thérapeutique

L’observance thérapeutique peut être
améliorée tout d’abord par l’éducation
thérapeutique qui, d’après l’Organisa-
tion mondiale de la santé (OMS), doit
“permettre aux patients d’acquérir et
de conserver les capacités et les compé-
tences qui les aident à vivre de manière
optimale leur vie avec leur maladie. Il
s’agit par conséquent d’un processus
permanent, intégré dans les soins, et
centré sur le patient”.

En pratique, l’éducation thérapeutique
consiste à former les patients sur la mala-
die coronaire, leur faire comprendre les
enjeuxainsiquelesbénéficesdeleurstrai-
tements. Pour avoir un réel impact, cette
éducationdoitêtrecontinueetconcerner
également l’entourage [8]. De véritables
programmes d’éducation se dévelop-
pent à l’hôpital (au sein des services de
cardiologie) et en dehors. Parmi eux, le
projet DRAKKAR devrait être disponible
prochainement (début 2012). Il s’agit
d’une banque de données mise à dispo-
sition dans une clef USB dans laquelle
un patient coronarien doit pouvoir avoir
les réponses aux questions qu’il se pose.
Cette base de données interactive a été
élaborée en collaboration avec des car-
diologues et des informaticiens pour évi-
ter aux patients de récupérer sur Internet
des informationsquisont leplussouvent
erronéesetpourles“éduquer”danslebut
d’augmenter leur observance.

2. Rôle des associations
médicamenteuses

L’observance peut également être amé-
liorée en simplifiant au maximum les
ordonnances des patients (suppression
des traitements inutiles, utilisation des
associations médicamenteuses). Pour
cela, leschoixde l’arsenal thérapeutique
à notre disposition est un des éléments
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Résumé : L’angor stable est défini par une symptomatologie clinique survenue depuis au moins deux mois,
sans aggravation clinique. Sa fréquence est élevée, estimée à 2 millions de personnes en France.
Le pronostic de ces patients sous traitement médical bien conduit a été évalué dans différents registres assez
concordants dans le sens d’un faible nombre d’événements cardiaques graves (entre 1 et 2,5 % par an).
Malgré une évolutivité très variable et parfois déconcertante de la maladie coronaire, la sélection appropriée
des patients les plus à risque, par les scores pronostiques des explorations fonctionnelles ou d’imagerie, guide
les indications d’exploration invasive et de revascularisation appropriées.
L’EURO HEART SURVEY study a montré une grande disparité de cette prise en charge en Europe. L’optimisation
du traitement médical reste essentielle et souvent incomplète dans cette pathologie chronique.

Pronostic
des patients angineux stables

“L a revascularisation myo-
cardique est appropriée
quand les bénéfices

escomptésentermesdesurvieetdesanté
(symptômes,statuts fonctionnels,qualité
devie)dépassent lesconséquencesnéga-
tives de la procédure: ainsi, l’évaluation
durisqueetdupronosticestunaspectde
la pratique clinique essentielle pour les
médecins et les malades [1]”.

[ Prévalence de l’angor stable

L’angor stable est défini par une symp-
tomatologie survenue depuis au moins
deux mois, sans aggravation clinique.
La réalité des chiffres avancés (10 mil-
lions d’angineux aux Etats-Unis, près de
2 millions en France) peut surprendre,
car de nos jours il est rare que les pre-
miers symptômes ne conduisent pas
à des explorations complémentaires
rapides et des gestes de revascularisa-
tion. Cette attitude pourrait sembler
justifiée puisque 10 % des nouveaux
angineux présentent un syndrome
coronarien aigu ou une mort subite dans
l’année qui suit [2, 3]. Difficile donc de

préconiser une attitude attentiste pour
ces nouveaux coronariens, même si le
pronostic est spontanément bon pour
nombre d’entre eux.

Ailleurs, les angineux stables sont
constitués par une population d’an-
ciens revascularisés, pontés ou dilatés,
avec des revascularisations incomplètes
ou devenues impossibles (thrombose
des artères natives pontées, dégrada-
tion des pontages saphènes anciens par
exemple). Nombre d’angineux stables
sont aussi paucisymptomatiques, parce
que peu actifs, “bien couverts” par leur
traitement antiangineux. Ceux-ci pré-
sentent souvent des épisodes d’isché-
mie silencieuse si on sait les rechercher,
sans que ceux-ci ne détériorent toujours
leur fonction myocardique à long terme
(hibernation, sidération répétée) ou
n’induisent d’arythmies ventriculaires
graves lors de ces épisodes.

[ Pronostic

Le pronostic de ces patients sous trai-
tement médical bien conduit a été

➞ H. DOUARD, J. JAUSSAUD
Hôpital Cardiologique
du Haut-Levêque, PeSSAC.
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ments/17) sont impliqués dans des
phénomènes ischémiques réversibles.
Leur valeur quant à la prédiction d’évé-
nements cardiaques graves (MACE) est
supérieure au simple test d’effort [9, 10].
La mesure du retentissement fonction-
nel d’une sténose est désormais pos-
sible grâce aux guides intracoronaires
de FFR ; c’est une mesure cependant
binaire, imparfaite (par exemple forte
influence des doses utilisées lors du test
d’hyperémie), et qui ne quantifie pas
l’importance du myocarde concerné en
aval ; outre son coût, la FFR expose au
risque de “l’autocratisme” du corona-
rographiste, et ne devrait se positionner
qu’en seconde intention [11-13].

L’Euroscore permet de prédire le risque
de mortalité opératoire, et peut inter-
venir dans la stratégie de revascula-
risation éventuelle. Le score Syntax
est un prédicteur indépendant des
événements cardiaques majeurs pour
les patients traités par angioplastie
[12] ; son rôle est déterminant pour
la sélection des patients à haut risque
(et relevant préférentiellement d’une
revascularisation chirurgicale), et
l’identification d’événements graves
après angioplastie. Les autres scores
(NCDR, STS) ne sont guère utilisés.

[ En pratique

L’EURO HEART SURVEY study [14,
15] a montré une grande disparité de
prise en charge en Europe (étude réa-
lisée sur plus de 150 centres répartis
dans 34 pays et regroupant ainsi plus de
3000 patients nouvellement angineux,
afin d’évaluer les pratiques de prise en
charge et le pronostic de ces patients). Il
existe cependant un biais favorisant le
pronostic spontané, puisque seuls dans
la première année 41 % des patients
ont eu une confirmation coronarogra-
phique, et qu’un bon tiers ont eu des
investigations secondaires jugées néga-
tives, et ne se sont pas révélés d’authen-
tiques coronariens!

[ Les marqueurs du pronostic

Depuis les premières observations de
Framingham sur le pronostic de l’angor
stable, plusieurs registres [3, 6, 7] l’ont
évalué et identifié les facteurs de gra-
vité cliniques de leur suivi: ce sont plus
souvent des hommes (55 %) jeunes (61
à 65 ans) ; le tabac et l’obésité sont des
facteurs de mauvais pronostic comme
certaines comorbidités (AVC, insuffi-
sance rénale).Lespopulationsanalysées
diffèrent cependant selon qu’il s’agit de
cohortes de prévalence ou d’incidence.

Les taux de plusieurs marqueurs biolo-
giques (NT-pro-BNP, protéine C réactive
ultra-sensible, gamma glutamyl-transfé-
rase…) sont significativement corrélés
avec la gravité d’une atteinte coronaire,
mais en pratique leur dosage de routine
n’améliore pas la valeur prédictive posi-
tive apportée par les seuls facteurs de
risque traditionnels.

La valeur pronostique de l’épreuve d’ef-
fort a été essentiellement étudiée dans
le post-infarctus; les données anciennes
ont été établies à une époque où il s’agis-
sait surtout de sélectionner les patients
les plus à risque justifiant l’indication
d’une coronarographie alors moins
banalisée mais motivée par une revas-
cularisation souhaitable. Le paramètre
le plus péjoratif était (et reste) de contre-
indiquer la réalisation du test d’effort.
La capacité d’effort supplante, en termes
pronostiques, à la fois la quantification
de l’ischémie électrique et l’existence
d’une arythmie d’effort. La médiocre
montée tensionnelle traduit, comme la
capacité d’effort, une déchéance de la
fonction myocardique et constitue un
facteur pronostique péjoratif à rappro-
cher de la fraction d’éjection mesurée
maintenant plus facilement par écho-
cardiographie au repos [8].

Les scores d’imagerie isotopiques ou
échocardiographiques ont une inci-
dence pronostique dans la mesure
où plus de 10 % (au moins 2 à 3 seg-

évalué dans différents registres, tous
critiquables par leur mode de sélec-
tion, mais assez concordants dans le
sens d’un faible nombre d’événements
cardiaques graves (entre 1 et 2,5 % par
an). Les approches diagnostiques et
thérapeutiques initiées lors des pre-
mières douleurs angineuses varient
largement selon les centres : bien que
non recommandées, la coronarogra-
phie et la revascularisation myocar-
dique ad hoc fréquentes excluent
souvent la documentation préalable
de toute ischémie.

Cette pratique reste sous-tendue par la
croyance (non validée) que la revascu-
larisation coronaire prévient la transfor-
mationd’untableauangineuxstablevers
un infarctus du myocarde et augmente
l’espérance de vie. Si la revascularisa-
tion est validée et nécessaire chez les
patients à haut risque, son bénéfice chez
laplupartdespatientsangineuxouaprès
un infarctus sans évaluation ischémique
n’est pas fondé [3-5].

Il apparaît également que, parmi ces
patients, malgré un génie évolutif par-
fois capricieux de la maladie coronaire,
la sélection appropriée des patients
les plus à risque par les scores pro-
nostiques des explorations fonction-
nelles non invasives ou anatomiques
d’imagerie invasive (coronarographie)
ou non invasive (angio-scanner coro-
naire) puisse guider les indications
de revascularisation appropriées. De
même, la notion de traitement médi-
cal optimisé mérite d’être renforcée,
en favorisant les adhérences théra-
peutiques et prescriptions loin d’être
toujours conformes “aux guides” de
bonne pratique [1].

Plusieurs modèles de scores cliniques
ou angiographiques ont ainsi été définis
récemment (Euroscore, score Synthax)
qui ne doivent pas occulter ceux plus
anciens et solidement établis à partir des
évaluations fonctionnelles et d’image-
ries non invasives.
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la pratique d’activité physique et spor-
tive régulière et la réduction pondé-
rale étaient loin d’être aux objectifs) ;
l’étude EUROASPIRE III [19] montrait
également (par rapport aux études
des années précédentes) en préven-
tion secondaire une amélioration des
contrôles biologiques, lipidiques, mais
une flambée des surcharges pondé-
rales et des diabètes associés. Les pro-
grès de ce traitement médical, enrichi
récemment par l’ivabradine et bientôt
par la ranolazine, ont conduit aux
recommandations actuelles qui pré-
conisent une phase initiale de traite-
ment médical optimisé en réservant
la revascularisation aux patients dont
les symptômes restent mal contrôlés,
ou menacés par une zone ischémique
étendue [20]. C’est ce que testera
l’étude ISCHEMIA.

[ Conclusion

L’allongement de la durée de vie amène
à prendre en charge des patients de plus
en plus âgés, fragiles, avec de multiples
comorbidités, et un angor parfois très
symptomatique, mais comportant un
risque opératoire élevé. L’avenir de la
revascularisation, quand elle s’avère
nécessaire, sera sans doute à la chirur-
gie hybride ou combinée, moins délé-
tère et offrant des suites opératoires
plus simples pour ces patients.

Le pronostic de l’angor stable est
cependant globalement bon, et nombre
de nos patients coronariens suivis
de longue date meurent d’une autre
pathologie [21]. La difficulté de ges-
tion des patients en angor stable ou
devenus paucisymptomatiques sous
traitement est liée à l’évolutivité sou-
vent capricieuse de cette pathologie ;
l’étude PROSPECT [22] a montré toutes
les difficultés de la prédiction des évé-
nements coronariens et de l’identifica-
tion des plaques à risque malgré une
exploration ultrasonique invasive très
sophistiquée.

L’expérience rapportée par le Centre
de Cardiologie de Pise [16] illustre la
(bonne) gestion quotidienne de patients
angineux stables, âgés de moins de
70 ans, à travers un suivi, selon qu’ils
aient bénéficié ou non d’une revascula-
risation. Sur cette série de 1442 patients
sans antécédents d’infarctus, une
recherche ischémique non invasive a
été réalisée initialement et retrouvée
chez 82 % d’entre eux; 18 % sont donc
des faux négatifs puisque présentant
au moins une sténose coronaire jugée
significative ; 67 % des patients ont eu
au moins une revascularisation. La sur-
vie globale n’est pas significativement
différente entre le groupe revascularisé
et le groupe traité médicalement (1,8 %
de mortalité annuelle) quand il n’y a pas
eu de preuve ischémique ; à l’inverse,
en cas d’ischémie majeure, la revascu-
larisation améliore le pronostic (0,7 %
de mortalité annuelle). Cette expérience
rejoint les recommandations des socié-
tés savantes ou le papier princeps de
Hachamovitch [17] qui ne montrait un
bénéfice de la revascularisation qu’en
cas d’atteinte ischémique touchant au
moins 10 % du myocarde, stratégie
retrouvée également dans la HEART
AND SOUL study [18].

L’optimisation du traitement médical
reste essentielle et repose sur trois
points : contrôle ischémique par les
antiangineux (en favorisant les bêtablo-
quants dès que possible par leur impact
antiarythmique et antihypertenseur
complémentaire éventuel, mais en
recherchant de fréquents effets secon-
daires qui diminuent la compliance
thérapeutique), anti-agrégation pla-
quettaire le plus souvent résumée par
l’aspirine à faible dose (75-160 mg), le
contrôle optimal des facteurs de risque
présents, sans oublier l’initiation d’une
activité physique régulière.

C’est sur ce dernier point que le bât
blesse le plus souvent, avec des objec-
tifs souvent incomplètement atteints
(ainsi, même dans l’étude COURAGE,
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Qui revasculariser depuis l’étude COURAGE ?
û L’angiographie coronaire ne permet pas, à elle seule, de porter une indication de revascularisation.

û Elle est le support incontournable de la discussion technique pour savoir quelle méthode employer pour améliorer
l’ischémie myocardique, angioplastie ou chirurgie cardiaque.

û Elle est aussi aujourd’hui la seule technique qui permet des mesures objectives de physiologie coronaire (FFR),
indispensables dans un futur proche pour prouver que la sténose angiographique est responsable de l’ischémie
myocardique et que la suppression de cet obstacle épicardique va modifier la perfusion myocardique en aval.

Comment ne pas oublier les troncs communs et les tritronculaires ?
û Les nouvelles recommandations du NICE.

û L’optimisation du traitement médical dans tous les cas.

û L’évaluation de l’ischémie est aussi importante que l’évaluation de l’anatomie.

û Les nouvelles stratégies ciblées de la revascularisation.

Observance des traitements : a-t-on des résultats ?
û L’adhérence au traitement est un défi majeur pour le cardiologue.

û Les données de la CPAM de 2006 montrent qu’à 6 mois seulement après un infarctus du myocarde, 32 %
des patients ne prennent plus régulièrement de bêtabloquant, 24 % de statines, 22 % d’IEC/ARA2 et 18,3 %
d’antiagrégant plaquettaire ; enfin, un patient sur deux ne prend plus régulièrement cette quadrithérapie.

û La classe d’âge la plus “observante” est celle de 55-75 ans.

û Pour augmenter l’observance, l’éducation thérapeutique, l’utilisation des associations médicamenteuses et la
simplification des ordonnances sont primordiales.

û Les bêtabloquants et les IEC sont recommandés après un infarctus. En revanche, en cas de SCA sans sus-décalage
de ST, ils ne doivent plus être prescrits de façon systématique et doivent être réservés notamment en cas de
dysfonction ventriculaire gauche (FEVG < 40 %).

Pronostic des patients angineux stables
û Le pronostic de l’angor stable est spontanément bon.

û Ce n’est qu’en cas de symptômes non contrôlés ou de territoire myocardique ischémique étendu (>10 %) qu’une
revascularisation peut être discutée.

û Les objectifs du traitement médical optimisé sont souvent non atteints.
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Résumé : L’indication à l’ablation de la FA symptomatique résistante au traitement antiarythmique est bien
établie depuis près d’une décennie. Ces dernières années, plusieurs études ont évalué le risque d’accident
cérébrovasculaire périprocédural et après arrêt de l’anticoagulation orale en cas de maintien en rythme
sinusal par l’ablation.
Bien que certaines recommandations puissent être formulées à ce jour, la décision d’interrompre
l’anticoagulation après ablation reste largement basée sur une appréciation individualisée par le praticien
de la balance risque-bénéfice.

Le traitement anticoagulant
de la fibrillation auriculaire (FA) :
quelles sont les différences
avant et après ablation ?

[ Indications au traitement
anticoagulant chez un patient
avec FA avant ablation

La FA est l’arythmie cardiaque la
plus fréquente chez l’Homme. Elle est
notamment associée à un risque d’évé-
nements thrombo-emboliques, au déve-
loppement d’insuffisance cardiaque et
à une augmentation de la mortalité. Les
attaques cérébrovasculaires (AVC) sur-
venant dans le cadre de FA sont souvent
associées à une atteinte cérébrale plus
importante, avec un risque élevé d’in-
validité en raison de la grande taille des
emboles de provenance cardiaque.

Le risque annuel d’événement thrombo-
embolique est très variable au sein d’une
population avec FA, de l’ordre de 2 à
10 % [1-2]. La décision clinique d’intro-
duire un traitement anticoagulant (p.e.
antagonistes de la vitamine K) dépen-
dra d’une évaluation individualisée du
risque thrombo-emboliquepondéréepar
l’estimation du risque hémorragique.

A cet effet, plusieurs scores de risque
ont été développés. Le score le plus
simple et le plus communément utilisé,
le CHADS2, permet de stratifier le risque
sur la base d’un score où 2 points sont
assignés en cas d’antécédent d’AVC ou
d’AIT (Stroke) et 1 point en cas d’in-
suffisance cardiaque (Congestive heart
failure), d’Hypertension artérielle, d’un
Age≥ 75ans,oudeDiabète.Lavalidation
originale de ce score stratifie le risque
d’AVC: de faible pour un score de 0 à
modérépourunscorede1,etàhautpour
un score≥ 2. Chez ces derniers, le risque
d’AVC/AIT étant supérieur à 2,5 % par
an (1-3), une anticoagulation thérapeu-
tique (INR cible: 2-3) est recommandée
en l’absence de contre-indication.

Afin d’affiner la stratification du risque
des patients considérés à risque modéré
et de tenir compte d’autres facteurs de
risque relevants (dits “non majeurs”),
un nouveau score clinique a récemment
été proposé sous l’acronyme CHA2DS2-
VASc. Deux points sont assignés en cas

➞ A. JADIDI, P. PASCALE,
M. HOCINI
Hôpital Cardiologique
du Haut-Lévêque,
BOrDeAuX-PeSSAC.
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d’Age≥ 75anset1point supplémentaire
en cas d’une atteinte Vasculaire isché-
mique, d’un Age de 65-74 ans et pour
les femmes (Sex category) [4]. Pour les
patients à risque “modéré” (CHADS2

score: 0-1), une approche tenant compte
des autres facteurs de risque est donc à
présent recommandée. Ainsi, pour ces
patients, en cas de CHA2DS2-VASc score
≥ 2, une anticoagulation thérapeutique
estproposéeen l’absencedecontre-indi-
cations. Pour un score de 1, une évalua-
tion plus individualisée est nécessaire
(préférence du patient, compliance,
risques…), le choix devant se faire entre
l’aspirine et l’anticoagulation, cette der-
nière sera toutefois privilégiée.

[ Prévention de l’attaque
cérébrovasculaire durant
l’ablation de FA

L’indication à l’ablation de la FA symp-
tomatique résistante au traitement anti-
arythmique est bien établie depuis près
d’une décennie. Cette option thérapeu-
tique permettant de s’affranchir d’un
traitement antiarythmique potentielle-
ment dangereux et souvent mal toléré,
elle est choisie par un nombre toujours
croissant de patients et de praticiens.

Malgré l’évolution remarquable des
techniques et des outils d’ablation de
FA, des complications importantes
peuvent survenir, qu’elles soient liées à
la pathologie elle-même, aux comorbi-
dités du patient ou à la procédure. Une
des principales complications poten-
tiellement invalidantes pour le patient
est l’AVC. Malgré les précautions prises
avant, pendant et après chaque procé-
dure d’ablation de FA (tableau I), la
survenue d’AVC/AIT durant les 30 jours
après ablation de FA est de l’ordre de
1 % (0,5-2,8 %) [5-9]. Le risque d’AVC
fatal est de 0,15 % (1/6513 patients),
selon un registre multicentrique des
complications durant l’ablation de FA
[9]. Ce registre rapporte les données de
162 centres et l’analyse de 45115 pro-

cédures d’ablation de FA chez 32 569
patients. La survenue de complications
fatales rapportée est de 1 sur 1000 cas
(secondaire à une tamponnade, un AVC,
une fistule atrio-œsophagienne, une
pneumonie, etc.)

Uneétudecliniqueaanalysé l’incidence
et les facteurs prédictifs d’AVC péripro-
céduraux [10]. 721 procédures consécu-
tives d’ablation de FA chez 576 patients
ont été analysées. L’AVC était considéré
périprocédural s’il survenait dans les
30 jours suivant l’ablation. Les patients
avaient tous bénéficié d’une anticoagu-
lation thérapeutique durant au moins
4 semaines avant la procédure. Une
échographie transœsophagienne (ETO)
préablation était systématiquement
réalisée et les procédures d’ablation
étaient effectuées sous une anticoagu-
lation par héparine IV dont l’efficacité
étaitmonitoréeparmesuredeTCA,avec
une cible entre 300 et 400 secondes.
L’anticoagulation par antagoniste de la
vitamine K était reprise immédiatement
après l’ablation sous héparine de bas
poids moléculaire (HBPM) jusqu’à l’ob-
tention d’un INR thérapeutique (≥2). Le
taux d’AVC périprocéduraux confirmé
par IRM/CT-scan cérébral et évaluation

neurologique était de 1,4 % (10 parmi
les 721 procédures effectuées). 9 AVC
survenaient dans les 48 heures suivant
laprocédured’ablation.Le risqued’AVC
périprocéduraux est resté stable tout au
long de l’étude, entre de 2001 et 2008.
Le taux d’AVC était significativement
corrélé au score CHADS2, avec un taux
de 0,3 %, 1,0 % et 4,7 % pour un score
de 0, 1 et ≥ 2 (p < 0,001) respectivement.
L’analyse multivariée montrait qu’un
score CHADS2 ≥ 2 et la présence d’un
ancien AVC étaient des facteurs prédic-
tifs indépendantsd’AVCpériprocédural.

Pour la plupart des événements
thrombo-emboliques survenant dans les
jourssuivants l’ablation[5,8,10-11],une
prise en charge optimale de l’anticoagu-
lation avant et après la procédure est
nécessaire, afin de minimiser le risque
thrombo-emboliquemaisaussihémorra-
gique. La plupart des centres effectuent
un arrêt de l’anticoagulation orale avec
un relais par HBPM en pré- et postabla-
tion, comme recommandé par le dernier
consensusd’expertspubliéen2007 [12].

Toutefois, une première étude compa-
rantceschéma“classique”d’anticoagu-
lation (205 patients) avec une stratégie

Traitements recommandés avant chaque procédure d’ablation de FA :
INR thérapeutique chez les patients avec un CHADS2 ≥ 2 durant le mois précédant l’abla-
tion et vérification de l’absence de thrombus intracardiaque par une échocardiographie
transœsophagienne dans les 48 heures précédant la procédure. Arrêt de l’anticoagulation
orale avec relais par HBPM SC ou héparine IV jusqu’à l’obtention d’INR thérapeutiques en
postablation
Précautions prises durant chaque procédure d’ablation de FA :
Anticoagulation périprocédurale par héparine (TCA ≥ 300 sec) et perfusion des gaines et
cathéters par des solutions salines héparinisées.
Note : L’anticoagulation orale avec une INR 2-3 peut être maintenue durant l’ablation de FA.
Cette nouvelle stratégie d’anticoagulation orale maintenue est réalisée en association avec
héparinothérapie IV durant l’ablation.
Traitements recommandés après chaque procédure d’ablation de FA :
Anticoagulation thérapeutique (INR 2-3) durant un minimum de 2 mois après la procé-
dure d’ablation de FA pour tous les patients. Arrêt de l’anticoagulation uniquement chez
les patients avec un CHADS2 < 2 sur la base d’une appréciation individualisée de la balance
risque-bénéfice. Poursuite de l’anticoagulation orale thérapeutique pour les patients avec
CHADS2 ≥ 2.

Tableau I : Préparation et traitement optimal avant, pendant et après l’ablation de FA.
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part aux caractéristiques cliniques du
patient. La poursuite d’une anticoagu-
lation en prévention d’AVC tardif sur
récidive de FA est toutefois grevée d’un
risque d’hémorragie majeure de 3 % par
année, avec un risque d’AVC hémorra-
gique de 0,12-0,38 % selon la médica-
tion utilisée [15]. En conséquence, le
choixdumaintiend’uneanticoagulation
doit être individualisé en fonction de la
balance risque-bénéfice.

Il existe peu de données sur le risque
d’AVC après arrêt de l’anticoagulation
orale après ablation de FA et maintien
durythmesinusal.Laseulegrandeétude
multicentrique (5 centres participants)
a analysé 3355 patients ayant eu une
ablation de FA [16]. L’anticoagulation
orale (AO) a été interrompue chez
2692 patients, 3 à 6 mois après une abla-
tion réussie et remplacée par un traite-
ment d’aspirine (groupe 1: “AO-off”).
Cette décision a été prise sur la base de
l’appréciation individuelle du médecin
en charge et indépendamment du score
CHADS2. A noter que 347 patients du
groupe“AO-off”avaientunCHADS2≥ 2.
De façongénérale, l’anticoagulationétait
interrompue en l’absence de:
– récidive d’arythmies > 1 min (enregis-
trement Holter [86 % des patients] et/ou
monitoring transtéléphonique [90 %]),
– sténose des veines pulmonaires
> 70 %,
– dysfonction mécanique importante de
l’oreillettegauche (absenced’ondeAsur
l’enregistrement Doppler pulsé du flux
transmitral).

Le reste des patients (663) a été main-
tenu sous AO thérapeutique (groupe
2: “AO-on”). Après un suivi moyen de
28 ± 13 mois, seuls 2 patients (0,07 %)
du groupe “AO-off” ont développé un
AVC ischémique. A noter qu’aucun des
347 patients avec un score CHADS2

≥ 2 dans le groupe AO-off n’a présenté
d’AVC. Dans le groupe des patients
“AO-on”, 3 patients (0,45 %) ont déve-
loppéunAVCischémiqueaprèsunsuivi
moyen de 24 ± 15 mois. Chez 1 patient,

de l’anticoagulation orale thérapeutique
durant l’ablation de FA, tout en utilisant
l’héparine IV durant l’ablation [14]. Au
total, 6454 procédures d’ablation de FA
ont été analysées dont 2618 au cours
de laquelle l’anticoagulation orale était
maintenue (AO-maintenue). Malgré un
profilderisque thrombo-emboliqueplus
élevéCHADS2≥ 2chez35 %despatients
versus14 %despatientsdugroupetraité
de façon “classique” (arrêt de l’anticoa-
gulation orale et relais par HBPM) et
la présence plus fréquente des formes
persistante de FA, aucun événement
thrombo-embolique n’est survenu dans
le groupe “AO-maintenue” contre 1 %
dans le groupe de contrôle “classique”.
A noter que la survenue des complica-
tions hémorragiques n’a pas été diffé-
rente parmi les deux stratégies d’anti-
coagulation.

Ces trois différentes études cliniques
mises en commun ont inclus un total
de 9809 patients [11, 13, 14]. Le taux
d’AVC périprocéduraux rapporté avec
la stratégie de maintien de l’anticoagu-
lationorale thérapeutiqueétaitde0,05 %
(3/5768 patients). Les taux d’AVC rap-
portés avec l’approche classique d’ar-
rêt de l’anticoagulation et relais par
HBPM étant 20 fois supérieurs (1 %,
39/3836 patients) ; cette nouvelle stra-
tégie pourrait s’imposer à l’avenir. Ces
études étant toutes non randomisées et
réaliséesdansdescentresd’expertise,ces
résultats sont à confirmer dans le cadre
d’uneétuderandomiséemulticentrique.

Le tableau I résume la stratégie d’anti-
coagulationet lapréparation“classique”
telle qu’appliquée dans notre centre.

[ Traitement anticoagulant
de la fibrillation auriculaire
après ablation

Contrairement au risque d’AVC péripro-
cédural, le risqued’AVCtardif (>30 jours
après ablation) est intimement lié d’une
part à la récidive arythmique, et d’autre

de maintien de l’anticoagulation orale
avec INR thérapeutique durant la pro-
cédure (150patients)amontréunrisque
thrombo-embolique périprocédural
inférieurchezcesderniers toutenmain-
tenant un taux de complications hémor-
ragiques bas [11]. Anoter que l’héparine
IV était administrée durant la procédure
chez tous lespatients.Dans legroupedes
patients traités par la stratégie d’anticoa-
gulation classique avec arrêt de warfa-
rine et relais par HBPM, 3 AVC (parmis
les 205 patients) ont été observés contre
aucun dans le groupe avec maintien de
l’anticoagulation orale thérapeutique
(150 patients).

Lescomplicationshémorragiquesétaient
également plus nombreuses dans le
groupe“classique”parrapportà lastraté-
giedemaintiendel’anticoagulationorale
(hémorragie mineures: 42 patients/205,
hémorragies majeures avec besoin de
transfusion: 9/205 versus 8 hémorragies
mineures et aucune hémorragie majeure
dans le groupe avec maintien de l’anti-
coagulationoralethérapeutique).Anoter,
en ETO effectuée avant la procédure, la
présence de contraste spontané chez
26 %despatientsdans legroupeschéma
“classique”versusseulement2 %dansle
groupeavecmaintiend’uneanticoagula-
tionorale.Laprésencedecontrastespon-
tané à l’ETO étant associée à un risque
d’AVC triplé, cette observation tend à
confirmer l’effet possiblement délétère
du changement de mode d’anticoagula-
tion en période périprocédurale.

Une autre étude a analysé de manière
rétrospective le taux d’AVC chez
3052 patients ayant subi une ablation
de FA, avec INR le jour de l’interven-
tion≥ 1,8, sans arrêt de l’anticoagulation
orale durant la période périprocédurale.
Seuls 3 patients (0,098 %) ont présenté
un AVC (dont 1 hémorragique avec
bonne évolution clinique) [13].

Récemment, la première étude multi-
centrique réalisée a pu montrer les
mêmes résultats positifs du maintien
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bénéfice doit être entendue comme celle
des risques hémorragiques et de réci-
dives. Les variables cliniques associées
à un risque de récidive plus important
sontunâgeavancé,une tailled’oreillette
augmentée et la présence d’une FA per-
sistante avant ablation.

En conséquence, dans l’attente d’études
randomisées, les recommandations qui
peuvent être formulées restent basées
sur celles publiées en 2007 par les socié-
tés américaines et européennes de ryth-
mologie [12]:
– l’anticoagulation est indiquée pour
tous les patients après ablation pendant
un minimum de 2 mois,
– un arrêt de l’anticoagulation n’est pas
recommandé pour les patients avec
CHADS2 ≥ 2 ou dysfonction mécanique
importante de l’oreillette gauche,
– pour les patients sans récidive aryth-
mique malgré monitoring rigoureux, la
décisiond’interrompre l’anticoagulation
reste basée sur une appréciation indivi-
dualisée par le praticien de la balance
risque-bénéfice. Elle implique par
ailleurs la poursuite du suivi rythmique
enraisondepossibles récidives tardives.
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sentant un risque d’AVC plus important
(CHADS2 ≥ 2) [12, 18]. Il faut également
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un arrêt de l’anticoagulation chez des
patients à risque thrombo-embolique
élevé (CHADS2 ≥ 2) sur la base de don-
nées dont le suivi n’est que légèrement
supérieur à 2 ans. Le risque de récidives
tardives implique donc un suivi ryth-
mique à long terme et l’appréciation
individualisée de la balance risque-

l’AVC faisait suite à une cardioversion
électrique et chez les 2 autres, l’abla-
tion de FA n’avait pas rétabli le rythme
sinusal avec un patient dont l’INR était
infrathérapeutique.

Ces résultats encourageants quant à la
sécurité d’interrompre l’anticoagulation
chez un patient après ablation réussie
de FA souffrent toutefois d’importantes
limitations. La première est bien sûr
le caractère non randomisé de l’étude
introduisant des biais évidents en vue
d’uneapplicationplus largedeces résul-
tats. Une autre limitation est liée au fait
que la grande majorité des patients du
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n’avait donc pas d’indication stricte à
l’anticoagulation. Un des problèmes
les plus importants dans la décision
d’interrompre l’anticoagulation réside
dans la définition même de l’absence de
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recherche de récidive (dont le spectre va
de la recherche de symptômes au moni-
toring continu implanté; p. ex. pacema-
ker), plus le nombre dépisté augmente
[17].

Dans la mesure où le seuil de charge
arythmique exposant le patient à un
risque thrombo-embolique n’est pas

û L’anticoagulation est indiquée pour tous les patients après ablation pour
un minimum de 2 mois.

û Un arrêt de l’anticoagulation n’est pas recommandé chez les patients
avec CHADS2 ≥ 2 ou dysfonction mécanique importante de l’oreillette
gauche.

û Pour les patients sans récidive arythmique malgré un monitoring
rigoureux, la décision d’interrompre l’anticoagulation reste basée sur une
appréciation individualisée par le praticien de la balance risque-bénéfice.
Elle implique par ailleurs la poursuite du suivi rythmique en raison de
possibles récidives tardives.
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En 2010, la World Heart Federation a souligné la nécessité de créer de nouveaux registres multinationaux afin de combler les
lacunes existantes sur la prise en charge de la FA et sur son évolution.

Basé sur une nouvelle approche pour la constitution de registres, PREFER in AF va collecter dans sept pays européens des don-
nées sur tous les types de FA, y compris les formes valvulaires et non valvulaires. Le registre recueillera aussi des données sur
l’impact des nouveaux médicaments anticoagulants sur la prévention des AVC, la satisfaction des patients concernant la prise
en charge globale de leur FA, l’impact de la FA et de sa prise en charge en termes de la qualité de vie des patients, et le fardeau
économique global de la FA sur les soins de santé en Europe.

Daiichi Sankyo est le promoteur de ce registre.

J.N.
D’après un communiqué de presse des Laboratoires Daiichi Sankyo

Registre PREFER in AF
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Résumé : La prévalence de l’insuffisance mitrale et le nombre des sujets à haut risque chirurgical va
augmenter dans l’avenir du fait de l’évolution démographique, et la nécessité de techniques alternatives à la
chirurgie, moins invasives, va s’affirmer. Aujourd’hui, deux approches percutanées principales existent : la
réparation mitrale bord à bord et l’annuloplastie par le sinus coronaire.
L’implantation valvulaire percutanée par voie transseptale ou transapicale permet la correction des
dégénérescences fuyantes des bioprothèses et des annuloplasties mitrales. Par les mêmes voies, la correction
percutanée de fuites paraprothétiques est également possible. D’autres traitements sont en cours de
développement. L’aptitude à pouvoir les combiner sera probablement l’un des gages de leur succès futur.

Le traitement percutané
des insuffisances mitrales

L’ insuffisance mitrale (IM) est,
avec le rétrécissement aor-
tique, la valvulopathie la plus

fréquente dans les pays industrialisés et
sa prévalence augmente avec l’âge [1].
Ses causes sont fonctionnelles (dans le
cadre d’une cardiomyopathie dilatée ou
ischémique) ou organiques, le plus sou-
vent de mécanisme dystrophique.

Le traitement de l’IM sévère est chirur-
gical (réparation ou remplacement val-
vulaire), mais une large proportion des
candidats à la chirurgie n’est pas opérée,
en particulier chez les sujets âgés [2]. Il
y a donc une place pour des traitements
alternatifs à la chirurgie, moins invasifs,
évitant la circulation extra-corporelle,
autorisant une durée d’hospitalisation
brève, diminuant la morbimortalité,
sans obérer la possibilité d’une chirur-
gie ultérieure.

Actuellement, deux méthodes princi-
pales sont évaluées en clinique: la répa-
ration mitrale “bord à bord” et l’annulo-
plastiepercutanéepar lesinuscoronaire.
D’autres techniques sont utilisées pour
le traitementdes fuites surprothèsesval-
vulaires mitrales: la fermeture des fuites

paraprothétiques et l’implantation per-
cutanée “valve dans valve”.

[ La réparation mitrale “bord
à bord”

Cette techniqueconsisteàreproduirepar
voie percutanée l’intervention chirurgi-
cale d’Alfieri, dont le but est de transfor-
mer un orifice mitral incompétent en un
double orifice compétent par la réunion
et la suture de la partie médiane du bord
libre des 2 feuillets mitraux, créant à
termeunpont fibreuxentre lesvalves.Le
dispositifutiliséest le systèmeMitraClip
(Abbott): le clip est composé de 2 bras et
de 2 grippers entre lesquels sont agrip-
pés et maintenus les bords libres des
2 feuillets opposés [3] (fig. 1).

Ce clip est avancé par voie veineuse
transseptale sur un cathéter guide
flexible, sous contrôle fluoroscopique
(fig. 2) et surtout échocardiographique.
L’échographie transœsophagienne(ETO)
2-D biplan et 3-D est, en effet, l’outil
essentiel pour guider le trajet du clip
jusqu’à l’appareil mitral (fig. 3) : le clip
est avancé dans le ventricule gauche en

➞ D. HIMBERT, D. MESSIKA-
ZEITOUN, E. BROCHET,
A. VAHANIAN
Département de Cardiologie,
Hôpital Bichat, PArIS.
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traversant le flux régurgitant, puis lente-
ment retiré, jusqu’à ce que les feuillets
valvulairesviennentseposersursesbras
en position ouverte. Lorsque la position
paraît correcte, les grippers sont abais-
sés et les bras refermés, permettant la
capture des feuillets. La bonne insertion

30 %descas, ilpeutêtrenécessaired’im-
planter un second clip pour obtenir une
réduction suffisante du volume de l’IM.

L’essentiel de l’expérience clinique
provient du programme EVEREST, qui
concerne plus de 3000 patients inclus
dans différents registres et études :
un premier registre de faisabilité
(EVEREST I), un registre de patients
à haut risque (EVEREST II High Risk
Study), l’étude randomisée EVEREST
II, et différents registres américains et
européens pré- et post-commercialisa-
tion (REALISM, ACCESS Europe).

L’étude randomisée EVEREST II a assi-
gné 279 patients ayant des IM modérées
àsévères (3+ou4+)pourbénéficierd’une
réparation percutanée bord à bord ou
d’unechirurgieconventionnellederépa-
rationouderemplacementvalvulaire [4,
5]. Les IM pouvaient être de cause dégé-
nérative ou fonctionnelle. Les critères
anatomiques étaient stricts, excluant les
valves calcifiées ou trop dystrophiques.
Le critère primaire d’efficacité était l’ab-
sence de décès, de chirurgie pour dys-
fonction mitrale, et d’IM de grades 3+
ou 4+ à 12 mois. Le critère primaire de
sécurité était composé des événements
adversesmajeursà30 jours.A12mois, le
critèred’efficacitéaétéobtenuchez55 %
despatientsdugroupepercutané, contre
73 % de ceux du groupe chirurgie (p
= 0,007).Lestauxrespectifsdesdifférents
composantsducritèreétaient:décès:6 %
dans chaque groupe; chirurgie pour dys-
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Fig. 1 : Réparation mitrale bord à bord. A : intervention d’Alfieri : suture bord à bord du bord libre des
feuillets mitraux créant à terme un pont fibreux entre les valves (flèche) et 2 hémi-orifices. B : système
MitraClip positionné au niveau des feuillets mitraux, en position de capture. C : vue auriculaire de la valve
mitrale après capture des feuillets mitraux par le système MitraClip, avant le largage du clip. D : clip largué
après capture des feuillets mitraux. E : vue du clip composé de 2 “grippers” et de 2 bras. F : vue d’ensemble
du système MitraClip.

A B C

Fig. 2 : Réparation mitrale bord à bord, fluoroscopie. A : fluoroscopie, clip en position de capture : “grip-
pers” en position haute (flèche blanche), bras en position horizontale 180° (flèche noire). B : fluoroscopie,
clip après capture des feuillets et largage. C : fluoroscopie, 2 clips en place.

Fig. 3 : Réparation mitrale bord à bord, échocardiographie. A : ETO 2-D biplan, clip au niveau des feuillets mitraux, en position de capture. B : ETO 2-D biplan, clip
au niveau des feuillets mitraux, en position de capture. C : ETO 2-D couleur, après largage du clip. D : ETO 3-D, après largage du clip.

A B C D

des feuillets doit être soigneusement
vérifiée en ETO, de même que l’effet
sur le volume de l’IM. Si le résultat n’est
pas optimal, le clip peut être rouvert, les
feuillets libérés et la manœuvre recom-
mencée. Si le résultat est bon, le clip est
détaché du cathéter et largué. Dans 20 à
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proximal, un système d’ancrage distal et
l’anneau proprement dit reliant les deux
points d’ancrage. L’implantation se fait
par voie transjugulaire et ne présente
pas de difficulté technique particulière.
Cependant, ce traitement soulève plu-
sieurs questions en termes d’efficacité et
de sécurité:
– l’annuloplastie percutanée est obliga-
toirement incomplète, puisque le sinus
coronaire ne couvre qu’environ 120° de
la circonférence de l’anneau mitral ;
– la distance entre l’anneau et le sinus
estvariable,1 cmenmoyenne,maispeut
atteindre 2 cm et surtout les deux struc-
tures ne sont pas dans le même plan;
– dans la majorité des cas, l’artère cir-
conflexe sous-croise le sinus coronaire,
ce qui induit un risque de compression
coronaire par l’anneau constrictif ;
– enfin, l’IM fonctionnelle est avant tout
une maladie du myocarde, non prise en
compte par l’annuloplastie effectuée
isolément.

pas d’indication à une revascularisation
chirurgicale.Danscegroupedepatients,
une étude randomisée entre traitement
médical optimal seul et associé à une
réparationbordàbordserait intéressante.

[ L’annuloplastie mitrale
par le sinus coronaire

Le traitement chirurgical de l’IM fonc-
tionnelle consiste en une annuloplastie
sous-dimensionnée mais, en l’absence de
pontage associé, ses indications restent
débattues du fait d’un rapport bénéfice/
risque controversé (fig. 4). Du fait de la
proximitéanatomiquedesdeuxstructures,
le principe de l’annuloplastie par le sinus
coronaire est d’interférer sur la géométrie
de l’anneau mitral par l’insertion dans le
sinuscoronaired’undispositif constrictif.

Différentsdispositifsontétédéveloppés.
Tous comportent un système d’ancrage

fonction mitrale: 20 %, contre 2 %; IM
degrades3+ou4+:21%,contre20 %.Le
taux des événements adverses majeurs à
30 joursaétéde15 %dans legroupeper-
cutané et de 48 % dans le groupe chirur-
gical (p< 0,001).A12mois, les2groupes
avaientuneaméliorationdesdimensions
ventriculaires, de la classe fonctionnelle
NYHA et des critères de qualité de vie,
par rapport à l’état initial. L’analyse à 2
ans de 91 % de l’effectif initial a montré
l’absence de détachement partiel, d’em-
bolie, d’érosion ou de fracture des clips;
le critère d’efficacité a été obtenu chez
52 % des patients du groupe percutané,
contre 66 % de ceux du groupe chirur-
gie (p < 0,05); la survie est de 90 % dans
le groupe percutané et de 91 % dans le
groupe chirurgical (p = 0,78); la survie
sans chirurgie ni réopération est de 78 %
danslegroupepercutanéetde96 %dans
le groupe chirurgical.

Enrésumé,cesdonnéescomparant répa-
ration mitrale percutanée et chirurgie
montrent que:
– l’approche percutanée améliore la
sécurité par rapport à la chirurgie;
– lachirurgieprocureuneréductionplus
complète du volume de l’IM que la voie
percutanée;
– les deux techniques permettent une
réduction de l’IM suffisante pour amé-
liorer les dimensions ventriculaires et
les symptômes à 2 ans.

En pratique, quelles sont les indications
actuelles de la réparation mitrale bord
à bord?

>>>Encasd’IMdystrophique, la répara-
tion mitrale bord à bord doit être exclu-
sivement réservée aux patients ayant
un risque chirurgical très élevé ou une
contre-indication à la chirurgie.

>>> En cas d’IM fonctionnelle, les indi-
cations doivent être discutées au cas par
cas comme complément éventuel à un
traitementmédicaloptimal (comprenant
la resynchronisation ventriculaire) chez
des patients symptomatiques et n’ayant

A

B

C

D

E

Fig. 4 : Annuloplastie mitrale par le sinus coronaire. A : principe de l’annuloplastie mitrale percutanée par
insertion d’un dispositif constrictif dans le sinus coronaire. B : fluoroscopie, anneau en place dans le sinus
coronaire. C : système Monarc, abandonné. D : système Carillon. E : système PTMA, abandonné.
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sténosante) va se poser de plus en plus
souvent dans l’avenir. Ici encore, chez
des sujets âgés à haut risque de réinter-
vention chirurgicale, une alternative
non chirurgicale est nécessaire. La lit-
térature rapporte une trentaine de cas
d’implantations valve dans valve en
positionmitrale, réaliséesparvoie trans-
apicale avec la prothèse Sapien XT [6]
(fig. 7). Dans tous les cas, il s’agissait de
bioprothèses chirurgicales stentées, de
diamètres situés entre 23 et 29 mm.

Toutes les interventions réalisées par
voie transapicale ont été des succès,
une tentative par voie transseptale a
échoué, mais cette approche élégante
est également possible. Deux décès sont
survenus.Enmoyenne, legradient trans-
prothétique final a été de 7 mmHg, avec
un maximum de 9 mmHg, et des fuites
minimesontétéobservéesdans7cas.On

3-D (fig. 6), un dispositif est positionné
de façon à occlure l’orifice. La mise en
place de plusieurs dispositifs est parfois
nécessaire pour obtenir l’effet souhaité
sur le volume de l’IM. Il n’existe pas de
dispositif spécifiquement conçu pour
cette intervention, et des prothèses des-
tinéesauxfermeturesdePFOoudecanal
artériel sont habituellement utilisées.
Différents cas ont été rapportés dans la
littérature, mais aucune série prospec-
tive suffisante pour permettre une vraie
évaluation clinique de cette technique.

[ L’implantation valvulaire
mitrale percutanée

Du fait du nombre croissant des biopro-
thèses valvulaires implantées chirur-
gicalement, la question du traitement
de leur dégénérescence (fuyante ou

Ces considérations expliquent le carac-
tère mitigé des résultats de la technique.
Quel que soit le dispositif utilisé, la
réduction du volume de l’IM n’est que
marginaleet l’améliorationfonctionnelle
est limitéeetsurtoutdifficileà interpréter
du fait de la grande variabilité de ce type
d’IM en fonction du traitement médical
et des conditions de charges au moment
de l’évaluation. Surtout, des complica-
tionscoronaires parcompression ontété
observées dans 30 % des cas avec le sys-
tèmeMonarc(responsablesde3infarctus
et d’un décès) et dans 12 % des cas avec
le système Carillon. Dans l’état actuel
des choses, le rapport bénéfice/risque
de l’annuloplastie mitrale percutanée
ne semble donc pas favorable.

[ La fermeture percutanée
des fuites paraprothétiques
mitrales

La survenue d’une fuite périprothétique
chez un patient porteur de prothèse val-
vulaire mitrale peut être mal tolérée sur
le plan hémodynamique en cas de fuite
importante, ou hématologique du fait du
risque d’hémolyse sévère nécessitant des
transfusions itératives. Dans ce groupe à
haut risque chirurgical, l’intérêt potentiel
d’uneinterventionpercutanéeestévident.

L’intervention peut être réalisée par voie
veineuse transseptaleouparvoie transa-
picale. Sur un guide passé dans l’orifice
périprothétique sous guidage fluoros-
copique (fig. 5) et ETO 2-D et surtout

Fig. 5 : Traitement des fuites mitrales paraprothétiques, fluoroscopie. A : par voie transseptale, un guide
est passé dans le ventricule gauche par l’orifice paraprothétique (flèche). L’astérisque montre la prothèse
mécanique mitrale. B : après implantation du dispositif occlusif (double astérisque).

Fig. 6 : Traitement des fuites mitrales paraprothétiques, échocardiographie. A : ETO 2-D couleur, volumineuse fuite paraprothétique mitrale (flèche). B : ETO 3-D,
vue de la prothèse mécanique mitrale et de l’orifice paraprothétique responsable de la fuite (flèche). C : ETO 2-D, après fermeture de l’orifice paraprothétique par
un dispositif occlusif, persistance d’une fuite mitrale triviale. D : ETO 3-D, vue du dispositif en place dans l’orifice périprothétique (flèche).

A B

A B C D
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conditions du succès futur de ces tech-
niquessera lapossibilitéde lescombiner
entre elles pour agir sur les différentes
composantes du vice valvulaire.
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peutrapprocherdel’implantation“valve
dans valve” le traitement des dégénéres-
cences d’annuloplasties mitrales chirur-
gicales par l’implantation “valve dans
anneau”.Quelquescasontété rapportés,
dont 2 réalisés par voie transseptale par
notre équipe, avec de bons résultats cli-
niques et hémodynamiques [7].

Enfin, d’autres technologies sont à des
stades plus ou moins avancés de déve-
loppement: différents systèmes d’annu-
loplastie directe ou indirecte, plicature
de cordages, implantation de cordages
par voie apicale, remodelage ventricu-
laire direct, et, à terme, implantation
valvulaire sur valve native. Compte
tenu de la complexité de l’appareil val-
vulairemitral, et commec’est lecaspour
lachirurgie réparatricemitrale, l’unedes

û La réparation mitrale bord à bord permet une diminution du volume
de l’IM, une amélioration des symptômes et une réduction des
volumes ventriculaires. Ses indications doivent être réservées aux IM
dystrophiques à haut risque ou contre-indiquées pour la chirurgie,
et discutées en complément du traitement médical optimal et à la
resynchronisation ventriculaire pour les IM fonctionnelles sévères.

û L’annuloplastie mitrale par le sinus coronaire donne des résultats
décevants et ne peut être considérée à elle seule comme un traitement
efficace des IM fonctionnelles.

û La fermeture percutanée des fuites paraprothétiques mitrales est
possible, mais doit être mieux évaluée.

û L’implantation valvulaire mitrale percutanée offre des perspectives très
intéressantes pour le traitement des dégénérescences des bioprothèses
et des annuloplasties mitrales.

POINTS FORTS
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Fig. 7 : Traitement des dégénérescences fuyantes de bioprothèses ou de plasties mitrales par implan-
tation valvulaire percutanée. A : traitement d’une bioprothèse mitrale fuyante par implantation d’une
valve Sapien XT par voie transapicale : position avant largage. B : idem : prothèse Sapien XT déployée en
place dans la bioprothèse. C : traitement d’une annuloplastie mitrale fuyante par implantation d’une
prothèse Sapien XT par voie transseptale : position avant largage. D : idem : prothèse Sapien XT déployée
dans l’anneau mitral.
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