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S'engager pour tous, toujours innover, protéger chacun.
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A
Dr Michel HANSSEN Guy HANANIA
Président du CNCH Directeur de la rédaction

du CNCHG (maintenant CNCH) pour faire le point
sur les activités du Collége, de nos hdpitaux, de leurs
services et de leurs praticiens. Lentreprise est considé-
rable et mobilisera les énergies de beaucoup d'entre nous.

Sous l'égide de Simon CATTAN et de Jean-Pierre MONASSIER,
une équipe préte a s'investir dans la rédaction de ce document
est constituée.

Pourquoi ce Livre Blanc ? Son but est d’établir une photogra-
phie la plus précise et le plus documentée possible de notre
Collége qui vient de célébrer en 2010 son quart de siecle. Mais
pas seulement un état des lieux statique mais aussi un regard
dynamique sur l'avenir qui, a la lumiere de ce qui a été déja
fait, proposera des axes de développement et d'activité pour
notre Collége.

Celui-ci est né par la volonté de quelques uns d'entre nous de
s'unir pour mieux se défendre quand, déja, des nuages s'accu-
mulaient sur nos hopitaux. Depuis les épreuves n‘ont pas man-
qué, marquées par un étau budgétaire de plus en plus pesant
que les politiques de tous bords ont imposé a nos structures.
Avec des réformes successives et déstabilisantes, tant les sui-
vantes bousculaient leurs ainées avant méme qu'elles aient pu
étre digérées : budget global, PMSI, T2A, départements puis
poles, 35 H sans compensation de personnel, loi HPST etc.

O n en parlait depuis des années. Publier un Livre Blanc

Tout cela dans un monde hospitalier ou le réle de I'adminis-
tration grandissait aux dépens du corps médical, soumis a une
sélection malthusienne de ses futurs confreres conduisant a la
démographie médicale inquiétante que nous connaissons.
Sans oublier, dans notre spécialité, les progres technologiques
fulgurants mais colteux, la part grandissante prise par les
structures hospitaliéres privées beaucoup plus réactives que
les hopitaux publics en matiere de recrutement médical et
d'équipement technique.

Dans ce livre blanc sera détaillé combien nos hopitaux ont su,
dans ce contexte difficile, assurer leur mission de service pu-
blic : la prise en charge de 60% des urgences cardiologiques
nationales, le développement de plusieurs dizaines de centre
de cardiologie interventionnelle répartis sur tout le territoire,
la participation a l'activité de rythmologie et de stimulation
cardiaque, a la prise en charge des insuffisants cardiaques, la
participation active a la recherche clinique nationale a travers
des registres ou nos hépitaux apportent bien souvent l'essen-
tiel du recrutement.

Nos services l'ont fait, le Collé%e les a fédérés. Nous pouvons
étre fiers de notre passé et confiants dans notre avenir.

Dr Michel HANSSEN
Président du CNCH

Guy HANANIA
Directeur de la rédaction
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LA CHARTE ETHIQUE DE LA SOCIETE FRANCAISE DE CARDIOLOGIE

La charte éthique de la Société Francaise de Cardiologie

Présentée par

Genevieve DERUMEAUX
(Présidente de la SFC)

a Société Francaise de Cardiologie vient de publier sa Charte Ethique qui traite plus parti-
Lculiérement de ses rapports avec l'industrie. La plupart d’entre nous, praticiens hospitaliers
des Hopitaux Publics, Civils ou Militaires ou Privés participant au service public, sommes
membres de notre Société savante, et, a ce titre sommes concernés par ce texte. La rédaction de
votre revue a donc souhaité le porter a votre connaissance et a proposé a Madame la Présidente
de la SFC, Geneviéve Derumeaux de diffuser ce texte dans CARDIO H. Ce qu'elle a accepté bien
volontiers, ce dont nous la remercions.
Michel Hanssen, Guy Hanania,
Président du CNCH  Rédacteur en chef

Mme la Professeure DERUMEAUX Mr le Professeur Claude GUEROT

e Conseil d’Administration de la Société Francaise de Cardiologie (SFC) a récemment voté

Lla Charte Ethique régissant les relations entre SFC et industrie du médicament, du maté-
riel et des dispositifs médicaux.

Ce document important est le fruit d'un travail de réflexion conduit par le Professeur Claude

Guérot et les membres du Comité d’Ethique de la SFC qu'il préside et qu’a sollicité des sa prise

de fonction, en janvier 2010, Geneviéve Derumeaux, présidente de la SFC.

Cette Charte Ethique témoigne de I'attachement de la SFC a des valeurs essentielles telles que
transparence et indépendance que prone la SFC dans ses relations avec l'industrie. Sa parution
survient dans un contexte d'actualité brllante et espere aider a la réflexion concernant les rela-
tions nécessaires entre sociétés savantes et industrie du médicament. Ce travail ouvre la porte
a d’autres dossiers qui sont en cours de réalisation et qui devraient porter notamment sur la
gestion des conflits d'intéréts.

Un grand merci a tous les acteurs de ce document et en particulier a Claude Guérot qui a
conduit ces débats avec la sagesse, Iimpartialité et la rigueur qu'on lui reconnait.

Geneviéve Derumeaux
Présidente de la SFC

CNCH-CARDIOH-N°17



La charte éthique de la Société Francaise de Cardiologie

Charte éthique des relations entre
la Société Francaise de Cardiologie
et I'Industrie du médicament,
du matériel et des dispositifs médicaux

INTRODUCTION

La Société Francaise de Cardiologie (SFC) est
une association professionnelle et scientifique
régie par laloidu Terjuillet 1901 et le décret du
16 ao(t 1901.

Consciente de ses responsabilités morales et
scientifiques, elle a créé un comité d'éthique
en 2007. Celui-ci, entre autres missions, a été
récemment chargé en Janvier 2010 de rédiger
une charte précisant les aspects éthiques des
relations de partenariat que cette société peut
étre amenée a développer avec I'Industrie du
médicament, du matériel et des dispositifs mé-
dicaux (ci-apres nommé I'Industrie).

| - Objectifs statutaires de la SFC

La SFC réunit une grande majorité des cardio-
logues francais et d'autres professionnels de
santé non-cardiologues mais concernés par les
problémes cardiovasculaires.

Elle s'est assigné une triple mission définie par
les statuts qui la régissent :

+ Développer et propager par tous moyens
et sous toutes leurs formes, I'étude et les re-
cherches scientifiques dans les domaines de la
physiologie, de la pathologie, de la prévention
et des traitements cardiovasculaires.

« Assurer par le développement d’'une forma-
tion continue de qualité la transmission des
connaissances, a mesure de l'évolution des
techniques et des progres diagnostiques ou
thérapeutiques dans la spécialité.

« Indiquer les régles du bon exercice de la pra-
tique cardiologique, en fonction de I'évolution
et des progrés des techniques de diagnostic,
d'investigations et de traitement, par le moyen
de guides ou de recommandations ou par tous
autres moyens.

Il - Partenariat de la SFC avec I'industrie : un
moyen pour atteindre les objectifs fixés
Pour réaliser au mieux les missions qu'elle s’est
fixées, la SFC peut développer des actions avec
les Pouvoirs Publics, la Haute Autorité de Santé,
les associations de patients et les autres socié-
tés scientifiques.

Dans cette optique, la Société Francaise de Car-
diologie précise qu'elle aligne sa conduite sur
les modalités habituelles qui régissent régu-
lierement les relations entre sociétés savantes,
associations professionnelles et instances ré-
glementaires.

Elle peut également étre légitimement ame-

CNCH-CARDIOH-N°17

née a établir un partenariat avec I'Industrie.
De par sa nature, ce partenariat pose des pro-
bleémes spécifiques.

Cette charte a pour but de préciser les condi-
tions dans lesquelles cette coopération entre
la SFC et ses partenaires de I'Industrie peut se
développer dans le strict respect des valeurs
éthiques.

UN PREALABLE A TOUT PARTENARIAT :

LE RESPECT DES VALEURS ETHIQUES ESSEN-
TIELLES

Dans sa coopération avec I'Industrie, la SFC
souhaite que soient respectées certaines va-
leurs essentielles a l'instauration de relations
de confiance avec ses partenaires et au bon
déroulement des actions envisagées.

C'est ainsi que la SFC attache une importance
fondamentale aux notions de cohérence, de
confidentialité, d'indépendance, d'impartialité,
de probité et plus particulierement de transpa-
rence. Plus précisément :

« Transparence : Clarté et visibilité tant au ni-
veau des activités et actions engagées ou réali-
sées que sur la déclaration sincére des liens ou
des conflits d'intérét.

« Cohérence : Stricte conformité entre ce qui a
été dit, écrit et réalisé.

« Confidentialité : Respect de la vie privée dans
la relation entre les professionnels de santé, le
patient et son entourage, et protection de |'en-
semble des informations concernant le patient.
+ Indépendance : Liberté d'informer, de décider
et d'agir que se réserve la SFC particulierement
au moment de I'établissement des documents
qui l'engageront dans des projets communs
conduits avec I'Industrie.

« Impartialité : Respect de I'équité en toute oc-
casion.

+ Probité : Honnéteté scrupuleuse de toutes
décisions ou actions.

Enfin, la SFC souligne la place primordiale
gu'occupe le patient dans I'ensemble de ses
réflexions, de ses décisions et de ses recom-
mandations. Cette préoccupation majeure
concerne tout autant l'information du grand
public sur les risques cardiovasculaires et
I'accompagnement du patient lors des déci-
sions diagnostiques ou thérapeutiques qu'il
convient de prendre en fonction de son

état de santé, que les objectifs de recherche
qui peuvent étre envisagés avec l'Industrie.
Dans cette optique, la SFC a intégré dans sa
réflexion éthique les associations de patients
porteurs de pathologie cardiovasculaire.

LA CHARTE ETHIQUE DE LA SOCIETE FRANCAISE DE CARDIOLOGIE
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LA CHARTE ETHIQUE DE LA SOCIETE FRANCAISE DE CARDIOLOGIE

La charte éthique de la Société Francaise de Cardiologie

lll - Actions respectives de la SFC et de I'In-
dustrie

1- En matiére de recherche scientifique
A-LaSFC

La SFC, afin de développer la recherche dans
tous les domaines de la pathologie cardiovas-
culaire, s'est dotée de structures spécifiques de
recherche qui lui permettent d'étre le promo-
teur de ses propres projets. Comme les autres
sociétés savantes européennes ou internatio-
nales elle participe, par I'intermédiaire de ses
Filiales et de ses Groupes, aux progrés specta-
culaires qui ont bouleversé la prise en charge
des maladies cardiovasculaires au cours de ces
derniéres années.

B - L'Industrie

LIndustrie du médicament et des dispositifs
médicaux est l'un des vecteurs majeurs de
progres scientifiques et techniques dans le do-
maine de la santé, notamment par la mise au
point de médicaments ou de matériels d'inves-
tigation ou de traitement.

LIndustrie intervient également en accordant
aux sociétés savantes, et notamment a la SFC,
des moyens qui, sous des formes variées, les ai-
dent a atteindre les objectifs scientifiques que
ces socCiétés se sont fixés.

C- Des avancées spectaculaires

Les avancées ainsi réalisées ont été particulie-
rement remarquables dans le domaine cardio-
vasculaire, avec la forte implication de la SFC
dans le développement :

« De techniques d’'imagerie qui font appel aux
ultrasons (échographie-Doppler cardiaque
et vasculaire), aux techniques dimagerie en
coupes ; (tomodensitométrie, imagerie par
résonnance magnétique), a la médecine nu-
cléaire (scintigraphie, tomographie par émis-
sion de positons) ;

+ De nombreuses molécules nouvelles pharma-
cologiquement actives ;

« De la cardiologie interventionnelle, qu'il
s'agisse d'angioplastie coronaire, d’ablation
par radiofréquence, de resynchronisation car-
diaque, d'implantation de stimulateurs et défi-
brillateurs cardiaques, de traitement par voie
percutanée de certaines valvulopathies ou
malformations congénitales ;

+ Des actes de chirurgie cardiaque et vasculaire ;
« De la réadaptation cardiovasculaire ;

+ De I'éducation thérapeutique et de la télémé-
decine.

La validation de ces progrés spectaculaires
a été rendue possible grace a la réalisation
d'études ou d'essais nationaux ou internatio-
naux, souvent multicentriques qui ont ouvert
la voie a une médecine désormais basée sur les
preuves.

Cette recherche cardiovasculaire est fréquem-
ment le résultat de [l'étroite collaboration
qui s'est instituée au fil du temps, a travers le
monde, entre I'lndustrie et les sociétés sa-
vantes.

2 - En matiére de formation médicale conti-
hue

La SFC et l'Industrie ménent généralement,
chacune de leur c6té, leurs propres actions de

formation.

A-laSFC

La SFC organise annuellement, par elle-méme
ou par l'intermédiaire de ses Filiales et Groupes,
de nombreuses manifestations scientifiques et
d'information. Les principales sont les Jour-
nées Européennes de la SFC et le Printemps de
la Cardiologie ou sont présentées les acquisi-
tions et les connaissances les plus récentes de
la spécialité.

Le programme de ces congrés comporte plu-
sieurs rubriques qui couvrent tous les champs
de la discipline :

+ Communications scientifiques fondamen-
tales ou cliniques,

+ Conférences et mises au point sur l'état de
l'art,

+ Tables rondes et débats sur des points contro-
verses,

+ Ateliers et sessions de formation médicale
continue,

« Sessions sur l'organisation de la pratique pro-
fessionnelle,

+ Rencontres avec d'autres sociétés savantes
nationales et internationales, avec les méde-
cins généralistes, avec les professions paramé-
dicales, avec les associations de patients et le
grand public,

+ Sessions spécifiquement dédiées aux travaux
de recherche des jeunes cardiologues.

A ce programme officiel s'adosse un pro-
gramme parallele, sponsorisé par l'Industrie
et signalé comme tel, de symposia, de tables
rondes et d’ateliers pratiques.

La SFC veille constamment a garantir a ces
congrés une qualité scientifique indiscutable
doublée d'une haute valeur éthique en pre-
nant toujours garde a bien respecter les regles
et critéres établis dans ce domaine. Ainsi a été
mis en place un comité scientifique indépen-
dant en charge du programme sponsorisé.

B - Lindustrie

De nombreuses séances de formation et d'in-
formation sont organisées par I'Industrie en
son nom propre. LIndustrie intervient égale-
ment en accordant aux sociétés savantes, et
notamment a la SFC, sous des formes variées,
des moyens qui les aident a atteindre les ob-
jectifs pédagogiques que ces sociétés se sont
fixés. LIndustrie joue ainsi un important role
de soutien dans la formation continue des mé-
decins et, a un degré moindre, dans celle des
autres professionnels de santé.

Dans cette optique, I'Industrie fait réguliére-
ment appel a des spécialistes de toute disci-
pline dont, bien évidemment, des spécialistes
du coeur et des vaisseaux reconnus pour leurs
qualités professionnelles, leur haut niveau
d'expertise et leur notoriété.

IV- Actions menées par la SFC et I'Industrie

1- Une étape préliminaire essentielle : la
déclaration de liens ou de conflits d’intéréts
Des liens d'intéréts existent lorsque s'‘établit
une relation, ponctuelle ou durable, avec une
entreprise commercialisant un produit relatif a
la santé. Cette relation peut étre d'ordre finan-
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cier (de quelque nature que ce soit) ou d’ordre
professionnel (expertises, essais cliniques, tra-
vaux scientifiques...).

De tels liens peuvent exister entre I'Industrie et
la SFC agissant en tant qu'institution.

La bonne gestion de ces liens d'intéréts est
primordiale dans toutes les actions que la SFC
pourrait mener en tant qu'institution en coor-
dination avec I'Industrie et ce quel qu'en soit le
promoteur.

Des liens d'intéréts peuvent également exister
entre I'Industrie et un ou plusieurs membres de
la SFC agissant a titre individuel. La SFC veille a
ce que ses membres respectent eux-mémes ce
principe de bonne gestion.

Les liens d'intérét ne sont pas nécessairement a
l'origine de conflits.

La simple déclaration d'un ou plusieurs liens
d’intéréts ne doit en aucun cas étre utilisée
pour méjuger a priori de la validité scientifique
de I'étude ou du respect des valeurs éthiques
essentielles mentionnées ci-dessus par la per-
sonne concernée.

A l'inverse si ces liens sont ou ont été tels qu'ils
pourraient conduire leurs bénéficiaires a ne
plus agir dans le respect des valeurs éthiques,
ils deviennent alors source de conflits d'inté-
réts patents.

Ainsi, le conflit d'intéréts est défini par les situa-
tions dans lesquelles un intérét secondaire et
personnel (qu'il soit d'ordre économique, pro-
fessionnel ou autre) peut faire obstacle a l'inté-
rét principal d'ordre plus général (qu'il s'agisse
de I'amélioration de la santé et du bien-étre
du patient, de la recherche scientifique, de
I'acquisition ou de la transmission des connais-
sances...).

Dés lors qu'il est suspecté, tout conflit d'inté-
réts doit entrainer une évaluation minutieuse
de ses conséquences possibles sur le dévelop-
pement de l'action envisagée ou déja en cours.
S'il est reconnu, il doit conduire a l'interruption
de l'action, ou au remplacement de la ou des
personnes concernées par le conflit. Si I'action
entreprise est achevée lorsque le conflit est
découvert, il convient de lui réserver les suites
appropriées.

Pour éviter ce dernier type de situation, la SFC
veille constamment, dans le respect des va-
leurs éthiques essentielles, a la résolution pré-
alable de ces conflits ou a ce que le choix des
spécialistes s'oriente vers des professionnels
qui en sont exempts.

2 - Importance de la coopération entre la
SFC et I'Industrie

A - Recherche scientifique

LIndustrie développe de nombreux projets de
recherche qui ont parfois un lien avec ses pro-
duits. Elle peut légitimement souhaiter faire
connaitre les résultats de ces études et étre
amenée, dans cette perspective, a demander la
collaboration d'experts, membres de la SFC.

La SFC, soucieuse de respecter I'indépendance
de cette démarche, y est favorable et reste
attentive a ce que le jugement des experts
puisse s'exprimer librement. Elle les encourage

CNCH - CARDIOH -N°17

vivement a bien faire la distinction entre pro-
motion de produits et information médicale
impartiale.

Actions coordonnées

Il peut arriver que certains projets de recherche
soient développés conjointement par la SFC et
I'Industrie. Dans ce cas, la SFC en tant qu'insti-
tution peut étre amenée a exercer un réle de
conseil ou d'expertise, ou a proposer le nom de
spécialistes qualifiés qui participeront au pro-
jet considéré, voire a les choisir elle méme.
Lorsqu'elle est ainsi sollicitée, la SFC doit
prendre garde a ce qu'aucun des projets aux-
quels elle participe en tant qu'institution ne la
mette en désaccord avec les valeurs éthiques
essentielles qu'elle a édictées.

Elle sera particulierement vigilante pour ce qui
est de I'établissement des protocoles (aval d'un
CPP ou d'un comité d'éthique), du bon dérou-
lement de I'étude avec le souci permanent du
bien-étre et de la santé des patients et du res-
pect d’'une objectivité rigoureuse dans l'exploi-
tation des résultats qu'ils soient ou non desti-
nés a étre publiés.

B - Formation médicale continue

La SFC, lors des actions de formation médicale
continue qu'elle peut étre amenée a conduire
avec l'Industrie, veillera a récuser les interve-
nants dont les conflits d'intérét sont notoires.
La SFC rappelle que les intervenants qui seront
finalement retenus représentent Iélite de la
spécialité et font le plus souvent partie de ses
membres.

Plus que quiconque, ils sont donc tenus de se
soumettre aux exigences éthiques qu'elle a
établies et, dés lors, s'engagent a les respecter.
Quant au choix des sujets et des thémes de la
formation médicale continue, il devra étre dic-
té exclusivement par l'intérét médical et ne pas
avoir de relation directe avec les produits.
LIndustrie peut faire appel a un ou plusieurs
administrateurs de la SFC, a titre personnel,
comme modérateurs ou orateurs de manifes-
tations qu'elle organise. Ce choix spécifique
engage l'image de la SFC et implique de ce fait
guelle puisse naturellement disposer d'un
droit de regard sur la manifestation prévue.

3-Sponsoring et financement

La SFC, association a but non lucratif, se doit
de chercher a acquérir les subventions et res-
sources qui lui sont nécessaires pour atteindre
les objectifs scientifiques et éducationnels
gu'elle s'est fixés. Elle peut ainsi étre amenée a
avoir recours a I'lndustrie; ce faisant, elle ne
méconnait pas que cette derniére a des inté-
réts spécifiques en termes de profit écono-
mique potentiel.

La SFC doit étre attentive a ce que la relation
gu'elle entretient avec ces partenaires, notam-
ment pour ce qui est du sponsoring et de l'ac-
créditation des activités éducatives, s'inscrive
toujours dans un cadre de transparence et
d'éthique, seules garants de la qualité et de la
crédibilité des informations dispensées.
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La cardiologie
des établissements PSPH :

Présentation, activite
et place au sein du CNCH
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LA CARDIOLOGIE DANS NOS HOPITAUX

La Cardiolo

Alain Dibie

Alain DIBIE, Département de Pathologie Cardiaque,
Institut Mutualiste Montsouris, (Paris)

Introduction

Au début des années 2000, a l'initiative du Dr
Bernard Lancelin, qui était chef du service de
cardiologie du Centre Chirurgical Marie Lan-
nelongue au Plessis Robinson, nous avons
formé un collége des cardiologues des établis-
sements PSPH de I'lle de France afin de mieux
nous connaitre et d'identifier ces établisse-
ments « hybrides » mi public mi privé, dans le
paysage sanitaire francais. Nous avons étudié
et comparé nos activités, réalisé un annuaire
des activités et des cardiologues. Nous nous
sommes apercus rapidement que pour mieux
nous identifier et nous faire connaitre, il serait
intéressant de se rapprocher d’un groupe plus
important de cardiologues et d’hépitaux déja
bien connus et ayant une antériorité dans le
cadre d’un collége de spécialité. C'est tout natu-
rellement que nous nous sommes tournés vers
le Collége National des Cardiologues des Hopi-
taux Généraux qui a un mode de fonctionne-
ment et une activité assez similaire a celle des
PSPH. Dailleurs, certains d’entre nous l'avaient
déja intégré a titre individuel des sa création en
1985 et participaient activement a son bureau,
comme Charles Pauly-Laubry (Saint Joseph,
Paris), Jean-Pierre Monassier (Saint Joseph, Col-
mar) et Bernard Lancelin lui-méme qui en était
vice-président a I'époque.

Le docteur Claude Barnay, alors Président du
CNCHG (2006-09) a accepté, en accord avec
I'ensemble du Collége de nous accueillir et de
faire partie intégrante de cette structure qui
défend et fait rayonner les hépitaux publics
non universitaires dans le monde de la car-
diologie francaise. A l'occasion de cet article
concernant les ESPIC (nouvelle appellation des
PSPH), je tiens a remercier B. Lancelin, C. Bar-
nay et M. Hanssen, notre président, pour leur
initiative et la réussite de l'intégration dans le
collége CNCH, des ESPIC qui ont une activité de
cardiologie. Nous devons aujourd’hui, mieux
faire connaitre aux cardiologues de ces établis-
sements ESPIC, notre existence et le College

qui les soutient, par notre participation active
aux Assisses annuelles du CNCH et la publica-
tion d'articles dans notre Revue Cardio H dont
Guy Hanania dirige la rédaction.

Que sont les ESPIC ?

Depuis la promulgation de la loi du 22 Juil-
let 2009, « Hopital Patients Santé Territoires »
(HPST), les établissements privés Participants
au Service Public Hospitalier (PSPH), les centres
de lutte contre le cancer (CLCC), ont été réunis
par le décret d’application publié dans le JO du
10 Mai 2010, en un méme type juridique d'éta-
blissement privé non lucratif sous I'acronyme
d’ESPIC (Etablissement de Santé Privé d’'Intérét
Collectif). Ce texte d'application de la loi HPST
concrétise le rétablissement de l'identité privée
non lucrative dans le code de la santé publique.
Il ressort dong, trois catégories juridiques d'éta-
blissement de santé définis par la loi HPST : « les
établissements de santé publics, privés et pri-
vés d'intérét collectif ».

Ces derniers sontdénommeés classiquement Pri-
vé Non Lucratif (PNL). Leur Gestion est de droit
privé, leur comptabilité et les bénéfices poten-
tiels sont réinvestis dans le développement de
I'établissement et I'innovation au bénéfice des
patients. Dirigés par une personne morale, une
association, une fondation, une congrégation,
une mutuelle, leur mode de financement est le
méme que celui des hopitaux publics. Les ES-
PIC, comme les hopitaux publics, assurent une
mission d'intérét général, ils en partagent les
valeurs et les obligations :

- garantie de I'¢gal accés aux soins pour tous, de
jour comme de nuit,

- permanence et continuité des soins,

- offre de soins préventifs, curatifs ou palliatifs,
- assurance de la prise en charge tout au long
de la vie,

« de toutes les pathologies ;

« de tous les handicaps et de la perte d'auto-
nomie.

CNCH-CARDIOH-N°17
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Le PNL représente dans le secteur sanitaire 15% de I'activité

9% 66%

35%

56% 15% A
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ETADLISSEMENTS SOCIAUX ET MEDICO=S0CIAUX

ETADLIBSEMENTS SAMNITAIRES
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Figure 1: Répartition de I'activité médico-sociale entre les 3 acteurs de la santé en France.

Présents sur I'ensemble des champs sanitaire, gie et obstétrique (MCO) et de soins de suite
social et médico-social, les ESPIC ont pu dé- et de réadaptation (SSR). Ces établissements
velopper des synergies et des compétences ESPIC ou Privés a but non lucratif PNL, sont
transversales, qui leur permettent d'offrir des au nombre de 782 et regroupe 61.968 lits et
prises en charge globales. Cest particuliere- places.

ment le cas des structures de médecine, chirur-

Rappel Historique des établissements PNL

L'histoire du Privé Non Lucratif en Belgique remonte au XVIleme siecle :
I'Edit du 14 juin 1662 indique que des établissements privés sont créés
pour accueillir « les pauvres, les mendiants et invalides natifs des lieux,
comme aussi les enfants orphelins ou nés de parents mendiants ».
On voit alors peu a peu naitre de nombreux hopitaux de renom
sous limpulsion d'associations, d'ceuvres nationales, de fondations
construites par des particuliers (Fondation Léopold Bellan, Etablisse-
ments de la famille Rothschild) ou encore par des entreprises indus-
trielles ou commerciales (Maternité Cognacg-Jay, hopitaux de la mé-
tallurgie de Lorraine).

Deux grands courants sont a l'origine de I’hdpital a but non lucratif : | |
Les congrégations et ceuvres religieuses trés nombreuses en Europe |
dans la seconde moitié du XIXeme siecle, sont a linitiative de la créa-
tion de nombreux établissements de soins. Ce courant sexplique par
plusieurs facteurs : d'une part la faiblesse du dispositif public (vétusté |
etinsuffisance des hopitaux publics notamment dans les campagnes),
et dautre part une période faste pour les =
congrégations religieuses hospitalieres dotées
d’un quasi-monopole dans l'exercice de la pro-
fession infirmiere.

Lavenement du courant mutualiste a l'entre-
deux guerres en Belgique, en lien avec le déve-
loppement du syndicalisme et la construction
du droit du travail. Ce courant veut s'inscrire
dans un cadre altruiste et promouvoir des
valeurs de réciprocité, de responsabilité et de
militantisme. Il se présente comme une alterna-
tive au « tout-marché » ou au « tout-Etat » quil
juge pour I'un inégalitaire, et pour l'autre peu
efficient.

D’aprés documentation de la FEHAP Février
2011

Fédération des Etablissements Hospitaliers &
d’Aide a la Personne, La FEHAP, créée en 1936
fédére des associations, des congrégations,
des organismes mutualistes et des fondations
gérant des établissements sanitaires, sociaux et
médico-sociaux non lucratifs

CNCH - CARDIOH-N°17
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Place de la Cardiologie des établissements
PNL dans le paysage Francais

Intégrés au College National des Cardiologues
des Hopitaux CNCH, les ESPIC ont une présence,
des activités de volumes variables et une répar-
tition différente selon les régions.

1. Cardiologie médicale
La cardiologie médicale sans compter les actes
diagnostiques et thérapeutiques (données PMSI
2009), tous territoires francais confondus repré-
sentent 703 166 séjours.

IIs se répartissent de la fagon suivante :
- 544 939 Secteur public,

- 111 445 Secteur privé commercial et,
- 46 782 Secteur PNL soit 6,6%.

Lactivité du secteur PNL, hors cathétérisme,
peut étre valorisée dans chaque région a partir
des séjours, puis, rapportée a la contribution
globale au niveau national (T2A). La production
de soins et d’actes est la plus importante en Al-
sace puis en Lorraine, Nord Pas-de-Calais, lle de
France, Bretagne, région PACA, Rhone-Alpes...
(voir Tableaux 1 et 2).
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Tableau 2 : Activité de Cardiologie en Alsace. Présence de 4 ESPIC.
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Il est remarquable de retrouver parmiles 11 éta-
blissements les mieux classés en Alsace, 4 ESPIC.
L'Alsace est la premiere région d'établissements
PNL, ayant une forte activité de cardiologie : Cli- |
nique Saint Joseph Colmar, Clinique du Diano-
cat Mulhouse, Clinique Saint Sauveur Mulhouse,
Clinique Sainte Barbe Strasbourg. (Tableau 2,
ESPIC : points roses).

Classement des Hopitaux Généraux en
nombre de séjours

Si l'on observe le volume d'activité en nombre
de séjours de cardiologie, parmi les 20 premiers
hépitaux du CNCH, on retrouve 2 ESPIC aux 3™ |
et 8™ rang. (Tableau 3).

Place des ESPIC dans les 20 premiers hopi-
taux du CNCH

Ces 2 établissements ESPIC, I'Institut A. Tzanck
a St Laurent du Var et I'hopital Saint Joseph a
Marseille a forte activité cardiologique, ont
pour particularités d'offrir une filiere de soins
globale de la Pathologie Cardiaque : médicale,
interventionnelle coronaire, rythmologique et
chirurgicale. Cela illustre la place des structures
ESPIC a fort volume qui peuvent développer
des activités telle que la chirurgie cardiaque
peu fréquente dans les hopitaux généraux non
universitaires.

2. Cardiologie invasive : cathétérisme

Les actes de coronarographies et d'angioplas-
ties coronaires des établissements ESPIC repré-
sentent 7,4% du total. Lactivité France entiere
comptabilise 378 205 séjours. (Données PMSI
2009).

La répartition se décompose de la facon sui-
vante :

- Public: 188 066,

- Privé commercial : 162 144,

- ESPIC: 27 995 séjours.

Cette activité de coronarographie-angioplastie
se pratique dans 13 ESPIC sur un total de 214
centres publics et privés en France métropoli-
taine, départements et territoires d'outre-mer.
(Tableau 4).

Chirurgie Cardiaque en France : 115 826 sé-
jours

- Secteur public: 63 543 ; 54,8%

- Secteur privé lucratif : 42 680 ; 36,8%

- Secteur privé non lucratif : 9 603 ; 8,30%.
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Tableau 3
Cardiologie Interventionnelle Chirurgie Cardiagque
Département Etablissement
06 Institut A, Tzanck St Laurent du Var +
13 Hopital 5t Joseph Marseille +
38 Groupe hospitalier Mutualiste Grenoble
68 Hopital Albert Schweitzer Colmar
638 Clinigue du Diaconat Mulhouse
68 Clinigue Saint Sauveur Mulhouse
69 CH Saint Joseph et Saint Luc Lyon
6% Infirmerie Protestante Caluire ¢t Cuire +
75 Hopital 5t Joseph/Bizet Paris +
75 Institut Mutualiste Montsouris Paris +
78 Centre cardiologique d"Evecquemont
a2 Hipital Foch Suresnes + (arnidt 2000) >
92 Centre Chirurgical M. Lannelongue Le Plessis-Robinson + )
<C
Tableau 4 ~
(a8
o
70000+ =
60000 1 &
o
L =z
50000
40000 {f Z
O Public <Z:
“0esl BPrivé | | o
20000+ ® PNL -
10000 o
u, 44 o
—
chirurgie o
cardiaque A
a4
Chirurgie Cardiaque : activité des établissements PNL S
La majorité de la chirurgie cardiaque est faite i

dans les CHU. Parmi les 28 centres privés, 6 ont
un statut d’'ESPIC dont 3 en lle de France ; Hopi-
tal Saint Joseph a Paris, C. C. Marie Lannelongue
au Plessis Robinson et l'Institut Mutualiste
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Cardiologie dans les ESPIC
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Tableau 6 : Chirurgie cardiaque dans les ESPIC

Montsouris a Paris. Les 3 autres centres sont
en région PACA ou Rhone-Alpes : A. Tzanck a St
Laurent du Var et I'Hopital Saint Joseph a Mar-
seille, enfin I'Infirmerie Protestante a Caluire, a
coté de Lyon. (Voir Tableaux 4 et 6).

L'offre de soins de cardiologie des ESPIC re-
présente 15% de I'ensemble de la cardiolo-

gie que forme le CNCH : Hopitaux généraux
CHG, Hopitaux Militaires HM et PSPH

Les établissements sanitaires ESPIC ne sont pas
uniquement limités au secteur MCO (Méde-
cine, Chirurgie, Obstétrique). lls s'étendent a de
nombreux SSR (Soins de Suite et Réadaptation)
qui prennent en charge la réadaptation car-
diaque (29 centres). Lactivité médicale cardio-
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logique, hors réadaptation, la plus importante
restant celle des CHG. (voir Tableau 7).

Remarques, limites et commentaires
Comparés aux hoépitaux généraux non uni-
versitaires, les ESPIC ou PNL sont dorigine
historique et de dimensions différentes. Les
données concernant l'activité de pathologie
cardiaque des ESPIC ont été difficiles a rassem-
bler, car il n'existe pas encore de sources ou de
bases de données suffisamment completes et
regroupées permettant de faire la synthése des
spécialités médicales de ces établissements.
Par exemple, il est difficile d’authentifier la
part de la rythmologie interventionnelle dans
les ESPIC. Les activités de type 1 (Ablation, sti-
mulateurs multi-sites et défibrillateurs implan-
tables) sont soumises a autorisation de I'ARS
pour une durée de 5 ans. En lle de France, 5
autorisations ont été délivrées en 2011 dont
un seul ESPIC, I'lnstitut Mutualiste Montsou-
ris. Il serait intéressant dans cette spécialité en
pleine expansion de faire un travail portant sur
la rythmologie et ses caractéristiques au sein
du CNCH ramenée a l'activité en France. Le
prochain livre Blanc du CNCH devrait combler
ce manque.

Cependant, les chiffres d'activité des ESPIC,
basés sur le PMSI et valorisés par la production
globale T2A, donnent un pourcentage d‘activi-

CNCH-CARDIOH-N°17

Cardiologie dans les ESPIC

HH

Kardiclogie . .
pédacing & orientation cordioque | 103 | 25.6%

155 |462%] 8 | 200 | 1 il

LCardiclogie et réodoptotion cordiogue | 34 B4

B

IJ:IF
E

Rméadaptation cordiogue pure 10 | 25% | v | e
Exploration cordiovosculaire | | < 5% i
w = T |-B@H [T Teow [ “ﬂaliﬁm

-
-]

Tableau 7 : Offre de soins Globale des activités de cardiologie du Secteur public non

universitaire

té de cardiologie médicale de 7% et de chirurgie
Cardiaque de 10% pour I'ensemble de la France.
Participant au service public, comme les hopi-
taux généraux et militaires, les ESPIC ont tous
leur place dans le CNCH et continueront a déve-
lopper des activités transversales médicales et
de recherche avec l'ensemble des équipes de
cardiologues de nos hopitaux.

Sources, Références

Sites ATIH : Agence Technique d'Information Hospita-
liere

PMSI : Programme Médicalisé du Systeme d’Information
Site SAE : Statistiques Annuelles des Etablissements de
Santé (Ministére de la Santé)

Site de la FEHAP : Fédération des Etablissements Hospi-
taliers et d’Aide a la Personne

Site Internet SEVLOS : Systeme d’Evaluation de I'Offre et
des besoins de Soins - www.santevalue.fr

Glossaire

HPST : Hopital Patients Santé Territoires

ESPIC : Etablissements de Santé Privé d'Intérét Collectif
PSPH : Privé Participant au Service Public

PNL : Privé non lucratif

MCO : Médecine, Chirurgie, Obstétrique

SSR: Soins de Suite et Réadaptation
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La Cardiologie hospitaliere
en Auvergne
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Dr Manuel FONT,

Chef de service cardiologie Hopital (Aurillac)

départements limitrophes : Allier, Cantal,

Haute Loire et Puy de Déme. Il y a deux
réalités de population I'une autour des centres
ville, l'autre éloignée : 75% du territoire re-
groupe 35 % de la population en zone rurale.
Deux « journées cardiologiques d’Auvergne »
sont organisées par le pole cardiologie du CHU.
Le pble privé clermontois organise également
des soirées de conférences cardiologiques au
moins une fois par an. Ces réunions réguliéres
permettent de mettre du lien dans nos pra-

I a région Auvergne se compose de quatre

tiques au niveau régional et de faire le point
sur nos échanges de patients. LAuvergne s'est
impliquée dans le registre ESTIM en 2005 a l'ini-
tiative du Cantal relayé par le CH de Vichy (seul
ce dernier a persévéré). Le CHU n’a pas pu s'or-
ganiser pour donner une suite fiable a ce grand
projet. Il a permis cependant en deux ans de
mettre a jour les grandes disparités de prise en
charge des SCA suivant les bassins de santé de
notre région. Il aura aidé par exemple a l'obten-
tion de 'autorisation de la salle de coronarogra-
phie dans le Cantal.

Organisation de l'offre de soins cardiolo-
gique hospitaliere en Auvergne

En Auvergne le CHU de Clermont-Ferrand est
le centre universitaire de référence. C'est un
pole de cardiologie médicale possédant l'en-
semble des techniques de pointe en coronaire
et en rythmologie, sur une structure architectu-
rale toute récente. Historiquement la majorité
des cardiologues de la région sont issus de sa
formation. Sa position géographique en fait
l'interlocuteur naturel de la majorité des CH
périphériques.

Il est entendu que le nombre de cardiologues
impliqués n'est en aucun cas le nombre de plein
temps mais inclut tous les intervenants spécia-
listes. Le nombre de stimulateurs cardiaques est

un nombre moyen, tout comme le nombre de
coronarographies.

Allier

Ce département est tricéphale. La grande par-
ticularité est la création d'un GCS entre les h6-
pitaux de Moulin et Vichy. Grace a ce montage
les coronarographies/angioplasties se font sur
Vichy et la rythmologie interventionnelle est
pratiquée a I'h6pital de Moulin.

Le CH de Montlucon vit actuellement de
graves difficultés depuis I'avenement de la T2A.
Le CH a subit un concurrence forte du secteur
privé avec USIC transférée sur la clinique depuis
4 ans. Il reste 12 lits de cardiologie. Les soins
intensifs sont passés a la clinique. Liens avec le
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CHU : 109 km. Lien avec Vichy : 99 km. Cardio-
logues impliqués : 8. Nombre de stimulateurs
cardiaques annuels : 20.

Au CH de Moulin : 24 lits de cardiologie. USIC :
8. Le Docteur Pierre-Justin et son équipe solide
viennent d'obtenir I'autorisation de pratiquer la
cardiologie rythmique interventionnelle grace
a une entente départementale avec le CH de
Vichy sur l'offre de soins cardiologiques, soute-
nus par leurs directions respectives. Lien avec
le CHU 103km. Lien avec Vichy 56km, 1h10.
Cardiologues impliqués : 8 ; nombre de stimu-
lateurs cardiaques annuels : 120 ; sur les six pre-
miers mois de 2011 : 41 défibrillateurs, 21 mul-
ti-sites, 30 ablations dans le cadre du GCS avec
Vichy.

Un CH a Vichy : Le Dr Amat et ses collegues
(dont le Dr Marcaggi correspondant de notre
college) ont débuté une activité de cardiologie
interventionnelle en 1992 en adaptant le maté-
riel de la salle de radiologie vasculaire installée
en 1986. Leur activité annuelle dépasse les 1000
coronarographies avec 40% d’angioplasties en
phase aigué d'infarctus. Lien avec le CHU 57 km.
Cardiologues impliqués : 10 ; nombre de stimu-
lateurs cardiaques annuels : 120 ; nombre de
coronarographies : 1200 dans le cadre du GCS
avec Moulin.

L'organisation d'un GCS entre Moulin et Vichy a
permis la répartition départementale des acti-
vités de facon cohérente. L'activité angiogra-
phique sur Vichy, l'activité rythmologique sur
Moulin. Les praticiens travaillent sur les deux
sites en mutualisant les activités et les gardes
de cardiologie. A ce titre, on peut dire que ce
systéme est protecteur pour nos centres en
termes d’activité et surtout d’attractivité pour
nos jeunes collégues. Les équipes dynamiques
séduisent les nouveaux cardiologues qui as-
pirent a ce mode d'exercice. LAllier a su, a pu s’y
préparer.

Hopitaux locaux correspondants : Bourbon
I’Archambault/Tronget.

Cantal

Trois hopitaux sur le département recoivent de
la cardiologie : Aurillac, Mauriac, St Flour.

Seul le centre hospitalier d’Aurillac (organisé
en CHT avec Mauriac) bénéficie d’'une USIC et
d'un service de cardiologie de 22 lits. Le service
fait 70% des actes de cardiologie du départe-
ment. Les décrets sur les pratiques invasives en
cardiologie, le soutien actif du CNCH et de ses
présidents successifs ont permis d'installer un
laboratoire de coronarographie angioplastie le
14 mars 2011. Lisolement géographique avec
un temps de transfert en ambulance minimal
de 2h30 du CH au CHU a vaincu les dernieres
réticences. (Communication aux Assises du
Collége 2005 et SFC a LILLE en 2007). Pour les
quatre premiers mois d‘activité on compte 220
coronarographies dont 60 en phase aigué d'in-
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/vHHH TERRITOIRES OPERATIONNELS
(base de I'élaboration des
Projets Territoriaux de I'Offre de Soins)

farctus. (CQFD). Ce projet a permis de recruter
deux angioplasticiens, un cardiologue, un car-
diologue rééducateur car paralléelement un pro-
jet de centre de rééducation cardiovasculaire
a été développé localement en liaison avec un
SSR.

CH Mauriac : 40 lits de médecine. Le seul car-
diologue hospitalier a cessé son activitéily a un
an. Mise en place de protocoles de fonctionne-
ment avec Aurillac (50km), filiere patients, lec-
tures Holter etc. Liens avec le CHU 135 km. Lien
avec Aurillac 45 km. Cardiologue impliqué : 1
(vacations).

CH St Flour : 33 lits de médecine. Lien autorou-
tier ancien avec le CHU (100km, 1 heure) l'arri-
vée de la coronarographie sur Aurillac modi-
fie les données (70km). Le cardiologue actuel
prend sa retraite tout prochainement. Liens
avec le CHU 100 km. Lien avec Aurillac 72 km.
Cardiologue impliqué : 1 (PH mi-temps).
Hopitaux locaux correspondants : Condat/
Mauriac/Murat.

Haute Loire
CH Brioude : 35 lits de médecine. Base de
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SMUR, dispose de temps cardiologique mais
pas de service de cardiologie. Liens avec le CHU
71 km. Cardiologue impliqué : 1.

CH Le Puy en Velay : 42 lits de médecine/car-
diologie. USIC. Hopital reconstruit récemment,
le service de cardiologie et I'USIC sont installés
dans des locaux tout neufs. Seule unité cardio-
logique du département, I'ARS a cependant
opposé un refus au projet de rythmologie inter-
ventionnelle en 2010. La coronarographie n'a
pas été envisagée. Les liaisons historiques sont
pour grande partie avec le CHU de Saint Etienne
pour des raisons de proximité : Une heure versus
une heure trente pour le CHU de Clermont Ferrand
127 km. Cardiologues impliqués : 5 ; nombre de
stimulateurs cardiaques annuels : 100.

Des hopitaux locaux correspondants : Cra-
ponne/Langeac/Yssingeaux.

Puy de Dome

Le CHU de Clermont Ferrand, ville universi-
taire (voir plus haut).

Le CH d’Ambert : 30 lits de médecine. Liens
avec le CHU 75 km. Cardiologue impliqué : 1.
Le CH d’Issoire a 40 lits de médecine dont 25%
d’activité de cardio. 4 lits de réa polyvalente ser-
vant d'unité de soins intensifs cardiologiques.
Plus de PH cardiologue a I'hépital. Présence par
demi-journée. Liens avec le CHU 35 km. Cardio-
logues impliqués : 3.

Le CH de Riom : 41 lits de médecine dont 6 lits

d'USIC. Un seul cardiologue sur place depuis
le départ récent de la collegue chef de service.
Liens avec le CHU 16 km. Astreinte partagée
avec quatre cardiologues de ville. Cardiologues
impliqués : 5.

Le CH deThiers : 68 lits de médecine. Liens avec
le CHU 43 km ; Lien avec Vichy 35 km Cardio-
logue impliqué : 1.

Hopitaux locaux correspondants : Billom/Mont
dore.

Pour conclure on notera les disparités de la
couverture cardiologique. Le vieillissement des
cardiologues présume d’une situation que l'on
peut estimer comme catastrophique dans les 5
ans. Par exemple dans le Cantal, nous passerons
de quatre a un cardiologue en cabinet de ville.
Les rendez-vous de consultations sont donnés
a trois mois, au minimum ce jour. Les services
hospitaliers malmenés par leurs obligations
ont-ils vocation a se renforcer pour pallier au
manque de cardiologues libéraux ? Le pour-
ront-ils seulement avec les difficultés de recru-
tement, y compris des médecins étrangers ?

La lecon que nous pouvons tirer de ce tour
d’horizon est que les hépitaux périphériques
qui innovent, comme l'aventure Moulin/Vichy,
semblent attirer plus facilement que les autres
de nouvelles recrues. Cest a méditer dans nos
centres de plus en plus indispensables aux po-
pulations a prédominance rurale.
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La Cardiologie dans nos hopitaux

Jean—Jacques Du;ardin

Syndrome de TAKOTSUBO :
Le registre OFSETT du CNVCH,

Jean-Jacques DUJARDIN, Michel HANSSEN,

Genevieve MULAK, Loic BELLE, Simon CATTAN

1.Le Syndrome de Takotsubo (STT)

Depuis le premier cas décrit en 1986 au Massachu-
setts Hospital [1] d'une femme de 44 ans présentant
un tableau de cardiomyopathie atypique et réversible
ala suite du décés de sonfils, il faut attendre 1991 pour
que les auteurs Japonais Sato et Dote [2] rapportent
etdénomment syndrome de Takotsubo, une dysfonc-
tion ventriculaire gauche particuliére et réversible. A
partir de 2000, les publications de cas cliniques et de
registres se multiplient au Japon comme dans le reste
dumonde.

Le Syndrome de Takotsubo se définit comme la surve-
nue, dans un contexte de stress mental ou physique,
d'un tableau clinique et électrocardiographique évo-
cateur dinfarctus aigu du myocarde sans occlusion
ni sténose significative des artéres coronaires et sac-
compagnant d'un trouble aigu mais réversible de la
cinétique du VG, prenant, dans sa forme typique, un
aspect de ballonisation apicale appelée aussi cardio-
myopathie de stress ou syndrome de ballonisation
apicale transitoire. Cest le terme de syndrome de
Takotsubo (STT), en référence a la forme que prend
le VG rappelant celle du piege a poulpes utilisé par les
pécheurs Japonais, qui est le plus couramment utilisé
dans la littérature mondiale.

De nombreuses hypothéses physiopathologiques
ont été évoquées, dont 2 ont pu faire leur preuve ex-
périmentale de forte probabilité :

- Le role des catécholamines et du systéme nerveux
autonome (SNA),

- Le rble de la microcirculation.

Ces hypotheéses son résumées dans la figure 1.

Deux points demeurent obscurs cependant :

- Pourquioi la ballonisation touche-t-elle 'apex du VG ?
« Les récepteurs 3 sont en nombre et sensibilité plus
grande au niveau de I'apex du VG,

« La structure de l'apex, zone de convergence des
réseaux coronaires appelée locus minoris, serait plus
fragile que le reste du VG,

« Il existerait un gradient de pression physiologique de
la base vers I'apex.

- Pourquoi l'affection touche-t-elle volontiers les
femmes ménopausées ?

Il existe des preuves expérimentales du role protec-
teur des oestrogenes vis-a-vis de l'action néfaste des
catécholamines sur des rates ovariectomisées sou-
mises a un stress [3].

Le STT représente 1 a 2% des syndromes coronariens
aigus (SCA), 5 a 11% des SCA des femmes ayant béné-
ficié d'une coronarographie. Par ailleurs 80% des STT
touchent des femmes ménopausées de plus de 55
ans (moyenne 67 ans). Les données frangaises seraient

Figure 2

de 1% des SCA et 3,8% des femmes présentant un
SCA.

Les critéres diagnostiques couramment admis sont
ceux publiés en 2004 par l'équipe de la Mayo Clinic
résumés dans la figure 2 et complétés par un descrip-
tif échocardiographique plus précis en 2008 [4,5].

Les examens complémentaires habituellement réali-
sés comprennent toujours une exploration échocar-
diographique, le plus souvent une coronarographie
avec ou sans ventriculographie et dans un nombre
croissant de cas, selon les situations cliniques et lenvi-
ronnement, des explorations performantes d'appari-
tion plus récente telles que I''lRM cardiaque surtout ou
le Coroscanner.

Lévolution est immédiatement potentiellement
mortelle liée a un choc cardiogénique, un trouble du
rythme ventriculaire ou beaucoup plus rarement une
complication mécanique. Des embolies systémiques
en rapport avec un thrombus apical sont possibles.
Cependant [évolution favorable est la régle dans plus
de 95% des cas parfois méme sans aucune séquelle.
Les publications utilisables sont au nombre de 56
références et 7 theses francaises. Les registres les plus
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importants comportent des séries ne dépassant pas
200 observations, le plus souvent rétrospectives ou
centrées sur un point particulier tel que I'épidémio-
logie ou une exploration complémentaire (figure 3).

2.Leregistre OFSETT

Lidée de constituer un Observatoire Frangais des Syn-
dromEs de Tako Tsubo est donc partie du principe de
la possibilité de recueillir, grace au nombre d’hopi-
taux en France, un observatoire de grande capacité
en particulier sur le mode prospectif. OFSETT a été
ouvert au recueil sur les e-CRF le 23 novembre 2010.
Ceci a été possible avec le soutien financier du CNCH
et le soutien logistique de la cellule des registres de la
SFC, en collaboration également avec le groupe In-
suffisance Cardiaque et Cardiomyopathie de la SFC.
Les objectifs d'OFSETT sont repris dans les figures 4
et5.

3. OFSETT analyse intermédiaire au 28 juillet
2011

Etat des inclusions

Au 28juillet 2011, 12 centres actifs sur les 28 ayant ac-
cepté de participer ont inclus 73 observations dont
48 en phase rétrospective et 25 en prospectif.
Données démographiques

Lobservatoire dans sa globalité Rétrospectif (R) et
Prospectif (P) est en grande majorité constitué de
femmes (88%), conforme aux données de la littéra-
ture (89% de femmes), de moyenne d'age un peu
plus élevée a 71 ans contre 67 ans dans la littérature.
La moyenne d’age des hommes inclus dans OFSETT
estde 67 ans.

Facteurs de risque/Antécédents/Signes cliniques

Les facteurs de risques retrouvés dans OFSETT
sont : HTA (46%), diabéte (4,5%), dyslipémie (27%),
tabagisme (15%), hérédité cardiovasculaire (12%)
correspondant au profil habituel d'une population
féminine agée et conforme, sauf pour le diabete, aux
données de la littérature :HTA (53,7%), diabete (13%),
dyslipidémie (30%), tabagisme (14%). Les antécé-
dents sont vasculaires (AVC/AIT, AOMI, coronariens)
dans 16%, psychiatriques dans 11%, et il existe des
comorbidités (IR, IH, | Respiratoire) dans 9% des cas.
Les signes clinques a I'admission sont la douleur tho-
racique (82%), la dyspnée (16%), les deux (10%) ou
une syncope (4,6%).

Evénements déclenchant

La notion d'un stress important est retrouvée 46 fois,
mental 34 fois, physique 12 fois et mixte 4 fois combi-
nant les deux formes de stress.

Données biologiques

Le pic de troponine a I'admission est peu élevé, en
moyenne de 3,83 ng/ml conforme a la littérature (9,4
ng/ml). 2 pics seulement sont élevés a 24,3 et 25,6
ng/ml.

ECG

Les données de 'ECG d’OFSETT sont caractéristiques
du STT et conformes aux données rapportées dans
la littérature :

Sus décalage ST:42%

Sous décalage ST:4,4%

Onde qg:13% surtoutenV1 etV2

Ondes T négatives : 65% surtout de V2 a V6.

On retrouve dans la littérature 64% de sus décalage,
31% dondes g et 63% dondes T négatives.

Clest donc l'apparition de ces ondes T négatives dans
le précordium a partir du 3éme jour qui confortent le
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diagnostic.

Echocardiographie/Coronarographie
L'échocardiographie montre une ballonisation ty-
pique du VG dans 69% des cas et une insuffisance
mitrale dans 30%.

La coronarographie est normale dans 60% des cas
et les anomalies décrites dans les autres cas sont
mineures

FEVG

En échocardiographie laFEVG moyenneestde41,7%
En ventriculographie la FEVG moyenne est de 45,5%
La FEVG moyenne, toutes méthodes confondues,
des STT de la littérature est de 43%.

Complications a la phase aigué
Elles sont peu fréquentes, durant la phase hospita-

liere, une insuffisance cardiaque aigué (6%), un choc
cardiogénique (3%), des troubles du rythme supra
ventriculaires (3%) sont retrouvés dans OFSETT alors
quil n'y aaucun déces ni trouble du rythme ventricu-
laire.

Traitements médicaux

- A l'admission : le traitement differe peu des SCA,
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Registre OFSETT, TAKOTSUBO

mais aucune thrombolyse n'a été effectuée, pour le
reste : TNT (14%), HNF (31%), HBPM/Fondaparinux
(81%), ASA (91%), autre AAP (83%), Bbloquants (76%),
IEC/ARA |l (68%), statines (59%), diurétiques (18%).
Par contre on note la prescription fréquente de traite-
ments a visée psychotrope (37%) et 15% de consulta-
tions psychiatriques.

- Alasortie: Assez logiquement, on retrouve une dimi-
nution de prescription des ASA et AAP (64 et 29%),
des statines (29%), le maintien des Bbloquants (75%),
I'augmentation des [EC/ARA Il (76%).

4., Conclusion

OFSETT est un observatoire coopératif du CNCH réa-
lisé depuis novembre 2010 avec le soutien logistique
de la cellule des Registres SFC. 28 centres sélectionnés
ontaccepté a ce jour de participer, 12 centres actifs ont
déja inclus 73 patients. Les profils de ces patients
correspondent bien a une population particuliere
caractéristique du syndrome de Takotsubo au regard
des séries publiées a ce jour de la littérature.

Les données et la qualité du recueil doivent permettre
d'atteindre les objectifs primaires et secondaires d'OF-
SETT et nous pouvons garder l'espoir d'une série fran-
gaise au moins égale, mais peut-étre numériquement
supérieure aux séries publiées a ce jour.

Remerciements : A tous les centres participants, a G Mu-
lak et toute léquipe de la cellule des Registres de la SFC, au
CNCH pour son soutien.
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13 entretiens pluridisciplinaires de ’'APPAC

]3¢ entretiens
pluridisciplinaires
de '’APPAC

(Biarritz, juin 2011)

Cette année encore, pour sa 13éme édi-
tion, les « Entretiens Pluridisciplinaires
en Cardiologie Interventionnelle », or-
ganisés par I'"APPAC (Actualisation et Pers-
pectives en Pathologie Cardiovasculaire), se
sont tenus a Biarritz, au palais des Congres
du 8 au 10 Juin. Ces entretiens ont connu un
succes d’affluence et d’assiduité bien méri-
té grace a un programme de grande qualité
proposé par Bernard KARSENTY (Clinique
Saint Martin, Pessac) et notre Président Mi-
chel HANSSEN (CH d'Haguenau).

L'APPAC bénéficie du parrainage de la So-
ciété Francaise de Cardiologie (SFC) et des
participations du Groupe Athé-
rome Cardiologie Interven-
tionnelle (GACI) de la SFC, de
notre College (CNCH), du Col-
lege National des Cardiologues
Francais (CNCF) et du Conseil
Francais de Réanimation Car-
dio-pulmonaire (CFRC).

Il propose des mises au point de
haut niveau centrées sur la car-
diologie interventionnelle pré-
sentées par des experts francais
dont certains ont bien voulu
nous confier un texte résumant
leur intervention, ce dont nous
les remercions. Ce numéro 17
de CARDIO H contient une pre-
miere partie des textes réunis,
la seconde faisant l'objet d’'une
parution dans le numéro 18 de
novembre prochain.

La rédaction Bernard Karsenty et Michel Hanssen
CNCH - CARDIOH-N°17
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Le scanner coronaire comme aide
a I'angioplastie des lesions aorto-ostiales

Dr. David PESENTI ROSS|,
Centres Hospitaliers de Rambouillet et Versailles

Dr. David Pesenti Rossi

Le scanner cardiaque est une technique ré-
cente validée par de nombreuses études,
en particulier pour la détection ou l'exclu-
sion de la maladie coronarienne. Son inté-
rét majeur est l'exclusion de la maladie
coronaire par son excellente valeur prédic-
tive négative proche de 98 %.

de '’APPAC

Introduction

Les indications actuelles du Scanner Car-
diaque dans la maladie coronaire

Les indications principales retenues pour la
maladie coronaire dans les recommandations
de la Société Francaise de Cardiologie en
2009 (Pernés' et al. J Radiol. 2009) sont :

- Les douleurs thoraciques atypiques chez les
patients a risque faible et intermédiaire dont
les tests fonctionnels sont non contributifs.
(Figure1).

- Les douleurs thoraciques aigués chez les pa-

tients a risque faible avec normalité de I'ECG
et du cycle enzymatique. Figure 1 : Douleurs thoraciques aigués chez un patient de

- L'exploration des cardiomvopathies dilatées, 42 ans a risque faible avec normalité de I'ECG et du cycle
sacha?nt que 2/3 sont d’origyinz coronaire ' enzymatique. Reconstructions 3D : Coronaires normales

- Lexploration des cardiopathies avec bloc de Dl
branche gauche (BBG), limitant les tests fonc-
tionnels.
- Dans le cadre de la maladie coronaire, il
peut étre une aide a la coronarographie et
a l'angioplastie pour la revascularisation de
certaines lésions :
» Occlusions longues : Mesure de la longueur
de l'occlusion et appréciation de circulations
collatérales et de la présence de néovais-
seaux.
« En cas de troncs communs courts: Apprécia-
tion de la taille exacte du vaisseau, de la bifur-
cation IVA/Circonflexe et de leur angulation, du
degré de calcification. Figure 2 : Contréle d’un stent du tronc commun gauche
- Aprés revascularisation coronaire par angio- (TCG). Reconstruptiqns cqrvilignes: prolifération intimale
plastie ou pontages, le scanner est recomman- Ntra-stentnon significative
dé: Tyl ot ol

Aol Uit Calarnis far Lol Cammio | gy sy
« En cas de stents du tronc commun gauche, r
pour détecter la resténose (Figure 2). =T I
« En cas de pontages coronaires, le scanner est gt
uniquement recommandé pour établir une car- :w,._-'-:_-.-_
tographie avant chirurgie rédux, en particulier =
pour étudier ses rapports avec le sternum. [ |
Les recommandations américaines ACC/AHA i — =
(Taylor? et al. JACC. 2010) différent des recom- &= =e=z=x =
mandations de la SFC en ce qui concerne le |
controle des pontages : e
- Le controle des pontages coronaires avant =~

coronarographie conventionnelle chez les _ ) . o g

. . indication Figure 3: Arb(e deCISIon(lel des lnd/ca.t/or.)s appropriées du
patients symptomatiques est une In scanner cardiaque apreés revascularisation myocardique
appropriée (Figure 3). (Recommandations ACC/AHA: Taylor2 et al. JACC 2010.)
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Le Scanner comme aide a I'angioplastie co-
ronaire des lésions aorto-ostiales

Par contre, ces recommandations américaines
ne proposent pas le scanner comme aide a
I'angioplastie avant revascularisation coronaire.
Concernant les recommandations francaises,
celles-ci ne proposent pas spécifiquement le
scanner avant angioplastie des lésions aorto-
ostiales.

Ces lésions sont complexes, faites d'athérome
calcifié et de fibres musculaires de la paroi aor-
tique. Leur analyse en coronarographie conven-
tionnelle est limitée, particulierement par la
position du cathéter, et leur angioplastie est dif-
ficile en raison de problemes d'intubation et de
support du cathéter guide, associée a un taux
important d'évenements (Mavromatis® et al. Am
J cardiol. 2004) (Tableau 1 et Figure 4). En effet,
I'angioplastie des lésions aorto-ostiales est ca-
ractérisée par un taux de succes plus faible et
un taux élevé de complications immédiates et
de resténoses tardives. C'est surtout la possibi-
lité d’'un mauvais placement ostial du stent qui
contribue a ce taux élevé de resténoses tardives.
Par exemple, en cas de composante aortique de
la [ésion mal appréciée en coronarographie, la
plagque peut ne pas étre couverte en totalité par
le stent.

L'usage du scanner permet de mieux apprécier
I'angulation entre la paroi aortique et l'ostium
de la coronaire, I'existence d’'une composante
aortique de la plaque, et de juger de la néces-
sité d'une protrusion aortique du stent. En sé-
lectionnant les patients nécessitant réellement
une protrusion aortique du stent, le scanner
permet aussi de réduire les difficultés ulté-
rieures d'un éventuel cathétérisme aprés im-
plantation du stent. Par ailleurs, une meilleure
appréciation du caractere calcifié de la plaque
permet de juger de l'intérét d'une athérectomie
par Rotablator. Enfin, en considérant qu'il s'agit
de lésions a haut risque avec un taux d'événe-
ments majeurs3 de 31% a 1 an, le surcroit de
dose lié au scanner avec le risque a long terme
de cancer radio-induit est acceptable (0.03%
selon Einstein* et al. JAMA.2007).

Nous avons publié récemment (Pesenti Rossi®
et al. Eurointervention Journal. 2011) une étude
sur l'aide du scanner dans l'angioplastie des
Iésions coronaires aorto-ostiales. Lobjectif de
cette étude était donc de déterminer l'apport
du scanner associé a l'angiographie conven-
tionnelle pour caractériser les Iésions significa-
tives aorto-ostiales du tronc commun gauche
et de la coronaire droite avant revascularisation.
Cela concerne l'analyse morphologique de la
plaque, son caractére calcifié ou non, sa locali-
sation coronaire, aortique ou aorto-coronaire,
et le positionnement du stent (Figures 5 A, B,
C). Quarante lésions signicatives aorto-ostiales
(38 patients) ont été analysées par deux obser-
vateurs indépendants en comparaison avec un
consensus d'experts avec ou sans les données
du scanner coronaire. Le consensus d'expert
a classé 20 lésions (50%) comme ayant une
composante aortique, avec la nécessité d’'une

CNCH - CARDIOH-N°17
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Infervention of Proximal Major Epicardial Arteries

Table 1 One-year Ouicomes in Patients Undergoing Percutaneous Coronary

)

coronary

Ostial Monostial
Variable n=223) [0n=226]) pVaue
Death in the hospital and aher discharge) 713.0%  63(28% 0927
Myocardial inforction (afier discharge only) 4(1.8%  55(24% 0713
PCl abter discharge A2019%  230(10%  <0.001
Coronary bypass alter discharge 16F7.2%) 103 [4.6%) 0.113
Totol (death, myocardial inforction, PCl, and 69 (31%) 451 (20%)  <0.001

Tableau 1 : Taux d'événements plus importants a 1an en cas d’‘angioplastie de lésions
coronaires ostiales (Mavromatis3 et al. Am J Cardiol. 2004.)

Figure 4 : Angioplastie de l'ostium de la coronaire droite
(CD) compliquée d'une dissection de l'aorte thoracique
ascendante.

Composante
deslarplaque

aortique

Figure 5 A : Recherche d’une resténose d’un stent du tronc
commun gauche (TCG) chez une patiente de 42 ans aux
antécédents de radiothérapie pour maladie de Hodgkin.
Reconstructions curvilignes : Resténose intra-stent ostiale
du tronc commun gauche. A noter, le stent ne couvre pas
la totalité de la lésion aorto-otiale (hypodensité intra-
stent de prolifération intimale).

protrusion aortique du stent pour 17 lésions
(47%). Lutilisation du scanner en association a
la coronarographie a permis aux observateurs
d'obtenir une excellente concordance avec le
consensus pour les lésions calcifiées (Kappa=
0.75), et une bonne concordance pour la locali-
sation aortique de la plaque (K= 0.6) et le posi-
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tionnement du stent (K= 0.6) (Tableau 2). Cette
étude démontre ainsi que les données du scan-
ner associées a la coronarographie permet une
meilleure identification de la morphologie des
plagques aorto-ostiales avant l'angioplastie et
autorise un positionnement idéal du stent.

Dosimétrie et Scanner Cardiaque

Lusage du scanner avant l'angioplastie de ces
Iésions a risque est d'autant plus justifié que la
dosimétrie en scanner cardiaque a été réduite
de facon drastique avec la derniére génération
de scanners multi-barettes arrivée sur le marché.
En effet, la dose délivrée au cours de cet examen
s'est élevée de facon conséquente avec la mul-
tiplication des barettes, en particulier entre les
générations 16 et 64 barettes. Pour les scanners
disposant de 64-barettes et utilisant un mode
hélicoidal rétrospectif synchronisé a I'ECG, la
dose efficace moyenne de rayonnement est
d’'environ 20 mSv.

La derniére génération de scanners, arrivée sur
le marché, dispose d’une acquisition cardiaque
prospective pulsée et peut-étre associée a un
mode de reconstruction itérative réduisant le
bruit dans limage, ces deux techniques per-
mettent une réduction de la dose effective a
environ 3-4 mSv en moyenne (équivalente a
une coronarographie conventionnelle) pour un
scanner cardiaque « classique », c’'est-a-dire pour
une couverture de 16 cm sur l'axe Z (couverture
plus importante pour une analyse de pontages).

Conclusion

Le scanner apparait donc comme un outil sup-
plémentaire dans la stratégie d’angioplastie des
ostia coronaires. Il permet de préciser les carac-
téristiques de la plaque et aide au positionne-
ment du stent. Enfin, son usage est justifié par le
caractére moins irradiant de la derniére généra-
tion de scanners.

Plaque description and
revascularisation strategy

Angiography Angiography  Delta

N\

E , - 3 \
se ostiale significative|®

Figure 5 B : Coronarographie sélective de la coronaire
gauche confirmant la resténose ostiale significative du
tronc commun gauche (TCG). Angioplastie avec stent actif
du TCG avec protrusion dans l'aorte guidée par les don-
nées du scanner.

Figure 5 C : Contréle du stent actif du tronc commun
gauche chez cette patiente. Acquisition pulsée prospective
associée a la reconstruction itérative (2.1 mSv). Recons-
tructions curvilignes : Stent du tronc commun gauche
débordant bien dans I'aorte, sans hypodensité de prolifé-
ration.

(Kappa) and CT (Kappa) Kappa

Aortic plaque component
Important plaque calcium

Aortic stent protrusion necessity

0.200 0.600 0.400
0.253 0.751 0.498
-0.013 0.601 0.614

Tableau 2 : Analyse morphologique et positionnement du stent sans ou avec les données du scanner (Pesenti Rossi° et

al. Eurointervention J. 2011)
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RASILEZ 150 myg, 300 mg comprimé pelliculé (aliskiren) DONNEES CLINIQUES : Indications thérapeutiques : Tratement de I'hypertension arténelle essentielle. Posologie et mode
d'administration* : Dose recommandée : 150 mg 1 fois / |. Si pression artérielle pas suffisamment controlée, "augmenter jusgqu'a 300 mg 1 fois /. CTJ : 0,69 € (150 mg) ; 0,82 € (300 mg).
Peut &tre ulilisé seul ou en association avec d'autres AHT. A prendre avec un repas éger & la méme heure chague jour, Ne pas prendre avec du jus de pamplemousse. Insuffisance rénale ;
Insuffisance hépatique ; Patients Ggés (plus de 65 ans) ; Enfants et adolescents (moins de 18 ans) : of. RGP complet. Contre-indications : Hypersensibilité & la substance active ou & I'un
des excipients. Antécédents d'angicedémes avec I'aliskiren, Angicedéme héréditaire ou idiopathique. Second et froksiéme trimestres de grossesse (of. Grossesse et allaitement), Lutilisation
concomitante d'aliskiren est contre-indiquée ave la cickosporine et litraconazole, deux inhibiteurs hautement puissants de la gp-F, ainsi qu'avec d'autres inhibiteurs puissants de la gp-P
(ex - quiniding) (cf. Interactions avec d’autres médicaments et aufres formes d'interactions). Mises en garde spéciales et précautions d'emploi® : Hyperkaliémie, insuffisance cardiague
congestive sévére, en cas de diarrhée sévére el persistante : cf. RCP complet. Angicedémes ; Patients ayant une déplétion soedée et'ou volémigue ; Insuffisance rénale ; Sténose de I'artére
rénale ; Inhibiteurs modérés de la gp-P : of. RCF complet. Interactions avec d'autres médicaments et autres formes d'interactions® ax:énumumarul aténolol, Délémﬁb pioglitazone,
allnpuriml, isnsorbide-5-mononitrate, ramipeil et hydrochlorothiazide : pas d'interaction. L'administration concomitante de Rasilez n'a eu aucun effet significatif sur la pharmacocinétigue
de I'atorvastatine, du valsartan, de la metformine ou de I'amlodipine, Par conséquent, pas d'ajustement posologigue en cas de co-administration, Les biodisponibilités de la digoxing et
du vérapamil peuvent &tre réduites. Lirbésartan peut réduire I'ASC &t la C,., de Rasilez. Les mducteurs de la gp-P (millepertuis, rifampicing) peuvent réduire la biodisponibilité de Rasilez.
Interactions avec le CYP450 ; Interactions avec la glycoprotéine-P ; Inhibitedrs puissants de la gp-P ; Inhibiteurs modérés de la gp-P ; Subsirats de ka gp-P ou inhibiteurs faibles ; Inhibiteurs
des polypeptides transporteurs des anions organiques (0ATF) ; Furosémide : Anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) ; Potassium et diurétiques épargnewrs du pulassium 3 Jus de
pamplemousse ; Warfarine ; Prise de nourriture : cf. RCP mnplet Fécondité, grossesse et allaitement® : Ne doit pas étre utilisé pendant la grossesse, en cas de projet de grossesse ou
pendant I"aliaitement, Arrélez be traitement én ¢as de détection d'une grossesse, Avertir les femmes en &ge de procréer des risques éventuels associés 3 I'ulilisation de ces agents durant
la grossesse. 51 une grossesse est détectée pendant Ie traitement, interrompre Rasilez. Effets sur I"aptitude & conduire des véhicules et a utiliser des machines® : Effet négligeable sur
I‘aptitude 4 conduire des véhicules et & utiliser des machines : sensations vertigineusas ou fatigue occasionnelles. Effets indésirables® : Fréquent : Diarrhées. Peu fréquent : Hyperkaliémie,
Eruption cutande, Insuffisance rénale aigué, altération de la fonction rénale, (Edémes périphériques. Rare : réactions d'hypersensibilité, angicedémes, Diminution de I'hémoglobing, diminution
de I'hématocrite, Augmentation de la créatinine sanguine. En post commercialisation : Chez les patients & risque, des cas d'altération de la fonction rénale aigué et des cas d'IR aigué
ont &té rapportés, cedémes périphériques ainsi qu'une augmentation de la créatinine sanguine. Réactions d'hypersensibilité et des cas d'angicedémes ou des symplimes évocateurs
d'un angiedéme. En cas de signes suggérant une réaction d'hypersensibilité/un angicedéme les patients doivent arréter le traitement et contacter le médecin. De legéres diminutions de
I'hémoglobine et de I'hématocrite ont été observées, Comme avec toute substance agissant sur le SRA, une surveillance réguliére des électrolyles et de la fonction rénale est préconisée chez
les patients présentant un diabéle, une maladie rénale, ou une IC. PROPRIETES PHARMACOLOGIQUES : Propriétés pharmacodynamigues® : Classe pharmacothérapeutique : Inhibitewr
de la rénine, code ATC : COOXAD2. Liste . Rasilez 150 mg : EUA/07/405/023 (2007, révisée 23.05.2011) ; CIP : 34009 399 008 4 1 - boite de 30. Prix : 20,57 €. Remb. Séc. soc.
a 65 %. Agréé Collect. Razilez 300 mg EUM/OT/405/033 (2007, révisée 23.05.2011) ; CIP : 34009 3%9 009 0 2 - bolte de 30. Prix : 24 67 €. Remb. Séc. soc. 3 65 %. Agréé Collact.
Rasilez 150mg:EUA/07/405/026(2007 révisée 23.05.2011); CIP ;34009576 44000 - boite de 56 Agréé Collect. Razilez 300mg EUA 07/ 405/036/( 2007, révisae 23,05, 2011); CIP: 34009576441 78
- boite de 56. Agréé Collect. TITULAIRE DE L'AUTORISATION DE MISE SUR LE MARCHE : Novartis Europharm Limited - West Sussex, RH12 SAB - Royaume-Uni. Représentant local : Novartis
Pharma S.A.5. 2 et 4, rue Lionel Terray, 92500 Rueil-Malmaison, Té ; 01,5547, 60,00, Infermation et Communication Médicales ; Tl ; 01.55.47 66.00. icrm,phir@navartis.com. FMI0B4-14,
RASILEZ HCT 150 ma/12,5 ma, 300 mg/12,5 mg, 300 mg/25 mg comprimé pelliculé (aliskiren/ydrochlorothiazide) DONNEES CLINIQUES : Indications thérapeutiques : Traitlement de
I'hypertension artérielle essentielle chez les adultes. Rasilez HCT est indiqué chez les patients dont fa pression artérielle n'est pas suffisamment contrdde par I"aliskiren ou I'h
en monothérapie. Rasilez HCT est indiqué en traitement de substitution chez les patients dont 2 pression artérielle est suffisamment contrilée par I'aliskiren et I'hydrochlorothiazide
co-administrés & la méme dose que dans I'association, Posologie et mode d'administration® : Dose recommandée : 1 cp/j avec un repas |éger. Ne pas prendre aves du jus de pamplemousse.
CTJ: 0,62 € (150 mgM12.5 mg) ; 0,62 € (300 mg12,5 mg et 300 mg/'25 mag). Si la PA n'est pas sulfisamment contrilée par aliskiren ou I'hydrochiorothiazide (HCTZ) en monothérapie ; faire
une titration de ka dose individuelle de chacun des 2 composants avant de passer & I'assoc. fixe. Le passage direct de la monothérapie a I"association fixe peut Etre envisagé &'il est cliniquement
justifié, Rasilez HCT 150 mg /12,5 mg peut étre adminisiré chez les patients dont ka pression artérielle n'est pas suffisamment contrilée par I'aliskiren 150 mg ou I'hydrochlorothiazide 12,5 mg
en monothérapie. Si la PA reste non contrilée aprés 2-4 semaines de fraitement, la dose peut-étre augmentée jusqu'a un maximum de 300/25 mg par jour de Rasilez HCT. Individualiser 13 poso,
et adapter en fonction de la réponse clinig. du patient. Posologie : En traitement de substitution : Patients traités par aliskiren et HCTZ en comprimés séparés : prendre un comprimé de Rasilez
HCT contenant les mémes doses des composants, Aucun ajusternent de la dose initiale n'est nédcessaire chez les patients présentant une insuffisance rénale(lR) légére & modérée. Rasilez HCT
est contre-indiq. Chez les patients présentant une IR sévére (débit de fittration glomérulaire (DFG) < 30 ml/min/1, 73 m?). Prudence si altération de |a fonction hépat. Pas d"ajustement de la dose
initiale si insuffisance hépatique (IH) lgére & modérée. Contre-indiqué =i IH sévére. La dose inttiale recommandée chez les patients pés est de 150 mg. Chez la plupart des patients &gés aucune
réduction supplémentaire cliniquement significative de la pression artérielle n'est observée avec une augmentation & 300 mg. Ne pas uliliser Rasilez HCT chez 'enfant et les adolescents
< 18 ans. Contre-indications : - Hypersensibilité aux substances actives ou a I'un des excipients ou & d'autres dérivés sulfamidés. - Antécédents d'angicedémes avec I'aliskiren. - Angicedeme
héréditairne ou idiopathique. - Second et troisiéme trimestres da grossesse, allaitement (cf. Grossesse ef allaitement). - Insuffisance rénale sévére (DFG < 30 mmin1,73 m3). - Hypokaliémie
refractaire, hypercalcémie. - Insuffisance hépatique sévére. - L'utilisation concomitante d'aliskiren est contre-indiquée avec la ciclosporine et l'itraconazole, dewx inhibitewrs hautement puissants
de la glycopratéine-P (gp-P), ainsi qu'avec d'autres inhibiteurs puissants de la gp-P (ex. quiniding) (cf. Interactions avec d'autres médicaments et autres formes d'interactions). Mises en garde
spéciales et précautions d'emplol* : Insuffisance cardiaque ; Angicedimes ; Déplétion volémigue ; Déséquilibre électrolytique ; Insuffisance rénale et transplantation rénale ; nsuffisance
hepatique : Inhibiteurs moderés de la gp-P | Retrecissement des valves aortiques et mitrales, cardiomyopathie hyperirophique obstructive ; Sténose de I'artére rénale et hypertension
rénovasculaire ; Effets métaboliques et endocriniens ; Précautions d'ordre général ; Précautions du fait des excipients & effets notoires - of. RCP complet. Interactions avec d'autres
médicaments et autres formes u’imaracmns* Wcﬁcaments ajmtme rnnuence mfepo:amm Medicaments influencés par des perfurbations de la katidmie ; Autres agents
a'n.rm_ppem.rmews cf. RCP complet. Informa Dk, ires 51 2 'alis) Sing-P L + i i
% demmemﬂrmmramﬂs mmmuasmﬁwﬂmmmwmdﬂsmmnmsmm Mﬂenammemwme Furosémide : Anti-inflammatoires non
{AINS) : Warfaring : Aliments : cf. RCP complet. Informations supplémentaires sur les interactions de 'hydrochlorothiazide @ Lithium ; Alcool ; Antidiabétiques (agents oraux et
insulings) ; Résines de cholgstyramine et colestipo! : Glucosides digitaliques ; AINS ; Amines pressives (par exemple noradrénaling) ; Médicaments antigouttsu ; Sels de calcium ; Dérivés du
curare (par exemple tubocuraring) ; Autres inferactions :cf. RGP complet. Fécondité, grossesse et allaitement® : Rasilez HCT ne doit pas étre utilisé pendant la grossesse, en cas de projet de
prossesse ou pendant Iallaitement. En cas de grossesse envisagée, effectuer le passage & un autre traitement alternatif. Arrétez le traitement en cas de détection d'une grossesse. Effels sur
I'aptitude & conduire des véhicules et & utiliser des machines® : Risque de sensations vertigineuses ou une somnalence, Effets indésirables® : La diarrhée est I'effet ind. dose-dépendant
pour I'aliskiren le plus fréq. Légéres diminutions de I'hémoglobing et de I'ématocrite. La surveillance réguliére des électrolytes et de la fonction rénale est préconisée chez les patients
présentant un diabéte, une néphropathie, ou une IC. Lié & I'aliskiren : fréq. (= 17100, < 110) : diarrhée ; peu frég. (= 1/1 000, < 1/100) - Rash cutané, Hyperkaliémie, Insuffisance rénale aigué,
altération de ka fonction rénale, (Edémes périphériques. Rares (= 110 000, < 171 000) : Réactions d hypersensibilité, Angicedémes, Diminution de Mémoglobine, diminution de I'hématocrite,
Augmentation de la créatining sanguine. Risg. d'angiedéme ou de symptdmes évocateurs d'un angiedeme (gonflement du visage, des lévres, de la gorge etfou de la langue), d'angiedéme
suite & I'utilisation d'autres médicaments susceplibles de provoquer un amdéma.ﬁu cours de la commercialisation, risg. attérations de la fonction rénale et d'insuffisance rénale aigué chez
les patients & risq. Des @démes périphériques ont également éte rapportes ainsi quune augmentation de la créatining sanguine, angiedémes ou symptdmes évocateurs d'un angiedéme
(diffsculté & respirer ou & avaler, ragh, démangeaisons, urticaire, gonflement du visage, des levres, de la gorge etfou de la langue, sensation vertigineuse). Des réactions d'hypersensibilité ont
également &8 rapportées. Lig 4 IHCTZ 4 fréq indéterminge - ¢l. RCP complel. PROPRIETES PHARMACOLOGIGUES® : Propriétés pharmacodynamiques : Classe pharmacothérapeutique :
Associations d’un inhibiteur de ka rénine (aliskiren) avec un divretique (hydrochlorothiazide), code ATC @ CO9XAS2. Liste 1. Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg : EUADE/A51/013 (2009, révisée 29.06.2011) ;
CIP : 34001 392 151 & 7 - bofte de 30. Prix : 20,57 €. Remb. Séc. soc. & 65 %. Agréé Collect. Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg : EUADRM91/015 (2009, révisée 20.06.2011) ; CIP : 34009 574 537 70 -
boite de 56 x 1. Agrésd Collect. Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg : EU/1/08/491/053 (2009, révisée 29.06.2011) ; CIP : 34009 392 153 9 6 - baite de 30. Prix : 24,67 €. Remb, Séc. soc. & 65 %, Agréé
Collect. Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg : EL/08/491/055 (2009, révisée 29.06.2011) ; CIP - 34009 574 542 0 3 - baite de 56 x 1. Agréé Collect. Rasilez HCT 300 mg/25 mg - EU/1/08/491/073
(2008, révisée 29.06.2011) ; CIF : 34009 392 154 5 7 - boite de 30, Prix ; 24,67 £, Remb. Séc. 50, & 65 %, Agréé Collect, Rasilez HCT 300 mg/25 mg : EUM/0B/MA91/075 (2009, révisée
29.06.2011) ; CIP : 34009 574 544 3 2 - boite de 56 x 1. Agréé Collect. Rasilez HCT 150mg/25 mg n'est pas commercialisa en France. TITULAIRE DE L'AUTORISATION DE MISE SUR LE MARCHE :
Mowartis Europharm Limited - Royaume-Uni. Représentant local - Novartis Pharma $.A.8. 2 et 4, rue Lionel Terray, 92500 Rueil-Malmaison. Tél - 01.55.47.60.00, Infermation et Communication
Médicales ; Tél ; 01.55.47.66.00. icm. phir@novartis.com. FMIDE0-8.
Des informations détaillées sur ce meédicament sont disponibles sur le site internet de I'Agence ewropéenne du médicament hitp:/Awww.ema.europa.eu

" an'L ung information compléte, consulter le texte intégral du résumé des caractéristiques des produits, soit sur le site internet de I'AFSSAPS si disponible, soit sur demande
auprés du laboratoire.s
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SCA pré-hospitalier ... Just Do IT® ...
Yannick GOTTWALLES?*, Christelle PATARIN*¥,

Laure GERSTL**, Eric THIBAUD**

*Chef de Pole - Chef de Service,
**Assistants Spécialistes Médecine d’'Urgence,

P6le Urgences Pasteur - Hopitaux Civils de Colmar

Le syndrome coronaire aigu (SCA) reste un véri-
table probléme de santé publique. Sa préva-
lence varie en fonction des registres de 2 a 6%
en France, soit environ 120 000 cas par an. Or, la
prise en charge du SCA est d'autant plus efficace
gu'elle s'inscrit dans une filiere facilitée, véritable
chaine, dont les Urgences sont souvent le pre-
mier maillon médical.

Le traitement d'un SCA peut s'avérer complexe,
en fonction du terrain, des symptoémes, des
antécédents du patient, et surtout des circons-
tances particuliéres extrahospitalieres. Diagnos-
tic rapide et traitement rapide doivent aller de
pair, malgré des difficultés pouvant s'accumuler.
Le diagnostic rapide se basera sur la clinique,
élément essentiel, ainsi que sur l'étude du ter-
rain et des facteurs de risque cardiovasculaire,
personnels et familiaux. Lélectrocardiogramme
sera la clé de vouUte de cette démarche, pouvant,
dans certaines circonstances, étre complété par
la recherche de bio-marqueurs dés cette étape.
Le traitement devra évaluer le rapport béné-
fice/risque. Le terrain reste essentiel dans cette
évaluation du risque, avec en sus, les éléments
suivants. Les risques devront étre examinés tant
sur le plan ischémique ou thrombotique, que sur
le plan hémorragique. Le risque ischémique
ou thrombotique sera évalué par une stratifi-
cation - stratification qui guidera également le
choix des molécules utilisées -, par les délais de
mise en place des stratégies de reperfusion et les
délais des symptomes. Le risque hémorragique
pourra étre minimisé par le choix des molécules,
une adaptation des posologies et de la durée
des traitements.

D’une situation initiale qualifiée de simple ou
«Just Do It® », nous devons faire face a une situa-
tion bien plus complexe, ou il est impératif d’al-
lier rapidité, efficacité, sureté, et en respectant
les bonnes pratiques : « Just do it®, yes, but Just do
it® Quickly, Just do it® Safety, Just do it® Just ».

1. Stratification et risque de mortalité

Il y a quelques années, avec un peu de provo-
cation, une situation binaire simple existait, a
savoir : infarctus = risque élevé vs angor = risque
non élevé. Cette explication trop simpliste a
considérablement évolué, avec la dénomination
des SCA, avec les définitions récentes des infarc-
tus, et avec l'évaluation des risques. Si le SCA

CNCH-CARDIOH-N°17

Dr. Yannick Gottwalles

avec sus-décalage du segment ST ou SCA ST+
conserve son risque élevé, les modifications ont
été majeures pour le SCA sans sus-décalage du
segment ST ou SCA non ST+. La classification de
cette entité la divise en trois catégories :

- un risque élevé pour les SCA non ST+ avec ins-
tabilité hémodynamique ou rythmique,

- un risque intermédiaire en cas de positivité des
troponines ou en présence de facteurs de gra-
vité — évaluation selon le TIMI Risk Score, I'ESC
Score, ... -,

- unrisque bas pour les SCA non ST+ sans facteur
de gravité et stable.

De fait, si le risque bas reste pour l'ex-dénomi-
nation d’angor (ou SCA non ST+ a bas risque ac-
tuel), toutes les autres catégories de SCA ont vu
leurs risques augmenter, élevé pour les SCA ST+,
mais aussi pour les SCA non ST+ avec instabi-
lité hémodynamique ou rythmique, et intermé-
diaire pour les restants. Les recommandations
des sociétés savantes — American College of Car-
diology, American Heart Association, European
Society of Cardiology - ou autorités de tutelle —
Haute Autorité de Santé - sont en accord avec
ces classifications.

2. Quand doit débuter la prise en charge d’un
SCA?

Depuis plusieurs années il est établi que le type
de reperfusion ainsi que son délai de mise en
place sont directement associés a la mortalité.
s sont devenus des indicateurs de performance
de la prise en charge des SCA ST + notamment.
Le registre EHS ACS Ill (1) s'est intéressé aux SCA
ST+ datant de moins de 12 heures, éligibles a
une reperfusion. 138 centres participants issus
de 21 pays, ont permis de colliger 19 205 pa-
tients, dont 6 481 étaient éligibles. Entre 2006 et
2008, le délai « Door to Needle » passe de 20 mn
a 15 mn (p<0,0011), le délai « Door to Artery »
de 60 a 45 mn (p<0,0001), le taux de reperfusion
progresse de 77,2% a 81,3%, le taux de reperfu-
sion dans les délais de 53,4% a 63,5% (p<0,0001).
Parallelement, la mortalité chute de 8,1 a 6,6%
(p<0,05). Il convient donc d’agir le plus tét pos-
sible, et le plus rapidement possible. Le bien-fon-
dé d'une attitude dite agressive est confirmé ici
avec une réduction significative de la mortalité,
une progression vers un usage plus répandu et
plus rapide de la reperfusion par angioplastie
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SCA Pré-hospitalier

primaire s'avérant encore nécessaire.
Lobservatoire Stent for Life (2) présenté en mars
dernier a démontré que la douleur thoracique
était ressentie comme révélatrice de l'infarctus
dans 93,5%, mais malgré cela, moins de 50%
des patients appellent directement le Centre 15.
En cas de passage par un centre périphérique
(effectif pour 29% des patients), le délai médian
de prise en charge double. Enfin, actuellement,
deux tiers des SCA ST+ bénéficient d'une angio-
plastie primaire, un quart d'une thrombolyse
intraveineuse, et 16% des patients d‘aucune
reperfusion.

La prise en charge d’un SCA doit donc se débu-
ter dés la phase pré hospitaliére, avec une néces-
sité organisationnelle majeure, les réseaux mis
en place devant permettre un accés direct en
salle de cathétérisme cardiaque.

3. Les traitements adjuvants

Il en va de méme des traitements adjuvants, les
multiples combinaisons possibles rendant indis-
pensables I'élaboration des protocoles de prise
en charge communs, entre urgnetistes, cardiolo-
gues et réanimateurs, finalisés bien en amont et
applicables dés la phase pré-hospitaliere.

3.1 Les antiagrégants plaquettaires (AAP)

Bien que récemment controversée, l'aspirine
doit étre systématiquement administrée, le plus
tot possible, par la voie la plus aisément dispo-
nible.

Qu'en est-il des autres molécules ?

Lhistoire des AAP récents peut se rapprocher
de la métaphore « Le Roi est mort, Vive le Roi ». Le
Clopidogrel était en effet, jusqu‘ail y a quelques
jours, la thiénopyridine de référence en cas de
pose de stents. Une méta-analyse récente des
études comparant le Clopidogrel aux AAP de
nouvelle génération — Prasugrel, Ticagrélor, Can-
grélor, Elinogrel — a regroupé 48 599 patients
dont 94% présentaient un SCA et 84% ont bé-
néficié d'une angioplastie. Il est noté une baisse
de 17% de la mortalité sur le groupe total, de
15% en cas d'angioplastie, mais de 22% an cas
d'angioplastie dans le cadre d'un SCA ST+. Une
baisse de 18% des MACE et de 40% des throm-
boses de stents complétent les résultats. Il est
indéniable que le Clopidogrel vit ses derniéres
heures.

« Le roi est mort, vive le Roi — Tome 1 » L'étude TRI-
TON TIMI 38 (4) a inclus plus de 13 600 patients
admis pour SCA bénéficiant d'une angioplastie,
avec un traitement complémentaire par Clopi-
dogrel ou Prasugrel. Le Prasugrel est respon-
sable d’'une inhibition plaquettaire précoce,
élevée et homogeéne a la phase aigué d’'un SCA
traité par angioplastie, et au long cours, le béné-
fice apparaissant dés le 3e jour et persistant sur
I'ensemble de I'étude. Le risque relatif du critére
composite principal, composée des déces car-

diovasculaires, des infarctus non fatals, des AVC
non fatals, baisse de 19%. Il est noté une chute
des thromboses de stents de 52% toujours a la
faveur du Prasugrel, mais avec une majoration
du risque hémorragique. Pour 1000 patients trai-
tés par Prasugrel, il y a 23 infarctus évités au prix
de 6 hémorragies majeures supplémentaires,
raison pour laquelle des précautions d'emploi
existent pour les populations a sur-risque hé-
morragique (recommandation de non utilisa-
tion pour les plus de 75 ans et/ou moins de 60
kg) et des contre-indications (antécédents d’AVC
ou d’AlT, cirrhose Child C).

« Le roi est mort, vive le Roi — Tome 2 » Le Ticagré-
lor, inhibiteur du récepteur P2Y12 ne nécessitant
pas de métabolisation pour étre actif, a obtenu
le 6 décembre 2010 son AMM dans la préven-
tion, en association avec l'acide acétylsalicylique,
des événements athéro-thrombotiques chez les
patients adultes présentant un SCA. Cette AMM
fait suite aux études PLATO (5) et leurs sous
études, Ticagrélor vs Clopidogrel : baisse de 16%
du critére composite mortalité cardiovasculaire/
ré-infarctus/AVC dans PLATO, baisse de 15% des
mémes criteres dans PLATO STEMI avec un taux
similaire de complications majeures, efficacité
maintenue quelque soit le polymorphisme gé-
nétique dans PLATO Genetic substudy. Le Tica-
grélor est a ce jour, le seul traitement adjuvant
ayant pu démontrer une baisse de la mortalité
dans les SCA non ST+ (les autres AAP récents, les
anti-GP IIb/IlIA, les héparines, n‘étaient pas par-
venus a ce résultat). Des pauses ventriculaires
ont été notées avec le Ticagrélor, mais seraient
asymptomatiques et tres précoces, disparaissant
apres quelques jours.

Les recommandations 2010 de I'ESC ont intégré
ces données, placant les classes et niveaux de
preuve, pour le Prasugrel en | B en cas de SCA
ST+, et Il B en cas de SCA non ST+, pour le Tica-
gréloren | B pour les SCA ST+ et non ST+, laissant
le Clopidogrel en | C pour tous les SCA.

« Le roi est mort,vive le Roi — Tome 3 » Oui, car déja
de futurs AAP sont a I'étude, notamment I'Elino-
grel (6), également de la famille des inhibiteurs
du P2Y12, avec sa forme injectable permettant
une inhibition plaquettaire quasi immédiate, ou
encore I'Atopaxar, le premier AAP d’'une toute
nouvelle famille, les antagonistes du PAR-1. La
suite dans quelques mois.

3.2 L'anti-coagulation

L'étude STEEPLE (7), bien que controversée pour
son abord fémoral privilégié, relevait une baisse
de 57% des hémorragies graves en cas d’angio-
plastie programmée en comparant I'Enoxapa-
rine a une HNF. L'étude FINESSE Trial (8) retrou-
vait une réduction significative de la mortalité
et des évenements ischémiques mais il s'agis-
sait d'une comparaison non randomisée entre
Enoxaparine et HNF.
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L'étude ATOLL (9) a randomisé des SCA ST+ bé-
néficiant d’'une angioplastie primaire, avec un
traitement par Enoxaparine vs HNF. 911 patients
ont été inclus, parmi lesquels 41(4,5%) en choc
cardiogénique et/ou aprés mort subite récupé-
rée. Le critére principal (décés a 30 jours, compli-
cations a 30 jours, échec de procédure, hémorra-
gies séveres) n'a pas été atteint bien qu'en faveur
de I'Enoxaparine (0,28 vs 0,337 ; p=0,07). Le cri-
tére secondaire principal (décés, récidive de SCA,
revascularisation en urgence) s'est révélé positif
(0,067 vs 0,113 ; p<0,01), tout comme les déces
ou complications de l'infarctus (0,051 vs 0,085 ;
p=0,04) ou les déces par arrét cardiaque récu-
péré (0,04 vs 0,07 ; p=0,049). Malgré cet échec de
peu sur l'efficacité a améliorer le pronostic, une
diminution des événements ischémiques graves
en association a un traitement AAP intensif est
en faveur de I'Enoxaparine (pourcentage de pa-
tients sous ASA 95%, sous Clopidogrel 93%, sous
anti-GP lIb/llla 74%), sans surco(t hémorragique.
Pour les anti-Xa, les études dans les cardiopa-
thies ischémiques ont actuellement été stop-
pées du fait d'un exces hémorragique.

3.3 Les anti-GP lIb/llla dans les SCA

Lactivité antiagrégante des anti-GP llb/llla a
largement été démontrée, avec une efficacité
redoutable sur les plaquettes. La méta-analyse
de Boersma parue en 2007, étudiant les SCA
non ST+, notait une réduction significative a 30
jours des décés et de survenue des infarctus. Les
recommandations 2007 de I'ESC préconisaient
une utilisation systématique chez les patients a
haut risque. Au fil de leur utilisation, les anti-GP
lIb/llla ont démontré leurs actions bénéfiques
plus particulierement dans les SCA non ST+ en
cas d’angioplastie, et dans les SCA ST+ avec une
réduction de 30% de la mortalité a 12 mois, rai-
sons pour lesquelles les recommandations 2010
de I'ESC réservaient une utilisation plus sélective
en USIC. Plusieurs questions peuvent, des lors, se
poser :

- l'utilisation sur le terrain doit-elle étre systéma-
tique?

- ou apres une sélection des patients ?

- mais sur quels critéres de sélection ?

- en cas d'utilisation, a quel moment doit-elle
intervenir ? et en association avec quels autres
traitements AAP ?

- existerait-il un effet des anti-GP llb/llla, un effet
temps, un effet lieu ?

- I'analyse de l'efficacité doit-elle se faire en fonc-
tion des types de SCA ?

Pourquoi ces questions ? La prise en charge des
SCA n'est déja pas aisée, surtout en pré-hospi-
talier, mais elle se complique encore du fait de
l'effet dose de charge des AAP et de l'arrivée de
nouveaux AAP. Se poser les questions d'un trai-
tement lors d’une prise en charge a domicile ou
sur la voie publique rend illusoire toute adhésion
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a un protocole ou consensus local. Les études
sont parfois divergentes, mais n‘explorent pas
toujours les mémes patients ou produits.

Un exemple proche est TIMI TRITON 38, ou un
traitement par anti-GP llb/llla ne réduit pas le
bénéfice du Prasugrel, n'augmente pas les com-
plications hémorragiques, mais ne précise nul-
lement si le Prasugrel modifie Iimpact des anti-
GP lIb/llla. Pour les SCA ST+, I'étude ON-TIME 2
(10) démontre que le Tirofiban administré en
pré-coronarographie améliore la résolution du
segment ST vs son utilisation en pré-angioplas-
tie, mais n‘améliore ni le flux TIMI, ni les critéres
étudiés a 30 jours. Il n'y a pas de sur-risque hé-
morragique, et le Tirofiban semble d'autant plus
efficace qu'il est administré tot avant le remode-
lage fibrineux du caillot. A linverse, FINESSE Trial
n’‘a pas retrouvé d’amélioration sur le plan isché-
mique lors de I'administration d’Abciximab en
pré-hospitalier vs en salle de coronarographie.
Enfin, BRAVE lll, aussi présentée a I'ESC, n'a pas
démontré de diminution de la taille de I'infarctus
aprés utilisation d’Abciximab, mais les randomi-
sations étaient tardives pour plus de la moitié
des patients, au-dela de 4 heures.

Pour les SCA non ST+, ISAR-REACT 2 (11) révele
un effet bénéfique des anti-GP lIb/lllaa 1 an chez
les patients a haut risque avec ascension des tro-
ponines, données similaire dans ADVANCE pour
le Tirofiban. Encore, EARLY ACS (12) ne confirme
pas I'amélioration des critéres ischémiques de
I'Eptifibatide en pré-angioplastie vs une utilisa-
tion plus sélective, mais n'accroit pas non plus le
risque hémorragique en cas d'angioplastie.

En conclusion, les anti-GP lIb/llla ont, en cas de
SCA ST+, un bénéfice d’autant plus grand que le
risque ischémique est élevé et que son adminis-
tration est précoce, sur un caillot frais, non en-
core fibrineux ; en cas de SCA non ST+, leur uti-
lisation doit étre réservée en cas de risque élevé
de thrombus, et en fonction des caractéristique
du patient et de ses artéres.

3.4 La Bivalirudine

L'étude HORIZONS MI (13) s'est intéressée a 3 602
patients présentant un SCA ST+ traité par angio-
plastie primaire, comparant la Bivalirudine vs
HNF en association avec un anti-GP lIb/llla. Une
baisse des saignements majeurs est notée (4,9 vs
9,3; p<0,005), ainsi qu'une baisse de tout événe-
ment clinique (9,2 vs 12,1 ; p = 0,005). Le critére
composite (déces, ré-infarctus, revascularisa-
tion, AVC) n'est pas atteint (5,4 vs 5,5 ; p=0,95). Le
taux de thromboses de stents est significative-
ment en défaveur de la Bivalirudine (2,5 vs 1,9 ;
p=0,30), et encore plus net en cas de thrombose
aigué survenant dans les 24 premieres heures
(1,3vs0,3; p<0,001).

En se reportant aux paragraphes précédents,
notamment en ce qui concerne les HNF qui
devraient actuellement étre remplacées par
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Tracé n°1

I'Enoxaparine, il n'y a pas détude comparant
Bivalirudine vs Enoxaparine + anti-GP lIb/llla.

L'électrocardiogramme
Lélectrocardiogramme est et reste l'outil princi-
pal en explorations complémentaires de terrain,
de diagnostic des SCA en pré-hospitalier. Il existe
des piéges liés aux conditions d'enregistrement
souvent difficiles en extrahospitalier, avec des
appareils performants mais dont il faut connaitre
les limites. Que conclure devant un homme de
44 ans qui se plaint de douleurs thoraciques avec
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Tracé n°2

Tracé n°3

le tracé n°1 ? DIl est-il normal ? Le sous-décalage
en V2-V3 est-il pathologique ? Troubles en rap-
port avec le bloc de branche droit seulement ?
Le doute reste certain. Le méme patient, tracé
n°2, avec un enregistrement hospitalier, réalisé
sur un appareil ECG classique, n'est plus du tout
litigieux, et s'avére normal.

Un autre élément électrocardiographique sou-
vent mésestimé est le role de la dérivation aVR.
Aprés un travail considérable, Wong (14) a étu-
dié plus de 17 000 tracés ECG. 15 315 étaient
interprétables, du fait d’'une conduction intra-
ventriculaire normale. En cas de sus-décalage
présent en aVR, existant dans 7,5% des SCA ST+
antérieurs et 3,1% des SCA ST+ inférieurs, la
mortalité a 30 jours passe de 11,2 a 14,7% pour
le territoire antérieur (p=0,0045), de 6,4 a 16,0%
pour le territoire inférieur (p=0,0001). Pire en-
core, une non résolution du ST+ aprés reperfu-
sion fait grimper la mortalité a 30 joursde 11,0 a
20,6% (p=0,0003) pour les antérieurs, et de 11,1
a21,5% (p=0,0067) pour les inférieurs.

En analysant les tracés n°3 a 5, il est parfois diffi-

cile de qualifier les SCA en ST+ ou en non ST+.Un
courant de lésion sous-endocardique pencherait
plutét en faveur d'un non ST+, mais le sus-déca-
lage isolé, non classique en aVR, trancherait plu-
tot pour un ST+. Il est vrai qu’au vu du pronostic,
au vu du risque ischémique, rythmique et hémo-
dynamique, on est naturellement tenté d’aligner
la prise en charge sur celle d'un SCA ST+.

La dérivation aVR est le reflet du territoire vas-
culaire septal basal, correspondant au tronc
commun ou a une IVA trés proximale. Un sus-
décalage isolé en aVR, avec un courant de lésion
sous-endocardique en antérieur est un signe en
faveur d'une sub-occlusion du tronc commun
ou d’'un équivalent de tronc commun. Il s'agit
d'un facteur péjoratif majeur de surmortalité.

Tracé n°3 : réalisé a domicile - patient de 52 ans,
douleurs thoraciques constrictives, médio-tho-
raciques évoluant depuis 30 mn - courant de
Iésion sous-endocardique en antérieur étendu,
latéral haut et inférieur, sus-décalage de ST de 2
mm en aVR - ST+ ou non ST+ ?
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Tracé n°4 : tracé a I'admission a I'hopital - per-
sistance des troubles de la repolarisation, avec
toujours sus-décalage de ST en aVR, plus net

Tracé n°5 : post-coronarographie, apres angio-
plastie du tronc commun, non résolution totale =

enaVR

En conclusion

Just Do It ! Yes but ...

Just Do It Quickly ... oui avec un réseau de prise
en charge incluant les véhicules pré hospitaliers,
le Centre 15, tous les acteurs des urgences, les
cardiologues, les USIC, ... afin de permettre un
accueil direct en cath-lab

Just Do It Safety ... oui avec une évaluation des
risques, qu’ils soient ischémiques, thrombo-
tiques, hémorragiques ou individuels

Just Do It Just ... oui avec le bon produit au bon
patient au bon endroit et au bon moment, en
fonction des données de la science, des réseaux
ville/urgences/USIC/Cath lab présents et des
protocoles élaborés en commun par ces diffé-
rents intervenants des urgences coronaires.
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Quelles indications de l'ablation

en20117?

Walid AMARA, Unité de rythmologie.

GHI Le Raincy-Montfermeil

Une session du congres de I'APPAC a été consa-
crée aux indications d’ablation en 2011. Cette ses-
sion modérée par Maxime GUENOUN (Marseille)
et moi-méme a réuni des orateurs de qualité tels
que Pierre JAIS (Bordeaux), Serge BOVEDA (Tou-
louse) et J-P. CEBRON (Nantes).

Quelles indications dans les tachycardies su-
pra-ventriculaires en dehors delaFA?

Les recommandations traitant de ce sujet datent
de 2003. Ces recommandations étaient com-
munes entre I'ESC, I'ACC et I'AHA. Serge BOVEDA
a expliqué que, méme si ces recommandations
datent de 2003, les indications ont peu changé
sur la période, a part, une tendance a plus d’ap-
plications de ces recommandations dans la pra-
tique. (Tableau 1)

L'ablation est indiquée en classe | pour la plupart
des indications :

- flutter récidivant,

- flutter mal toléré,

- flutter apparaissant aprés utilisation d’anti-
arythmiques de classe Ic ou d’amiodarone pour
une fibrillation atriale,

- flutter non isthmo-dépendant symptomatique
aprés échec du traitement anti-arythmique.

La seule indication de classe lla est le cas d'un pre-
mier épisode de flutter bien toléré.

En effet, la particularité de I'ablation du flutter est
que son taux de succes est important entre 90 et
100%, son taux de complications est faible 0,1 a
0,3%. A noter que le traitement anti-arythmique
est indiqué en classe llb dans cette indication.

Ce type de procédure a une durée globalement
courte en moyenne de 45 minutes, mais il ne faut
pas oublier qu'il faut respecter les regles d’anti-
coagulation comme pour toute cardioversion.

Quel est l'intérét de I'ablation en cas de FA as-
sociée ?

L'ablation du flutter permet d’augmenter l'effica-
cité du traitement anti-arythmique, en cas de flut-
ter induit sous anti-arythmiques de classe Ic.

Les controles de la FA dans ce cas, méme en cas
de flutter prédominant sont rares. Cependant
en cas d‘ablation, le controle de la fréquence en
arythmie en cas d'ablation, est meilleur.

Dans lI'ensemble, on peut noter que la FA associée
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Atnal flutter; long-term management
recommendations

Tableau 1 : Le flutter auriculaire

Focal atrial tachycardia: treatment
recommendations® (2)

SVA Qridsiinre U =Er ST

Tableau 2 : Tachycardies atriales focales

est fréquente en cas de cardiopathie.

La aussi, le message est que I'ablation du flutter,
méme chez ces patient, est un geste simple avec
un excellent rapport bénéfice / risque, et qu'a ce
titre, elle devrait étre proposée largement.

Concernant les flutters atypiques, le taux de suc-
cés a moyen terme se situe entre 50 et 90% sui-
vant le type de flutter (il est moins bon pour les
flutters gauches).

Le taux de complications est plus élevé entre 1
et 5%, surtout pour le flutter gauche.

En cas de flutter gauche, il faut notamment pro-
poser un traitement ralentisseur avant la procé-
dure d’ablation. Il faut noter que les procédures
d'ablation de flutters atypiques sont plus com-
plexes, elles nécessitent souvent un systéme de
cartographie 3D, et leur durée est plus longue
(1a 5 heures).

Lablation d'un flutter atypique est indiquée
dans les recommandations en classe lla. Elle doit
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étre discutée avec le centre effectuant I'ablation.
Il faut garder a l'esprit chez certains de ces pa-
tients, la possibilité d’'une ablation de la jonction
nodo-hissienne. (Tableau 2)

Lablation est indiquée en classe | niveau de
preuve B sous réserve que le patient présente
des tachycardies récidivantes ou symptoma-
tiques.

Ces tachycardies sont rares, et sont surtout pré-
sentes chez I'enfant, avec chez lui, un potentiel
de rémission important.

Ce type d'ablation peut étre difficile notamment
du fait de certaines localisations (gauche ou pa-
ra-hissienne). Le taux d'efficacité est de 80 a 90%
avec un taux de complications de 1%.

Les indications de classe | sont les tachycardies
atriales récurrentes et symptomatiques ou les
tachycardies incessantes.

Si le patient présente des tachycardies non sou-
tenues asymptomatiques, l'abstention théra-
peutique est recommandée. (Tableaux 3 et 4)

L'ablation est indiquée en classe | pour les tachy-
cardies jonctionnelles mal tolérées (avec into-
l[érance hémodynamique). Elle est également
indiquée en classe | pour les tachycardies jonc-
tionnelles récurrentes symptomatiques.

Les indications de classe | se maintiennent
comme possibilités thérapeutiques méme chez
les patients présentant des crises peu fréquentes
et bien tolérées.

Ces tachycardies sont le plus souvent bénignes,
cependant, elles peuvent s'accompagner de
syncopes par chute tensionnelle, de cardiopa-
thie rythmique dans les formes incessantes, et
bien entendu d’'une altération de la qualité de
vie chez un grand nombre de patients.

Linformation donnée au patient doit expliquer
que la procédure est réalisable sous anesthésie
locale avec une durée de procédure de 45 a 90
minutes avec un taux de succés important de 95
a 98%. La principale complication est le BAV qui
peut nécessiter un appareillage dans 0,2 a 1%
des cas (surtout dans les formes slow-slow ou
chez les patients ayant des troubles conductifs
nodaux en pré-procédure (sujet agé ++). (Ta-
bleaux 5 et 6)

Le taux de succes de ce type d’ablation est de 90
a 97% des cas. La procédure est le plus souvent
réalisable sous anesthésie locale.

L'ablation est indiquée en classe | en cas de ta-
chycardies réentrantes sur faisceau de Kent. Elle

Recurrent AVNRT: long-term treatment
recommendations (1)

Tableau 3 : Les tachycardies par réentrée intra-nodale

Recurrent AVNRT: long-term treatment
recommendations (2)

Tableau 5 : Les tachycardies par réentrée sur voie accessoire

Accessory pathway-mediated arrhythmias:
long-term therapy recommendations (2)

Tableau 6 : Les tachycardies par réentrée sur voie accessoire

CNCH-CARDIOH-N°17



est également indiquée en classe | en cas de fais-
ceau de Kent dangereux (période réfractaire infé-
rieure a 250 ms ou intervalle RR en FA inférieur a
200 ms chez un patient symptomatique.

En cas de Kent caché responsable de tachycar-
dies réentrantes, I'ablation est indiquée en classe
I si les crises sont fréquentes et en classe lla si les
crises sont rares (le « pill in the pocket » est indi-
qué en classe | dans cette indication).

En cas de Kent asymptomatique et dangereux,
I'ablation est indiquée en classe lla . La décision
d'ablation doit prendre en compte le risque
évolutif du syndrome de Wolff-Parkinson-White
(risque de mort subite notamment en cas de
période réfractaire antérograde courte, de voies
accessoires multiples, de maladie d’Ebstein ou
dans de rares formes familiales) et le risque de
complication retrouvé dans 1 a 4% des cas.

Fibrillation atriale

L'ablation est indiquée en deuxiéme intention en
cas de récidive symptomatique chez un patient
ayant recu au moins un anti-arythmique.

Par contre, les récentes recommandations euro-
péennes ont ouvert la voie a une ablation en
premiére intention chez les patients trés sympto-
matiques et présentant une forme paroxystique
(Tableaux 7 et 8).

Les tachycardies / fibrillations ventriculaires
Ce type d'ablation reste un « challenge » dans le
domaine de la rythmologie. La procédure clas-
sique consistait a redéclencher la tachycardie en
début de procédure. De plus, usuellement les
procédures sont réalisées par voie endocardique
ce qui ne couvre pas tous les foyers ventriculaires.
Le professeur JAIS a présenté les résultats préli-
minaires de I'ablation réalisée en rythme sinusal,
visant notamment les potentiels fragmentés et
les zones de conduction lente, avec la possibilité
de réaliser I'ablation par voie épicardique (sous-
xiphoidienne).

CNCH - CARDIOH-N°17
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Tableau 7

Tableau 8
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Résumé d’André MARQUAND
(Fréjus)

PARTNER

Craig R. Smith (Chirurgie Cardio-Thoracique,
New-York Presbiterian Hospital et Columbia
University Medical Center) a présenté les résul-
tats de PARTNER, une étude qui fera date car cest
la premiére étude comparant le TAVI (insertion de
valve aortique prothétique par voie percutanée ;
a noter que les américains parlent de TAVR, plus
facile a prononcer pour eux, mais faux : car le R
signifie « replacement » et on ne remplace évidem-
ment rien) avec la chirurgie conventionnelle dans
le cadre d’'une étude randomisée, ici chez des pa-
tients a haut risque mais restant opérables. Le bras
B de l'étude PARTNER, préalablement rapporté,
avait montré chez des patients non opérables une
diminution notable de la mortalité aprés TAVI par
rapport au traitement médical seul avec un RR a
0.54 hautement significatif. Le bras présenté a 'ACC
2011 a porté sur 699 patients stratifiés selon que la
voie fémorale est possible (492 patients) ou non, et
dans ce deuxiéme cas inclus dans le bras insertion
par voie trans-apicale (207 patients), chaque bras
étant randomisé entre TAVI et chirurgie classique.

Le critére principal d'évaluation a été la mortalité
globale a 1 an et I'analyse est réalisée en non-infé-
riorité du TAVI par rapport a la chirurgie. D'autres
évaluations portent sur la sécurité au niveau des
événements neurologiques, des complications
vasculaires, hémorragiques, rythmiques. On évalue
également la performance hémodynamique des
valves et lévolution des symptémes et de la qua-
lité de vie des patients. La valve implantée en TAVI
est la valve d’Edwards Sapiens, ex CRIBIER. Létude
est réalisée dans 26 centres, dont la majorité n‘avait
pas implanté de valves par TAVI avant l‘étude. Il
s'agit par ailleurs du premier modeéle de la Edwards
Sapiens avec des introducteurs plus gros que ceux
désormais utilisés, de 22 et 24 French a I'époque.
Les inclusions portent sur des patients avec un
Rao serré < 0.8 cm2 ou < 0.5 cm2/m2, avec un gra-
dient moyen > 40 mm Hg ou un pic de vélocité >
4.0 m/s, en classe NYHA > 2, et a haut risque avec
une mortalité prédite > 15 % ou un STS score > 10.
Sont exclus notamment les bicuspidies, les valves
non calcifiées, les anneaux aortiques < 18 ou > 25
mm, les insuffisances rénales avancées. 42 des pa-
tients inclus nont finalement pas recu le traitement
attribué par la randomisation, majoritairement par
refus ou retrait du consentement du patient et ce,
essentiellement, pour le groupe chirurgie. Les po-

pulations sont bien équilibrées par la randomisa-
tion, avec un age moyen de 84 ans, un STS score a
11.8, 94 % des patients sont en classes NYHA 3 ou
4, la surface aortique esta 0.7 cm2, la FE a 52 %. La
durée de la procédure TAVI est de 133 minutes, la
mortalité intra-procédure inférieure a 1 % pour les
deux techniques, le séjour moyen en soins inten-
sifs est de 5 jours pour la chirurgie et 3 jours pour le
TAVI. Le taux de complications infectieuses est de 2
% pour chaque technique. Les résultats montrent
untaux de mortalité a 1 an de 26.8 % pour la chirur-
gie et 24.2 % pour le TAVI, soit un HR a 0.93 et une
non-infériorité qui est clairement validée avec un
p a 0.001. Pour le groupe trans-fémoral, les chiffres
du CEP sont de 26.4 % pour la chirurgie et 22.2 %
pour le TAVI, la non-infériorité étant validée avec
un p a 0.002. Pour la voie trans-apicale les chiffres
sont de 27.9% pour la chirurgie et 29.0% pour le
TAVI. La chirurgie fait particulierement bien dans
cette étude avec une mortalité observée a 68 %
de celle prédite par le STS score, le TAVI ne simpo-
sant donc pas du fait d'un groupe chirurgical de
qualité. Lanalyse non plus en intention de traiter
mais en traitement effectivement recu modifie un
peu les taux de mortalité, mais ne change pas les
résultats et les conclusions. Le TAVI marche particu-
lierement bien avec un taux de mortalité a J 30 de
3.4 9%, le plus bas jamais rapporté chez des patients
de ce niveau de sévérité. Parmi les complications,
les saignements et les acces d’ACFA sont plus fré-
quents avec la chirurgie, les complications vascu-
laires et les AVC plus fréquents avec le TAVI, avec
un taux d’/AVC et AIT de 5.5% a J 30 pour le TAVI
contre 2.4% pour la chirurgie. Toutefois la somme
des AVC majeurs et déces reste en faveur du TAVI
avec un taux de 6.9% contre 8.2% pour la chirur-
gie. La classe NYHA s'améliore notablement dans
les deux groupes, sans différence significative, de
méme que la distance parcourue en 6 minutes de
marche, a l'exception d’une amélioration précoce
plus nette a J30 pour le groupe TAVI. Lanalyse en
sous-groupes fait ressortir de meilleurs résultats
du TAVI chez les femmes et les patients avec anté-
cédents de pontages aorto-coronaires, mais ces
données sont a revoir. Les performances hémody-
namiques des valves sont globalement bonnes et
comparables dans les deux groupes, avec une sur-
face de valve un peu plus grande pour le groupe
TAVI, et un peu plus de fuites para-valvulaires dans
le groupe TAVI mais en grande majorité non signi-
ficatives. Ces résultats excellents sont observés
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malgré le calibre plus élevé de l'introducteur de la
valve évaluée, la majorité des centres étaient inex-
périmentés et donc la courbe d’apprentissage iné-
vitable. Le trés faible taux de mortalité observé avec
le TAVI améne a envisager maintenant de mener
ce type détudes dans des groupes de patients a
risque opératoire nettement plus faible, peut étre
de l'ordre de 4 % si les autorités de régulation en
donnent l'autorisation. PARTNER marque en tout
cas une révolution technique que beaucoup sen-
taient et espéraient depuis quelque temps.

PARTNER : ANALYSE ECNOMIQUE

Matthew R. Reynolds (Harvard Clinical Research
Institute et Boston Healthcare System) a pré-
senté les résultats de l'analyse économique colt
- efficacité portant sur la cohorte B de PARTNER,
les patients inopérables. Ce bras a porté sur 358
patients randomisés pour un TAVI par voie fémo-
rale exclusivement, ou bien le traitement médical
seul avec en général la valvuloplastie aortique par
ballon associée. Lanalyse a montré une améliora-
tion de la survie a 12 mois qui passe de 50 % dans
le groupe contréle a 70 % dans le groupe TAVI. On
note également une amélioration substantielle
des symptomes, de la classe NYHA et de la qualité
de vie, ainsi qu’une réduction nette des hospitali-
sations liées a la valvulopathie qui passent de 44 a
22% dans le groupe TAVI. Lanalyse économique est
réalisée selon le systeme de soins US, avec un prix
de valve a 30.000 US $. Lensemble des cotts liés a la
gestion de ces patients durant la phase hospitaliére,
puis en rééducation et au cours des hospitalisations
suivantes est intégré.

Une projection sur le suivi au-dela d’'un an est éga-
lement réalisée, a partir d'un modéle de survie qui
prédit parfaitement la survie connue jusqua 1 an,
et permet ensuite une estimation du co(t final en
fonction de la survie totale observée. Le co(t total
hospitalier d'une procédure TAVI, hors honoraires
médicaux, est ainsi de 42.806 dollars en moyenne.
Le cout global, honoraires médicaux et couts non
liégs a la procédure inclus, atteint 73.563 dollars.
Au cours du suivi, la différence principale est une
diminution des couts de ré hospitalisation pour le
groupe TAVI de l'ordre de 26.025 dollars. Les courbes
actuarielles de survie permettent de calculer que la
procédure TAVI offre un gain de survie moyen de
0.49 ans sur la période observée, et un gain total de
1.88 ans de survie sur l'ensemble du suivi projeté.
On arrive ainsi a un rapport cout/efficacité de 50.212
dollars pour une année de vie gagnée, qui rentre
tout a fait dans les bornes habituellement retenues
comme acceptables. Ce travail valide donc le TAVI
comme une procédure rentable en termes de cout/
efficacité pour la prise en charge de ces patients non
opérables. Les résultats ne sont pas extrapolables a
d’autres classes de patients, et le résultat important
en termes de politique de santé sera surtout I'ana-
lyse économique de I'étude PARTNER principale, en
comparaison avec la chirurgie.

CNCH-CARDIOH-N°17

PRECOMBAT

Létude PRECOMBAT rapportée par Seung Jung
Park (Séoul, Corée du Sud) est une étude ma-
jeure, qui compare I'angioplastie du tronc coro-
naire gauche avec stents actifs au Sirolimus a la
chirurgie conventionnelle, et ce sur des troncs
« non protégés » (par la collatéralité). Le design de
I'étude a été de type PROBE (Prospective, Rando-
mized, Open, Blinded End-points) et linclusion a
porté sur 600 patients randomisés a égalité dans
les deux bras, les autres 854 patients non randomi-
sés ayant été inclus dans un registre.

On note des cross-overs, avec 51 patients du
groupe chirurgie finalement non opérés mais dila-
tés, et 24 patients du groupe angioplastie pontés.
Létude a concerné des patients de 18 ans et plus
ayant une sténose du tronc commun gauche >
50%, avec des lésions du tronc et des autres vais-
seaux pouvant étre traitées par les deux tech-
niques, et avec des symptdmes ou une preuve
dischémie. Pour le groupe angioplastie, toutes
les lésions sont traitées avec le Cypher®, I'emploi
de I'lVUS (Intra-Vascular Ultra-Sound) était forte-
ment recommandé, et tous les patients recoivent
un traitement antiagrégant double pendant au
moins 6 mois. Pour la chirurgie, lemploi de la
mammaire gauche pour ponter I'lVA est demandé,
et le recours ou non a la CEC est a la discrétion de
l'opérateur. Dans le suivi, une coronarographie sys-
tématique est réalisée entre 8 et 10 mois aprés I'an-
gioplastie, tandis que les patients pontés sont éva-
lués par coronarographie uniquement en cas de
preuve ischémique. Le critére d'évaluation princi-
pal estla somme des MACE a 12 mois, associant les
déces, infarctus, AVC et revascularisations guidées
par l'ischémie. Les deux groupes sont bien équi-
librés par la randomisation, avec notamment un
tiers de diabétiques environ dans chaque groupe.
On note une atteinte du tronc seul dans 9 % des
cas, la grande majorité des patients ayant un tronc
plus 2 ou 3 vaisseaux atteints. En cas d'atteinte du
trong, il s'agit d'une bifurcation dans les deux tiers
des cas. Pour I'angioplastie les patients ont requ 2.7
stents par patient, I'lVUS est utilisé dans 91 % des
cas, la bifurcation du tronc est traitée avec un seul
stent dans 46 % des cas, un kissing final est réalisé
dans 70 % des procédures. Dans le groupe chirur-
gie, les patients recoivent 2.7 pontages par patient,
avec 2.1 pontages artériels et 0.7 veines, la mam-
maire gauche est employée dans 93.6 % des cas, et
la chirurgie a lieu sans CEC dans 63.8 % des cas. La
revascularisation est compléte dans 68.3 % des cas
pour 'angioplastie et 70.3 % des cas pour la chirur-
gie. (Tableau 1)

L'analyse en non-infériorité est validée puisque la
différence de MACE a 1 an entre les deux groupes
est de 2 % et que la marge de non-infériorité pré-
spécifiée avait été placée a 7 %, avec un p a 0.001.
Le taux de thromboses de stents a 2 ans est de
0.3% contre 1.4 % de pertes de pontages. Lanalyse
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en sous-groupes montre des résultats homogeénes
dans tous les sous-groupes pré-spécifiés. L'analyse
en fonction du score SYNTAX ne modifie pas les
résultats, I'angioplastie restant une alternative cor-
recte dans cette étude méme avec un score SYN-
TAX élevé. Seuls les patients avec atteinte du tronc
et lésions tri-tronculaires ont un taux de MACE
significativement plus bas avec la chirurgie 5.8 %
qu'avec I'angioplastie 12.2 % avec un p a 0.008. Ce
travail est donc majeur car il démontre enfin, de
maniére randomisée sur une étude bien conduite,
que l'angioplastie avec stents actifs peut représen-
ter une alternative tout a fait valable a la chirur-
gie dans le traitement des troncs non protégés, y
compris en cas de lésion distale et avec plusieurs
Iésions associées. On notera toutefois que les
courbes actuarielles ont l'air de continuer a diver-
ger, et il serait par conséquent intéressant d’avoir
les résultats avec un suivi un peu plus long, avant
de pouvoir vraiment accepter ces résultats comme
équivalents avec les deux techniques.

STICH

Létude STICH, rapportée par Eric Velasquez, éva-
lue l'intérét de la revascularisation par pontages
par comparaison au traitement médical seul dans
linsuffisance cardiaque d'origine ischémique. Il est
a noter avant tout que cette étude a été financée a
97.7 % par le NHLBI, ce qui garantit des résultats in-
dépendants de toute pression de sponsor ! Le cri-
tére principal d'évaluation est la mortalité globale.
Linclusion porte sur des patients avec une FE < 35
% dans les 3 mois avant entrée, avec une corona-
ropathie accessible a des pontages, et sans lésion
du tronc commun de plus de 50 % et sans angor
sévere de maniéere a pouvoir étre éventuellement
randomisables dans le groupe traitement médical
seul. Létude porte sur 1.212 patients randomisés
pour 602 dans le groupe traitement médical seul,
et pour 610 dans le groupe pontage tout en rece-
vant aussi le traitement médical. Les patients sont
bien équilibrés par la randomisation, on note 78
% d'antécédents d'infarctus, 40 % de diabétiques,
37 % de patients en classes NYHA 3 et 4, une FE
moyenne de 28 %, 91 % de multi tronculaires et
67 % ayant une lésion de I'lVA proximale. Le trai-
tement médicamenteux est optimal, avec plus de
80 % des patients recevant de |'Aspirine ou des
AVK, un [EC ou un ARA2, un bétabloquant et une
statine. Dans le groupe revascularisation, 91 % des
patients recoivent au moins un greffon artériel et
88 % ont au moins deux pontages effectués. La
durée médiane de suivi est de 56 mois. On note
un certain nombre de cross-overs, 65 patients du
groupe médical ayant été pontés et 55 patients
du groupe pontage n‘ayant recu que le traitement
médical. (Tableau 2)

Lanalyse en sous-groupes montre des résultats
homogenes dans tous les sous-groupes testés, si
on ré analyse les données en per protocole et se-
lon le traitement réellement recu (Tableau 3).

PCl1  pontage p

MACE 1 an % 1.7 6.7 039
Décds 2 ans % 24 34 045
Infarctus 2 ans % 1.7 1.0 048
AVC 2 ans % 04 07 0.55
I'VR 2 ans % 2.0 4.2 0.022
MACCE 2 ans % 122 &1 0.12

TVR : target vessel revascularization
MACE : major adverse cardiac event

Tableau 1 : Les résultats de PRECOMBAT

Med Chir RR p
Moralng ghobale % 44 4l 086 01213

Mortaliié glohale ajustée 0,82 0,039 (non pré-spdeifid)
Mortalité cardio-vasculaire % EE 32 081 0080

Mortaliné cardio-vase ajusiée 077 0

Déois o hospit CV % [ 58 074 <000

Tableau 2 : Les résultats de STICH

Med Chir RR p
Mortalité globale selon traitement reqgu % 48 38 W <0001
Mortalité globale per projocole %% 48 37 W 0005

Tableau 3 : Les résultats de STICH per-protocole

Viabilid +  wviabilié- HR p
Décés ¥ 33 50 064 0,003
[Mcés cardio-vase, % 29 43 061 0.003
Décis et hospit. CV % 63 B2 059 0.001

Tableau 4 : Les résultats de STICH valsilité

STICH montre avant tout que méme a I'heure
actuelle et avec un traitement médicamenteux
considéré optimal, l'insuffisance cardiaque isché-
miqgue reste une maladie grave avec un taux de
mortalité de 40% a 5 ans. Elle montre de plus
que la revascularisation complémentaire permet
d'améliorer le pronostic de ces patients en termes
de mortalité mais aussi de réhospitalisations. Cette
approche mérite donc détre envisagée face aux
patients atteints d'insuffisance cardiaque isché-
mique, dans l'attente des résultats du suivi a plus
long terme qui est en cours.

Robert Bonow a présenté les résultats d'une sous-
étude de STICH portant sur les patients ayant eu
une évaluation de leur viabilité myocardique, et de
linfluence de cette viabilité sur les résultats obser-
vés. Les centres recruteurs de STICH pouvaient
évaluer la viabilité par scintigraphie ou stress écho
sous Dobutamine a leur convenance. Cest ainsi
que 601 patients ont eu une recherche de viabi-
lité et constituent la population de la sous-étude
rapportée. Lévaluation a été faite par scintigraphie
pour 321 patients, par stress écho pour 130, et avec
les deux techniques pour 150 patients. Une viabi-
lité est présente chez 487 patients et absente chez
114. Les deux populations ainsi séparées ne sont
pas bien équilibrées on sen doute, les patients
sans viabilité ayant des antécédents d'infarctus
plus fréguents, une FE plus basse et des volumes
ventriculaires plus élevés. (Tableau 4)

Toutefois, I'analyse multi-variée montre que plu-
sieurs autres parameétres sont associés a cette
mortalité, comme la FE, les volumes ventriculaires.
Par conséquent en analyse multi-variée, la viabi-
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lité ne prédit plus la mortalité a 5 ans, et ce quelle
que soit la méthode utilisée pour rechercher cette
viabilité. Seul le critere décés et hospitalisations
cardio-vasculaires reste significativement influencé
par la viabilité aprés analyse multi-variée. Si l'on
analyse ensuite les patients avec ou sans viabilité
en fonction du traitement recu par randomisation,
on constate que la mortalité n'est pas influencée par
le traitement, avec des valeurs de 42 % sous traite-
ment médical et 56 % apres revascularisation dans
le groupe sans viabilité, et des valeurs de 35 et 31
% dans le bras sans viabilité, le p d'interaction étant
a 0.528 soulignant que la recherche de viabilité ne
modifie pas la réponse au traitement alloué par la
randomisation. Cette étude est donc troublante
puisquelle suggére que la recherche de viabilité ne
sert a rien pour prédire la réponse a la revascularisa-
tion, a I'encontre de ce que l'on fait. Attendons par
conséquent de voir les analyses ultérieures qui ne
manqueront pas d'étre tirées de ce papier impor-
tant.

ISAR - CABG

Julinda Mehilli (Munich) a présenté I'étude ISAR-
CABG qui compare les stents nus avec les stents
actifs dans le traitement des lésions sur pontages
veineux dégénérés. Plusieurs petites études ont
déja été rapportées sur le sujet, avec des données
conflictuelles, tant sur l'efficacité des DES dans cette
indication, que sur leur sécurité clinique. ISAR-CABG
est donc une étude suffisamment large pour per-
mettre de répondre clairement a cette question
de la sécurité d'emploi en termes dévénements
cliniques. Les inclusions sont simples et portent sur
des patients avec des symptomes ischémiques ou
une ischémie documentée en rapport avec une
sténose significative située dans un pontage vei-
neux saphéne. Le critere d'évaluation principal est
la somme des déces, infarctus et revascularisations
de la Iésion guidées par une récidive ischémique a
1 an. Létude a inclus 610 patients, avec 303 patients
dans le bras DES stratifiés selon quiils recoivent un
stent Cypher, Taxus ou un stent avec bio-polymere
dégradable au Sirolimus, et 307 patients dans le
bras stent nu. Un suivi angiographique a 6 — 8 mois
est encouragé. Les patients recoivent du Clopido-
grel pendant au moins 6 mois aprés une dose de
charge initiale de 600 mg, et 200 mg/j d’Aspirine au
long cours. Les populations sont bien équilibrées,
I'ancienneté moyenne des pontages est de 13.8
ans. (Tableau 5)

Ce travail démontre que les DES sont supérieurs aux
stents nus dans cette indication, avec un taux d'évé-
nements cliniques comparable mais certainement
pas augmenté, et un impact clair sur la resténose et
les revascularisations complémentaires.

RIVAL (sous-étude de CURRENT OASIS 7)

Saujit Jolly a présenté les résultats de RIVAL, une
sous-étude de CURRENT OASIS 7 comparant I'abord
radial a I'abord fémoral pour la prise en charge des
syndromes coronariens aigus. Plusieurs analyses
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DES BMS KRR p

130

Diicis % 0.7 1.0 057
Infarctus % 20 4.6 07
MACE % 26 59 05
CEP % 15.4 2.1 065 i3
Diéciés % 52 4.7 1L.09 0.82
Diécis et infarctus % 85 109 075 027
Thromboses stemis % 0.7 07 Lol 099
IR 7.2 13.1 T | 1

Tableau 5 : Les résultats ISAR - CABG

Radiale Eemarale RE p
CEP % ar 40 092 050
Diéds, DM, AVE % 32 iz 09 0
Saignements majoars. hors chir %% oy 09 0T 023
Complications séricuses sile entrée % 14 32 037 <0000
Crossover acols % T 20 = (U000
Dhurée procddure mn 33 34 062
Dhurde scopie mm ol EL] = L0

Tableau 6 : Les résultats RIVAL

ont montré une augmentation des complications
dont celle des saignements, et donc I'hypothése est
qu’un abord radial, en réduisant ces saignements,
devrait se traduire par une réduction des com-
plications. Les patients pour étre inclus devaient
avoir un test d’Allen non ischémique, et les angio-
plasticiens participant a I'étude devaient avoir une
bonne expérience de la radiale avec au moins 50
procédures réalisées par cette voie 'année précé-
dente. Les 7.021 patients ont été randomisés en 1/1
entre abord radial et fémoral. Le critére d'évaluation
principal est la somme des déces, infarctus, AVC et
saignements majeurs non chirurgicaux a J30. Les
groupes sont équilibrés, des anti-GP 2b3a sont utili-
sés dans 25 % environ des procédures dans les deux
groupes. Une fermeture de la voie fémorale est réa-
lisée dans 26 % des cas. Les opérateurs ont un haut
volume avec en moyenne 300 procédures par an et
40 % de voies radiales. Le succes de la procédure est
obtenu dans environ 95 % des cas sans différence
entre les deux voies d'abord. (Tableau 6)

Lanalyse des saignements majeurs hors chirurgie
selon la définition d'ACUITY est la seule réellement
discriminante en faveur de I'abord radial, mais dans
cette définition les hématomes sont comptabili-
sés comme complication hémorragique majeure,
et cette analyse est réalisée en post-hoc ! En fait
seules un tiers des complications hémorragiques
majeures sont liées au site d'acces, le reste surve-
nant dans d'autres territoires sans relation (digestif,
cérébral ...). Lanalyse en sous-groupes est globale-
ment homogeéne. Seuls deux sous-groupes ont un
test d'interaction significatif, les procédures dans les
centres a haut volume demploi de la radiale, et les
infarctus ST plus qui tous deux tirent un meilleur ré-
sultat de la voie radiale. Ces résultats sont donc une
incitation a essayer de développer l'abord radial,
sans pour autant complexer réellement ceux qui
préférent encore I'abord fémoral.

MAGELLAN

Létude MAGELLAN présentée par Alexander Co-
hen compare le Rivaroxaban a 'Enoxaparine dans
la prévention des complications thromboembo-
liques chez les patients hospitalisés en milieu médi-
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cal court séjour, hors chirurgie. Les inclusions ont
porté sur des patients de 40 ans et plus hospitali-
sés pour une raison médicale sur pathologie aigue
et avec une diminution de mobilité. Létude a ainsi
randomisé 8.101 patients pour recevoir de I'Enoxa-
parine 40 mg/j SC durant 10 jours puis un placebo,
ou du Rivaroxaban 10 mg/j per os durant 35 jours.
Chaque groupe recevait par ailleurs le placebo cor-
respondant a l'autre bras pour garantir 'aveugle.
Le critére principal d'évaluation est la somme des
phlébites symptomatiques, asymptomatiques
détectées par écho-doppler obligatoire, des embo-
lies pulmonaires et des décés liés a une pathologie
thromboembolique. Ce critere est évalué a J 10 en
non-infériorité, et a J 35 en supériorité. Lautre cri-
tére d'évaluation est la sécurité basée sur les saigne-
ments cliniquement significatifs. Les patients sont
bien équilibrés par la randomisation, I'hospitalisa-
tion est motivée par un processus infectieux dans
45 % des cas, une décompensation cardiaque dans
32 % des cas, une décompensation respiratoire
pour 27 %, un AVC ischémique pour 17 %, 30 % des
patients combinant plusieurs motifs. (Tableau 7)
Toutefois il faut également prendre en compte la
sécurité des traitements évalués en comparant les
taux de complications hémorragiques (Tableau 8).
La tolérance hépatique du Rivaroxaban est bonne.
Ce travail montre donc une efficacité comparable
du Rivaroxaban par rapport au protocole de pré-
vention classique a I'Enoxaparine mais au prix
d'un risque hémorragique plus élevé et donc assez
dissuasif. Sur la période J10 a J35, il est difficile de
comparer puisque l'un des traitements est main-
tenu tandis que l'autre est interrompu, le jeu est
donc biaisé dés le départ. Le bénéfice clinique net
associant les événements thromboemboliques
et les hémorragies survenues est a 9.4 % pour le
Rivaroxaban contre 7.8 % pour I'Enoxaparine, clai-
rement au bénéfice de cette derniére. On peut sim-
plement remarquer que le risque thromboembo-
lique chez ce type de patients persiste au-dela de J
10, de méme que les complications hémorragiques
liées au Rivaroxaban. LEnoxaparine n'est donc pas
encore détronée dans cette indication.

EXCELLENT

Gwon a présenté les résultats d’'EXCELLENT, une
étude intéressante qui compare un traitement anti-
agrégant double maintenu pendant 6 mois ou un
an apres la pose de stents actifs. Lanalyse est basée
sur une étude de non-infériorité du traitement
double sur 6 mois. Les inclusions portent sur des
patients ayant une sténose significative, avec une
preuve dischémie, sur un vaisseau natif de 2.25 a
4.25 mm de diameétre, et exclut notamment les Ié-
sions du tronc commun, les occlusions chroniques
et les resténoses intra-stent ainsi que les vraies bifur-
cations stentées sur les deux branches filles. Létude
a randomisé 722 patients dans le groupe traité 6
mois et 721 patients dans le groupe traité 1 an,
avec une sous-randomisation en fonction du type
de stent recu (Everolimus Xience/Promus ou Siroli-

Rivaroxaban Enoxaparine

CEP % 27 2.7
Phlébite ssymplomatique % 2.4 24
Phléhite symptomatique % 0.2 0.z
Embolie pulmonaire % 0.2 <l
[xéeis thromboembaolique % 0.1 0.2

Le critére de non-infériorité est donc validé avec un p 4 0L0023,
Les résultats i J 35 sont ;

Rivaroxaban Enoxaparine

CEP % 4.4 5.7
Phlébite asymptomatique % 3.5 4.4
Phlébite symptomatique % 0.4 0.5
Embolie pulmonaire % 0.3 0.5
Déciés thromboembolique % 0.6 1.0

Le critére de supériorité est épalement validé avec un p & 0.0211.

Tableau 7 : Les résultats a J 10 MAGELLAN

Rivaroxaban Enoxaparine RR  p
nano

Saignements significatifs % 28 1.2 23 < 0,0001
Saignements majeurs % 0.6 0.3 22 D038
I aJ3s

Salgnements significatifs % 4.1 L7 15 <0000l
Saignements majeurs % 1.1 n4 29 000
o alis

Saignements significatifs %% 1.4 0.3 i =00001
Saignements majeurs % 03 1 48 000045

Tableau 8 : Les résultats MAGELLAN

& mois lan RR p
Décés % 0.6 1.0 057 0359
Décds cardiaques % 0.3 04 066 0653
Infarctus vaisseau % 1.8 1.1 1.62  0.280
Thrombose stent % 0.8 0.4 200 0327
Saignement % 0.6 14 039 0,05
Saignement grave % 0.3 0.6 050 0419
MACE %% 7.5 34 090 0559

Tableau 9 : Les résultats EXCELLENT

mus Cypher). Le critére principal d'évaluation est
le taux de dysfonction du vaisseau traité (TVF) a
12 mois associant les décés cardiaques, infarctus
et TVR. Létude a été réalisée dans 19 hépitaux
coréens. Les groupes de patients sont bien équili-
brés par la randomisation. La compliance aux trai-
tements prévus est correcte également, mais avec
un certain nombre de crossover de l'ordre de 25 a
30 %. Les résultats montrent un taux de TVF a 12
mois de 5.2 % dans le groupe traité 6 mois contre
4.3 % dans le groupe traité 1 an validant la non-
infériorité avec un p a 0.0031. (Tableau 9)

Lanalyse en sous-groupes montre des résultats
homogeénes. Une différence apparait toutefois
en fonction du stent utilisé. Ainsi pour le stent a
I'Everolimus le taux de TVF est de 5.2 % avec un
traitement de 6 mois et 5.1 % avec un traitement
de 1 an avec un p de non-infériorité validée a
0.0029. Par contre pour le Cypher les chiffres sont
de 5.0 % de TVF a 6 mois contre 2.2 % a 1 an avec
un p a 0.268 ne validant pas la non-infériorité d’'un
traitement double réduit a 6 mois. Le sous-groupe
des diabétiques tirent également bénéfice d'un
traitement double maintenu pendant un an avec
un p dinteraction < 0.001 clairement significatif.
L'analyse en per protocole justifiée par le taux de
crossover ne modifie pas les conclusions quant a
la non-infériorité du traitement double réduit a 6
mois, ni en ce qui concerne les différences entre
les deux types de stents actifs évalués. Un travail
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intéressant donc, mais dont la portée est limitée par
le taux dévénements graves plus bas que prévu,
réduisant la puissance statistique de l'analyse, et
par un taux de crossovers significatifs. De plus l'in-
clusion des TLR dans le CEP est discutable car la res-
ténose n'est pas influencée a priori par la durée du
traitement antiagrégant. Ce traitement court pour-
rait donc étre utilisé notamment avec les stents a
I'Everolimus et chez les patients a risque hémorra-
gique plus élevé, dans I'attente d’'une étude de plus
grande taille pour conforter ces premiéeres données.

TARGET

Khan a travers |étude TARGET, s'attaque a un pro-
bléme intéressant, a savoir tenter doptimiser la
resynchronisation en tentant d'implanter la sonde
gauche de facon guidée sur le site le plus tardive-
ment activé et en évitant d'étre dans une zone de
tissu fibreux cicatriciel. Des travaux préalables ont
en effet montré que ces deux items, non capture
du site le plus tardif et implantation en zone cica-
tricielle étaient une partie de l'explication du taux
de 30 a 40 % de non répondeurs classiquement
observé dans les études de CRT. Le guidage du
positionnement de la sonde est réalisé ici en uti-
lisant le Speckle tracking, qui permet a la fois de
repérer la zone la plus tardive d'activation, et les
zones ayant un strain radial bas qui sont corrélées
avec des zones cicatricielles. La veine desservant la
zone choisie est repérée par injection du sinus coro-
naire, et apres implantation le positionnement est
réévalué par rapport aux données écho et catégo-
risé en concordant, adjacent ou éloigné. Les inclu-
sions portent sur des patients en rythme sinusal,
en classe NYHA 3 ou 4, avec une FE < 35 % et un
QRS > 120 msec. Les 220 patients sont randomisés
en simple aveugle dans un groupe ou le placement
de la sonde VG se fait de maniére conventionnelle
sans guidage, ou un groupe guidé par échographie
comme expliqué ci-dessus pour capturer la zone la
plus tardive et non cicatricielle. Aprés implantation
tous les appareils de CRT sont optimisés dans leurs
réglages sous contréle écho-doppler. Le critére
principal d'évaluation est la comparaison des taux
de répondeurs observés dans les deux groupes,
définis comme une réduction du volume télésysto-
lique du VG d’au moins 15 % a 6 mois. Les popula-
tions sont bien équilibrées, avec une FE a 23 %, un
traitement médicamenteux optimal, une cardiopa-
thie ischémique pour 56% d'entre eux. (Tableau 10)
On observe une réduction plus grande du volume
télésystolique VG, une meilleure amélioration de la
FE, de la classe NYHA, de la distance parcourue en 6
minutes et de la qualité de vie dans le groupe avec
implantation guidée. Si la mortalité globale n'est
pas significativement modifiée, la somme des dé-
ces et hospitalisations pour insuffisance cardiaque,
est nettement réduite dans le groupe guidé. Si on
analyse cette fois sur I'ensemble des patients, il
existe une corrélation nette et significative entre le
plus ou moins bon positionnement de la sonde et
la mortalité globale ainsi que le critere décés plus
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Guidé classique P

Positionnement de sonde 0.011
Concordam % 63 47

Adjacent % 26 9

Eloigné ] 10 23

Zone cicatricielle % 8 15 0.133
Complications implantation % 13 13 0.991
Durée procédure mn 139 138 0823
Répondeurs % 0 55 0,031
Répondeurs cliniques % 83 65 0.003

Tableau 10: Les résultats TARGET

Bivalinudine HNF p
MACE ] 30 % 1.1 59 0.56
Diécds %% 0.5 0
Infarcius % 10.1 B4
Revascularisations %% 1 03
Thrombose stent % 05 0
Saignements majeurs % 0.5 1
Saignements mineurs %% 0.5 2
Complic ponction % 0.5 6.9 .00
T'ous saignements % 1.5 9.9 (IRILIETY

Tableau 11 : Les résultats ARMYDA BIVALVE

hospitalisations. Inversement sur cette méme po-
pulation globale la présence de tissu cicatriciel dans
la zone dimplantation de la sonde est associée a
un pronostic plus sombre sur les méme critéres de
mortalité globale et de décés plus hospitalisations.
En analyse multi-variée le tissu cicatriciel et le posi-
tionnement de la sonde sortent tous deux significa-
tifs pour prédire le devenir. Ce travail est le premier
amontrer la possibilité doptimiser le taux de répon-
deurs en soignant le positionnement de la sonde
de resynchronisation, en employant une technique
relativement simple et accessible.

ARMYDA BIVALVE

Patti a présenté les résultats dARMYDA BIVALVE
comparant la Bivalirudine a I'Héparine chez des
patients traités par angioplastie et a risque élevé
de complications hémorragiques. Les inclusions
portent sur des patients de plus de 75 ans, ou insuf-
fisants rénaux, ou diabétiques, et devant subir une
angioplastie. Dans le bras Bivalirudine, les patients
regoivent un bolus de 0.75 mg/Kg suivi d'une infu-
sion de 1.75 mg/Kg/h durant la procédure. Dans le
bras Héparine, les patients recevaient un bolus de
75 Ul/Kg d'HNF. Dans les deux bras I'emploi des
anti-GP lIb/llla a été laissé a 'appréciation des opé-
rateurs. Le critére d'évaluation principal comprend
un critére d'efficacité basé sur le taux de MACE a J
30, et un critére de sécurité basé sur le taux de sai-
gnements majeurs et mineurs a J 30 ainsi que sur
les complications hémorragiques au point de ponc-
tion. Labord retenu est fémoral pour 98 % des pa-
tients, et des anti-GP lIb/llla sont utilisés chez 12 %
des sujets. (Tableau 11)

Ces résultats ne sont pas influencés selon que la
présentation initiale du patient soit un angor stable
ou instable. Ce travail montre des résultats intéres-
sants, toutefois la voie fémorale est quasi exclusive,
les désilets ont été retirés avec compression ma-
nuelle sans dispositif de fermeture, ce qui interfere
avec l'analyse du taux de complications hémorra-
giques. Surtout, le nombre de patients inclus est
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trés nettement insuffisant pour pouvoir affirmer
que la tendance présente a plus de complications
ischémiques sous Bivalirudine ne deviendrait pas
significative dans une étude suffisamment large.
Une piste a suivre, donc, mais pas a appliquer pour
autant des maintenant.

DEDICA

Pasceni a présenté les résultats de DEDICA, une
étude intéressante qui vise a évaluer des doses
d'Héparine moins fortes en salle de cathétérisme,
les doses jusqu'ici recommandées n‘ayant jamais
été révisées malgré lévolution des traitements
associés, ni validées par une étude randomisée.
DEDICA compare donc une faible dose d'Hépa-
rine a 50 Ul/Kg contre une forte dose a 100 UI/
Kg chez des patients non sélectionnés prétraités
par le Clopidogrel 600 mg plus de 6 heures avant
la procédure. Les 713 patients inclus sont pour le
reste non triés, toutes les situations pouvant étre
incluses, a l'exception de l'infarctus en phase aigue
et des procédures de Rotablator. Le critére d'évalua-
tion principal est double, avec un critére d'efficacité
portant sur le taux de MACE a J 30, et un critére de
sécurité basé sur le taux de saignements majeurs
a J 30. Les populations sont bien équilibrées et on
notera I'emploi de la voie radiale dans 62 % des pro-
cédures. (Tableau 12)

Les suivis des taux de CPK MB et de Troponine sont
identiques dans les deux bras de Iétude. Ce travail
valide donc I'emploi d'une dose réduite d’'Héparine
chez les patients déja prétraités par une double
anti-agrégation, sans augmentation du risque de
complications ischémiques, et avec une réduction
modérée des complications hémorragiques qui
serait surement plus nette si les procédures étaient
majoritairement faites par voie fémorale.

RADAR

Thomas J. Povsic (Duke Clinical Research Ins-
titute) a présenté les résultats de RADAR (Rando-
mized, partially blinded multicenter Active-control-
led, Dose-ranging study Assessing the Safety,
Efficacy and Pharmacodynamics of the REG1 Anti-
coagulation system compared to UFH or LMWH in
subjects with ACS), une étude de phase 2b portant
sur un nouvel anti-coagulant comparé a I'Héparine
chez les patients présentant un syndrome corona-
rien aigu. Ce nouveau produit est double, avec le
Pegnivacogin qui est un inhibiteur du facteur IXa,
permettant une inhibition rapide et puissante de
la coagulation, suivi de I'administration en fin de
procédure de I'Anivamersen qui est son inhibiteur
spécifique permettant d'inverser rapidement pour
tout ou partie l'action anti-coagulante et ainsi de
retirer rapidement l'introducteur tout en réduisant
le risque hémorragique. Une étude préalable pré-
sentée en poster lors de 'AHA 2010 a déja montré
qu'avec ce produit on obtient une inhibition totale
du facteur IXa durant la procédure. RADAR visait a
inclure 800 patients admis pour un SCA non ST sus
et cathétérisés dans les 24 heures suivant 'admis-

Standard faible dose  p

Diéicés % L1} 1]

Infarcius % 10.4 101
Revascularisations % 0.8 b

Salgnemenis majeurs [} ] i, 04
Saignements mincurs %5 33 0.g 0.2
Thrombose de stent % 08 LY 068
MACE %4 10.4 104

Tableau 12 : Les résultats DEDICA

sion, randomisés pour 200 sous Héparine avec
retrait du désilet avant 6 heures aprés fin de la pro-
cédure, et pour 600 randomisés sous Pegnivaco-
gin puis « antagonisés » a 25, 50, 75 ou 100 % avec
I'Anivamersen avec retrait immédiat du désilet.
Les deux bras 25 et 50 % ont été arrétés prématu-
rément pour saignements excessifs, et 'étude glo-
bale a été arrétée prématurément a 640 patients
dans la mesure ou la réponse était obtenue et
suite a 3 cas de réactions allergiques aux produits
testés. Le critére d'évaluation principal est le taux
de saignements a J 30. Le retrait du désilet a eu
lieu en moyenne aprés 24 minutes dans le bras
étudié et a 180 minutes dans le bras Héparine. Les
résultats montrent des taux de saignement de 65,
33.6, 34.5 et 304 % dans le groupe étudié selon
« l'antagonisation » progressivement plus forte,
contre 31.3 % sous Héparine. En contre-partie le
critére composite associant les décés, infarctus et
revascularisations urgentes montre des tauxa 7.5,
0.9,4.2 et 2.6 % dans les 4 bras d'étude contre 5.7
% sous Héparine. L « antagonisation » précoce de
I'anti-coagulation ne semble donc pas se traduire
par une augmentation des complications isché-
miques post-procédure. Les 3 cas de supposées
allergies sont en cours d'étude et il est difficile d'en
dire plus pour linstant. Ce travail est donc inté-
ressant, permettant de réduire les complications
hémorragiques et méme peut-étre, les compli-
cations ischémiques par rapport a I'Héparine. II
faudra toutefois expliciter les cas d'allergie, il fau-
drait comparer cette approche a I'Enoxaparine
qui représente déja une alternative simple et bien
validée, et surtout voir le prix qui sera demandé
pour ce nouveau « joyau » pharmacologique.

ATOLL (Acute STEMI Treated with primary PCI
and IV enoxaparin Or UFH to Lower ischemic
and bleeding events at short and Long-term
follow-up)

Gilles Montalescot (Paris) a présenté les résul-
tats d'ATOLL, qui poursuit le positionnement
de I'Enoxaparine en salle d’angioplastie. L'étude
STEEPLE avait déja démontré une réduction
franche des complications ischémiques dans
I'angioplastie élective, puis I'étude EXTRACT-PCI
une réduction des complications dans l'angio-
plastie secondaire aprés thrombolyse en phase
aigue d'infarctus. ATOLL s'intéresse a l'angioplas-
tie primaire, et les patients ne doivent avoir recu
ni anticoagulants ni thrombolytiques pour entrer
dans l'étude, afin d'avoir une population la plus
pure possible autorisant la comparaison directe
de I'Enoxaparine avec 'HNF. Les patients des deux
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bras recoivent le méme protocole d’antiagrégants
per os, et la population est celle de la vraie vie,
sans exclusion des chocs cardiogéniques ni des
arréts ressuscités. Les patients du bras Enoxaparine
recoivent 0.5 mg/Kg IV sans adaptation ultérieure.
Les patients du bras HNF recoivent 50 a 70 UI/Kg si
les anti-GP 2b3a sont associés et 70 a 100 UI/Kg si-
non, puis adapté selon le TCA. Lemploi des anti-GP
2b3a est laissé a la discrétion des opérateurs dans
les deux bras. Le critere d'évaluation principal asso-
cie les déces a J 30, les complications de l'infarctus
a J 30, les échecs de procédure et les saignements
majeurs non liés au recours au pontage. Un critére
de jugement secondaire est également pré-spé-
cifié associant les déces, récidives ischémiques et
revascularisations urgentes a J 30, ainsi qu'un cri-
tere de sureté portant sur les saignements majeurs
non chirurgicaux. Létude a inclus 460 patients dans
le bras HNF et 450 dans le bras Enoxaparine, avec
des patients a risque particulierement élevé, et un
recours a la voie radiale dans 66 % des cas qui va
limiter les résultats du critére saignements. (Tableau
13)

Lanalyse per protocole sur les 88 % de patients
n‘ayant effectivement recu que la forme d’Héparine
prévue dans I'étude montre une positivité du CEP.
Le bénéfice net associant les décés, complications
d'infarctus et saignements majeurs est clairement
en faveur de I'Enoxaparine. La méta-analyse des 4
études désormais disponibles comparant Enoxa-
parine et HNF conclue a un bénéfice net cohérent
avecun ORa 0.74 et un p < 0.001. Le suivi clinique a
6 mois montre que la réduction de mortalité initia-
lement enregistrée se maintient a l'issue du suivi. Ce
travail confirme donc l'intérét de la voie radiale pour
réduire les complications hémorragiques a la phase
aigué de linfarctus, et a le mérite d'offrir un traite-
ment simple, bien connu et validé, tandis que de
nombreux anti-coagulants de remplacement sont
encore en train de se chercher au fil des études.

ABSORB

Patrick Serruys a présenté les résultats dABSORB
concernant la série B de patients. Le stent Absorb est
un stent résorbable associé a de I'Everolimus, pour
lequel une premiére cohorte de patients a déja été
rapportée. Toutefois a 6 mois on ne notait dans cette
cohorte aucun indicateur d’'un début de résorption,
et aucune vasomotricité apres test a 'Ergonovine et
al'acétylcholine, amenant certains a douter du bien
fondé de cette approche. Le groupe B est constitué
de 56 patients implantés avec le stent BVS 1.1 rede-
signé pour corriger certains problémes rencontrés
avec le premier modéle. Le suivi a 1 an est présenté
lors de cette session. La tomographie par cohé-
rence optique (OCT) permet de démontrer quiil n'y
a pas de perte tardive du soutien mécanique du
stent, qu’il existe des signes débutants de résorp-
tion, que l'inhibition de la prolifération néo-intimale
est présente, avec une réduction minime de la sur-
face fonctionnelle du vaisseau, et avec une couver-
ture intimale quasi compléte des « struts » et une
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HMF Emox RRR p

CEP % 17 28 17 006
CE secondaine % 11.3 6.7 4l ol
Décds ou complic IDM % 12.4 78 37 002
Diécis % [ %] JE 40 OB
Diévis ou ressuscité ¥ 1.0 40 47 49
Saignements majeurs % 49 45 NS
Bénélice net % 15 102 32 003

Tableau 13 : Les résultats ATOLL

résolution des zones éventuelles de mal apposition.
Létude en IVUS confirme ces données et démontre
un léger remodelage positif du vaisseau. Les tests
vasomoteurs montrent la réapparition de la vaso-
motricité, confirmant indirectement le début de ré-
sorption et I'assouplissement du grillage implanté
dans le vaisseau. Le taux de resténose a 12 mois est
de 3.57 %, et se compare tres favorablement avec
les résultats du stent métallique a I'Everolimus dans
SPIRIT FIRST. Bien que non prévue pour cela, Iétude
ne fait pas apparaitre de signal inquiétant au niveau
des taux de MACE observés a 12 mois. Ce nouveau
stent apparait donc prometteur, avec l'espoir d'éli-
miner le probleme de la thrombose tardive liée aux
polymeres et surtout la perspective de retrouver un
vaisseau totalement fonctionnel a distance.

GIFT

Price a rapporté les résultats de létude GIFT
(« cadeau, don »), une sous-étude de GRAVITAS
explorant l'intérét de la recherche des mutations
géniques pour prédire la réponse au Clopidogrel.
Létude s'intéresse aux mutations du géne codant
pour le cytochrome C 19, mais aussi de la Paraoxo-
nase 1 qui a été incriminée dans la réponse au
Clopidogrel, et de 'ABCB1. Du sérum a été obtenu
de 1.152 patients participant a I'étude GRAVITAS, et
40 SNPs ont été recherchés concernant les 3 molé-
cules visées. Parallélement la réponse plaquettaire
était évaluée par le Verify Now P2Y12 dans les 12 a
24 heures suivant la mise en route du Clopidogrel,
et aprés 30 jours de traitement. Concernant les mu-
tations pour le cytochrome C 19, les phénotypes
métaboliques ont été classés en ultra-rapides, ra-
pides, intermédiaires et lents. Lanalyse montre que
seules les mutations portant sur le cytochrome C 19
affectent de maniére statistiquement significative
la réponse plaquettaire, en 'occurrence la mutation
CYP2C19*2. La réponse plaquettaire au Clopidogrel
est clairement affectée par ces mutations portant
sur le cytochrome C19, et elle prédit également
le taux de complications avec une augmentation
pour une mutation, et encore plus nette pour 2 mu-
tations. Exprimé en termes de vitesse de métaboli-
sation, les phénotypes intermédiaires et lents sont
ceux qui expérimentent une augmentation signifi-
cative du taux de complications. Le fait de doubler
la dose de Clopidogrel ne modifie en rien le taux de
survenue dévénements chez ces patients.

© André Marquand, Avril 2011
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REJOIGNEZ LE CERCLE DES AMIS DE
L'ACADEMIE NATIONALE DE CHIRURGIE

Les bonnes raisons d'adherer...

Le diplédme de membre du cercle des Amis
de 'Académie Nationale de Chirurgie

= Portant votre nom et votre qualité ; Il est un signe distinctif
quif atteste, dans votre espace prive ou professionnel,

votre appartenance i une élite attentive en temps réel aux évolutions
constantes de la chirurgie. || matérialise égalerment votre volonté de

partager les valeurs éthiques et scientifiques de lAcadémie.

La carte de membre du cercle des Amis
de U'Académie Nationale de Chirurgie

Z-;" Elle vous donne accés sur simple présentation aux

reunions de IAcademie ouvertes aux membres ainsi qu'au bouquet
de services comme les petites annonces de la revue, la newsletter
etc.
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Adhérer en ligne sur www.academie-nationale-chirurgie.org
Ou retourner le bulletin ci-dessous A REGIMEDIA - 326, Bureaux de la Colline - 82213 Saint-Cloud Cedex
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) L'Abonnement a l'organe de presse officiel
) de I'Académie Nationale de Chirurgie

Académie de Chirurgie Magazine

est le trait dunion entre [Académie
et les membres du cercle de ses amis,
Vious recever chaque livraison dans laquelle
sont abordés [es sujets scientifiques les plus
actuels mais aussi les aspects les plus divers
de-la specialité chirurgicale [économie, social,
politique de santé).

L'invitation aux événements organisés

4 " par 'Académie Nationale de Chirurgie
e Yoitre appartenance au cercle des amis de TANC vous
procure un acces immédiat et privilégié aux événements organisés
par lAcadémie dans le cadre de . .

£3 CoMMunication exterme
“les Cordeliers” - 15 rue de [Ecole de
Médecine - 75006 Paris.

) de l'Académie Nationale de Chirurgie

Elle est le trait durmon régulier et réactif entre lAcadémie
et ses amis. Elle sintercalera entre les parutions trimestrielles
d'Académie de Chirurgie Magazine. Egalement, vous
la recevez automatiquement a votre adresse mail
deés quune information sur la vie de I'Académie le
justifiera. Ainsi vous serez informe en direct et en
“avant premiére” sur [actualité de FAcadémie.
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01 0ui, je souhaite adherer au Cercle des Amis de I'Académie Nationale de Chirurgie el je regle ma cotisation de 100,00 €
pour I'annge 2011 (Cotisation : 70 € - Abonnement au magazine : 30 €) Frais denvoi et de port : 4,75 €

O Ci- joint un chéque de 104,75 € établi a 'ordre du “Cercle des Amis de I'Académie Mationale de Chirurgie”

O Merci de débiter ma carte de crédit O MasterCard

avisa
I A T T S S T T Expire le ...

O American Express

............. Date ......ccccceviiienenn. Signature

Possibilité de déduction fiscale © un justificatlf Cerfa n® 11580°03 vous sera adresséd. Pour plus dinformations | www. academie-nationafe-chirurgle, org



L'infarctus, c'est en moyenne
1 déces toutes les 40 minutes

En cas de douleur intense dans la poitrine :
un seul réflexe, appelezimmeédiatement le 15
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Une avancée dans l'inhibition plaquettaire
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