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Syndrome coronarien aigu
de la femme jeune

L'incidence des maladies cardiovasculaires, en particulier chez la femme jeune, est ac-
tuellement en augmentation, conséquence du mode de vie des pays développés, notamment du taba-
gisme, des habitudes alimentaires et de la sédentarité, a I’origine de la progression de I'obésité et du
diabéte. Outre I'importance de la prévention primaire qui passe par I’éducation du grand public sur la
correction des facteurs de risque, il est essentiel d’informer la population de tout age sur les signes
d’alerte de la cardiopathie ischémique afin de réduire les délais de prise en charge, en particulier des
événements aigus.

Les acteurs de santé (spécialistes en médecine générale, en cardiologie, en médecine d’urgence...)
doivent connaitre les évolutions épidémiologiques et les formes parfois inhabituelles de syndromes
coronariens aigus qui touchent la femme jeune pour en améliorer le pronostic.

Cette revue est une mise a jour sur les particularités de la cardiopathie ischémique chez la femme
jeune: évolution de I’épidémiologie, répartition des facteurs de risque, type de présentation clinique,
description des habitudes de prise en charge actuelles et leurs conséquences sur le pronostic. Enfin,
seront développées les particularités physiopathologiques et leurs conséquences diagnostiques et

thérapeutiques.

B. DUBAND
Service de Cardiologie,
CHU de CLERMONT-FERRAND.

istoriquement, ’infarctus du
H myocarde (IDM) a été décrit

comme une maladie de’homme.
Pourtant, il reste la premiére cause mon-
diale de mortalité chez la femme. Cette
idée préconcue a longtemps été a I’ori-
gine d’unretard diagnostique et de prise
en charge, ayant fait décrire par la car-
diologue américaine Bernadine Healy le
syndrome de Yentl, tiré du nom de I’hé-
roine duroman de Isaac Bashevis Singer
(1962) danslequel elle devait se déguiser
enhomme pouraccéderal’éducation [1].
En effet, a la fin des années 1990, plu-
sieurs études ont souligné le défaut de
prise en charge des patientes atteintes
d’une cardiopathie ischémique en I’ab-
sence d’'une symptomatologie similaire a
celle deshommes. Depuis, les travaux de
lacommunauté médicale et scientifique
ont permis d’améliorer et de diffuserles

connaissances sur les singularités de la
cardiopathie ischémique chezla femme.

La mortalité cardiovasculaire (CV) a
considérablement diminué depuis les
années 2000, avec une chute de I’ordre
de 20 %, similaire chez I’homme et la
femme [2]. Néanmoins, sil’on s’intéresse
aux taux d’hospitalisation pour IDM,
la proportion des patients jeunes (35-
54 ans) a tendance a augmenter, notam-
ment chez les femmes [3]. L'étude ARIC
(Atherosclerosis Risk in Communities)
rapporte les résultats de 1’analyse de
20 ans (1995-2014) d’hospitalisations
pour IDM de 4 régions nord-américaines.
La proportion d’IDM touchant des sujets
jeunes augmentait de 27 (1995-1999) a



32 % (2010-2014), avec une augmenta-
tion plus marquée chez la femme. En
France, d’apres les données sur les syn-
dromes coronariens aigus (SCA) avec
sus-décalage du segment ST du registre
FAST-MI, I’d4ge moyen des patients
admis a diminué de presque 3 ans, attei-
gnant 63,3 ans en 2010. Surtout, depuis
1995, la proportion de patients < 60 ans
est passée parmi les hommes de 38,1 a
49 %, mais elle a plus que doublé parmi
les femmes, passantde 11,8 225,5 % [4].

La part croissante des femmes jeunes
admises pour IDM trouve possiblement
son explication dans la facilitation du
diagnostic par 'utilisation de nouveaux
outils (par exemple la troponine ultrasen-
sible), mais aussi dans I’évolution de la
prévalence des facteurs de risque cardio-
vasculaire dans cette population.

Les études ont montré de maniere
constante que les jeunes patientes
atteintes de SCA présentaient plus de
facteurs derisque que leurs homologues
masculins, notamment plus souvent un
tabagisme, un diabete, une insuffisance
rénale chronique, une hypertension,
un syndrome métabolique. L'étude
YOUNG-MI s’est focalisée sur ’ana-
lyse des IDM du sujet jeune < 50 ans,
entre 2000 et 2016, a Boston [5]. 2097
patients victimes d’IDM furent inclus,
dont 404 femmes (19 %). Parmi elles,
on retrouvait 23,8 % de diabétiques (vs
18,9 % parmi les hommes) notamment
sous insuline et d’'une durée > 10 ans,
55,5 % de fumeuses actives (vs 50,4 %)
et 43,9 % d’obeéses (vs 39,6 %). Il faut
noter que les hommes présentaient
plus souvent une consommation de
substances illicites et une dyslipidé-
mie. D’aprés une étude norvégienne,
I'impact du tabagisme pourrait étre plus
important chez la femme [6]. En effet, au
sein d'une population de patients admis
pour IDM, la différence d’age entre les
femmes fumeuses et non fumeuses était
de 14 ans, contre 8 ans pour les hommes.
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Les femmes fumeuses perdaient donc
2 fois plus d’années sans IDM parrapport
aux hommes fumeurs.

Les femmes, notamment jeunes, sont éga-
lement plus exposées a des facteurs de
risque cardiovasculaire moins connus.
L’étude espagnole et américaine VIRGO
s’est particulierement intéressée aux fac-
teurs derisque non traditionnels chezles
femmes jeunes victimes d’un SCA [7].
On retrouvait des scores plus élevés de
dépression, de stress et une qualité de
vie plus faible. Leurs conditions sociales
était également plus précaires, comme en
témoigne la proportion de patientes sans
emploi (43,6 vs 26,6 % chezleshommes)
et avec des revenus plus faibles. Dans
I’étude YOUNG-MI, on retrouvait aussi
une surreprésentation féminine des
troubles dépressifs (10,3 vs 1,3 %) [5].
Ces facteurs psychologiques et leur prise
en charge ont un impact démontré sur la
mortalité post-IDM [8].

Concernant les impacts hormonaux,
les femmes non ménopausées ont long-
temps été considérées a basrisque CV du
fait des effets protecteurs des estrogénes
[9]. On arelevé un risque d’événement
plus élevé a la période du cycle ou le
taux d’estrogenes est le plus bas (phase
menstruelle et folliculaire). En consé-
quence, il a été suspecté puis confirmé
que la ménopause précoce est un fac-
teur de risque cardiovasculaire [10].
Le registre francais Young Women
Presenting Acute Myocardial Infarction
in France (WAMIF, clinicaltrial.org
NCT03073447) a inclus 314 patientes
<50 ans victimes d’un IDM et a relevé
que 15 % de ces patientes étaient méno-
pausées [11]. Néanmoins, les résultats
des études randomisées sur I'impact
du traitement hormonal substitutif
chez la femme ménopausée restent
controversés, avec probablement une
balance bénéfice/risque en faveur chez
les femmes < 60 ans (ou ménopausées
depuis < 10 ans), en utilisant des hor-
mones d’origine synthétique admi-
nistrées par voie transdermique [12].
L’exposition & une contraception orale

(45 % dans le registre WAMIF), en
particulier a base d’estrogeénes, aug-
mente le risque thromboembolique,
faisant préférer chez les femmes jeunes
a risque cardiovasculaire et notam-
ment hypertendues une contraception
par microprogestatif associée a un
sevrage tabagique. Enfin, les femmes
jeunes ayant présenté des complica-
tions durant une grossesse (33 % dans
WAMIF) sont également a plus haut
risque cardiovasculaire, notamment de
maladie coronarienne [13].

D’autres facteurs de risque moins étudiés
pourraient avoir un impact et sont sur-
représentés chez la femme jeune, tels que
les antécédents de cancer (4,1 vs 1,9 %
chezl’homme) et donc de chimio/radio-
thérapie, de maladie auto-immune (4 vs
1,3 % chez]’homme) ou de dysthyroidie
(9,5 vs1,8 % chez ’homme) [7].

On a classiquement décrit la présen-
tation clinique de I'IDM de la femme
comme atypique. Cette idée recue est
remise en question par les derniéres
évaluations, notamment concernant la
femme jeune.

>>> Dans 1’étude YOUG-MI, 90 % des
hommes et 88 % des femmes se présen-
taient en effet avec une douleur thora-
cique (p =0,96), avec une irradiation
dansle cou et le bras plus fréquente chez
les femmes (50,5 vs41,9 % ; p=0,002) [5].
Néanmoins, les femmes présentaient
plus fréquemment des symptomes asso-
ciés tels que difficultés respiratoires
(36,6 vs 31 %), palpitations (7,2 vs 2,8 %)
et fatigue (5,4 vs 2,7 %). On note égale-
ment que les prodromes “bégayants”
avant 'IDM étaient présents > 7 jours
aussi bien chez les femmes que chez les
hommes (16,5 vs15,8 % ; p=0,76). Enfin,
il fautretenir que les femmes étaient plus
arisque de présenter a I’admission un
cedéme aigu pulmonaire (9,7 vs 6,7 % ;
p=0,043).
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>>> Dans 1'étude WAMIF, 59 % des
femmes avaient des symptdmes associés
a la douleur thoracique, qui était pré-
sente chez 90,6 % [11]. Cependant, les
femmes plus dgées auraient tendance a
présenter plus souvent un IDM sans dou-
leur thoracique que leshommes, avec un
impact pronostique [14].

>>> Dans 1’étude VIRGO, les femmes
jeunes admises pour IDM avaient moins
souvent 'impression que les symptémes
avaient une origine cardiaque que les
hommes (43 vs 47 %), mais cette dispa-
rité seretrouvait également et de maniére
plusmarquée chezles professionnelsréa-
lisant la prise en charge (75 vs 87 %) [7].
Ces femmes jeunes avaient aussi ten-
dance a présenter moins souvent des
sus-décalages du segment ST par rap-
port aux hommes (47,9 vs 59,5 %). Ces
tableaux cliniques peuvent étre associés
a un allongement du délai de prise en
charge, une moindre exploration angio-
graphique et revascularisation, et par-
ticipent au moins en partie a ’'impact
pronostique.

B Prise en charge

Les étudesrécentes sur'IDM de lafemme
jeune montrent que leur prise en charge
est différente du reste de la population.

>>> Eneffet, dans]’étude VIRGO, 41 % des
femmesjeunes étaient considérées al’arri-
vée comme éligibles alarevascularisation
(<12hdesymptémes, ST+localisé aun ter-
ritoire ou nouveau bloc de branche gauche
[BBG]) contre 50 % des hommes [7].
Dans cette situation, le délai admission-
revascularisation > 90 minutes était plus
fréquent chezles femmes (41 vs29 % chez
les hommes). 64 % des femmes bénéfi-
ciaient d’une angioplastie contre 78 %
des hommes. Concernant le traitement
médical, pas de différence en préhos-
pitalier; en revanche, sur I’'ordonnance
de sortie, on retrouvait une prescrip-
tion moindre d’IEC/ARA2 (68 vs 75 %
chez les hommes) et de statines (93 vs
97 % chez les hommes).

>>> Dans|’étude YOUNG-MI, on retrou-
vait ces inégalités avec un acces un peu
moins fréquent a la coronarographie
en cas de NSTEMI (93,5 vs 96,7 % ;
p<0,001)etal’angioplastie quel que soit
le type d’IDM [5]. Aussi, on retrouvait
chezles femmes une durée d’hospitalisa-
tion plus longue (4 vs 3 jours; p =0,015)
et une prescription plus faible des trai-
tements post-infarctus, bétabloquants,
IEC/ARA2, statines, aspirine. Cette
différence de prise en charge trouve en
partie son explication dans les particula-
rités étiologiques de I'IDM chezla femme
jeune (par exemple statines non indi-
quées dans la dissection coronaire en
I’absence de dyslipidémie, tout comme
les bétabloquants sur les spasmes coro-
nariens). Il y a probablement également
une perception différente durapport effi-
cacité/tolérance des traitements médica-
menteux chez la femme.

Particularités
physiopathologiques

Lamajorité des IDM surviennent sur une
complication de plaque athéromateuse,
en particulier une rupture de plaque.
Dans les années 1990, ’anatomopatho-

logiste Renu Virmani décrivit les éro-
sions de plaques qui correspondent a des
thromboses au contact de la plaque, par
atteinte exclusive del’endothélium [15].
Elle mit en évidence, sur autopsie, une
proportion plusimportante d’érosion de
plaque chez les femmes non ménopau-
sées [16]. En angiographie, une érosion
de plaque prend un aspect de thrombus
sans sténose organique significative
sous-jacente et peut étre confirmée par
I'imagerie endocoronaire, notamment
I’OFDI (optical frequency domain ima-
ging). La figure 1 montre un exemple de
SCA non ST+ avec élévation enzyma-
tique chez une patiente de 38 ans avec
OFDI endocoronaire. La prise en charge
est différente des “classiques” ruptures
de plaques puisqu’un traitement médi-
cal antithrombotique sans angioplastie
peut étre suffisant [17].

Les femmes jeunes présentent égale-
ment plus fréquemment des infarctus a
coronaires non athéromateuses [18]. La
dissection coronaire spontanée (SCAD)
est une cause fréquente de SCA de la
femme jeune ainsi que de la femme
enceinte, méme si cela représente une
faible proportion des SCAD [19]. Cette
prédisposition féminine et I’association

Coron saime
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Fig. 1: Patiente de 38 ans admise pour SCA non ST+ avec un aspect de thrombose intracoronaire de l'ar-
tere interventriculaire antérieure proximale sans retard de flux. Aprés traitement antithrombotique, contréle
angiographique a J5 avec OFDI endocoronaire. On confirme la présence d'une plaque d'athérosclérose en
amont de la thrombose (cadre jaune), avec persistance d'un thrombus au contact d’une paroi saine comme en
témoigne l'intégrité des 3 tuniques (cadre rouge). En distalité, 'artére est saine (cadre blanc). Cet aspect est

en faveur d'une érosion de plaque.



réalités Cardiologiques — n°® 369_Février 2022

Fig. 2: Angiographie (A et B) et OFDI (C et D) endocoronaire chez une patiente de 46 ans admise pour syn-
drome coronarien aigu. L'angiographie montre une diminution du calibre de l'artére interventriculaire anté-
rieure dés sa naissance (fleche jaune). La sténose est longue, linéaire et correspond a une compression
extrinséque par un hématome pariétal confirmé par U'OFDI qui montre l'étendue de l'atteinte et confirme
l'absence de dissection intimale. A noter un aspect sain du reste du réseau coronarien, notamment en dista-

lité de U'IVA (fléche verte).

avec la grossesse suggere un role hormo-
nal dans la physiopathologie des SCAD
mais le mécanisme précis est inconnu.
L’hérédité semble peu en cause. En
revanche, une association phénotypique
et génétique avecla dysplasie fibromus-
culaire a été mise en évidence [20]. La
présentation clinique classique est le
SCA illégitime de la femme jeune.

Une étuderétrospective frangaise amon-
tré qu’en cas de SCA chez une femme
<60 ans avec =<1 facteur de risque,
1 patiente sur 3 présentait une SCAD [21].
Le diagnostic angiographique peut étre
difficile avec des particularités sémio-
logiques. L'imagerie endocoronaire,
notamment I’OFDI, peut aider a confir-
mer et affiner le diagnostic, mais aussi
guider la prise en charge, qui est diffé-
rente des SCA athéromateux (fig. 2).

Le registre frangais DISCO a montré
que la majorité des patients (79 %) pré-
sentaient une évolution favorable sous
traitement médical seul (Combaret et al.,
Eurointervention 2021 pre-print). Le
taux derécidive d’événement a 1 an était
de 12,3 %, sans aucun cas de déces, ce
qui montre I’excellent pronostic de la
maladie une foisla phase aigué surmon-

tée. Langioplastie garde une place en cas
d’atteinte menacgante proximale, d’ins-
tabilité hémodynamique ou de douleur
persistante.

La cardiomyopathie de stress ou syn-
drome de Takotsubo est un syndrome
de ballonisation ventriculaire gauche
apicale déclenché par un stress aigu
émotionnel ou physique. Les coro-
naires apparaissent angiographiquement
saines (fig. 3). On retrouve une large
prédominance féminine (89,8 % dansle
registre international principal) [22]. Par
rapport aux autres IDM, la prévalence
de pathologies neurologiques et psy-

chiatriques est plus élevée, et la fraction
d’éjection plus basse. Les complications
a craindre sont I'insuffisance cardiaque,
en partie par obstruction intraventricu-
laire gauche, I’allongement du QT et ses
complications rythmiques. La prise en
charge est peu codifiée, il faut éviter’ad-
ministration de catécholamines, et un
traitement par ARA2 et IEC au long cours
pourrait &tre bénéfique [23]. Les taux de
complications intrahospitalieres, notam-
ment choc et déces, sont semblables a
ceux des autres IDM.

Enfin, le vasospasme, aussi appelé angor
de Prinzmetal, correspond & une hyper-
activité des cellules musculaires lisses
associée a une dysfonction endothéliale.
Un facteur déclenchant est souvent
associé: tabagisme principalement,
prise de cocaine, catécholamines ou
antimitotique (5-FU). L’angor spastique
répond mieux a la trinitrine et survient
favorablement en fin de nuit, plutét au
repos [24]. C’est une entité également
sous-diagnostiquée, responsable de
troubles du rythme ventriculaire. La
prédominance féminine de cette patho-
logie est controversée. Le profil des
femmes avec angor spastique pourrait
étre différent de celui des hommes, avec
des patientes plus 4gées (69 vs 66 ans),
une prévalence moindre du tabagisme
(20 vs 72 %) et moins d’athérome sous-
jacent (9 vs 16 %) [25]. La dysfonction
microvasculaire se présente plus fré-
quemment sous la forme d’un syndrome
coronarien chronique.

Fig. 3: Aspect de Takotsubo, ballonisation apicale du ventricule gauche. A gauche en diastole, a droite en

systole. D'aprés Ghadri [23].
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B Pronostic post-infarctus

Le pronostic des patientes victimes d’'un
IDM alongtemps été moins bon que celui
des hommes, notamment dans la popu-
lation jeune. Dans’étude YOUNG-MLI, la
mortalité intrahospitaliere était similaire
mais, au cours du suivi (en moyenne
11ans),lamortalité toute cause était plus
importante chezles femmes, secondaire
ades cancers et des sepsis [5]. Une étude
de cohorte avec score de propension
récente a comparé le pronostic post-
infarctus entre homme et femme en fonc-
tion du recours a une revascularisation
coronarienne [26]. Parmiles 23473 SCA
inclus, 66 % des hommes furent revas-
cularisés, contre 52 % des femmes. A
1 an, parmi les patients revascularisés,
letaux derécurrence de SCA et mortalité
était significativement plus élevé chez
les femmes (13,1 vs 10,6 % ; HR: 1,24).
Cette différence entre les deux sexes
n’était pas retrouvée au sein du groupe
non revascularisé.

Cela souligne la moindre efficacité de
la revascularisation chez les femmes
possiblement en raison de stratégies
différentes (plus de pontages chez les
hommes) et de la surreprésentation
des SCA non athéromateux chez les
femmes, dont la réponse aux traite-
ments invasifs classiques est moins
bonne (vasospasme coronarien,
atteinte microvasculaire, angioplastie
sur SCAD, éventuellement méconnue,
pourvoyeuse de complications). Les
femmes jeunes pourraient également
étre plus exposées aux complications
hémorragiques post-interventionnelles
et aux transfusions, en partie en raison
de surdosage en traitement antithrom-
botique [27]. Enfin, on a vu qu’elles
bénéficiaient moins souvent du traite-
ment médical optimal.

H Conclusion
L’'IDM de la femme jeune est une entité

de plus en plus fréquente, trés proba-
blement encore sous-diagnostiquée et

POINTS FORTS

B La mortalité cardiovasculaire féminine est en diminution, se
rapprochant de celle des hommes, mais l'incidence de l'infarctus
du myocarde (IDM) continue d’'augmenter chez les femmes jeunes.

B Les femmes jeunes victimes d'un IDM ont plus de comorbidités
que les hommes du méme age. En outre, elles sont plus souvent
exposées aux facteurs de risque non traditionnels tels que les
troubles dépressifs et sociaux, les antécédents de cancer, les

maladies inflammatoires.

B La présentation clinique chez les femmes jeunes est
majoritairement comparable a celle de leurs homologues
masculins, avec une douleur thoracique typique mais aussi plus de

symptomes atypiques associés.

B Elles ont des délais de prise en charge plus élevés, et bénéficient
moins souvent d’'une coronarographie et d'une angioplastie
coronaire. Les traitements post-IDM sont moins systématiquement

prescrits que chez ’homme.

B Létiologie principale est, comme chez 'homme, la rupture de
plague athéromateuse, mais les érosions de plaque et les IDM
a coronaires non athéromateuses sont plus fréquents, avec un
impact sur la prise en charge et le pronostic.

B Le pronostic post-IDM est moins bon chez la femme jeune, en
partie en raison d’'une prise en charge moins optimale des IDM
athéromateux mais aussi en raison de l'efficacité moins importante
des traitements habituels sur les IDM non athéromateux.

sous-traitée. Dans la majorité des cas, la
présentation clinique, angiographique
et la prise en charge sont parfaitement
superposables a celles des hommes.
Néanmoins, les particularités physio-
pathologiques sont plus fréquentes que
chez ’homme et posent parfois un défi
diagnostique mais aussi thérapeutique.
Le pronostic reste moins bon que chez
I’homme jeune, probablement en rai-
son de comorbidités associées plus fré-
quentes que chez I’homme, d’un retard
de prise en charge sur des symptomes
atypiques associés et une moindre per-
ception durisque cardiovasculaire, d'un
traitement étiologique moins efficace
que la revascularisation classique des
lésions athéromateuses et d’une pres-
cription moindre des traitements médi-
caux recommandsés.
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