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Lettre ouverte a la direction de
mon hopital : « cest plus difficile
qu avant, mais on vay arriver »

Chers amis,

Aprés de grandes campagnes de recrutement
médical dans le but de promouvoir I'activité au
cours des années passées, nos directions se re-
plient dans une position d'austérité. Les déficits
se creusent et 'augmentation de l'activité n'est
pas sans limites. La tentation serait de se réfu-
gier derriére des mesures d'économies pures et
dures, aveugles, en refusant toute dépense sup-
plémentaire tout en exigeant une activité encore croissante. Dans
certaines situations, 'augmentation de I'activité s'est réalisée durant
ces derniéres années a effectif constant, les équipes souffrent et ont
besoin de renfort. On est parfois allé trop loin... L'exercice devient
alors difficile : réduire I'activité ? Pas sGr que cette solution soit la
meilleure a long terme. Une relation étroite entre les responsables
de nos directions et les responsables de structures médicales, qui
ont appris a se connaitre, est une démarche initiale indispensable.
Les projets doivent se poursuivre, la dynamique est trop importante.
Les contraintes supplémentaires des uns et des autres doivent étre
formalisées et appréhendées pour faire ensemble les bons choix
dans la durée. Dans certains cas, il faut admettre que la pérennisa-
tion de situation de suractivité pour les équipes frise la maltraitance
et qu'il faut prendre des décisions difficiles. Soyons inventifs, sources
de propositions, soyons raisonnable et lucides mais ne rayons pas de
la carte tous les projets qui peuvent servir l'activité, les économies,
mais avant tout les patients.

L.BELLE

Amitiés.
Le CNCH sera ce que nous en ferons.
Dr Loic BELLE
Président du CNCH
loic.belle@wanadoo.fr
Le CNCH a besoin de vous, de vos idées, de votre dynamisme, de
votre enthousiasme, de vos projets. Les taches qui nous attendent
sont plus lourdes que nous le pensions. Nous devons renforcer notre
bureau et serions heureux de compter sur toutes les forces vives.
Si vous souhaitez faire partie du bureau n'hésitez pas a me contacter.
Amitiés.

L.BELLE
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LA TREVE DES CONFISEURS SE TERMINE... LA FETE EST FINIE

La tréve des confiseurs
se termine... /a féte est finie

C'est le moment ou je réalise
ces « Breves de comptoir ». Qu'il
me soit permis de souhaiter
a tous une trés bonne année
2018 sur le plan profession-
nel, bien sdr, mais aussi a titre
privé et familial. Je souhaiterai
également remercier, dans ces
temps difficiles, pour le travail
réalisé par notre Président ain-
si que par tous ceux du Bureau
et des groupes de travail du
CNCH qui s'investissent tout au
long de I'année afin de rendre
pérenne notre Collége.

A titre de Pére Noél, le mois de
décembre 2017 a apporté sous
nos sapins la « merveilleuse
» nouvelle d'un déficit record
des hopitaux publics avec une
estimation de 1,5 milliards
d'euros.

A titre de comparaison le défi-
citen 2016 était de 470 millions
d'euros. Il semblerait que cette
descente aux enfers financiere
soit méme une surprise pour
nos autorités de tutelle. Mais
cette ardoise (1) sans précé-
dent est le symptéome d’un mal
structurel et non conjoncturel.
Ce déficit n'est pas lié a une
mauvaise gestion des établis-
sements hospitaliers mais est
le fruit d'un certain nombre de
facteurs convergents:

- Choix de baisser les tarifs au
début de l'exercice en antici-
pation de soit disantes hausses
d’activité, qui ne se sont pas
produites pour la plupart des
établissements voire de fré-
quentes diminutions. Clest le
bout de la logique T2A...

- Mesures imposées par |'Etat
mais non financées.

- Contrats aidés avec forte inci-
tation a en prendre un « quota
» dans nos hopitaux.

Breves de comptoir

Michel HANSSEN (Haguenau)  wichel Hanssen

- Le marronnier GVT.

- La mise en réserve du coeffi-
cient prudentiel dont seul 1/3
en sera restitué en fin d'exer-
cice.

- Les multiples injonctions pa-
radoxales.

Et tout cela vient aprés une
politique financiére pratiquant
«la technique du rabot » depuis
plusieurs années. Cela conduit
pour certains a évoquer le
franchissement « d’une ligne
rouge », pour d'autres que
I'hopital public est « arrivé au
bout d’'un systéme ».

Et dans le méme temps on ap-
prend qu'en 2018, au titre du
budget de la Sécurité Sociale,
ce seront encore 1,6 milliards
d'euros d'économies qui seront
demandées.

Ceci conduit notre Ministre de
la Santé a juger que la restruc-
turation des hopitaux est indis-
pensable (2) et qu'il faut chan-
ger la place de I'hépital public
et ce dés 2018.

On retrouve dailleurs fré-
quemment la terminologie de
réforme structurelle, de res-
tructuration, de regroupement
des plateaux techniques, ... et
cela nest-il pas la principale
finalité de la mise en place des
Groupements Hospitaliers de
Territoires (GHT) ?

Si a tout cela on ajoute une
attractivité médicale de nos
hopitaux en berne, une démo-
graphie médicale plus que
difficile, une réforme du 3eme
cycle catastrophique pour la
gestion au quotidien de nos
hopitaux (que méme les repré-
sentants des internes quali-
fient de baclée (3)... tout est
prét pour le début « du grand
SOir ».

Je découvre dans mes lectures
une tres récente pétition lan-
cée par des usagers (4) contre
la « casse » de I'hopital. Celle-ci
évoque une possible « dispari-
tion programmée » de la Sécu-
rité Sociale. J'ai a I'esprit depuis
quelques temps cette évolu-
tion vers une refondation de
notre systéme de santé de type
anglo-saxon. Force est dail-
leurs de constater qu'il existe
une politique envers I'hopital
qui transcende les courants
politiques depuis au moins 10
ans. On serait donc effective-
ment au bout d’'un systéme qui
aurait été prémédité ?

On observera que les acteurs
de I'hopital sont désabusés
voir pour certains en burn-out,
quils perdent confiance dans
leur institution. N'est-on pas
en train de nous « rouler dans
la farine » ainsi, vraisemblable-
ment, que le citoyen usager...
vive la démocratie sanitaire !!!

Le Saviez-vous ?

- Les propositions (5) de la Cour
des Comptes pour réformer
I'Assurance Maladie irritent les
syndicats de médecins libé-
raux.

- Une proposition (6) évoquant
un basculement de [|'hopital
public sous statut privé non
lucratif.

- Un article percutant sur « la
béquille de I'hopital » : les mé-
decins formés a I'étranger (7).

(M- Edito JF PECRESSE, 18.12.2017,
les Echos

(2) - Revue Libération, 12.12.2017
(3) - Magasine de I'ISNI, n® 18 2017,
page 15

(4) - Hospimédia, 21.12.2017 (5) -
APM, 30.11.2017

(6) - Hospimédia, 25.11.2017

(7) - Revue Libération, n°11 382,
29.12.2017
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Telemédecine et Insuffisance

cardiaque chronique

Intérét de la Telesurveillance
dans le suivi des patients
Insuffisants Cardiaques Chroniques

Dr Alain DIBIE, Service de Cardiologie,
Institut Mutualiste Montsouris (Paris)

Définition légale de la Télémé-
decine en France:

« Une forme de pratique médicale
a distance utilisant les technolo-
gies de l'information et de la com-
munication ».

En France laTélémédecine (TLM)
recouvre cing actes : la télécon-
sultation, la téléexpertise, la
Télésurveillance (TLS), la Téléas-
sistance, la régulation médicale
des SAMU. (Figure 1)

Introduction

Les affections de longue durée
(ALD) concernent 11 millions
de personnes en France et sont
a l'origine de 60% des dépenses
de santé.

LInsuffisance Cardiaque Chro-
nique (ICC) représente une par-
tie importante des ALD.
Véritable défi de santé publique,
la prévalence de I'lCC dans la po-
pulation francaise adulte est de
2,3 %, soit 1 130 000 personnes.
Elle est responsable de 174 000
hospitalisations par an pour dé-
compensation cardiaque (1).
Due essentiellement au vieillis-
sement de la population (Figure
2), IlCC augmente fortement
aprés 75 ans chez des patients
souvent polypathologiques,
atteignant 15 % des personnes
de 85 ans et plus. Elle nécessite
un suivi régulier et une prise en
charge coordonnée par len-
semble des maillons de la chaine
de soins.

La phase critique du traitement
est la période de retour a domi-
cile.

CNCH - CARDIO H - N°43

A.DIBIE

Télémédecine

Elle recouvre cing types d’actes :

- ainsi que la réponse apportée dans le cadre de la régulation médicale des

appels au SAMU.

Dispoutions du décret n® 2010-1229 du 19 octobre 2010 codfdes 3 Farticle B 6316-1 du code de la wnté publague

la téléconsultation (consultation @ distance d'un médecin),
la télé-expertise (sollicitation a distance de I'avis d’un autre médecin),

la télésurveillance (surveillance médicale et interprétation des données du
suivi médical du patient a distance),

la téléassistance (assistance a distance d’un médecin & un autre
professionnel de santé pendant la réalisation d’un acte),

Figure 1:Les 5 actes de la Télémédecines
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Figure 2 : Histogramme des dges moyens de la population, espérance de vie,

évolution entre 1970 et 2013

Pour éviter cette rupture du par-
cours de soins, la Télémédecine
est un moyen, encore trés peu
utilisé en France, fondé sur I'utili-
sation de réseaux informatiques
connectés, qui permettent de
suivre et de traiter des patients
a distance.

Quedit la loi

La volonté de développer en
France la TLM est décrite dans
la loi Hopital Patient Santé Terri-
toire (HPST). (Article L6316- 1 du
code de la santé publique issu
de la loi du 21 juillet 2009).
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TELEMEDECINE ET INSUFFISANCE CARDIAQUE CHRONIQUE
INTERET DE LA TELESURVEILLANCE DANS LE SUIVI DES PATIENTS INSUFFISANTS CARDIAQUES CHRONIQUES
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Pour structurer la TLM, la Direc-
tion Générale de I'Offre de Soins
(DGOS) du Ministére de la Santé,
élabore le programme ETAPES
(Expérimentations de Télémé-
decine pour I'Amélioration du
Parcours En Santé) qui recouvre
lensemble des expérimenta-
tions issues de la LFSS 2014.

La mise en application de la Té-
[émédecine qui décrit le cahier
des charges de la télésurveil-
lance est issue de l'arrété du 6
Décembre 2016 de l'article 36 de
laloi 2013-1203 LFSS 2014 (2).

Elle est modifiée par l'article 91
delaLFSS 2017 qui proroge d'un
an jusqu'en 2019, le dispositif ex-
périmental, pour disposer d'une
évaluation médico-économique
dans les quatre ans. Elle élargit
I'expérimentation a toutes les
régions, permet aux établisse-
ments de santé (ES) de partici-
per a l'expérimentation (pour les
patients non hospitalisés) ; elle
finance les surco(its supportés
par les structures requérantes
(ES, EHPAD, MPS).

Elle supprime [l'obligation de
conventionnement  ftripartite
entre ARS, organismes locaux
d'assurance maladie et Profes-
sionnels (3).

Objectif de I'expérimentation
selon « ETAPES »

« Fixer une tarification préfigura-
trice des actes de télémédecine
permettant aux PDS de dévelop-
per des projets cohérents et perti-
nents en réponse aux besoins de
santé ».

Ces programmes doivent per-
mettre :

- De cibler des patients a risque
d’hospitalisations récurrentes. -
De parvenir a un état de stabilité
de la maladie.

- D’améliorer la qualité des soins
et leur efficience.

- D’améliorer la qualité de vie
des patients.

- De faciliter l'acces du patient
a une expertise tout en restant
dans le parcours de soins.

Et, par ces moyens, de diminuer
les ré-hospitalisations.

Lobjectif des autorités est de
réduire les ré-hospitalisations de
20%.

Quels sont les éléments com-
muns des cahiers des charges
delaTLSen2017?

« Choix des patients les plus sé-
veres (en ALD), a domicile ou en
structures médico-sociales.

« Simplification contractuelle :
Simple déclaration d'activité de
télésurveillance a 'ARS

- Evaluation médico-écono-
mique a partir des données SNI-
RAM

- Modéle de rémunération inno-
vante et incitative.

Quel est le périmétre delaTLS
pour I'lCC?

Il existe des criteres d'inclusion
spécifiques a I'lCC.

Patients éligibles :

- Hospitalisation au cours des 30
derniers jours pour une poussée
d’lIC aigue.

- Hospitalisation au moins une
fois au cours des 12 derniers
mois pour ICC et actuellement
en Classe NYHA >2 et taux de
BNP > a 100 ou Nt-Pro BNP > a
1000.

- Patients porteurs de Stimula-
teur cardiaques et /ou de DAL
Patients non éligibles

- Impossibilité physique et/ou
psychique d'utiliser les systemes
deTLS.

- Pathologie associée avec espé-
rance de vie <a 12 mois.

- Refus du patient d‘avoir un
accompagnement  thérapeu-
tique...

- Absence de lieu de séjour fixe.

Missions des acteurs partici-
pantsalaTLS

+ Assurer l'accompagnement
thérapeutique complémentaire
de I' ETP pour le patient et ses
proches.

« Respecter les prérequis pour
les PDS qui ont en charge l'ac-
compagnement thérapeutique :
- Pour les médecins : 40 heures
de formation minimale ou DU

d’ETP ou DPC sur I'ETP. (Décret
du 2 Ao(it 2010).

- Pour les autres PDS : formation
minimale de 40 heures ou DU
ETP ou DPC sur I'ETP.

Role du médecin référent TLS
(Cardiologue ou Médecin gé-
néraliste)

Il doit identifier les patients éli-
gibles, prescrire la TLS et l'ac-
compagnement thérapeutique
pour 6 mois.

« Informer le patient sur le pro-
gramme de TLS (article L1111-2
du code de la santé publique).

+ Recueillir le consentement
éclairé du patient. (articleL1111-
4 du code de la santé publique).
Conserver la trace du consente-
ment dans le dossier médical du
patient.

«Valider des seuils d'alerte.

« Mettre en place un suivi régu-
lier.

« Assurer le traitement des
alertes (appel du patient, ajus-
tement thérapeutique, convoca-
tion, hospitalisation).

« Effectuer une évaluation se-
mestrielle pour le renouvelle-
ment de la prescription.

Rémunération de laTLS

Elle se fait au patient par forfait
et par semestre pour les PDS ef-
fectuant laTLS et 'accompagne-
ment thérapeutique ainsi que
pour le fournisseur de solutions
techniques de TLS.

Ce qui est prévu : 110€ pour le
médecin, 60€ pour le PDS en
charge de l'accompagnement
thérapeutique (une IDE compé-
tente en ETP).

Enfin, 300€ sont prévus pour
le fournisseur de solution tech-
nique.

En cas de dépassement de I'ob-
jectif, une prime sera versée a la
fin de l'année N + 1.

Prime calculée en fonction de
la performance mesurée par la
CNIRAM et en fonction d'une clé
de répartition.
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Clé de répartition :

- 15% pour les médecins effec-
tuantlaTLS,

- 5% pour le PDS en charge de
'accompagnement thérapeu-
tique,

- 30% pour le fournisseur de
solution technique de TLS et de
prestations associées. (Figure 3).

Comment débuter I'activité
de télésurveillance de I'ICC a
I'hopital ?

Tout d'abord, il faut présenter
le projet de TLS, le faire valider
par I'équipe médicale du service
de cardiologie et l'intégrer dans
le Projet médical de Iétablisse-
ment.

Une fois validé et la convention
signée, la direction de I'établis-
sement devra faire une décla-
ration en ligne a la CNIL et au
CNOM. (Figure 4).

En pratique, il faut répondre
aux 3 impératifs de la TLS

« 1) Trouver un fournisseur in-
dustriel de solution technique
connectée, spécialisé dans la
TLS.

+ 2) Organiser la télésurveillance
médicale et son suivi.

« 3) Poursuivre l'accompagne-
ment  thérapeutique  pour
chaque patient inclus dans
I'expérimentation prévue pour
2 ans et qui pourra étre poursui-
vie 4 ans.

1) Fournisseur industriel offrant
une solution technique connec-
tée

Le choix du fournisseur indus-
triel est libre, il en existe plu-
sieurs sur le marché. Nous avons
participé a létude PIMMS qui
est une étude clinique randomi-
sée de TLS de patients ICC suivis
apres leur sortie de I'hopital.

Etude initiée et conduite en lle
de France par le Docteur Patrick

Jourdain du CH de Pontoise.

La durée du suivi était de un an.
Lobjectif était d'étudier l'impact
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Figure 3 : Rémunération des actes de TLS pour I'lCC

Projet et Organisation

1 Intégrer la télémédecine dans le Projet Médical de I'établissement

et du service de cardiologie

2 Impliquer les acteurs

Accord Direction de I'établissement
Equipe dédiée médicale et paramédicale (soignants)
Organisation,( Formation Médecins et soignant IDE ETP)

3 Choisir un fournisseur Sl de solutions techniques:
- Plateforme ou Centre de suivi
- Outils connectés
- Aide 3 I'accompagnement thérapeutique

Informer le COM
Prévenir son assurance

b - T

Signer une convention entre le fournisseur Sl et la direction de I'hdpital.
Faire une simple déclaration a I'ARS

Figure 4 : TLS et Projet Médical

d'une solution de TLS sur les
réhospitalisations pour insuf-
fisance cardiaque et les déces
toutes causes, sur une cohorte
de 330 patients ICC. Les résultats
seront prochainement publiés.

Notre centre a participé a cette
étude et nous avons été trés
satisfait du fournisseur de solu-
tion technique Cordiva actuel-
lement renommé Chronic Care
Connect Cardiologie. Cette so-
ciété CDM e-Healh est une filiale
d‘Air Liquide.

2) Organiser la Télésurveillance
médicale et son sulivi

Cestlerble de I'équipe médicale
dédiée alaTLS et de l'industriel.
Elle associe un systeme de re-
cueil et de mesure des données,

installé chez le patient et un al-
gorithme validé par le médecin
deTLS.

Ce systeme est soit entierement
automatisé: les données suivies
générent une une alerte qui
est recue par le médecin, sans
prétraitement ; soit les données
sont filtrées par un/une IDE du
centre de suivi, chargé d'appe-
ler le patient pour s'assurer de la
cohérence de l'alerte.

De son c6té, lindustriel est res-
ponsable de la mise en place
des outils connectés (Tablette
communicante, balance
connectée), de leur activation,
de leur bon fonctionnement et
de leur maintenance. Ils sont
chargés de leur récupération en
fin d'expérimentation de TLS.

’
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Le patient est formé au fonction-
nement de ces outils connectés
a domicile et/ou a distance par
I'équipe du fournisseur indus-
triel. (Figure 5).

En pratique médicale, la TLS
fonctionne sur un systeme d'in-
terconnexions entre les méde-
cins et les IDE de I'hopital qui ini-
tient et suivent la TLS, connecté
au patient a distance et a la
plateforme dit « centre de suivi
» tenue par des IDE spécialisées
en TLS. Le centre de suivi, regoit
et gére les données patients :
poids, évaluation des 8 ques-
tions quotidiennes posées au
patient, appels téléphoniques
réguliers, trie les alertes...

En complément, les patients
et les PDS sont reliés a un por-
tail web « NHOMAD Chronic »,
qui offre des informations au
patients et un acces sécurisé
au médecin sous la forme d'un
tableau de bord des données
médicales des patients au quo-
tidien, inclus dans la solution
Chronic Care Connect cardio-
logie. (Figure 6).

3) Poursuivre l'accompagne-
ment thérapeutique
Complémentaire de I'ETP pour
le patient et ses proches, l'ac-
compagnement thérapeutique
est indispensable pour que le
patient puisse simpliquer dans
la connaissance et la surveil-
lance de sa maladie et ainsi ad-
hérer au plan de soins.

En accord avec le patient le ren-
forcement éducatif se fait sous
forme de séances présentielles
en consultation ou a distance
réalisée par les PDS infirmiére
d’ETP ou les IDE du centre de
suivi formées a cette discipline.

Discussion Commentaire

En 2013 le programme PRADO,
projet innovant est créé et mis
en oeuvre par la CNAM en colla-
boration avec la SFC.

— .|l:|al* I
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L
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* Patient orerté vers | #lablissement
DECISION MEDICALE
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Consultetion vl o
Hoapitalisation planifide | - o s
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Figure 5 : Schéma des Interconnexions entre I'établissement de santé ou le mé-
decin /IDE (PDS en charge de la TLS), la plateforme ou centre de suivi, permet-
tant la prise de décision apreés tri des alertes traitées et transmises, au médecin

en charge dela TLS

Tableau de bord - Plateforme de retour d'information aux
professionnels de sante (NOMHAD Chronic®)

- Accés
SE&CUNse

- Quverture des
accés sur
accord patient
aux autres
profess:onnels
de santé

- Gestion de la
muilti-morbidité
(& termes)

Figure 6 : Site web “NOMHAD Chronic” permettant de suivre les informations

patients

Il repose sur le méme principe
que la TLS : améliorer la prise
en charge des patients ICC en
phase de transition a leur sor-
tie de I'hopital. En pratique, un
conseiller de la CNAM passe
dans le service hospitalier, ren-
contre informe et demande
l'accord du patient sur le pro-
gramme de suivi et son organi-
sation. PRADO implique en ville,
une IDE libérale avec l'aide et
I'accord du médecin généraliste
et du cardiologue référent. Des
outils de formation de I'IDE par
ordinateur sont mis en place.

Apreés sa sortie de I'hopital, I'IDE
se déplace une fois par semaine
au domicile du patient, elle
se charge du suivi clinique et
pourra étre amenée a appeler le
médecin généraliste, mais il n'y
pas déducation thérapeutique
bien individualisée, pas d'auto-
nomisation du patient.

La TLS telle que nous la décri-
vons, est définie sur les bases
du programme« ETAPES » de la
DGOS.

La différence avec PRADO est le
fait qu'elle soit basée avant tout
sur l'éducation thérapeutique
permanente qui doit rendre
plus autonome le patient. Ce-
lui-ci est connecté a un réseau
informatisé qui le maintient en
relation avec les PDS et le centre
de suivi, a distance. Il commu-
nique grace a ses outils connec-
tés (balance, tablette de suivi)
en répondant a huit questions
cliniques journalieres (Figure 7).

L'évolution quotidienne de ces
items de surveillance de I'lCC
sont analysés. lls peuvent an-
noncer des signes d’aggrava-
tion qui précédent une poussée
d’IC aiglie : prise de poids, mo-
dification fréquence du pouls,
fievre, essoufflement, asthénie
inhabituelle. Ces signes d'alerte
apparaissent souvent 4 a 5
jours avant une décompensa-
tion aigte. lls doivent conduire
a une intervention rapide par
un appel téléphonique et une
modification du traitement qui
pourront le plus souvent, éviter
une nouvelle hospitalisation.
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Commentaire

En dehors des programmes
de la CNAM et de la DGOS qui
n'‘étaient pas coordonnés mais
plutét en concurrence jusqu'a
maintenant, expliquant en par-
tie le retard pris dans le déve-
loppement de la TLM (lire le
rapport de la Cour des Comptes
publié en septembre 2017)
(4), des expérimentations ont
été menées avec succes dans
plusieurs études cliniques en
France, congues autour de la
TLS (études PIMMS, OSICAT, Car-
diauvergne...).

La TLS ouvre un champ nou-
veau dans la surveillance de
I'ICC. Elle améliore lefficacité
thérapeutique et doit permettre
de diminuer les réhospitalisa-
tions dont l'objectif national est
d‘atteindre 20% par an. Elle im-
plique lI'ensemble de la chaine
de soins dans le suivi du patient.
De plus, elle utilise et fédere les
réseaux ville-Hopital, médecin
traitant, médecin référent de
TLS et les autres PDS formés a
cette discipline.

Par la loi et les décrets de rému-
nération des actes, la Téléméde-
cine pour certaines pathologies
chroniques, (insuffisance respi-
ratoire chronique, insuffisance
rénale chronique, diabete, in-
suffisance cardiaque chronique,
patients porteurs d’'un défibril-

CNCH - CARDIO H - N°43

] Accés du patient au boitier connecté

Chaque patient répondra quotidiennement a 8 questions

simples :

- Avez-vous eu cette nuit des troubles respiratoires
plus forts que la nuit précédente ?

- Avez-vous eu besoin la nuit demiére d'un oreiller
supplémentaire pour mieux respirer 7

- Toussez-vous plus que d'habitude ?

- Est-ce que vos jambes sont plus enfiées que

d’habitude ?

- Vous sentez-vous aujourd’hui plus fatigué ?
- Avez-vous eu ou avez-vous de la fibvre au-dessus de

38,5°C?

- Avez-vous ressenti ou ressentez-vous des

palpitations ?

- Trouvez-vous que votre activité physique est plus
limitée aujourd’hui que les jours précédents ?

Figure 7 : Tablette connectée de suivi clinique quotidien

lateur implantable), entre dans
le droit commun. Actuellement,
seule la Télésurveillance de I'lCC
reste dans le champ de l'expé-
rimentation, en attente d'une
évaluation médico-écono-
mique. Loi de FSS 2018 (5).

Conclusion

En rendant légal et en rémuné-
rant les actes de télémédecine,
on peut espérer un développe-
ment pérenne et significatif de
cette prise en charge innovante
des patients suivis et traités
a distance pour une maladie
chronique. Mais, la réussite de
ce projet de TLS est liée aussi a
I'association de I'Education Thé-
rapeutique du Patient (ETP) qui
rend le patient plus impliqué
et réactif vis a vis de sa maladie
dont il comprend l'importance

du traitement et des signes
d'aggravation qui le conduit
a réagir rapidement .Le déve-
loppement de cette nouvelle
médecine doit nous décider a
entreprendre dans nos services
de cardiologie ce modele de
prise en charge qui améliore I'ef-
ficacité du traitement de I'lCC, le
bien étre au quotidien du pa-
tient et diminue son retour trop
fréquent a I'hopital.
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LA DEMOGRAPHIE DE LA CARDIOLOGIE HOSPITALIERE
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La démographie des cardio-
logues hospitaliers  publics
dépend a la fois des besoins
exprimés par les hépitaux et du
nombre de médecins ayant ac-
quis le plein exercice en France.
Afin de dresser un bilan de la
profession, plusieurs sources
de données peuvent éclairer la
situation dont le recensement
effectué par le Conseil Natio-
nal de I'Ordre des Médecins
(CNOM), les statistiques réali-
sés par le Centre National de
Gestion (CNG), pour les person-
nels enseignants et hospitaliers
titulaires et stagiaires (PUPH et
MCUPH) et les praticiens hospi-
taliers titulaires et en période
probatoire ainsi que pour les
autres praticiens contractuels
a partir d'une enquéte natio-
nale réalisée en 2016, auxquels
s'ajoutent les données du
Répertoire Partagé des Profes-
sionnels (RPPS), base de don-
nées gérée par le CNOM.

La démographie des cardio-
logues en France

- Tous secteurs d'activité

En 2017, ce sont environ 290
000 médecins qui sont inscrits
a I'Ordre des médecins, qu'ils
soient en activité ou retraités,
toutes spécialités confondues.
Parmi eux, 215 000 sont actifs,
auxquels sajoutent 16 800

de santé, Université Paris 7 et EHESP
Robert NICODEME, conseiller national de I'Ordre des Médecins,
président de section FCM
Michel HANSSEN, Praticien hospitalier en Cardiologie,
président de la CME du CH d’Haguenau
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Figure 1 : Effectif des cardiologues inscrits al'Ordre par tranches d'age.

Source : CNOM, 2017.

médecins a la retraite mais qui
conservent une activité cli-
nique : on comptabilise donc
environ 231 800 médecins
actifs.

Au sein de ce groupe, 7 195
sont inscrits comme cardiolo-
gues, soit 3,1 % de spécialistes
en cardiologie et maladies vas-
culaires. Les retraités « dits ac-
tifs » sont inclus dans les don-
nées générales puisquils ont
une activité souvent partielle.
Malgré une connaissance pré-
cise du nombre de profession-
nels en exercice, il est pour tous
impossible de connaitre leur
activité hebdomadaire réelle et
la maniere dont ils répartissent
leur travail, ces informations ne
faisant l'objet d'aucune décla-
ration de leur part. (Figure 1)

- Secteur hospitalier public

Lorsque l'on s'intéresse de plus
pres a la pyramide des ages des
praticiens hospitaliers ayant
une spécialité en cardiologie
et maladies vasculaires, on
remarque aisément qu'il s'agit
en grande majorité d’hommes
agés de plus de 50 ans. Ce
schéma permet néanmoins de
constater une augmentation
constante de la proportion
de femmes par rapport aux
hommes au fil du temps. Ce
phénoméne ne se limite pas au
seul domaine de la cardiologie
mais est observé dans la méde-
cine en général qui se féminise
progressivement. En outre, les
jeunes PH ayant entre 30 et 34
ans ne sont que tres peu repré-
sentés, ce qui sexplique par la
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durée de la formation néces-
Ssaire pour acquérir ce statut.
Par contre, a la suite de la ré-
forme de l'internat, il est prévi-
sible que d'ici 5 ans, le nombre
d’inscriptions a I'Ordre des mé-
decins se voit modifiée suite a
la soutenance de leurs théses
par les internes concernés a la
fin de la phase de consolida-
tion. (Figure 2)

Afin d'appréhender de ma-
niére approfondie et éclairée la
démographie de la cardiologie
hospitaliere, un rappel des dif-
férentes voies d'acces au plein
exercice médical est nécessaire.
- Médecins a diplomes natio-
naux et/ou européens : dans
la majorité des cas, l'obten-
tion d’'un DES dans la spécia-
lité permet un acces direct au
plein exercice médical, tant
pour les médecins francais
ayant effectué leur internat en
France que pour les médecins
ressortissants de I'Union Euro-
péenne présentant un dipléme
conforme a celui délivré par la
France.

- Médecins a diplomes Hors
Union européenne : Procé-
dure d’autorisation d'exercice
(PAE)

1 - Epreuve de vérification des
connaissances

Ces médecins peuvent suivre
la procédure d‘autorisation
d'exercice en fonction de leur
situation personnelle.

IIs s'inscrivent aux épreuves de
vérification des connaissances,
soit en liste A, B ou C.

Les épreuves de la liste A sont
organisées sous la forme d’'un
concours (entre 5 et 25 postes
par an). Tandis que la liste B est
un examen qui concerne un
nombre trés limité de profes-
sionnels (entre 0 et 1 par an).
La liste B a la particularité
d'étre destinée aux candidats
qui sont réfugiés politiques
ou apatrides. lls passent une
épreuve de vérification des
connaissances qui est la méme
gue pour les candidats de liste A.
La liste C est, quant a elle, un
examen visant, sfls satisfont
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Figure 2 : Pyramides des dges des PH de spécialité cardiologie et maladies vas-
culaires au 1% janvier 2017. Source : CNG, 2017

européens d dipidme conforme

Inscription  automatique pour les médecins
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/
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qualification

Figure 3 : Schéma récapitulatif des différentes voies d’acces au plein exercice.

DES : dipldme d'études ali = PAE : p Lt

@ Dipléme qualifiant (DES)

@ Commission de qualification
@ Commission PAE

@ Commission RGE

@ Dipléme UE / Suisse

ion d'exercice

Figure 4 : Acquisition de la spécialité en Cardiologie et maladies Vasculaires
entre 2009 et 2016. Source : Etudes comparative des voies de qualification des
spécialités médicales, CNOM, 2017. Section FCM

a ces épreuves, a régulari-
ser des médecins a diplomes
hors Union Européenne qui
exercent déja sur le territoire
francais.

2 - Commission nationale de
qualification

Pour obtenir le plein exercice
médical, il est nécessaire de
passer devant la Commission
nationale de qualification qui
valide I'acces au plein exercice
si la formation et l'exercice du
professionnel demandeur sont
similaires, en quantité et en
qualité, au cursus de formation
d’uninterne inscrit au DES fran-
cais. (Figure 3) Ces différentes
voies d'obtention du plein exer-
cice s'appliquent a la cardiologie
comme a toutes les autres spé-
cialités médicales. Entre 2009

et 2016, 67 % des cardiologues
nouvellement inscrits a I'Ordre
des médecins étaient titulaires
du DES et 15% ont bénéficié
d'une reconnaissance euro-
péenne automatique. 14 % ont
suivi la PAE avec des effectifs trés
variables selon les années et les
listes concernées (la liste C ayant
des effectifs tres réduits depuis
2016). Enfin, 2,3 % des nou-
veaux médecins ont été inscrits
apres autorisation ministérielle
et avis de la commission de
qualification, parmi lesquels
80 % en médecine générale.
S'agissant de la cardiologie et
des maladies vasculaires, ces
dispositifs sont tous mobilisés
mais il convient de souligner
qu'un nombre significatif de
cardiologues ne justifient pas de
I'obtention d’'un DES. (Figure 4)
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D’ici a 2040, une évolution
démographique des cardiolo-
gues est a prévoir car la majo-
rité d'entre eux seront partis a
la retraite. Pour compenser ces
départs, il est essentiel que les
pouvoirs publics s'assurent que
le nombre de places offertes
aux épreuves classantes natio-
nales en médecine (ECN) dans
cette spécialité correspond
aux besoins estimés sur la base
d’une projection dans la durée.
Mais le développement de la
cardiologie interventionnelle
et de limagerie non invasive
(scanner et IRM) n'était pas
prévu il y a 30 ans. Les internes
nommeés en 2017 deviendront
« sur spécialistes » dans un des
trois domaines de la cardiologie
: la rythmologie, la cardiologie
coronaire interventionnelle ou
les cardiopathies congénitales.

Lexercice de la profession sera
alors peut étre distingué avec
trois compétences dévelop-
pées. Enfin, une incertitude de-
meure quant au mode d'exer-
cice qui sera privilégié par les
médecins a l'avenir, ainsi que
sur leur lieu d'installation : ceux
Ci permettront-ils aux zones
sous-denses en cardiologues de
disposer d'une offre médicale
adaptée et satisfaisante ?

La situation des cardiologues
a I’hopital public

Entre 2009 et 2016, l'effectif des
PH en cardiologie et maladies
vasculaires exercant a I'hépital
public est stable.

En effet, bien que le nombre
de postes de PH temps plein
augmente légeérement, cette
hausse est compensée par la
baisse corrélative du nombre
de PH a temps partiel. (Figures
5et6)

Par ailleurs, la répartition de
ces spécialistes sur le territoire
francais reste inégale.

En effet, la densité de cardio-
logues pour 100 00 habitants
oscille entre 1,4 et 2,6 en mé-
tropole, alors que la moyenne
nationale se situe a 2,1. La
région la moins bien dotée est
I'Occitanie et la plus fortement

2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

temps
plein

P H| 1067 1 066 1075 1067 1115 1131 1129 1143

temps
partiel

P H | 307 303 298 285

260 245 237 228

le

Ensemb | 1 374 1369 1373 |1352 (1375 |1376 |1366 |1371

Figure 5
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Figure 6 : Evolution de I'effetif des PH temps plein et temps partiel en cardiolo-
gie de 2008 a 2017. Source : cellule statistiques, CNG, 2017

Densité p.100

Régions PH temps plein PH temps particl Engmble 000

Grand-Est 107 19 126 2,3 |
Nouvelle Aquitaine 123 15 138 2,4 |
Auvergne-Rhéne-Alpes | 134 3 e at |
mnne?unehe‘ 55 14 &9 2.4 i
Beetagne 81 5 8 ae |
Centre-Val de Loire 53 5 58 L |
Corse 7, 0 7 2,2

lle-de-France 169 43 12 i

Occitanie & 17 81 1.4 |
Hauts-de-France 137 7 188 i |
Normandie 4% 13 5 A |
Pays de la Loire £ 10 £ S |
::::nce-nlpwcﬁte 13 1,7 i

2,1

Densité p.100

Figure 7

pourvue est [lle-de-France.
(Figure 7)

Sil'on observe les mouvements
des PH au plan national, les en-
trées se rapportent au nombre
de lauréats du concours na-
tional de praticiens des éta-
blissements publics de santé
alors que les causes de sortie
du corps des PH concernent
principalement la retraite et la
démission, et plus marginale-
ment, le décés ou la radiation.
Ainsi le solde des entrées et
des sorties est positif, avec une

Guadeloupe 10 1 1 2,7

Guyane 0 0,0 |
Martinique 2 0 2 05 [
La Réunion 11 1 12 1,4 [
DOM-TOM 23 2 25 13 |

progression annuelle de l'ordre
de 20 praticiens hospitaliers.
Toutefois, il convient d'obser-
ver que les données dispo-
nibles du CNG concernent
les seuls PH titulaires et en
période probatoire. Lenquéte
SAE (statistique annuelle des
établissements de santé) du
31 décembre 2016, publiée
par le Ministere chargé de la
santé - DRESS, permet d'avoir
une vision densemble des
différentes catégories de car-
diologues hospitaliers. Cette
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enquéte est fiable dans la
mesure ou elle interroge tous
les établissements de santé
publics et privés francais et
que les informations commu-
niquées sont supervisées par
les agences régionales de san-
té. (Figure 8)

Ce recueil de données déclara-
tives permet d’apprécier glo-
balement les ressources médi-
cales réelles en cardiologie au
plan national.

Vers une connaissance plus
précise des cardiologues : le
logiciel LOGIMEDH

Un logiciel appelé « Logimedh
» a été concu par le CNG en
complément de ses bases de
gestion des praticiens hospi-
taliers titulaires et probatoires
(« Sigmed ») et des personnels
enseignants et hospitaliers («
SigHU» - HU titulaires et sta-
giaires).

Il vise a servir a la fois d'outil de
vision stratégique pour soute-
nir et accompagner les projets
médicaux partagés, dans le
cadre des groupements hospi-
taliers de territoire mais aussi
d'outil opérationnel et pros-
pectif pour la gestion des pra-
ticiens concernés.

C'est un puissant instrument
déclairage des données sur
les ressources médicales dans
leur intégralité au niveau local,
territorial, régional et natio-
nal (postes et effectifs perma-
nents mais aussi de tous les
praticiens contractuels et des

HU 95
PH titulaires 1 360
Assistants 187
HU non titulaires 74
Attachés 380
Autres (dont PAE) 290

Figure 8 : Source : SAE, 2017

internes qui ne sont pas gérés
par le CNG) par structure, par
spécialité de concours, de qua-
lification ordinale et par statut,
par quotité de temps réparti
dans les différentes structures
et/ou établissement d'exer-
cice. Al'origine de ce projet, six
établissements publics de san-
té de la région Rhoéne-Alpes
se sont engagés dans cette
expérimentation en partena-
riat avec I'ARS régionale, la FHF
régionale et le CNG sur la base
d'un échantillon représentatif.
Il s'agit des Hospices Civils de
Lyon, les centres hospitaliers
Alpes-Léman  (Contamines-
sur-Arve, Haute-Savoie) et
Montélimar, les centres hospi-
taliers spécialisés en psychia-
trie du Vinatier (Bron, Rhéne)
et Alpes Isere (Saint-Egréve,
Isere) et le centre hospitalier
de la Tour du Pin (Isere).
Logimedh a été construit en te-
nant compte des besoins réels
exprimés au fur et a mesure
par les établissements et 'ARS
concernés.

Il a été mis en place a titre
expérimental et a vocation
a sétendre en 2018 a tous
les groupements hospita-
liers de territoire de la région
Auvergne-Rhone-Alpes, ainsi
qu‘a quelques établissements
volontaires qui seront associés
a cette démarche (CHU de Nan-
cy, CHU de Bordeaux et Centre
Hospitalier de la Rochelle - Au-
nis-Saint-Martin).

Si I'évaluation externe de cette
démarche et de cet outil - qui
sera engagée au cours du pre-
mier trimestre 2018 - se conclut
favorablement, le logiciel « Lo-
gimedh » pourrait étre généra-
lisé sur 'ensemble des hépitaux
publics frangais.

C'est un outil prometteur tant
pour le pilotage des ressources
médicales hospitaliéres au ni-
veau local, territorial, régional
et national que pour la gestion
quotidienne des praticiens
concernés et pour l'anticipa-
tion des évolutions envisagées
ou devenues nécessaires.

Hommage a Guy NICOLAS

Le Professeur Guy NICOLAS
nous a quittés en septembre
2016 al'age de 86 ans.

Il était Officier de la légion
d'honneur, Professeur de Mé-
decine, Médecin des Hopitaux
en Cardiologie et en Médecine
légale, Membre titulaire de
I'Académie Nationale de Méde-
cine, ancien Président du Haut
Comité de Santé Publique et
ancien Conseiller Médical a la

CNCH - CARDIO H - N°43

Direction de I'Offre Générale de
Soins (DGOS).

Je l'ai connu en 2010 ou nous
avions été missionnés par la
DGOS pour l'audit d'un service
de Cardiologie de Centre Hos-
pitalier. Nous n‘avions, aupara-
vant, jamais ni échangé, ni tra-
vaillé ensemble.

Lors de cette mission, qui a duré
une semaine, une Véritable
complicité s'est développée.

Jai particulierement apprécié
sa gentillesse et son humanité a
I'égard des autres.

Nous souhaitions, avec un de
ses trés proches amis, le Profes-
seur Dominique BERTRAND, lui
rendre hommage a l'occasion
de cet article sur la démogra-
phie médicale en Cardiologie
qui était un de ses sujets d'ex-
pertise parmi d'autres.

Michel HANSSEN
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La reforme de l'internat Q

Walid AMARA (Le Raincy-Montfermeil)

D’apres la présentation du
Pr Richard Isnard au congrés
du CNCH

Le DES est le dipldme néces-
saire et suffisant a I'exercice de
la spécialité.

Linternat évolue maintenant en
3 phases pédagogiques :

- Phase 1 : clest la phase socle
avec contrat de formation,

-Phase 2: c'est la phase d'appro-
fondissement avec soutenance
de la thése a la fin de cette
phase,

- Phase 3 : clest la phase de
consolidation.

L'évaluation des compétences
acquises est maintenant néces-
saire tout au long du cursus.

A noter quil y a une interdiction
d’enseigner une partie officielle
du DES via un DU ou DIU.

L'arrété du 12 avril 2017 a été
traité par le Conseil National
des Enseignants de Cardiolo-
gie en Assemblée Générale a
Paris le 23/06/2017.

Il adresse linscription et les
droits au remords, le suivi péda-
gogique de l'étudiant, les outils
de suivi de létudiant, la for-
mation en stage (commission,
agrément...), ainsi que la répar-
tition semestrielle et le choix
des stages.

Concernant linscription et les
droits au remords, sont admis a
s'inscrire les étudiants affectés
dans une spécialité et un CHU a
I'issue des ECN.

s sont inscrits dans une UFR et
la formation et le dipldme sont
délivrés par I'UFR.

Le droit au remords doit étre
fait au plus tard au cours du 2e
semestre de la phase 2 c'est-a-
dire au cours du 4e semestre
d'internat, a condition d‘avoir
un rang de classement suffisant
(sauf si le nombre de postes ou-
verts est supérieur au nombre
d'étudiants ayant choisi cette
spécialité).

Le suivi pédagogique de létu-
diant est effectué par la Com-
mission Régionale de Coordina-
tion (CRQ).

Celle-ci est présidée par le coor-
donnateur régional (élu par les
coordonnateurs locaux pour 5
ans renouvelable 1 fois). Elle se
réunit 2 fois/an.

Elle a comme mission de pro-
poser au directeur de I'UFR la
nomination des membres de la
Commission Locale de Coordi-
nation (CLC).

Elle donne des avis aux doyens
sur le déroulement des études,
propose les modalités d'organi-
sation de l'enseignement et du
controéle des connaissances et
propose la délivrance du DES.

L'acces aux options s'appuie sur
le projet professionnel.

Létudiant confirme au coor-
donnateur local ses voeux au
plus tard 2 mois apres le début
du semestre précédant celui
pendant lequel il pourra suivre
l'option (les options étant la

o

W. AMARA

cardiologie interventionnelle, la
rythmologie interventionnelle
et l'imagerie en coupe).

Une lettre doit étre transmise a
la commission locale de coordi-
nation qui instruit les dossiers,
auditionne les candidats et éta-
blit un classement.

Le contrat de formation entre
I'étudiant, le doyen, le coordon-
nateur local est établi a lissue
de la phase socle et précise le
projet professionnel et les op-
tions souhaitées.

A noter le role de 2 commis-
sions qui existaient déja préa-
lablement a cette réforme : la
commission dévaluation des
besoins de formation qui évalue
I'adéquation entre le nombre
de lieux de stage et praticiens
agréés-maitre de stage et le
nombre détudiants (107 %) et
la commission d'agrément qui
détermine l'agrément du lieu
de stage.

Les lieux de stage peuvent
avoir:

- Un agrément principal au titre
de la spécialité,

- Un agrément complémentaire
au titre d'une autre spécialité,

- Un agrément au titre d'une ou
plusieurs phases de formation.

Le choix des stages reste local
et par ancienneté et au rang de
classement pour la phase socle
et approfondissement, et régio-
nal pour la phase de consolida-
tion.

CNCH - CARDIOH - N°43
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Les étudiants font des voeux
pour la phase de consolidation.

La maquette du DES telle que
prévue actuellement est détail-
lée alafigure 1.

A noter que la cardiologie est
pour le moment enseignée sur
4 ou 5 ans suivant le recours a
une option ou pas. A noter que
cette durée de linternat est
parmi les plus courtes d’Europe.
Une demande a été effectuée
en faveurd’'uninternat sur5ans.
La maquette proposée de cette
nouvelle formule d’internat est
détaillée a la figure 2.

Une mission de I'lGAS est en
cours concernant cette durée
de l'internat (pour la cardiologie
mais également d’autres spé-
cialités telles que la gastro-en-
térologie).

Lenseignement du DES va éga-
lement évoluer avec le recours
au e-learning avec une plate-
forme financée par les univer-
sités et des cours sous forme
de diaporamas sonorisés de 20
minutes suivis de QCM d'éva-
luation.

Cette réforme ne se fait cepen-
dant pas sans problemes. Les
problématiques sont nom-
breuses, notamment le taux
dinadéquation qui induit que
des terrains de stage peuvent
ne pas étre choisis a la derniére
minute et créer des difficultés

CNCH - CARDIO H - N°43

Dptio o a0

Options =
Period, Cardiolog Cardichoghe Rythmologie-

riodes mageria cardio l 3 . m
Semaestres ie Pédiatrique et

clinique T - Saednen congenitale
(5 ans) (5 ans) (5 ans)
_ (4 ans) | (5 ans)
59-510 |
OPTION 2 | 2 2 2
] |

P3
;:;l:oumnou 1 de FO
P: D D . oD D
APPROFONDISSE 1 explorations cardio-vasculaires-écho
MENT 2 semestres cardiologie (ou 1 cardiologie et 1 « libres*)

$4-56 1 semestre en réanimation médicale

Contrat de formation (cardio-vasculaire/vasculaire)

P1 SOCLE Tronc de 2 t

$1-52 * 1 Cardiologie 1 Vasculaire

Figure 1 : Maquette actuelle du DES de Médecine Cardiovasculaire

DES Médecine cardio-vasculaire
5 ans) incluant les options
o ( ) incluan pti
Périodes
Semetres
$9-510
"
CONSOLIDATION,/OPTIO
L]
P2 |srss
- parcours
Z | dittérencié
-
= Evaluation et choix de Foption (fin 56)
=1
g |
& parcours 4 semestres
£ commun 1 explorations cardio-vasculaires
<  : gie (ou 1 iclogie et 1 « libres*)
1 semestre en réanimation médicale
P1SOCLE Trone Mied di Laire { mid
i 1 Cardiclogie 1 Vasculaire

Figure 2 : Maquette souhaitée du DES de Médecine Cardiovasculaire

pour les services et y compris
pour les internes les choisissant.

Le nombre dinternes inscrits
au DES est en baisse notam-
ment du fait de la création du
coDES de médecine vasculaire.

La région parisienne reste non
attractive et aggrave linadé-
quation. Les postes d'interne
des 2 phases socle et approfon-
dissement ne se compensent
pas contrairement a ce qui se
passait précédemment.

’
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Insuffisance cardiaque droite :
quels sont les parametres utiles de
Suivi et Jes perspectives therapeutiques

\
E. BERTHELOT, Service de cardiologie, CHU Bicétre & serrreLor

Introduction

Le groupe international de tra-
vail sur le coeur droit a proposé
la définition suivante de l'insuf-
fisance cardiaque droite : « un
syndrome clinique du a une
altération de la structure et ou
de la fonction du systéme cir-
culatoire cardiaque droit me-
nant a une distribution insuf-
fisante du flux sanguin dans la
circulation pulmonaire et ou
a des pressions veineuses éle-
vées, au repos ou a l'exercice ».

Le ventricule droit est un élé-
ment déterminant du systéme
cardiaque droit, mais la défail-
lance d'un élément du sys-
téme de circulation droite (des
veines systémiques jusquau
capillaire  pulmonaire) peut
entrainer une dysfonction car-
diaque droite.

Le systeme cardiaque droit a
pour but essentiel et ultime de
préserver le capillaire pulmo-
naire tout en garantissant un
débit cardiaque équivalent au
débit gauche.

Principales causes de la dys-
fonction VD (1-5)

Devant la découverte d'une
dysfonction cardiaque droite,
le clinicien se posera 4 ques-
tions qui orienteront le dia-
gnostic étiologique (Tableau
1):

- Existe-t-il une hypertension
pulmonaire ?

- Existe-t-il un shunt gauche-
droit ?

- Existe-il une valvulopathie
droite sévere ?

- Le contexte est-il évocateur
d'une myocardiopathie droite ?

dela

An '., i des pressions
Valvalopathie mitrale
Shunt gnuche droit

poo: charge

ire du groupe 1.3

Vasoconstniction pulmonaire lige 4 une hypoxie chronique (fibrose pulmonaire, BPCO ...}

Embaolie pulmonaire aigue on chronique

Sténose de ln valve pulmonaire, et autre obstacle cliromqne & I'jecrion VD

Crise v Tusive aigne (drép
Ventilation mecanique

dela

précharge (‘!u;c systémique avec vasodilatation (anaphylactique. septique. grands brulés. )

Tamponade

Constriction péncardique

Syndrome de In veine cave supérieure
Sténose ticispide

Anomalie Infarctus VD
que du VD Cardiopathi

ene du icule droit

Candi athie en

que VG

P y
Ischémie du ventricule droit dans le contexte de la snrcharge en pression
Maladie microvasculaire et raréfaction capillaire

Tableau 1 : Causes des dysfonctions ventriculaires droites

Apprécier la défaillance du
coeur droit en pratique : éva-
luation et suivi (6)

Evaluation non invasive
L'évaluation précise et com-
plete de la performance du
coeur droit reste difficile. Les
signes cliniques sont la fatigue,
la dyspnée, la prise de poids,
les oedémes périphériques.

Les signes biologiques sont
'augmentation des peptides
natriurétiques, de la créatini-
némie, les perturbations du
bilan hépatique reflet d’'une
congestion veineuse. Laug-
mentation de la troponinémie
peut étre liée a un Infarctus du
myocarde, mais est souvent un
critére de gravité dans I'embo-
lie pulmonaire ou dans l'insuf-
fisance cardiaque.

L'échocardiographie et I'IRM
cardiaque sont les examens
non invasifs les plus couram-
ment utilisés. Devant la décou-
verte d'une dysfonction VD,
I'échocardiographie permet de
rechercher un shunt gauche-
droit et d'estimer les pressions
pulmonaires notamment par
la vélocité maximale de l'insuf-
fisance tricuspide. Ces 2 élé-
ments sont les étapes initiales

indispensables du diagnostic
étiologique de la dysfonction
VD.

L'appréciation de la fonction
ventriculaire droite a montré
un intérét pronostique dans les
pathologies gauches et droites
(notamment dans linsuffi-
sance cardiaque ou I'hyperten-
sion pulmonaire) : mesure de
I'excursion systolique du plan
de I'anneau tricuspide (TAPSE),
de la fraction de raccourcisse-
menten surface du VD (RVFAC),
et de l'onde S (en Doppler tis-
sulaire) a 'anneau tricuspide, la
taille de I'OD (surface, volume),
diametres et surface du VD,
strain VD, l'indice d'excentricité
du VG, et la mesure du débit
cardiaque (4,5).

La mesure du temps d’accélé-
ration pulmonaire est reliée a
la présence d'une hyperten-
sion pulmonaire. Comme la
contraction VD est en grande
partie liée a la composante
longitudinale des fibres, le
TAPSE est un indice intéressant
pour apprécier la fonction VD
et est reliée a un plus mauvais
pronostic chez les patients
porteurs d'une hypertension
pulmonaire ou d’une insuffi-
sance cardiaque.
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La diminution du strain lon-
gitudinal VD a été étudiée ré-
cemment et apparait comme
un indicateur pronostique
additionnel aux critéres cli-
niques, échographiques et
hémodynamiques habituels.
Le TAPSE et RVFAC sont bien
corrélés avec la fonction ven-
triculaire droite mesurée en
IRM. LIRM cardiaque s'est im-
posée comme le gold standard
pour |'évaluation non invasive
de la fonction VD, la mesure du
volume et de la masse VD mais
les conditions d’'accés sont
plus limitées que pour I'écho-
cardiographie (7). Des études
robustes manquent pour stra-
tifier ou combiner les mesures
disponibles pour renforcer la
stratification pronostique dans
les maladies impliquant le ven-
tricule droit.

L'évaluation hémodynamique
invasive

Les mesures hémodynamiques
obtenues par le cathétérisme
cardiaque droit sont incon-
tournables pour apprécier la
sévérité d’'une hypertension
pulmonaire. Les indications du
cathétérisme cardiaque droit
sont:

- pour confirmer une hyperten-
sion pulmonaire et mettre en
route un traitement,

- lors de doute diagnostic (sus-
picion d’hypertension pulmo-
naire d’étiologie équivoque),

- lors des bilans pré greffes pul-
monaire ou cardiaque

- dans les suivis des hyperten-
sions pulmonaires pré capil-
laires.

Prise en charge des dysfonc-
tions cardiaques droites

Le traitement de l'insuffisance
cardiaque droite nécessite une
prise en charge qualifiée par-
fois de multidisciplinaire pour
évaluer rapidement et orienter
le patient. La premiere étape
consiste en une évaluation de
la sévérité clinique, biologique,
et par imagerie (Tableau 2).
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Test de marcle de 6 minates
Classe NYHA
Présence de sigues congestifs

Clinigques

Présence d arvilunies ventriculaires

Biologigques BNP, NT-pro-BNP

hal

«hu bilan héy
Insuffisance rénale

. cholestase, anonalie de 1'h

TAPSE < 16 mm
RV FAC < 0%
E

Echographiques

e de Iannean

le < 9 cn's

Strain longimdinal VD > -200%
i de la

Présence et inap

Epanchement péricardique

Dalaration absolue ou relative dn VD par |appo|t‘ VG avee rapport diam VIVVG = |
Dilatation de I'oreillente droite - 18 cm®
Indice d'excentricité du VG en diastole > |

de = grade 3

IRM FEVD = 44%
Volume VD
Masse VD

hémodynamiques
Index cardingue < 2 Limin

Différence de surface de I'artére pulmonaire entre systole ¢t diastole
Pression amienlaire droite = 14 munHg

Riésistances vasculaires pulmonaires = 3 UiWood
Compliance vasculaire pulmonnire abaissée

Tableau 2 : Principaux marqueurs de dysfonction VD associés avec le statut

clinique et le pronostic

Empe 1 | Savoir recommnitre et dingnostiquer la dysfonction VD (clinaque, bio. imagerie) | A toutes les étapes. se poser la question de

| Erape 2 | Savoir reconmaitre les facteurs aigus ayant présipiné Ia dysfonction (sepsis.

| arythmie. embolie pulmonaire. arvét du traitement ...}

| Etape 3 | Optimiser la volémie
fs i o

| I'énologie de la dysfonction cardiaque
droite et du traitement étiologique
= Embolie pulmonae ?
Insnffisance cardingue 7
Hypertension pulmenaire

1 e 5§ ie {ex : décomp 4
-remplissage modéré et prudent (6% : embolis pulmonaire,
pénicardique)

Emped | Envisager le recours & des inotropes {dobutamine, noragrénaline,

| levesimendan. .. )

| Etape & | Envisager lé reconss & une assistance circulatoire

epanchement

dronte} « précapillaire » 7
Drysfonetion VD sur atteinte
nyocardique (IDM ou
infiltrative...) 7
Vabvulopathie drome sévére ?
Prétamponmade ™

Tableau 3 : Prise en charge

Lidentification des facteurs ag-
gravants est essentielle : sepsis,
arythmies... Ensuite, la prise
en charge spécifique selon la
cause est envisagée.

La premiére étape du traite-
ment consiste en une optimi-
sation volumique. Si il existe
une surcharge volumique, les
diurétiques sont la premiére
option thérapeutique, si la
pression artérielle est main-
tenue. La diminution de la
volémie peut contribuer a une
amélioration rapide du pa-
tient. Dans la dysfonction ven-
triculaire droite aigué avec une
instabilité  hémodynamique
les vasopresseurs comme la
noradrénaline sont indiqués
en priorité pour restaurer une
pression artérielle et augmen-
ter la perfusion coronaire, céré-
brale et des autres organes. La
dobutamine, le [évosimendan
et les inhibiteurs des phospho-
diestérases de type 5 augmen-
tent la contractilité et le débit
cardiaque. Les supports circu-
latoire  mécaniques peuvent
étre requis dans certaines
situations  cliniques graves
comme lors d'un infarctus du
ventricule droit, une embolie

pulmonaire aigué ou apres
une transplantation cardiaque
avec défaillance du greffon.
Le moment d'implantation ne
doit pas étre trop tardif pour
éviter une atteinte irréversible
des autres organes et une dys-
fonction multiorganique. L'EC-
MO ou autres assistances tem-
poraires peuvent permettre
I'amélioration pour passer un
cap aigu.

De facon plus spécifique cer-
taines prises en charge sont
lites a des scénarios étiolo-
giques particuliers :

- Embolie pulmonaire sé-
vere : Les conduites de prise
en charge particuliere sont
détaillées dans les recom-
mandations ESC de 2014. La
thrombolyse intraveineuse
est recommandée pour les
patients qui présentent une
embolie pulmonaire séveére en
plus du traitement antithrom-
botique et d'un remplissage
vasculaire modéré et prudent.
Lembolectomie  chirurgicale
est une option alternative pour
les patients avec une embolie
pulmonaire trés sévere si la
thrombolyse est contre-indi-
quée ou a échoué.
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Dans la maladie thromboem-
bolique chronique, la throm-
boendartériectomie et I'angio-
plastie pulmonaire peuvent
étre réalisées dans les centres
de référence/compétence.

- Hypertension pulmonaire.
Les diurétiques peuvent étre
la premiére option thérapeu-
tique chez les patients pré-
sentant des signes congestifs
surtout dans le contexte de
I'insuffisance cardiaque glo-
bale. Dans les hypertensions
pulmonaires « pré capillaires »,
les analogues des prostacyclines
intraveineuses peuvent réduire
la post-charge ventriculaire
droite. D’autres traitements
parfois combinés peuvent étre
envisagés aprés exploration
dans le centre de référence ou
de compétence.

- Infarctus du ventricule droit: 1l
est souvent associé a l'infarctus
inférieur aigu. Le traitement de
I'infarctus du ventricule droit
repose sur une revascularisa-
tion myocardique précoce. Les
traitements médicamenteux
de l'infarctus sont associés.

-Tamponnade :latamponnade
cardiaque est un syndrome
clinique qui peut mimer une
défaillance ventriculaire droite
et qui doit étre confirmée par
une échographie cardiaque
réalisée rapidement. La prise
en charge consiste un remplis-
sage prudent et le drainage de
la tamponnade.

- Dysfonction ventriculaire
droite aigué dans le contexte
des soins intensifs : Dans ce
contexte la premiére cause est
I'ARDS dans laquelle une dys-
fonction ventriculaire droite
est rapporté dans 25 a 50 %
des cas. La prise en charge re-
pose sur une stratégie de pro-
tection par la ventilation avec
des réglages spécifiques de la
ventilation mécanique.

- Valvulopathies droites : les
endocardites du coeur droit
comptent pour 5 a 10 % de
toutes les causes d'endocar-
dite et sont principalement
liges a linjection de drogue
intraveineuse. D’autres causes
d'insuffisance tricuspide ou
pulmonaire sont possibles. La
chirurgie est recommandée
pour les patients avec une dys-
fonction ventriculaire droite
importante avec une régurgi-
tation tricuspide sévére et une
faible réponse aux diurétiques
ou lorsqu’il est difficile déra-
diquer l'endocardite avec une
végétation importante et/ou
des embolies récurrentes.

En conclusion

Apprécier et comprendre la
défaillance ventriculaire droite
reste complexe. La dysfonc-
tion VD est un facteur pro-
nostic important de la survie
et de la capacité a l'exercice
dans de nombreuses patho-
logies cardiaques et pulmo-
naires. La fonction VD est tres
dépendante des conditions de
charge.

Les causes sont multiples, mais
dominées par les hyperten-
sions pulmonaires, au premier
rang desquelles viennent les
pathologies du coeur gauche
(hypertension pulmonaires
post capillaire).

L'échographie cardiaque est
un examen clé du diagnostic
étiologique, complété par une
IRM  cardiaque permettant
ensemble d'approcher les me-
sures de fonction et de volume,
pronostiques pour le suivi.

La prise en charge appropriée
demande une compréhension
des mécanismes et une identi-
fication rapide des causes pour
une orientation rapide vers les
traitements spécifiques qui
peuvent améliorer la dysfonc-
tion.

Bibliographie

1. Haddad F, Doyle R, Murphy DJ, Hunt
SA.Right ventricular function in cardio-
vascular disease, part Il: pathophysio-
logy, clinical importance, and mana-
gement of right ventricular failure.
Circulation. 2008;117:1717-1731.

2. Vachiéry J-L, Adir Y, Barbera JA,
Champion H, Coghlan JG, Cottin V, De
Marco T, Galie N, Ghio S, Gibbs JSR,
Martinez F, Semigran M, Simonneau G,
Wells A, Seeger W. Pulmonary hyper-
tension due to left heart diseases.J Am
Coll Cardiol. 2013;62:D100-D108.

3. Davlouros PA, Niwa K, Webb G,
Gatzoulis MA. The right ventricle in
congenital heart disease. Heart Br Card
Soc. 2006;92 Suppl 1:i27-i38.

4. Authors/Task Force Members:, Galié
N, Humbert M, Vachiery J-L, Gibbs S,
Lang |, Torbicki A, Simonneau G, Pea-
cock A, Vonk Noordegraaf A, Beghetti
M, Ghofrani A, Gomez Sanchez MA,
Hansmann G, Klepetko W, Lancellotti
P, Matucci M, McDonagh T, Pierard LA,
Trindade PT, Zompatori M, Hoeper M,
Authors/Task Force Members. 2015
ESC/ERS Guidelines for the diagnosis
and treatment of pulmonary hyper-
tension: The Joint Task Force for the
Diagnosis and Treatment of Pulmo-
nary Hypertension of the European
Society of Cardiology (ESC) and the
European Respiratory 6 Society (ERS)
Endorsed by: Association for European
Paediatric and Congenital Cardiology
(AEPQC), International Society for Heart
and Lung Transplantation (ISHLT). Eur
Heart J. 2015;

5. Baumgartner H, Falk V, Bax JJ, De
Bonis M, Hamm C, Holm PJ, lung B, Lan-
cellotti P, Lansac E, Rodriguez Munoz D,
Rosenhek R, Sjogren J, Tornos Mas P,
Vahanian A, Walther T, Wendler O, Win-
decker S, Zamorano JL; ESC Scientific
Document Group. 2017 ESC/EACTS
Guidelines for the management of val-
vular heart disease. Eur Heart J. 2017
Sep 21;38(36):2739-2791.

6. Harjola VP, Mebazaa A, Celutkiené J,
Bettex D, Bueno H, Chioncel O, Crespo-
Leiro MG, Falk V, Filippatos G, Gibbs S,
Leite-Moreira A, Lassus J, Masip J, Muel-
ler C, Mullens W, Naeije R, Nordegraaf
AV, Parissis J, Riley JP, Ristic A, Rosano
G, Rudiger A, Ruschitzka F, Seferovic
P, Sztrymf B, Vieillard-Baron A, Yilmaz
MB, Konstantinides S. Contemporary
management of acute right ventricu-
lar failure: a statement from the Heart
Failure Association and the Working
Group on Pulmonary Circulation and
Right Ventricular Function of the Euro-
pean Society of Cardiology. Eur J Heart
Fail. 2016 Mar;18(3):226-41.

7. Rudski LG, Lai WW, Afilalo J, Hua L,
Handschumacher MD, Chandraseka-
ran K, Solomon SD, Louie EK, Schiller
NB. Guidelines for the echocardiogra-
phic assessment of the right heart in
adults: a report from the American
Society of Echocardiography endor-
sed by the European Association of
Echocardiography, a registered branch
of the European Society of Cardio-
logy, and the Canadian Society of
Echocardiography. J Am Soc Echocar-
diogr Off Publ Am Soc Echocardiogr.
2010;23:685-713; quiz 786-788.

CNCH - CARDIOH - N°43



23*m¢ Congrés CNCH - 23-24 novembre 2017

SESSION IMAGERIE

Compte rendu de /a session du Groupe

Imagerie Non Invasive du CNVCH :
« TAVI et Mitraclip : comment bien

sélectionner les patients 7 »

Dr Daniel CZITROM, Service de Cardiologie,

Institut Mutualiste Montsouris (Paris)

A. Professeur Erwan Donal,
CHU de Rennes : apport de
I'échocardiographie

Insuffisance mitrale et Mitraclip
La sévérité de I'lM aussi bien
primaire  que  secondaire,
détermine le pronostic.

Un pourcentage important
de patients ayant une
insuffisance  mitrale  sévére
et symptomatique avec de
l'insuffisance  cardiaque (IC)
est récusé pour la chirurgie en
raison d'un risque jugé trop
élevé.

Or le pronostic de ces patients
sous traitement médical est
sombre (Figure 1).

Comme le montre cette étude
rétrospective d'une cohorte de
1095 patients ayant une IM >
grade 2 et en IC, 47% ont été
traités médicalement avec une
mortalité de 50% a 5 ans, et
plus d'un tiers de ceux-ci étaient
potentiellement  éligibles a
un traitement percutané par
Mitraclip.

Ce traitement concerne donc
potentiellement un nombre
important de patients.

L'échocardiographie transtho-
racique (ETT) joue un role
essentiel dans la sélection de
ces patients potentiellement
candidats au Mitraclip.

La premiére étape est la quan-
tification de I'lM : autant celle-
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Figure 1

i ne pose guére de difficultés
dans les IM primaires, autant la
définition d’une IM secondaire
sévere peut étre plus délicate.

Les parameétres de quantifi-
cation de la sévérité (SOR et
Vol Reg) d’'une IM secondaire
avaient un seuil de sévérité
jusquiici fixé a la moitié de
celui des IM organiques, mais
cette notion a été récemment
battue en bréche par les nou-
velles recommandations de
I'AHA/ACC en 2017, qui récuse
désormais cette distinction et
rétablit un seul unique (SOR 40
mm? et Vol Reg 60 ml/bat).

Lappréciation de la sévérité
de la dysfonction contractile
du VG dans le cadre de I'|M est
insatisfaisante avec les para-
meétres habituels comme la
FEVG, et l'est encore d’avan-
tage dans les IM secondaires,
dans lesquelles I'atteinte myo-

cardique est plus sévere et le
pronostic plus mauvais.

Or le message est clair : il ne
faut pas attendre que la dys-
fonction soit trop sévére pour
proposer un traitement par
Mitraclip.

LETT va donc permettre la
quantification de I'lM, de la
fonction contractile VG (FEVG
<40%), la mesure de la taille de
I'OG et de I'anneau, de I'épais-
seur des feuillets mitraux, la re-
cherche de calcifications valvu-
laires, la détection de l'origine
du jet, la sévérité de l'atteinte
du coeur droit.

LETO est rigoureusement in-
dispensable dans la sélection
des candidats, et les nouvelles
techniques (coupes multiplan
et 3D/4D) jouent un role essen-
tiel dans I'analyse de la valve.

COMPTE RENDU DE LA SESSION DU GROUPE IMAGERIE NON INVASIVE DU CNCH :

« TAVI ET MITRACLIP : COMMENT BIEN SELECTIONNER LES PATIENTS ? »

23



’,

COMPTE RENDU DE LA SESSION DU GROUPE IMAGERIE NON INVASIVE DU CNCH
« TAVI ET MITRACLIP : COMMENT BIEN SELECTIONNER LES PATIENTS ? »

23*me Congrés CNCH - 23-24 novembre 2017
SESSION IMAGERIE

LETO permet la localisation  vertical Coaptation Length (FMR)
exacte du ou des jets régurgi- 4
tants, la mesure précise de la
hauteur du feuillet postérieur (>
8mm) et de I'épaisseur des feuil-
lets en regard de la zone a clip-
per (<5mm), la présence ou non
de calcifications a cet endroit, la
largeur du défect et sa profon-
deur, la hauteur de coaptation
des feuillets en regard de la
zone a clipper, la surface mitrale,
la présence dindentations (Fi-

gures 2 et 3).

24~

alcification in the Grasping Area

Figure 2 Figure 3

Torhe s Ny g L st L]

# st St sty gt Mt B St e
LETO seule permet une T g eyt
analyse précise de la valve e s s s
# o Al el B et Pt lesfiet lergtt P e

d'une commissure a lautre,
et la mesure des paramétres
quantitatifs (cf ci-dessus) qui

Tisd gag* <10 e
Pl wakt - 15 e

Pouesor maflet beagty 10 sey Laofel gep ] wes

Tl Letre cwy e o weem (o e T

Frgey s
décideront de la faisabilité du Sompitonduth <8 v
. Lot e e WD e
geste (Figure 4). e o et = e St s gt 4y
M e e o W) ")
Des facteurs prédictifs de survie s s et s
a 2 ans aprés pose de Mitraclip
ont pu étre identifiés (Figure 5). JACC 2014: 642688

o, . Figure 4
La probabilité de survie est 9

d'autant plus faible que sont

présents un ou plusieurs des Predictors of outcome in T

facteurs suivants : Nt proBNP patients undergoing e —
> 5000 pg, chirurgie cardiaque MitraClip therapy e
antérieure, IT > grade 3/4, -84 patients, 76210yp ' N |

absence de diminution de la -2 years follow-up ! e

sévérité de I'lM aprés pose du = Survival 81% at 2-years i H

clip. 1) Nt-proBNP > 50004g/L i

Lamortalitéa2ansestbeaucoup P F R
plus élevée en cas de présence FIRRL T
de 2 ou plus de ces facteurs. 4) Lack of reduction of MR by the aip

De méme, la survie est affectée
par degré de dilatation du
VG : au-dela d'un seuil de
270 M, le tauxX de SUIVIiE et | e e Siamtes o S et s shmpopaginten,

significativement plus faible.

Figure 5

Ceci milite pour ne pas attendre
trop longtemps avant de
proposer ce traitement. class level
Pour finir, le Professeur Donal
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Sténose aortique et TAVI

Le réle de l'échocardiographie
dans l‘évaluation de la sténose
aortique et dans l'appréciation
de la faisabilité du TAVI a fait
l'objet de la seconde partie de
I'intervention du Pr Donal.

Les parameétres de sévérité du
RAC sont tous mesurés par
I'ETT : il s'agit, dans l'ordre défini
par larbre décisionnel des
recommandations européennes
de 2017,delaV max, du gradient
moyen, de la surface valvulaire
indexée, du volume déjection
systolique indexé (VESI) (> ou
< a 35 ml/m?, et de la FEVG
(Figure 7).

Les facteurs pronostics
échographiques de mortalité
les plus puissants sont la FEVG
et le bas débit, alors que les
paramétres de sévérité du
RAC prédisent les événements
liés a la valve, mais pas la
mortalité totale. Clest la raison
pour laquelle le débit doit étre
intégré dans le processus de
stratification du risque et dans la
décision thérapeutique (Figure
8).

Les mesures de la dimension
de la chambre de chasse et
du VTl sous aortique sont
donc cruciales pour mesurer
la surface valvulaire et le débit
aortique. Or on sait désormais
depuis la généralisation de la
pratique du scanner cardiaque
que la chambre de chasse a
une section souvent ovalaire
et non circulaire. Ceci affecte
directement la mesure des 2
parametres ci-dessus.

Les études en ETO 3D et en
scanner ont permis de montrer
que le caractére ovalaire de la
chambre de chasse est minimal
lorsquon se place immédiate-
ment sous le plan des valves.
Cest donc la quiil faut mesurer
I'anneau pour calculer le débit
et la surface le plus exactement
possible (Figure 9).
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Figure 9
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LETT et I'ETO permettent donc
de mesurer le diamétre de l'an-
neau et d’en déduire la taille de
la prothese a insérer, méme si
le plus souvent cette détermi-
nation se fait aujourd’hui grace
au scanner en raison d’'une plus
grande précision a laide de
logiciels dédiés qui calculent la
taille de la prothése a implanter
en fonction des diameétres de la
chambre de chasse.

B. Docteur Christophe Caussin
(Institut Mutualiste Montsou-
ris, Paris)

Apport du scanner dans le RAC/
TAVI

Le scanner joue wun rdle
essentiel dans la sélection des
patients pour le TAVI, dans la
détermination de la taille de
la prothése a implanter, dans
le choix de la voie d'abord,
la détection des pathologies
associées, et dans I'évaluation du
succes post procédure.

- Taille de I'anneau : de section
ovalaire et non circulaire.

La mesure des différents
diametres permet le calcul par
un logiciel dédié de la taille de la
prothése aimplanter. (Figure 10)

- Hauteur de la naissance des
coronaires par rapport au plan
de l'anneau : évaluation du
risque d'obstruction coronaire
par la prothése. (Figure 11)

- Evaluation des calcifications :
une grosse calcification mal pla-
cée peut obstruer une coronaire
apres implantation («calcification
tueuse»). (Figure 12)

- Evaluation postimplantation:
ici une Corevalve implantée
simultanément avec un stent
dans le tronc commun en raison
d'une naissance basse de celui-
ci et du risque dobstruction.
(Figure 13)

Figure 10

Figure 11

Figure 12

Figure 14

- Choix de la voie d’abord :
fémorale, carotide, TABC, sous
claviére, transaortique, apicale.
En cas de tortuosités iliaques ou
fémorales, permet de choisir une
autre voie d‘approche. (Figure
14)

- Pathologie associée : a
gauche wune dissection aor-
tique chronique découverte au

Figure 13
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TDM : a droite contrdle scanner
aprés implantation de 2 endo-
prothéses aortiques et du TAVI.
(Figure 15)

Dans la mitrale : Trans Catheter
Mitral Valve Replacement ou
TMVR

Actuellement 3 possibilités:dans
une bioprothese (valve in valve),
dans un anneau prothétique
(valve in ring), dans un anneau
avec des calcifications étendues
(MAC pour Mitral Annular
Calcifications).

Le TMVR peut étre indiqué aussi
bien pour une IM que pour un
RM.

- Evaluation des calcifications
annulaires et de la taille de
I'anneau : les calcifications
doivent étre  suffisamment
étendues pour pouvoir servir
d'appui a la prothése, et la
taille de l'anneau ne doit pas
dépasser la taille des protheses
disponibles. (Figure 16)

- Evaluation de I'angle mitro-
aortique : il ne doit pas étre trop
ouvert (<70°) pour éviter que
la prothese mitrale ne vienne
empiéter sur la chambre de
chasse aortique. (Figure 17)

- Surface néo LVOT aortique :
le logiciel dédié calcule la sur-
face de la CCVG prédite apres
implantation de la prothése
mitrale pour éviter une sténose
sous aortique. (Figure 18)

- Procédure combinée TAVI-
TMVR : ici capture décran
d'angiographie montrant le
ballon gonflé dans la prothése
mitrale en cours de déploiement,
au dessus le TAVI déployé
précédemment. (Figure 19)
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Figure 15

Figure 16

Figure 17

Figure 19

- Controle post implantation
aprés procédure combinée
TAVI et TMVR : la encore le role
du couplage a I'ETO pendant
la procédure est essentiel, et
les procédés de fusion d'image
(Echonavigator) — extrémement
prometteurs. (Figure 20)

Figure 20
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Place de 'echocardiographie
dans /a prise en charge de
l'insuffisance cardiaque aigtie »
Stéphane ANDRIEU (Avignon) s anorieu

LInsuffisance cardiaque, selon la
définition de I'ESC 2016 est un
syndrome clinique caractérisé
par des symptomes typiques
(dyspnée, oedémes et fatigue)
accompagnés de signes cli-
niques (crépitants pulmonaires,
turgescence jugulaire) causé par
une anomalie cardiaque structu-
relle ou fonctionnelle conduisant
a une réduction du débit car-
diaque et/ou a l'augmentation
des pressions intracardiaques de
repos ou d'effort (1).

Cette insuffisance cardiaque est
considérée comme aigue si les
symptdémes surviennent rapi-
dement ou apres aggravation
d'une insuffisance cardiaque
chronique nécessitant une prise
en charge rapide, et le plus sou-
vent par une hospitalisation.

Ces anomalies structurelles ou
fonctionnelles seront donc ap-
préhendées par les techniques
d'imagerie cardiaque dont nous
disposons, en particulier I'écho-
cardiographie.

Les recommandations précisent
les bonnes conduites de ges-
tion du patient suspect d’ICA
(Figure 1).

Les deux questions auxquelles le
praticien doit répondre, dés les
premiers instants de la prise en
charge, sont les suivantes :

Y-a-t-il un choc cardiogénique ?
Existe-t-il une détresse respira-
toire ?

Dans un second temps, idéale-
ment dans la premiére heure, il
faut parvenir a identifier |'étiolo-

Patient with suspected AHF
Urgent phase
Cirodatory wpport
after first medical 1. Cardiogenic shock ! ol o
contact You .mec:upu
No
L Reipiratory fallurs ! - Vertdilary luppert
Yo » awygen
Mo * FON-MWILAVE POLEVE
prmtmtﬁ'm
(CPAPR, BPAP)
» mechanecal venslation
-
I e Imimediate stabidization
Immediate phase ! and tramsfer to ICU/CCU
(nitial &0- 120 minutei)
Identification of acute
actiology:
€ acute Coronary syndrome
H  Hypertension emerpency =
A Arrhythmia
M acute Mochanical cause®
P Pumonary embolism
No Yes

of wpeoic trestmere

Folorm detaind recommendationt
i the ipecific £5C Guidelnns

Clinical to select

Diagnostic work-up to confirm AHF

Figure 1: Prise en charge initiale du patient en Insuffisance cardiaque aigue

gie de la défaillance aigue : syn-
drome coronaire aigu, urgence
hypertensive, arythmie, cause
mécanique ou embolie pulmo-
naire.

Dans toutes ces étapes, I'écho-
graphie cardiaque est indis-
pensable comme outil diagnos-
tique.

LETT contribue a affirmer le
diagnostic d’ICA, précisant I'at-
teinte myocardique (systolique
et/ou diastolique, valvulaire,
péricardique, endocardique...),
guide la thérapeutique, estime
le pronostic et permet enfin
une évaluation dynamique par
la répétition les examens.

LETT cumule de nombreux
avantages, sa facilité d'accés
d'abord, son extréme mobilité,
son caractére reproductible et
enfin sa sécurité d'emploi (2).

Lefficacité d'une stratégie thé-
rapeutique écho-guidée, clest-
a-dire guidée par l'association
a I'examen clinique d'une écho-
graphie cardiaque, est démon-
trée depuis longtemps dans I'lIC
chronique.

Ce type de prise en charge per-
met de faire baisser le critére
primaire déces + hospitalisation
pourlCAa1an(3).
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Les étiologies de I'lC, trés nom-
breuses, peuvent étre classées
en 3 grandes catégories : une
défaillance myocardique, une
anomalie des conditions de
charge et enfin les arythmies ou
troubles conductifs (Tableau).
Nous n’aborderons pas ici l'en-
semble de ces pathologies, dont
le diagnostic est parfois aisé
quand il s'agit d'une dysfonc-
tion systolique sévére, d'une
tamponnade ou d'une endocar-
dite avec destruction valvulaire.
Nous nous focaliserons sur un
profil particulier d'anomalie, de
diagnostic moins évident mais
dont la prévalence élevée et le
pronostic médiocre nécessite un
diagnostic qui va conditionner la
prise en charge.

Il s'agit des ICA a fraction d'éjec-
tion préservée, autrement dit les
dysfonctions diastoliques.

Cette entité, est définie par un
tableau d'ICA avec une FE > 40%
ou 50% selon les sources. Sa fré-
quence est élevée, atteignant
45% des ICA, touchant plus
fréquemment la femme (ratio
femme/homme = 3/2).

Dans plus de 90% des cas on
retrouve un terrain d’'HTA, de
cardiopathie ischémique ou de
diabete, enfin, et clest un élé-
ment important, le pronostic est
presque aussi sombre que celui
des ICA a fraction altérée.

Sa prévalence est élevée, dans
une étude de prévalence de I'lC,
réalisée dans la région romaine,
chez 5940 patients de plus de
65 ans tout venant non connus
comme insuffisants cardiaques,
I'auteur retrouve, sur des criteres
cliniqgues et échographiques,
une prévalence de 7,4% chez
'homme et de 6,7% chez la
femme.

En proportion, on retrouve un
taux de d'ICFEP de 63% chez
I'hnomme et 62% chez la femme
(4). Ces patients sont probable-
ment sous diagnostiqués : sur
une population hollandaise se
présentant spontanément a
leur cardiologue pour une dys-
pnée évoluant depuis au moins
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Tableau : Etiologie des Insuffisances cardiaques
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Figure 2 : Evolution de la prévalence des Insuffisants cardiaques a FE préservée
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Figure 3 : Courbes de survie des patients IC a FE préservée apres une premiére

hospitalisation

12 mois, et sans étre connus
comme insuffisant cardiaque,
15% sont diagnostiqués IC et
76% avaient une fraction déjec-
tion préservée (5).

Par ailleurs, le taux d’hospitali-
sation pour décompensation

cardiaque des ICFEP est en
constante augmentation alors
que celui des ICFEA reste inchan-
gé (Figure 2) (6).

Enfin, le pronostic des ICFEP est
médiocre, comparable a celui
des ICFEA (7,8) (Figure 3).

,
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Comment évaluer ces patients
lors de I'hospitalisation pour dé-
compensation cardiaque aigue,
autrement dit comment mesu-
rer la dysfonction diastolique ?

La gageure de léchographie-
doppler cardiaque est d'appré-
hender de maniére non invasive
des données hémodynamiques.
Un rappel de diastologie élé-
mentaire est nécessaire : la dias-
tole comprend une phase de
relaxation (relaxation isovolu-
mique puis remplissage rapide)
phénomeéne actif ATP-dépen-
dant suivi d'une phase de com-
pliance, purement passive (rem-
plissage lent puis contraction
auriculaire).

On doit aussi sintéresser aux
pressions de remplissage du VG
qui vont expliquer les signes cli-
niques d'insuffisance cardiaque.
En effet I'élévation des PRVG
entraine une augmentation de
la POG d'ou les signes conges-
tifs pulmonaires voire la baisse
du débit cardiaque par réduc-
tion du volume de remplissage.
Cliniqguement, on aura donc un
tableau allant de 'OAP plus ou
moins sévere jusqu'au choc car-
diogénique (Figure 4).

Quels sont les paramétres a
recueillir?

Le flux transmitral (Figure 5 A)

Il est le témoin du gradient de
pression entre OG et VG durant
toute la diastole. Lamplitude de
l'onde E dépend de la POG, de la
PVG et de la relaxation.

Une anomalie de la relaxation
entraine un ralentissement de
la courbe de décroissance VG
et donc un gradient plus faible
entre OG et VG d'ou la baisse de
I'amplitude de l'onde E, l'allon-
gement du TDE, et 'augmenta-
tion de l'onde A qui compense
la baisse de remplissage rapide
(Figure 5 B).

Un trouble de compliance (ano-
malie de type restrictif) implique
une élévation rapide des pres-
sions en protodiatole associé a

23¢me Congrés CNCH - 23-24 novembre 2017
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Figure 5 : Analyse du flux mitral obtenu en échographie-doppler comparées
aux données hémodynamiques recueillies de maniére invasive. (A) Flux mitral
normal (B) Anomalie de la relaxation (C) anomalie de type restrictif (D) Flux
mitral normal et pseudo normal

une augmentation de la POG qui
majore le gradient OG/VG expli-
quant la majoration de lI'ampli-
tude de l'onde E, le raccourcisse-
ment duTD et lafaible amplitude
de l'onde A. (Figure 5 Q)

Peut-on se contenter du flux
mitral ?

Si un profil restrictif (E/A> 2 et
TD court) est (presque toujours)
le témoin de PRVG élevées et le
profil « anomalie de relaxation »
(E/A<0,8 et onde E> 50 cm/s) -en
dehors des CMH - celui de PRVG
basses, la difficulté est de distin-
guer profil mitral normal (PRVG
basses) du profil pseudo normal
(PRVG élevées) dont Iaspect
Doppler est le méme (Figure 5
D).

Les données de la littérature
retrouvent une mauvaise cor-
rélation entre POG et ratio E/A
(9), la POG et le TDE, le TDE et la
PTDVG en raison de nombreux
facteurs confondants (age, FC,
BAV, conditions de charge, fonc-
tion contractile de I'0G).

D'autres indices sont donc né-
cessaires.

DTl al'anneau

Londe E' mesurée a l'anneau
mitral en position septale ou
latérale est un parametre parti-
culierement intéressant et large-
ment utilisé car ne dépendant
presquexclusivement que de la
relaxation et trés peu des condi-
tions de charge.
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Le rapport E/E; en « éliminant » le
facteur relaxation est par consé-
quent un excellent témoin des
conditions de charge du VG.

Dans le travail princeps de
Ommen, confirmé ensuite par
d'autres études, l'auteur a pu
mettre en évidence 3 groupes
de patients selon la valeur du
rapport E/E’ : quand celui-ci est
< 8, les PRVG, mesurées de facon
invasive, sont normales dans
85% des cas ; quand le rapport
E/E’ est > 15, les PRVG sont éle-
vées dans 100% des cas, et il
existe une zone grise entre ces 2
valeurs (10).

Pour l'évaluation des PRVG, il y a
nécessité de I'utilisation d'autres
indices, en voici certains, les plus
importants a mon sens.

Taille de I'OG

Un volume de I'OG supérieur a
34ml/m2, témoin d'une éléva-
tion chronique des PRVG est un
indicateur indépendant de dé-
ces et dinsuffisance cardiaque
(11). La PAPs est corrélée a l'alté-
ration de la fonction diastolique,
hors pathologie pulmonaire (12).

La manoeuvre de Valsalva, per-
met d'aider a distinguer pres-
sions de remplissage normales
ou pseudo normales si, au cours
de la manoeuvre, on constate
une inversion du rapport E/A par
augmentation de l'onde A ou
une réduction du rapport E/A >
50% (Figure 6). Dernier élément
important, la différence entre la
durée de l'onde A pulmonaire
et l'onde A mitrale, facteur indé-
pendant de I'dge et de la FEVG,
et qui témoigne d‘élévation des
PRVG si la différence dAp-dAm >
30ms.

D'autres marqueurs peuvent
étre utilisés, leur liste exhaustive
est donnée dans les derniéres re-
commandations communes des
socCiétés européennes et améri-
caines d‘échocardiographie sur
I'évaluation de la fonction dias-
tolique VG (13).
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Figure 7 : (A) Algorithme décisionnel du diagnostic de dysfonction diastolique
VG chez des sujets a FE normale. (B) Algorithme pour l'estimation des PRVG et
graduation de la fonction diastolique chez les patients avec FE altérée et ceux
avec atteinte myocardique et FE normale aprés évaluation clinique et autres

données 2D

La multiplication des marqueurs,
augmentera la pertinence de
I'examen, principe de I'approche
multi-paramétrique mais au prix
d'un allongement de la durée de
I'examen.

Ce qui est particulierement inté-
ressant dans ces recommanda-
tions, cest l'utilisation d'algo-
rithmes permettant, avec les
parametres les plus pertinents
de mesurer les PRVG de facon
fiable et dans la plupart des si-
tuations (Figure 7).

Lexamen échocardiographique
doit étre complet et surtout réa-
lisé le plus précocement possible
car aprés traitement de linsuf-
fisance cardiaque, les données
hémodynamiques peuvent rapi-
dement se corriger voire se nor-
maliser et par conséquent modi-
fier les résultats échographiques.

En conclusion, I'échocardiogra-
phie est un outil incontournable
a chaque étape de l'abord du pa-
tient insuffisant cardiaque aigu,
dés son arrivée en USIC.
Lexamen doit étre réalisé le plus
rapidement possible et le plus
souvent répété au cours du sé-
jour ; ce caractére chronophage
de l'examen est sa principale
limite.

En ce qui concerne la mesure
de lélévation des Pressions de
Remplissage VG, déterminante
compte-tenu de la cohorte im-
portante des patients atteints,
une approche multiparamé-
trique est nécessaire.

Il est recommandé d'utiliser
les algorithmes émis par les
recommandations ameéricaines
et européennes qui permettent
désormais d'approcher de facon
fiable et dans la plupart des
situations, la dysfonction diasto-
lique, évaluant ainsi le pronostic
et guidant la thérapeutique.

Abréviations

ICA : Insuffisance cardiaque
Aigue

ETT : Echographie Transthora-
cique

ICFEP : Insuffisance cardiaque a
Fraction d’Ejection Préservée
ICFEA : Insuffisance cardiaque a
Fraction d’Ejection Altérée
PRVG : Pressions de Remplis-
sage du Ventricule Gauche

TDE : Temps de Décélération de
l'onde E

POG : Pression de loreillette
gauche

DTI : Doppler Tissue Imaging

’
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LIPIDOLOGIE

Le cardiologue

et I'hypercholesterolémie

familiale

Olivier NALLET (Le Raincy-Montfermeil)

Lhypercholestérolémie  fami-
liale hétérozygote (HF) est un
désordre génétique fréquent
qui expose a des accidents co-
ronariens prématurés. Elle est
sous diagnostiquée en France
en particulier par les cardiolo-
gues malgré leur position privi-
[égiée pour repérer le « premier
patient » et ainsi débuter un
dépistage familial.

Un mot de génétique

Le niveau lipidique est large-
ment déterminé par la géné-
tique associée a des facteurs
d'environnement. A c6té de la
forme commune polygénique
de [I'hypercholestérolémie, il
existe des formes familiales a
transmission monogénique(1).
Parmi elles, la plus fréquente
et la plus grave est I'hypercho-
lestérolémie familiale hétéro-
zygote (HF)(2).

La transmission est autoso-
mique dominante. Elle est cau-
sée par la présence d’un seul al-
[éle muté d'un géneintervenant
dans le métabolisme du LDL
cholestérol. Des mutations des
genes du récepteur du LDL a la
surface de I'hépatocyte (70%),
de l'apoprotéine B (5 a 7%) et
de la protéine PCSK9 (1 a 2%)
ont été identifiées. Toutes les
mutations ne sont pas connues
ce qui explique que des patients
ont le phénotype HF mais sans
mutation a ce jour.

Quand les deux alleles ont muté,
cest I'exceptionnelle forme ho-
mozygote responsable d'acci-
dents vasculaires graves chez
I'enfant.
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B. Impact of Familial Hypercholesterolemia Mutation Status on Coronary
Artery Disease According to LDL Cholesterol Level
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Figure 1: A niveau équivalent de LDL, le risque coronarien est plus élevé en pré-

sence de la mutation hétérozygote(4)

La prévalence de la forme hété-
rozygote de HF dans la popu-
lation générale est estimée a 1
cas sur 200 a 250 sujets(1, 2). La
population francaise est de 63
millions ce qui donne une esti-
mation de 200000 cas.

Cette mutation conduit a une
augmentation tout au long
de la vie du LDL cholestérol et
augmente considérablement le
risque d'infarctus(3). Au méme
age et pour un méme taux de
LDL, le risque coronarien sera
plus élevé en présence de la
mutation (Figure1)(4). De facon
plus anecdotique, elle favorise
les calcifications des sigmoides
aortiques.

Un dépistage insuffisant

Un faible pourcentage de HF
est diagnostiqué en France(2,
5). Quelques rares pays, dont la
Hollande, font exception et ont
développé une politique de dé-
pistage au niveau national pour
repérer les familles atteintes de
la mutation(6).

C'est étonnant car HF répond a
tous les critéres de 'OMS d’'une
maladie a dépister : probleme
de santé publique ; stade de
latence reconnaissable ; traite-
ment d'autant plus efficace qu'il
est précoce ; bénéfice en terme
de santé publique avec une di-
minution des complications de
la mutation avec un traitement.

Il reste le critere économique et
il faudrait des études médico-
économiques en France.

Les explications du dépistage
médiocre de HF sont multiples
et ne concernent pas que les
médecins : choix politique de
santé, probleme de co(t, sous
estimation du probléme...

Du coté des médecins et des
cardiologues, ce probléme a été
analysé dans une étude fran-
caise dans une enquéte aupres
de 495 médecins dont 100 car-
diologues(5).
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Elle a montré que la mala-
die était mal connue, souvent
confondue avec la forme banale
polygénique de I'hypercholes-
térolémie et que le risque coro-
narien était sous estimé.

Dans l'enquéte du CNCH réali-
sée en 2017, seulement 1/5 des
cardiologues informait le pa-
tient du caractére héréditaire de
leur pathologie apres un infarc-
tus avec un LDL supérieur a 2g.

Comment faire le diagnostic ?
Lerreur est de penser que HF
concerne les spécialistes en
lipidologie et que des connais-
sances en génétique sont né-
cessaires.

Les cardiologues ont une posi-
tion privilégiée pour diagnos-
tiquer une HF soit a l'occasion
d'une consultation soit lors de
complications artérielles.

Tout le probléeme est d'y penser :
Le diagnostic de HF doit étre
évoquéencasde(l,2):

- Concentrations élevées de LDL
> 1,9 g/l (49 mmol/litre) chez
I'adulte et > 1,6 g/I (4,1 mmol/I)
chez I'enfant.

- LDL > 1,6 g/litre (4,1 mmol/l)
sous statines.

- Antécédents familiaux de HF.

- Accidents vasculaires artériels
précoces personnels ou fami-
liaux (surtout l'infarctus).

- Dépodts extravasculaires de
cholestérol (xanthomes tendi-
neux, arc cornéen avant 45 ans,
les xanthélasmas sont moins
spécifiques). (Figure 2)

Chez ces patients il faut faire
un diagnostic de probabilité
en utilisant le score clinicobio-
logique hollandais (Dutch Lipid
Clinic Network). Le diagnostic
de HF est certain, probable ou
possible en fonction du score
(Tableau).

LIPIDOLOGIE

Figure 2 : Exemple d'arc cornéen (valeur diagnostique si < 45 ans) et de xan-
thomes tendineux

A chaque critére correspond un nombre de points

Antécédents familianx

Parent au 1* degré avec maladie athéromateuse précoce 1
Parent au 1** degré avec LDL > 95° percentile
Parent au 1* degré avec xanthomes tendineux et/on arc 1

cornéen < 45 ans

Enfant < 18 ans avec LDL > 95° percentile

Antécédents personnels
Maladie coronaire précoce

Maladie artérielle précoce autre territoire

Signes cliniques
Xanthomes tendinenx
Arc cornéen < 45 ans

Données biologiques
LDL > 3.3 g/1 (> 8,5 mmol1)
LDL > 2,5-3,29 g/1 (6,5-8,4 mmol1)
LDL > 1,9-2,49¢/1 (5-6,4 mmol/)
LDL > 1,55-1,89g/1 (4-4,9 mmol/l)

Analyse génétique
Mutations identifiées

Diagnostic
Certain si
Probable si
Possible si

[

(]

— e Lh 00

Score > 8
Score 6-7
Score 3-5

Tableau : Criteres du Network de la Dutch Lipid Clinic. Pour chaque groupe de
critére, un seul choix est possible : ainsi un accident coronarien coronarien pré-
maturé (homme < 55 ans ; femme < 60 ans) et une artériopathie des membres

inférieurs compte 2 et pas 3 points.

Idéalement, la clinique devrait
étre couplée avec les tests gé-
nétiques a la recherche d’'une
mutation mais il ne faut pas
en faire un point bloquant.

L'ESC recommande de les faire
faire s'ils sont « disponibles » et
I'HAS « si possible ».
https://www.has-sante.fr/por-
tail/jcms/c_2039802/fr/princi-
pales-dyslipidemies-strategies-
de-prise-en-charge

La double approche est idéale.
En effet, un sujet porteur de la
mutation peut ne pas avoir le
phénotype.

A l'inverse, certains patients ont
le phénotype mais pas la muta-
tion car toutes nont pas été
identifiées.

Quelques laboratoires de géné-
tique moléculaire recherchent
la mutation de HF en France.
Décider de faire les tests géné-
tiques implique une consul-
tation d'information avec un
consentement  signé,  une
consultation d’annonce et une
une vraie enquéte familiale.

Le dépistage familial

Repérer un patient avec une
HF lors d’un infarctus a un inté-
rét relatif pour le patient car les
objectifs pour le LDL sont les
mémes qu'en I'absence de HF.

Ces patients sont souvent dif-
ficiles a traiter nécessitant le
recours a des centres spécialisés
tertiaires de maladies métabo-
liques.

CNCH - CARDIOH - N°43
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Il faut dépister dans la famille
a partir de ce « premier pa-
tient » ou patient «index ».

Le dépistage familial n'est pas
simple en l'absence de consul-
tation de conseil génétique(7).

Le cardiologue doit amorcer
le dépistage qui se fera en col-
laboration avec le patient, ses
proches et le médecin traitant.
Le patient doit étre informé
du caractere génétique de sa
maladie : la moitié de sa fratrie
et de ses enfants ont ou auront
la mutation ; la probabilité sera
de 25% chez les enfants de sa
soeur.

Limplication du cardiologue
va varier selon le temps dont il
dispose et son degré de motiva-
tion.

Informer le patient est la dé-
marche minimale et indispen-
sable et le patient sorganisera
avec sa famille et son médecin
traitant.

Mais le cardiologue peut pres-
crire les tests génétiques au
patient, lui remettre des ordon-
nances de bilan lipidique pour
ses enfants, fréres et soeurs.

On parle de dépistage en « cas-
cade ». Une fois la maladie repé-
rée chez ce « patient index », cela
devient une histoire de famille.

Dépister une HF chez un sujet
non malade et en particulier
chez un enfant est un vrai acte
de prévention cardiovasculaire.

Le traitement doit étre débuté
dans l'enfance pour arriver a
un risque vasculaire voisin d'un
enfant qui n'a pas la mutation a
I'dge adulte(8).

Ce probléme ne se posera peut
étre plus dans quelques années
si les enfants ont un génotype
les premieres années de la vie
pour beaucoup de maladies.

CNCH - CARDIO H - N°43

] Les messages

| Le cardiologue a une position privilégiée pour repérer les HF
i Y penser devant un LDL> 1.9 g/l et/ou un infarctus avant 55 ans chez I"homme et avant 60

i ans chez la femme

i Amorcer le dépistage familial

|Uliliser le score de risque de la Dutch Lipid Clinic (probabilité clinigue)
| Les tests génétiques si possible mais ce ne doit pas étre un point bloquant

| Organiser un réseau (cardiologue, médecin traitant, pédiatre, laboratoire hospitalier,
| laboratoire de génétique moléculaire, centre tertiaire de lipidologie)

Ce n'est pas de la science fiction.
Lexpérience a déja été faite en
Angleterre pour HF chez des
enfants de un a deux ans a l'oc-
casion de consultations obliga-
toires pour des vaccinations(9).

Le dépistage se faisait vers les
freres et soeurs et vers les pa-
rents.

Que faire en pratique et com-
ment s‘organiser ?

Quelles peuvent étre les solu-
tions pour améliorer le diagnos-
tic et le dépistage de HF(10) ?

Ni le statu quo car HF est un
vrai probléeme de prévention
cardiovasculaire, ni la position
extréme du conseil génétique
qui n'est pas réaliste dans nos
hopitaux.

Dans le questionnaire qui vous
avait été adressé en octobre
2017, vous étiez 80% a répondre
que le CNCH devrait s'impliquer
dans ce probléme méme si la
question du sondage était un
peu biaisée.

Quelques pistes :
- Sensibiliser les équipes a HF,

- Bilan lipidique a I'admission a
tous les SCA méme non a jeun.

- Voir avec le laboratoire de bio-
logie pour une alerte si le LDL
est > 1,9 gramme par litre pour
les malades de cardiologie.

- Le score de risque DUTCH
quand on suspecte une HF ;
ce score doit étre facile d'accés
(USIC, salle de consultation).

- Linformation au patient : orale
bien sur ; lettre type remise au
patient destinée aux fréres et
soeurs ; ordonnance de bilan
lipidique pour les enfants ?

- linformation au médecin trai-
tant (lettre type ? dans le CRH ?).

- Ne pas faire de blocage sur les
tests génétiques. Si on fait un
test génétique, cela doit étre
simple : procédure a définir avec
le laboratoire de génétique mo-
léculaire, feuille de consente-
ment et de renseignements cli-
niques facilement accessibles,
collaboration avec le service de
biochimie de I'hopital.

- Organisation en réseau : car-
diologue, médecin traitant,
patient, endocrinologue, centre
expert en lipidologie, pédiatre.

- Mettre les patients en contact
avec AHNET (Association Natio-
nale des patients touchés par
I'Hypercholestérolémie  fami-
liale). http://www.anhet.fr

Conclusion

Les cardiologues doivent s'inté-
resser a I'nypercholestérolémie
familiale.

Ce désordre génétique nous
rappelle que la maladie coro-
naire est en partie déterminée
génétiquement et que les pa-
tients doivent le savoir pour en
informer leurs enfants qui sont
les cibles privilégiées de la pré-
vention cardiovasculaire.

C'est un sujet de réflexion pour
le CNCH.

’

’
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ECG numeérisé
du patient hospitalise

Jérome TAIEB (Aix-en-Provence)

Introduction

Depuis plusieurs années, la bio-
logie est accessible avec son
historique dans les systémes
d'information numérique des
dossiers patients. LECG est un
examen paraclinique fonda-
mental pour le diagnostic car-
diologique. Son édition est le
plus souvent papier. Le CH d'Aix
en Provence a expérimenté de-
puis janvier 2016 la numérisa-
tion systématique a la source de
tous les ECG avec un archivage
sur le modéle de la biologie.

Méthode
Deux types d'acquisition ont été
protocolées

1- Unité cardio et autres services
LECG est acquis grace a un
enregistreur numeérisé Philips
et transféré vers une interface
Spacelab qui communique avec
le systéme d'information Dxcare
paramétré par le service infor-
matique. (Figure 1) Le patient
est identifié par son IEP grace
a une douchette qui lit le code
barre de l'étiquette patient.

Apres acquisition, les ECG sont
transférées vers la station de
travail Spacelab grace a une
connexion filaire. Chaque ECG
est validé tres simplement par
l'infirmiere ECgiste puis envoyé
au dossier « biologie » sous la
forme d’'un Fichier PDF (stan-
dard HPRIM ORU). (Figure 2a et
2b). La validation ne concerne
que lidentité et la forme de
I'ECG (absence d'artefact). Les
ECG sont donc envoyés en léger
différé de facon groupée sec-
teur par secteur soit 10 a 20 ECG
en général.
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Figure 2a : Appel des ECG dans le dossi

T

er « Biologie »

Figure 2b : Affichage de I'ECG numérisé dans le dossier patient informatisé

2- Soins intensifs :

Le protocole est plus simple car
les moniteurs scope Space Lab
enregistrent directement I'ECG.
lIs sont transférés vers Dxcare
par une impression PDF.

Cette manipulation est réalisée
par linfirmiéere quotidienne-
ment et aussi en cas d'‘évene-
ment nécessitant un archivage
ECG supplémentaire.

ECG NUMERISE DU PATIENT HOSPITALISE
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Résultats

Les 3 infirmieres ECgistes (Fi-
gure 3) ont adhéré a ce nou-
veau mode de gestion des ECG.
(3) Le nombre d'ECG transférés
a dépassé les 1000/ mois (Figure
4) et continue a augmenter. Les
ECG sont analysés sur I'écran de
l'ordinateur pendant les visites
en méme temps que la biologie.
I s'agit plus souvent de I'ECG de
la veille en raison du léger dif-
féré entre l'enregistrement et le
transfert au dossier.

Discussion

La numeérisation directe est in-
discutablement moins chrono-
phage que la solution scanner
et permet l'archivage définitif
des ECG (72h sur linterface
Spacelab) avec une accessibilité
24h/24. Un ECG de référence
peut éviter une hospitalisation
inutile devant une douleur aty-
pique si I'ECG actuel est non
modifié. A I'heure de la méde-
cine connectée, il est méme
possible d'envisager une téléex-
pertise grace a une connexion a
distance au systeme d'informa-
tion.

La validation par l'infirmiere ne
pose pas de probleme de res-
ponsabilité car il s'agit d'une va-
lidation technique. LECG papier
était également soumis a une
identification en collant l'éti-
quette d'identité du patient et
les ECG artéfactés étaient sup-
primés. Les principes sont donc
les mémes.

Le lieu d'exportation vers la bio-
logie plutot que le PACS a été
choisi car il nous a semblé plus
pratique en termes d'accessi-
bilité. La solution filaire avec
envoi groupé pose le probleme
d'un léger différé de l'acces a
I'ECG, en particulier pendant les
visites. Nous n’avons pas pu tes-
ter dans de bonnes conditions
la solution WIFI temps réel pour
des raisons de performance
WIFI. Cette solution reste sédui-
sante.

Figure 3 : Les infirmiéres adhérent !

MNombre d'examen Ecg Num

dans Dxcare

Figure 4 : Nombre d’ECG numérisés depuis avril 2014

Enfin, un développement large
de ce type de solution pourrait
supprimer les ECG papier et gé-
nérer des économies.

Perspectives

Actuellement notre systéme
ne permet pas de commen-
ter les ECG ni de les classer par
pertinence. Ce sera l'objet d’'un
développement futur. Au sein
de notre structure, nous avons
démarré en 2018 lextension
de larchivage numérisé des
ECG acquis aux urgences et aux
soins intensifs neurovasculaires
sur le modéle des soins intensifs
cardiologiques.

Nous prévoyons en 2018 une
automatisation de l'envoi au
dossier des ECG des soins inten-
sifs ainsi que des tendances.
C'est techniquement possible et
devrait encore simplifier la pro-
cédure actuellement manuelle.

Toutefois, il faudra définir les
horaires fixes d‘acquisition de
I'ECG et pouvoir envoyer égale-
ment des ECG ou alarmes sélec-
tionnés sans saturer le systéme
d'information.

Conclusion

Nous avons pu gérer I'ECG
comme la biologie avec un ac-
cés facile et rapide dans notre
systeme d'information. Il s'agit
d'un travail collaboratif entre
médecins, paramédicaux et in-
geénieurs.
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Les grands singes,
les hommes politiques ou

les robots,

J-J. DUJARDIN

Pascal Picq, Editions Odile Jacob Paris 2017

www.odilejacob.fr

Jean-Jacques DUJARDIN (Douai)

Pascal Picq est paléoanthropo-
logue et maitre de conférence
au Collége de France.

Il publie ici un essai brillant qui
offre une approche originale,
souvent surprenante et pleine
d’humour, mais trés convain-
cante a propos de l|'évolution
de notre société, proposant
un paralléle entre les compor-
tements des grands singes
qu'il connait parfaitement et
ceux de nos contemporains
politiques ou non qu'il a égale-
ment bien étudiés.

Cet ouvrage se divise en 3 par-
ties.

Dans la premiére, « les singes
et les affaires humaines », P.
Picq, toujours engagé dans la
diffusion des connaissances en
anthropologie, nous confirme
que les grands singes qui, du
fait des hommes, auront tota-
lement disparu en 2050, ont
beaucoup a nous apprendre.

Lauteur nous convainc que
c'est en approfondissant notre
compréhension de leurs com-
portements que nous pourrons
adapter nos sociétés aux chan-
gements qui les frappent : la
numérisation, l'ubérisation et
I'arrivée des robots, machines
cognitives qui envahissent un
peu plus chaque jour notre
vie. Il nous démontre que nos
hommes et femmes politiques,
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malgré leurs qualités, n'ont pas
pris la mesure de ces profonds
changements, cela expliquant
la rupture dans de nombreux
pays dont le nétre entre les
électeurs et le monde poli-
tique traditionnel.

C'est ainsi que nous plongeons
dans [l'univers des grands
singes, les Chimpanzés qui
font de la politique, c'est a dire
de la stratégie pour prendre et
conserver le pouvoir de domi-
nation au prix d‘alliances et
de compromis avec males et
femelles.

Chaque espéce est étudiée
avec soin : les babouins ha-
madryas et leur communica-
tion inter générationnelle, le
singe vervet et son rapport a
I'environnement, le macaque
rhésus et la gouvernance,
celui-la méme qui, aux Indes
vit de rapines alimentaires ou
luxueuses volant les RayBan
des touristes, les babouins des
savanes et la question des fe-
melles, le gibbon, monogame
tres lié a sa femelle et a sa
progéniture, modele de la fa-
mille unie, les singes capucins,
chouchous des médias (publi-
cité, cinéma, cirques) qui ont
une intelligence individuelle et
sociale, I'entelle dont la femelle
est particulierement impliquée
dans I'éducation des petits,
le mandrill capable dempa-
thie et enfin le gorille, le plus

grand, le plus humanoide, de
mauvaise et injuste réputation
(King Kong, Georges Brassens)
qui est un exemple de droiture.

Dans la seconde partie, « Ma-
chiavel chez les chimpanzés »,
I'auteur fait une approche étho-
logique de la politique et des
hommes politiques y compris
dans l'actualité des derniéres
élections en France, aux Etats
Unis et au Royaume Uni.

Il nous nous offre un paralléle
0sé, entre le rite de Iépouil-
lage des grands singes, geste
de séduction, de gentillesse et
de promesses pour accéder au
rang envié de male dominant,
et ce que font et promettent
les politiques lors des cam-
pagnes électorales.

Puis dans les 2 cas, une fois
le but atteint, le chimpanzé
comme I'homme politique se
doivent de récompenser leurs
soutiens dans leur ascension
sociale. Tout cela pour nous
rappeler que, nous sommes
nous aussi, homo sapiens, des
primates en évolution !

Cependant, la prise de pou-
voir des grands singes sur les
hommes parait trés impro-
bable, du fait de la domination
ancestrale de ces derniers et
de ses folies provoquant la
probable disparition de ces
singes dans 40 ans.
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Le mythe de « la planéte des
singes » de Pierre Boule auquel
P. Picq fait bien sGr référence
n'est pas prévu dans l'avenir.

Dans la troisieme partie, « de la
planéte des singes a la planéte
des robots », P. Picq nous fait
réfléchir au réle que pourraient
jouer les robots dans une so-
ciété ou le travail et la décision
seraient dévolus a la machine
laissant a 'homme les loisirs,
I'otium et le revenu universel !

Lintelligence artificielle des
machines, capables de surcroit
d'enrichir elles-mémes leur
capacité de raisonnement et
d'éventuellement prendre le
pouvoir sur leur concepteur,
n'est plus du domaine de la
science fiction.

Linfluence de ces machines
sur nos vies au quotidien est
déja majeure : google, Smart-

phones, internet, réseaux
sociaux avec les problémes
éthiques posés et non résolus :
le drone intelligent pourra-t-il de
sa propre initiative frapper la
cible de son choix, y compris
son propre créateur ?

A qui la responsabilité des
voitures sans chauffeur, des
robots chirurgicaux, des algo-
rithmes d’aide au diagnostic
etc...?

P. Picq cite les 3 lois de Isaac
Asimov :

1- un robot ne peut attenter a
un étre humain ni rester passif
s'il est en danger.

2- un robot doit obéir a un étre
humain sauf si cela va a l'en-
contre de laloi 1.

3- un robot doit protéger son
existence tant que cela ne
contredit pas les lois 1 et 2.

Lu pour vous

Clest ainsi que l'on discute
dores et déja des droits des
robots (sans conscience ni sen-
sibilité), alors que les droits de
I'animal n‘ont été décrétés que
récemment et que les droits
de I'homme sont si souvent
bafoués de par le monde.

Jai été séduit par ce livre qui
nous fait réfléchir aux faits de
société si importants qui nous
touchent y compris dans notre
pratique hospitaliere, elle aussi
envahie par la numérisation et
les robots.

Pour résumer avec l'auteur en
une phrase cet excellent livre,
il admet l'existence d'une intel-
ligence animale (IA), nous sen-
sibilise a l'invasion de l'intelli-
gence artificielle (IA), et nous
donne la clé salvatrice : l'intel-
ligence (humaine) augmentée
(IA) pour maitriser ces boule-
versements ! Bonne lecture.
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AHA

(Annual Scientific Sessions

of the American Heart Association).

Anaheim (Californie)

du 11 au 15 novembre 2017

A. MARQUAND (Fréjus)

A. MARQUAND

LAHA ne sétait pas tenue a
Anaheim depuis... 2001. Cette
année-la, ce fut le malheur de
ce congrés et pour certains, le
début de la descente aux enfers
de tous les congrés US.

En ce funeste automne 2001, les
effets catastrophiques de Sep-
tembre 2001 (9-11 pour les amé-
ricains, qu'ils disent « nine-ele-
ven », mais c'est aussi le numéro
des urgences dans tout le pays :
911) ce fut I'annulation de plus
de la moitié des inscriptions, en
particulier des membres de ['in-
dustrie.

Le congrés fut donc terrible-
ment triste, d'abord en raison
des nombreuses victimes des
attentats, mais aussi, suite aux
annulations, d’'une impression
de vide, de morosité. Et pour
beaucoup, limpression du dé-
but d’'une nouvelle époque.
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Sans méme rappeler qu'une pro-
portion importante de la méde-
cine US, de lindustrie, avait été
frolée par l'attentat, personnel-
lement ou par l'intermédiaire de
proches. Et tous n'y avaient pas
échappé.

Depuis cette triste fin 2001, Ana-
heim a fait office de chat noir
pour les congrés US et si l'on a
tourné autour (Los Angeles, San
Diego, San Francisco), l'Anaheim
Convention Center n‘avait pas
été choisi depuis lors.

Pourtant, la disponibilité
d'un nombre quasi-infini de
chambres d'hétel a des prix rai-
sonnables entourant de trés pres
I'agréable Convention Center, le
climat exceptionnel, la proximité
de LAX, lI'un des aéroports les
mieux desservis, la proximité du
Pacific Rim..., tout cela a enfin
prévalu.

La proximité du Disneyland ori-
ginal, et de bien d'autres parcs
d'attraction plus ou moins
répartis aux alentours (Knott's
Berry Farm, Sea World a San Die-
go, Studios Universal a Los An-
geles...), de musées époustou-
flants (le Getty, le Norton Simon,
la Huntington Library..., plus
ceux de San Diego) comporte un
attrait indéniable, les congres-
sistes pouvant venir en famille
et occuper cette famille pendant
les séances. Sans méme évoquer
un pré/post-congres touristique
trés dense, la région étant excep-
tionnellement riche en magni-
fiques sites : prendre une voire
deux semaines de visite est une
superbe opportunité... si l'on
peut sextraire d’'un quotidien
professionnel souvent exigeant.

Pour toutes ces raisons, I'AHA
2017 aurait d( étre un immense
succes de participation.
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En a-t-il été ainsi ? Pas vrai-
ment. Les tres riches heures
des congrés US semblent net-
tement révolues. Dans les an-
nées 1990, on sextasiait sur les
plus de 25000 participants, les
affluences alors inimaginables,
des salles méme immenses,
débordant de congressistes, le
riche et extensif déploiement
de stands de lindustrie... Cette
page semble tournée. Si « nine-
eleven » a semblé le signal, les
causes sont multiples. La pre-
miére est la montée en puis-
sance du Congrés Européen,
I'ESC. Idéalement « posé » fin
Aolt, dans une grande ville
d’Europe, son succés exponen-
tiel depuis la chute du Rideau
de Fer (fin du Mur de Berlin en
1989) et I'affluence consécutive
des médecins d’Europe de I'Est
n'est qu'une partie de I'explica-
tion.

Il a aussi la faveur des collegues
du Proche et Moyen-Orient,
bénéficie de son organisation
coUteuse mais impeccable, de
I'affluence de lindustrie, des
séances pédagogiques mul-
tiples qui en ont fait une étape
incontournable de la cardiolo-
gie, poussant vers la sortie les
congres US. Au point que les
études importantes choisissent
de plus en plus I'ESC, ne laissant
que des miettes aux américains.
Lesquels ne sont que trop heu-
reux de venir présenter le fruit
de leurs travaux en Europe. Il
faut aussi reconnaitre que la
cardiologie sest morcelée en
réunions spécifiques aux USA et
les présentations de matériel ne
font plus accourir les fabricants
de salles de coronarographie,
d'échographes, etc...

Ainsi, en cette fin 2017, aucun
grand producteur de matériel
n'a fait le voyage d’Anaheim. Ils
se concentrent sur les congrés
spécialisés (ASE, TCT...), laissant
les stands aux pharmaceutiques.
Comme d’habitude, 'AHA est l'en-
droit des recherches fondamen-
tales, dont les retombées sont peu
palpables au moment de la pré-
sentation, souvent en petit comité
dans de petites salles.

Les grands essais cliniques ont
souffert d’'une période creuse
et, répétons-le, de l'attractivité
supérieure de I'ESC. Mais n'ont
pas démérité.

Comme souvent dans les grands
congres, ce sont les séances de
grands essais cliniques qui ont
attiré le plus grand nombre de
cliniciens. Les idées explorées
sont nombreuses ; il faut signa-
ler l'essai TRICS IlI, qui montre
guon peut limiter fortement les
transfusions dans la chirurgie
cardiaque sans inconvénient
pour les opérés ; DACAB, étude
chinoise, montre que le DAPT
permet de prolonger la perméa-
bilité des pontages coronaires
veineux, méme si cette tech-
nique est souvent abandonnée
chez nous au profit des mam-
maires internes (mais qui ne suf-
fisent pas toujours a une revas-
cularisation compléte). BRUISE
CONTROL 2 nous apprend
guavec les AOD, l'implantation
des stimulateurs ne nécessite
pas obligatoirement l'arrét de ce
traitement, mais qu’un bref arrét
ne comporte pas de risque non
plus. ABRIDGE J nous montre
qu'un arrét bref du Dabigatran
pour ablation d'une FA n'est
pas risqué comparativement au
maintien de I'AVK. Sujet a confir-
mer chez des patients au phé-
notype occidental. REAL-CAD
nous offre un élégant rappel :
les doses les plus élevées de sta-
tines sont celles qui protégent le
plus.

Et ces doses doivent étre pres-
crites rapidement : ne pas comp-
ter sur les collégues. Linertie
thérapeutique ne concerne pas
seulement |'HTA... FOURIER-
AOMI nous apprend que les
porteurs dAOMI bénéficient
considérablement de la réduc-
tion du LDL-C permise par I'Evo-
locumab, anti-PCSK9, en termes
d'événements concernant leurs
membres inférieurs mais aussi
les autres territoires artériels.
FOURIER-IDM encore nous
montre quen cas d’antécédent
d’'IDM, le bénéfice lié au traite-
ment par Evolocumab est trés
remarquable. CANTOS, déja
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présentée a I'ESC 2017 fait I'objet
d'une indispensable réanalyse,
qui montre que les patient tirant
bénéfice du Canakinumab au
plan CV sont ceux qui réduisent
leur hsCRP en deca de 2.0 mg/I.
Inutile de traiter ceux qui ne réa-
gissent pas de la sorte, d'autant
que le traitement est trés col-
teux.

Malgré l'autosatisfaction fré-
quemment affichée par les
hypertensiologues quant a l'effi-
cacité de la prise en charge et
de la normalisation, quelques
études (on ne peut parler d'es-
sais) viennent gacher cette belle
unanimité : les auteurs anglais
ont développé le concept TITRE
(voir plus bas) qui dans leur ana-
lyse montre un échec flagrant
de la normalisation tensionnelle
en Grande-Bretagne, pays qui
s’honore de récompenser (géné-
reusement) ses MG aux niveaux
tensionnels obtenus. Mais aussi
pays ou les citoyens sestiment
mal soignés ! L'essai SPRINT n'en
finit pas de faire parler de lui.

Le faire présenter aprés TITRE
montre une attitude malicieuse
de la part des organisateurs, car
SPRINT a abouti a faire réviser a
la baisse les objectifs tension-
nels. Les vrais hypertensiologues
se sont étonnés du systeme de
mesure tensionnelle de SPRINT
qui correspondait plus a de
'AMT qu'a la mesure casuelle
des essais classiques. Lincendie
était donc déclaré et les inves-
tigateurs ont envoyé un pom-
pier en la personne de Karen
Johnson, pour tenter de sauver
SPRINT.

Tentative avortée, d’aprés nous,
mais cela montre lintérét de
I'AMT et aussi de ne pas s'alarmer
si nos hypertendus supportent
bien leur 120 mmHg de PAS : les
y laisser n'est pas délétére. GA-
TEWAY a exploré et confirmé les
effets bénéfiques de la chirurgie
bariatrique sur I'HTA des obeéses.
Bénéfice qu'on suspectait intui-
tivement, mais voila : c’est bien
confirmé. Plusieurs essais sur
les antidiabétiques apportent
leur moisson d'informations
hautement intéressantes.
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Il faut rendre grace ala FDA pour
avoir exigé des antidiabétiques
de documenter leurs effets CV.
On reparle aussi de COMPASS.
L'étude principale a été présen-
tée a 'ESC 2017 et avait montré
un ample bénéfice du Rivaroxa-
ban a petites doses associé a I'As-
pirine chez le coronarien stable.
Le bénéfice avait aussi été tres
ample en cas d’AOMIL. Ici, une
analyse montre le bénéfice en
comparaison du codt, le modele
ayant été appliqué dans quatre
pays, dont la France. RE-DUAL
PCl montre que sous Dabigatran,
les complications hémorragiques
sont nettement inférieures a
celles sous AVK lorsque le patient
doit aller a l'angioplastie coro-
naire qui est suivie de I'ajout d'un
DAPT. Nos collegues de Prague
nous apprennent que le passage
du DAPT Ticagrelor/Prasugrel
+ Aspirine a l'association bien
moins colteuse clopidogrel - As-
pirine de maniére précoce aprés
angioplastie coronaire est dénué
dinconvénients et peut favora-
blement impacter le colt des
soins. Enfin, REDUCE LAP HF-1
nous montre de maniére prélimi-
naire une méthode pour amélio-
rer les symptomes en cas d'IC a
FEVG préservée : créer une CIA |
Pour finir sur une note nuancée,
un essai a démontré l'inefficacité
de la thérapie cellulaire dans 'AO-
MI. Mais l'efficacité considérable
de la rééducation a la marche...
dont les patients ne veulent en
général pas!

La 1ére séance de LBCT, le Di-
manche 12 novembre

PRESERVE

Létude PRESERVE (qui signi-
fie bien sar « préserver », mais
aussi « confiture », en anglais)
présentée par Steven Weis-
bord (Pittsburgh, Pennsylvanie)
est revenue sur le probléeme
de la néphro-protection enca-
drant les actes de cardiologie
interventionnelle.

Latteinte rénale aigué post an-
giographie est fréquente et aug-
mente la mortalité, le risque de
dialyse et de défaillance rénale
progressive.
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NaHCO;
Nb patients 2511
CEP % 44
IR aigue % 95
NAC
Nb patients 2495
CEP % 4.6
IR aigue % 9.1

NaCl RR »p
2482

4.7 093 0.62
8.3 1.16 0.13
placebo

2498

4.5 1.02  0.88
8.7 1.06  0.58

Tableau 1

On peut penser quelle est acces-
sible a la prévention, puisque
le moment exact de I'agression
rénale est connu, mais aucune
solution n'a été trouvée jusqu'a
présent : si de nombreuses
études ont déja exploré le sujet,
ce fut souvent avec un nombre
de patients trop faible, et méme
les méta-analyses restent incer-
taines sur le sujet.

L'étude PRESERVE a été congue
en plan factoriel 2 x 2, randomi-
sant les patients sous bicarbo-
nate de sodium (NaHCO3) ou
chlorure de sodium (NaCl), ou
sous N-Acétyl Cystéine (NAC)
ou enfin placebo. Le critére
d‘évaluation principal (CEP) est
la somme des décés, passage
en dialyse, et persistance de la
créatininémie a plus de 50% de
hausse a 90 jours. Les inclusions
ont concerné des patients ayant
une angiographie coronaire
ou non, avec une clairance de
créatinine de base entre 45 et
60 ml/mn et un diabéte, ou une
clairance entre 15 et 45 ml/mn
avec ou sans diabéte. Létude
prévoyait d'inclure 7680 patients
sur 53 sites (USA, Australie, Nou-
velle- Zélande et Malaisie).

Les patients recevaient l'un des
deux solutés a raison de 1 a 3
ml/kg-h durant 1 a 12 heures
pour un total de 3 a 12 ml/kg,
puis durant la procédure a raison
de 1 a 1.5 ml/kg-h puis en post
procédure a raison de 1 a 3 ml/
kg-h durant 2 a 12 heures pour
un total de 6 a 12 ml/kg. Pour le
bras NAC ils recevaient 1200 mg
per os 2 fois par jour pendant 5
jours, la premiére dose étant re-
cue 1 heure avant l'injection de
contraste.

L'étude a été stoppée apres avoir
randomisé 5177 patients apres
une analyse intermédiaire pré-
planifiée en raison de résultats
non concluants.

Il n'y a pas d'interaction signifi-
cative entre le bicarbonate de
sodium et la NAC. Dans la popu-
lation incluse on note 80.9% de
diabétiques, une clairance de
base de 50.2 ml/mn, 90% des
procédures sont coronaires. Le
volume de contraste moyen
injecté est de 85 ml. (Tableau 1)

Aucune autre différence signi-
ficative n'a émergé sur les cri-
teres  secondaires.  Aucune
hétérogénéité non plus dans
les nombreuses analyses en
sous-groupes. L'étude PRESERVE
montre donc que le bicarbonate
n'est pas supérieur au chlorure
de sodium pour prévenir les
complications rénales post-an-
giographie, et que la NAC n'a
aucune efficacité.

On en reste donc au chlorure
de sodium seul, peu colteux,
en attendant mieux... pour
assurer une protection rénale
péri-angiographie.

TRICS I

Létude TRICS Ill (Transfusion
Requirements in Cardiac Sur-
gery) présentée par C. David
Mazer a analysé le probleme
des transfusions sanguines en-
cadrant la chirurgie cardiaque.
En effet si 'anémie est associée
a plus de complications (les vrais
ennuis commencent en dessous
de 24% d’hématocrite : respira-
toires, rénaux...), les transfusions
sont aussi associées a une éléva-
tion de la mortalité, et les études
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menées jusqu'ici nont pas permis
de conclure de maniere certaine.
Toutefois, les études observation-
nelles sur la mortalité ont donné
un bénéfice assezample.

Létude TRICS Il a porté sur des
patients de 18 ans et plus, pré-
vus pour une chirurgie cardiaque
sous CEC avec un score de risque
préopératoire EUROSCORE | = 6.
Les patients ont été randomisés
en deux groupes :

*transfusions « restrictives » (mi-
nimales) si leur hémoglobine est
<75g/dl,ou

*transfusions « libérales » si leur
hémoglobine est < 9.5 g/dl du-
rant lintervention ou les soins
intensifs ou < 8.5 g/dl dans le
suivi ultérieur.

Le critere d'évaluation principal
(CEP) a été la somme des déces,
infarctus, défaillances rénales
nécessitant la dialyse, des défi-
cits neurologiques.

Létude a été menée de 2014 a
2017 dans 19 pays et a porté
sur 5243 patients avec un age
moyen de 72 ans, un EUROS-
CORE a 7.85, une hémoglobine
préopératoire moyenne a 13.1
g/dl, 5092 analysés en ITT « mo-
difié » et 4860 en per-protocole.
(Tableau 2)

Aucune différence n'est notée
au niveau des criteres secon-
daires analysés.

Les taux d’'hémoglobine dans les
deux groupes sont conformes
aux critéres de transfusions rete-
nus dans le protocole, les trans-
fusions étant plus fréquentes
dans le bras libéral avec 72.3%
de patients transfusés contre
52.3% dans le bras restrictif.

Lanalyse en sous-groupes ne
fait apparaitre aucune hétérogé-
néité, sauf pour les patients de
plus de 75 ans qui bénéficient
plus du bras restrictif.

Lapproche restrictive des
transfusions post-CEC permet
donc de réduire la consom-
mation de concentrés globu-
laires, sans impacter le pro-
nostic des patients. Peut-étre
méme au contraire!

Parution dans le NEJM
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Attitude transfusionnelle Restrictive  Libérale RR P de non infériorité
Nb patients 2430 2430
CEP % 11.4 12.5 0.90 < 0.0001
Décés % 3.0 3.6 0.85
Déficit neuro % 1.9 20 0.92
Infarctus % 59 5.9 1.00
Dialyse % 25 3.0 0.84
Tableau 2
T+A T A p(T+Avs A)
Nb patients 168 166 166
Pontage perméable 1 an %  88.7 82.8 76.5 0.0006
Non occlusion 1 an % 89.9 86.1 80.6 0.0060
MACE % 1.8 24 54
Déceés CV % 0.6 0 12
infarctus % 1.2 12 1.8
AVC % 0 1.2 24
Saignement majeur % 1.8 1.2 0
Saignements non chir % 30.4 12.1 9.0

Tableau 3
DACAB

L'étude DACAB (Dual Ticagre-
lor plus Aspirin Antiplatelet
Strategy after Coronary Arte-
ry Bypass Grafting) présentée
par Qiang Zhao (5 équipes de
la Chine continentale) évalue
lintérét d’'une double anti-
aggrégation plaquettaire par
Ticagrelor et Aspirine pour
maintenir la perméabilité des
pontages saphénes veineux.

Les pontages veineux sont en
effet toujours tres utilisés, mais
on sait que leur taux d'occlu-
sionestde 10a25%a 1 anetde
l'ordre de 50% a 10 ans. Létude
DACAB a donc comparé leffet
de la double anti-agrégation par
Ticagrelor plus acide acétylsali-
cylique (ASA, ou Aspirine®) ou
chacun des deux produits iso-
[ément sur la perméabilité des
pontagesa 1 an.

Les patients ont été randomisés
entre les 3 groupes : Ticagrelor
90 mg x 2/j et Aspirine 100 mg/j,
ouTicagrelor seul 90 mg x 2/j, ou
Aspirine seule 100 mg/j, les trai-
tements étant instaurés dans les
24 heures suivant les pontages.
L'étude a été menée selon le mo-
dele PROBE. Les inclusions ont
concerné des patients de 18 a 80
ans, avec indication de pontage
coronarien.

Le critére principal dévaluation
(CEP) est la perméabilité des
pontagesveineuxa 1an, évaluée

par coro-scanner ou coronaro-
graphie. Létude a porté sur 500
patients randomisés entre les 3
groupes thérapeutiques : age
moyen 63 ans, 80 % d’hommes,
2.9 greffons veineux implantés
par patient. (Tableau 3)

Les résultats sur les MACE ne
sont pas statistiquement signifi-
catifs du fait du faible taux d'éve-
nements, I'étude manquant de
puissance a ce niveau.

Létude DACAB montre donc
une meilleure perméabilité des
pontages veineux sous double
anti-aggrégation  plaquettaire,
au prix d'un risque hémorra-
gique raisonnable. Un résultat
intéressant donc, mais qu'en est
t-il du tout artériel de plus en plus
recommandé et pratiqué ?

D’autres études en cours permet-
tront de comparer les taux de
MACE et de saignements avec
plus de puissance.

Notre avis : DACAB est une
étude importante, car on l'ou-
blie souvent, les chirurgiens
sont encore fréquemment dans
I'obligation d'effectuer des pon-
tages veineux, pour des raisons
anatomiques,  doptimisation
de la revascularisation (les deux
AMI ne suffisant pas), voire par
préférence...

Dans ces cas, le DAPT peut re-
présenter une ressource intéres-
sante sur le long terme.
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Il faudra sans aucun doute pré-
voir un essai plus ample, en
comparant l'association Ticagre-
lor - aspirine a clopidogrel plus
aspirine et aspirine seule. Et aus-
si penser au DAPT avec ticagre-
lor 60 mg X 2/j — Aspirine.

BRUISE CONTROL 2

David H. Birnie a présenté les
résultats de BRUISE CONTROL
2 (bruise signifie ecchymose),
une étude comparant l'arrét
ou la poursuite des AOD lors
de limplantation de pace-
makers ou de défibrillateurs,
question d'importance ma-
jeure (2 millions de telles pro-
cédures chaque année dans le
monde).

La survenue d’hématomes de
la poche d'implantation du dis-
positif n'a rien de bénin : hos-
pitalisation prolongée, arrét de
I'anticoagulation exposant au
risque cardio-embolique [3 fois
plus d’AVC emboliques ], risque
accru dinfection du dispositif
implanté).

La premiére étude BRUISE
CONTROL avait montré quon
observait 80% moins d’héma-
tomes lors de ces procédures
en maintenant les AVK sans
interruption de I'AVK (+ relais
par héparine) : 16.0% vs. 3.5%, p
< 0.001 (Birnie DH et coll. NEJM
2013;368:2084-93).

La question se pose mainte-
nant de lattitude a adopter
face a la prescription grandis-
sante des AOD chez ce type de
patients. Létude a été menée
en simple aveugle, randomisée,
et a concerné des patients avec
un score de CHA2DS2-VASc =
2. Les patients sont randomisés
pour continuer la prise de leur
AOD en péri-procédure, ou pour
linterrompre deux jours avant
pour ceux sous Apixaban ou
Rivaroxaban, ou dans un délai
variable pour le Dabigatran en
fonction de leur fonction rénale.
Le traitement était ensulite repris
dans un délai de > 24 heures
apres la procédure.
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Maintien Arrét p

Nb patients 328 334

CEP % 2.1 21 0973
Hospit prolongée % 0.3 0.6  1.000
Arrét anticoag % 2.1 2.1 0973
Rémtervention% 0.6 03 0.621
Tamponnade % 0.3 0 0.496
AVC % 0.3 0.3 1.000
AIT % 0 0

Tableau 4

Le critére d'évaluation principal
(CEP) est la survenue d'un héma-
tome significatif, défini comme
nécessitant une réintervention,
ou une prolongation d’hospita-
lisation, ou une interruption de
I'anticoagulant pour plus de 24
heures. Deux équipes géraient
les patients, I'une « aveugle » et
I'autre non.

Létude a été interrompue en
cours de route sur recomman-
dation du comité de sécurité,
et porte donc seulement sur
662 patients randomisés, dont
le score CHA2DS2-VASc a été
en moyenne a 3.9, équitable-
ment répartis entre les 3 AOD
disponibles. Les procédures
sont comparables, sauf une
administration de  produits
pro-coagulants et I'emploi d'un
pansement compressif un peu
plus fréquents dans le groupe
avec maintien de I'AOD. Dans
le groupe arrét du traitement,
celui-ci a été suspendu de 31 a
72 heures avant la procédure.
(Tableau 4)

Les deux stratégies donnent
donc des résultats comparables,
et la logique est donc d'adopter
I'une ou l'autre selon le profil de
chaque patient, implantation
urgente ou non, risque throm-
boembolique élevé ou non. Lar-
rét de 'AOD n'est en tout cas pas
un prérequis obligatoire.

Notre avis : BRUISE CONTROL
2 est une étude importante, car
elle colle a une réalité nouvelle,
celle d’'une proportion de plus
en plus importante de patients
sous AOD.

Elle nous apprend que linter-
ruption trés bréve de 'AOD est
possible sans risque excessif,
mais que sa poursuite ne crée
pas de risque supplémentaire
détectable.

Dans lensemble, les inci-
dents ont été rares, et avec des
groupes deffectif relativement
réduit, on ne peut formellement
écarter leffet du hasard dans
ces résultats, mais aucun signal
défavorable na émergé, quelle
que soit I'approche.

[l ne faut pas oublier de signaler

que des patients a risque car-
dio-embolique tres élevé (val-
vulopathie rhmatismale avec
Iésions valvulaires graves) ont
été écartés de l'essai et que par
définition avec les AOD, toute
valve mécanique aussi. Rappe-
lons que dans des conditions
similaires, l'essai avec AVK avec
ou sans héparine pour faire la
jonction a montré un effet défa-
vorable avec I'héparine.

ABRIDGE J

Létude ABRIDGE J (Ablation
Perioperative Dabigatran In
Use Envisioning in Japan),
présentée par Akihiko Nogami
(Tsukuba, Japon) a comparé une
interruption courte du Dabiga-
tran au maintien de I'AVK chez
des patients soumis a une pro-
cédure d’ablation de FA.

Lessai RE-CIRCUIT avait montré
la possibilité de ne pas inter-
rompre le Dabigatran lors d'une
ablation de FA.
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Mais l'essentiel des hémorragies
est survenu chez les patients
ayant recu la derniére dose de
Dabigatran moins de 8 heures
avant l'ablation. Il fallait donc
sassurer de linnocuité d'une
interruption minimale de I'AOD,
comparativement a I'AVK pour-
suivi, dans lablation de FA.
Létude a été menée selon le mo-
déle PROBE et a porté sur 500
patients. La dose de Dabigatran
de 150 ou 110 mg x 2/j est adap-
tée a l'age et la fonction rénale.
Dans le groupe Dabigatran, les
patients n'ont pas recu une ou
deux doses avant la procédure.
Le critére d'évaluation principal
(CEP) a été l'incidence de saigne-
ments majeurs, suivant la défini-
tion de I'ISTH, durant la procé-
dure et au cours des 3 mois de
suivi.

Sous Dabigatran, un relais par
Héparine était encouragé en
cas d'arrét de plus de 24 heures
avant la procédure.

Dans le groupe Dabigatran,
132 patients ont un arrét de
traitement moins de 24 heures
avant la procédure et un relais
héparinique dans 14% des cas,
et 83 patients ont un arrét > 24
heures avec un relais héparine
pour 70% dentre eux. Le score
CHA2DS2-VASc est en moyenne
de 1.8 1.9. (Tableau 5)

La différence d’hémorragies est
trés précoce et les événements
ultérieurs sont rarissimes. Le
bénéfice est donc bien péri-
procédural. Lanalyse des sous-
groupes montre des résultats
homogenes.

On décele un petit bénéfice au
Dabigatran entre 65 et 74 ans,
chez 'homme, en cas de score
CHA2DS2-VASc 1, et en cas
d'ablation par radiofréquence.
ABRIDGE J valide donc l'intérét
de l'approche Dabigatran avec
un arrét court plus ou moins
relais héparine, avec moins de
saignements et aucun excés
de complications thromboem-
boliques. Le faible effectif de
I'étude ne permet cependant
pas de tirer de conclusions défi-
nitives quant au risque respectif
de complications thromboem-
boliques.
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Dabigatran ~ Warfarine  p

Nb patients 220 222
Saignements majeurs % 1.4 5.0 0.032
Pb ischémiques % 0 0.5
Evénements TE + hémorragiques majeurs % 8 2 0.010
Tableau 5
1 mg 4mg RR p
Nb patients 6214 6199
CEP % 54 4.3 0.81 0.01
CEP et revascularisations % 9.7 7.9 0.83 0.002
Mortalité % 4.2 33 0.81 0.03
Infarctus % 1.2 0.6 0.57 0.004
Revascularisations % 10.1 85 0.86 0.008
CEP:NNT 5 ans : 63.

Tableau 6

Notre opinion la sécurité
de I'AOD Dabigatran dans ces
situations assez fréquentes est
rassurante. On décele lintérét
d’un arrét court sans couverture
héparinique. Pour autant, il s'agit
de patients japonais, assez peu
nombreux, au phénotype CV un
peu différent et une étude sur
des « caucasiens » devrait étre
réalisée avant d’avoir les hon-
neurs des recommandations.
Aujourd’hui (celles de 2017),
elles sont de poursuivre la war-
farine (classe IA), IB a lIB pour les
AQOD, pour le maintien ou une
courte interruption (Calkins H. et
al. Europace 2017, Sept 15) .

LBCT 2 le lundi 13 novembre
REAL-CAD

Létude REAL-CAD a été pré-
sentée par Hiroaki Shimokawa
porte sur la comparaison de
deux doses de statine dans
une population japonaise.
Létude compare la Pitavasta-
tinea 1 contre 4 mg/j dans une
population de 13054 corona-
riens stables.

Pour information, 1 mg de
Pitavastatine équivaut a 5 mg
d'Atorvastatine. Le suivi est de
3.9 ans. Le critére d'évaluation
principal (CEP) est la somme des
déces cardio-vasculaires, infarc-
tus et AVC non mortels, et épi-
sodes d'angor instable nécessi-
tant I'hnospitalisation en urgence.
Létude a été stoppée prématu-
rément.

Le taux de LDL atteint est de 0.9
g/l sous Pitavastatine 1 mg et
0.76 sous 4 mg (p < 0.001). On
observe aussi une baisse des tri-
glycérides : 1.215 vs. 1.145 g/l a
3 ans (p < 0.001), une augmen-
tation modeste du HDL (0.523 vs.
0.517, p < 0.001), et une baisse
de la hsCRP (0.49 vs. 0.59 g/l, p
< 0.001). (Tableau 6) Les résul-
tats bénéfiques des doses supé-
rieures de statine sont homo-
génesdanstous les sous-groupes
testés, y compris quelle que soit
la valeur initiale de LDL-C. La
tolérance est bonne avec un peu
plus de problémes musculaires
sous 4 mg ; pas de signal sur le
nouveaux cas de diabete. REAL-
CAD vient donc confirmer chez
les japonais ce que PROVE IT et
TNT avaient déja montré il y a
de nombreuses années chez des
caucasiens : « the lower the bet-
ter» pour le LDL. Une bonne nou-
velle au moins pour les japonais !

Notre opinion bien quil
s'agisse d’'une population japo-
naise, une petite piqlre de rap-
pel pour penser a augmenter les
statines n'est pas inutile.

HPS-3/TIMI 55 - REVEAL
effets de I'anacetrapib sur la
survenue du diabéte et sur les
événements vasculaires chez
les diabétiques.

Bien que le développement de
ce produit ait été abandonné par
les Laboratories MSD, les ana-
lyses autour de REVEAL donnent
lieu a des présentations.
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Ici, Louise Bowman présente de
nouvelles analyses. Lidée était
de trouver un créneau ou l'ana-
cetrapib pourrait étre utile.

On se rappelle que cette gigan-
tesque étude (30000 patients
de plus de 50 ans, avec atteintes
artérielles, un traitement par sta-
tine, ont été soumis a I'anacetra-
pib (100 mg/j) ou au placebo et
suivis au moins 4 ans.

Lanacetrapib était a l'origine
destiné a augmenter le HDL-C et
diminuer un peu le LDL-C. Mais
l'essentiel de l'effet observé (ré-
duction significative de 9% des
MACE) a été corrélé uniquement
a la réduction du non-HDL-C.
Lessai a été présenté a I'ESC
2017.

REVEAL a inclus 11320 patients
diabétiques. Leur LDL-C initial
était de 0.59 g/I, leur HDL-C de
0.38 g/l.

La compliance aux traitements
a été excellente durant I'étude.
Le HDL augmente ainsi de 104%
sous Anacetrapib.

Le bénéfice est le méme que les
patients soient ou non diabé-
tiques en terme d'évenements
coronariens majeurs, de déces
coronariens ou infarctus, ou
de revascularisations corona-
riennes. Le taux dévénements
est toutefois plus élevé dans la
population diabétique comme
on pouvait sy attendre (15.4%
vs. 9.7%).

En conséquence, le taux de
complications évitées est plus
important dans la population
diabétique. On observe aussi
moins de nouveaux cas de dia-
béte sous Anacetrapib, avec
5.3% de cas contre 6.0% sous
placebo (p = 0.05). On note
également des valeurs d’HbA1c
l[égerement moindres sous Ana-
cetrapib chez les patients sans
diabéte préalable (-0.03 points,
p <0.001).

Ainsi, l'anacetrapib a réduit
les MACE chez les diabétiques
comme chez les non-diabé-
tiques, et une discréte réduction
de lincidence du diabéte a été
observée.
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Cela n'a pas été suffisant pour le
Laboratoire MSD, qui a décidé
de ne pas porter le produit a la
vente. Et pourtant, comme Ia
commenté Stephen Nicholls
(Adélaide, Nouvelle-Zélande), la
CETP, que l'anacetrapib inhibe,
joue un role important dans
le métabolisme lipidique. Les
polymorphismes  génétiques
comportant une activité réduite
de I'enzyme sont corrélés a un
risque CV bas.

Ces inhibiteurs ont été pressen-
tis pour exercer leur supposée
efficacité en augmentant le
HDL. lls ont eu des effets favo-
rables sur I'athérosclérose expé-
rimentale.

Chez I'homme, deux produits
ont décu et leurs essais respec-
tifs ont été interrompus au bout
de deux ans.

Mais pas l'essai avec I'anacetra-
pib, REVEAL, qui a révélé une
réduction des MACE de 9% a 4.5
ans « on top » d'un traitement
puissant par statines.

L'attention s'est portée sur le dia-
béte, car la réduction sous sta-
tines du LDL semble augmenter
le risque de diabéte, sans pour
autant remettre en question la
pertinence du traitement.

Mais comme on ne disposera
pas de I'anacetrapib...

Notre avis : les résultats sur
I'anacetrapib issus de REVEAL
sont peu amples mais il aurait
été intéressant de rechercher
des bénéfices plus sérieux sur les
patients intolérants aux statines.

Quant au diabéte, un effet béné-
figue existe bien, mais pas spé-
cifique. La place de I'anacetrapib
en période de décollage des
anti-PCSK9 aurait pu se révéler
minime, et on comprend la déci-
sion de MSD de ne pas le déve-
lopper plus avant.

Cela nous rappelle quiil est dif-
ficile de faire mieux que les sta-
tines a dose élevée... a condi-
tion de les prescrire !

FOURIER - AOMI

Marc P. Bonaca (Boston) a pré-
senté une sous-étude de FOU-
RIER portant sur les patients
ayant une artériopathie obli-
térante des membres infé-
rieurs (AOMI) a l'inclusion (ABI
<0.85 + claudication ou procé-
dure déja effectuée : revascu-
larisation et/ou amputation).

Létude FOURIER a démontré
une réduction du risque cardio-
vasculaire des patients recevant
de I'Evolocumab en plus du trai-
tement classique (dont statines)
pour la réduction de leur LDL-
cholestérol au-dela du résultat
maximal obtenu sous statines
seules, au terme d'un suivi de 2.2
ans. Dans l'étude principale, sur
la totalié du groupe sous Evolo-
cumab, le LDL a baissé de 59%
pour atteindre une valeur mé-
diane de 0.30 g/|, et les évene-
ments cardio-vasculaires ont été
réduits de 15%. Le but de I'ana-
lyse présentée a été d'évaluer le
bénéfice chez les porteurs d’AO-
MI, critére résumé sous l'acro-
nyme « MALE » (major adverse
limb events, limb=membre).Les
MALE sont donc définis comme
une ischémie aigué&, une ampu-
tation majeure, ou une revas-
cularisation urgente. Lanalyse
a porté sur 3642 patients avec
AOMI (13.2%), dont 1505 sans
antécédent d'infarctus (IDM)
ou d'’AVC. Les porteurs d’AOMI
sont plus agés, ont un risque car-
dio-vasculaire plus élevé, avec
un RR a 1.81 comparativement
aux autres, et cela méme en cas
d’AOMI apparemment isolée,
sans antécédent cardiaque ou
neurologique. lls sont plus sou-
vent encore fumeurs actifs (36%
contre 27% dans le groupe sans
AOMI, plus souvent diabétiques
et hypertendus. LEvolocumab a
réduit le LDL-C de 0.93 2 0.31 (p
<0.001).

Les patients avec AOMI ont une
évolution plus grave au cours du
suivi de FOURIER (@ 900 jours,
13.0% de CEP contre 7.6%), et
le groupe le plus exposé est
celui avec atteintes multifocales
(AOMI + IDM/AVC) : 14.9%.
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La réduction de risque cardio-
vasculaire est plus importante
chez eux, avec une réduction de
risque absolu (RRA) de 3.5 points
de pourcentage, contre 1.4 chez
ceux sans AOMI sous Evolocu-
mab (soit respectivement -27%
et -19%, p = 0.0040 et < 0.001).
La réduction des MACE (déces
cardio-vasculaires, infarctus et
AV(Q) est tout aussi marquée
en cas dAOMI isolée sans anté-
cédent cardiaque ou neurolo-
gique, avec une réduction de
risque absolu de 4.8 points
(NNT = 21) (-43%, p = 0.0095).
Les taux de MALE sont égale-
ment réduits sous Evolocumab
avec un RR a 0.58 (soit -42%, p =
0.0093). Fait intéressant, car sou-
vent peu sensible sous statines,
les AVC sont réduits de 70%
(1C95% entre 0.11 et 0.82 pour
le RR).

La réduction des MALE est ob-
servée que les patients soient
connus (RR 0.63) ou non connus
(RR 0.37 ) comme porteurs
d’AOMI a linclusion. Tous les
critéres variablement combinés
sont trés positifs.

On observe une bonne corréla-
tion entre la réduction du LDL
et la baisse des MALE sous Evo-
locumab.

Conclusions des auteurs de
FOURIER-AOMI :

*les patients avec AOMI sont
a risque élevé de MACE et de
MALE

*la réduction du LDL-C avec
I'Evolocumab chez les porteurs
d’AOMI :

- réduit les MACE avec une RRA
trés robuste

- réduit les MALE

*le bénéfice est détecté aux
porteurs d’AOMI sans antécé-
dent d'IDM, d'AVC, avec une RRA
pour les MACE ou les MALE de
6.3 points, soit un NNT de 16 a
2.5ans

*la réduction du LDL-C a des
niveaux trés bas doit étre envi-
sagée en cas dAOMI indépen-
damment des autres antécé-
dents vasculaires, pour réduire
le risque de MACE et de MALE
Parution dans Circulation.

Notre opinion : LAOMI est une
considérable difficulté pour le
praticien, et les causes en sont
multiples. La principale est le
tabac, suivi de pres par le dia-
béte. Les patients sont tres réti-
cents a se sevrer des cigarettes,
tout comme a entreprendre des
mesures de rééducation pour
atténuer les symptomes et les
choses s'aggravent considéra-
blement en cas de diabéte sura-
jouté. Revasculariser, lorsque ces
facteurs de risque persistent,
ne permet que des améliora-
tions transitoires. En définitive,
on arrive a des amputations,
a moins qu’'un IDM ou un AVC
n‘ait emporté le patient avant !
LEvolocumab est une solution
élégante mais colteuse pour
sauver les membres, le myo-
carde et le cerveau. Compte
tenu, cependant, des risques et
des conséquences des ampu-
tations, le prix de I'Evolocumab
doit étre fortement nuancé :
retarder le handicap et les am-
putations de quelques années
serait un progres considérable.

FOURIER - IDM

Marc S. Sabatine (Boston)
a présenté une autre sous-
étude de FOURIER portant sur
les patients avec un antécé-
dent d'infarctus (IDM). Parmi
les patients inclus dans FOU-
RIER, 22351 avaient un tel
antécédent.

Les auteurs ont analysé le dé-
lai depuis I''DM qualifiant, le
nombre d'IDM déja présentés,
et la présence de lésions vascu-
laires multiples.

Chez les patients avec antécé-
dent d'IDM avec un traitement
classique, comportant une sta-
tine, la réduction dévenements
sous Evolocumab est de 18% (p
<0.001). Un infarctus remontant
a moins de deux ans, la surve-
nue d'au moins deux infarctus
auparavant, et la persistance de
lésions multifocales sont tous
trois associés a un risque d'éve-
nements plus élevés dans FOU-
RIER, avec des RR de 1.36, 1.90 et
1.34 pour les trois criteres apres
analyse multivariée.
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La réduction dévénements
sous Evolocumab est d'autant
plus importante que ces trois
marqueurs de risque sont pré-
sents. Ainsi la réduction de
risque absolu est de 2.9% en cas
d'infarctus datant de moins de
2 ans contre 1.0 % dans le cas
contraire. La réduction du risque
absolu (RRA) est de 2.6 points en
cas d’au moins deux IDM préa-
lables contre 1.7 point sinon.

La RRA est de 3.4 points en cas
de lésions de plusieurs vaisseaux
contre 1.3 point sinon.

Et 63% de la population étu-
diée a au moins l'un de ces trois
critéres de gravité. Chez les
patients n‘ayant aucun de ces 3
marqueurs, le bénéfice du trai-
tement par Evolocumab est nul.
Par contre chez les patients
ayant au moins 1 de ces mar-
queurs, le traitement par Evolo-
cumab permet une réduction
du risque absolu de 2.5 points,
et les courbes continuent a di-
verger au fil du temps.

Conclusion des auteurs :

*|es patients :

- les plus proches de leur IDM -
avec des antécédents multiples
d’'IDM ou

- avec des atteintes diffuses Ont
un risque de récidive majeure
augmenté de 34 a 90%

*ces patients sont fortement bé-
néficiaires de I'Evolocumab

- réduction du risque relatif de
21a30%

- réduction du risque absolu de
2.6 a 3.4 points de pourcentage
sur 3 ans de traitement.

Ces données permettent un trai-
tement sur-mesure pour les pa-
tients en fonction de leur risque.

Notre avis : FOURIER permet
donc de valider trois paramétres
simples pour identifier les pa-
tients avec antécédent corona-
rien avec risque plus élevé et
pouvant tirer plus de bénéfice
de I'Evolocumab. Comme tou-
jours, les patients les plus graves,
les plus évolutifs, sont les plus
avantagés par le traitement pro-
posé, statine + Evolocumab.
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CANTOS

Paul M. Ridker (Boston, MA, USA)
a présenté une sous-étude in-
téressante de CANTOS (Cana-
kinumab  Antiinflammatory
Thrombosis Outcomes Study).
Cette étude sur plus de 10000
coronariens stables présen-
tée lors de I'ESC 2017 avait
montré que le Canakinumab,
un anticorps monoclonal
bloquant linterleukine 1 f,
pouvait réduire les accidents
cardio-vasculaires (MACE) de
15% (p = 0.007) sans aucun
impact sur les lipides, en ré-
duisant la hsCRP de 35 a 40%,
validant la théorie inflamma-
toire de l'athérome (Ridker
PM et al. Circ Res 2016 ; 118 :
145-56).

D'ou l'approche du risque in-
flammatoire résiduel, a savoir
un LDL-C bien contr6lé a 0.828
g/l mais avec une hsCRP restant
supérieure a 2 mg/Il. Cerisquein-
flammatoire résiduel représente
environ 30% des patients des
études récentes. Ces traitements
étant colteux, le but de cette
étude est de cerner au mieux la
sous-population de patients la
plus a méme de bénéficier de ce
traitement.

Lanalyse en  sous-groupes
montre des résultats homo-
génes, mais il est clair que les
données cliniques initiales ne
permettent pas de cerner cette
sous-population qui bénéfice le
plus du Canakinumab. Il fallait
donc savoir si limportance de la
réponse en termes de baisse de
la hsCRP permet de cerner cette
population.

Et effectivement, les patients
avec une hsCRP baissant en
deca de 2 mg/l ont une réduc-
tion des MACE de 25% dans
CANTOS, contre 5% pour ceux
dont la hsCRP sous traitement
reste supérieure a 2 mg/l. Lana-
lyse multivariée ne fait pas dis-
paraitre cette relation entre
baisse de la CRP et réduction
du risque cardio-vasculaire. Le
choix d'autres seuils pour la CRP
sous traitement n'impacte pas
non plus le résultat observé.
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Si l'on classe les patients en ter-
tiles selon la baisse de CRP ob-
servée, la encore, on retrouve la
relation entre la baisse de la CRP
et la baisse des MACE. Sil'on étu-
die d'autres critéres secondaires
comme la mortalité cardiovas-
culaire ou la mortalité globale,
la encore, on retrouve la relation
entre baisse de la CRP et baisse
des évenements.

Le bénéfice est homogene
quelle que soit la dose de Cana-
kinumab administrée, pour au-
tant que la baisse de CRP soit au
rendez-vous.

La réduction des cancers pulmo-
naires observée dans CANTOS
est elle aussi corrélée a la baisse
de la CRP observée sous traite-
ment. La petite augmentation
des infections sous traitement
n'est pas corrélée a la réponse
dela CRP.

Conclusion des auteurs :

*dans l'ensemble, CANTOS
montre quen ciblant la voie de
IL1b a IL-6 de limmunité innée
avec le Canakinumab réduit l'in-
cidence des accidents cardiovas-
culaires et potentiellement réduit
celle des néoplasies bronchiques
et des déces corrélés

*ainsi, CANTOS ameéne des don-
nées de preuve de concept fon-
damentales que linhibition de
linflammation,  indépendam-
ment de la réduction lipidique,
peut améliorer le pronostic de
I'athérothrombose. Il n'a cepen-
dant pas été établi si des sous-
groupes de patients existent, ou
le bénéfice du traitement contre-
balance nettement les risques
potentiels

*'analyse présentée montre que
I'amplitude de la réduction de la
hsCRP aprés une dose unique de
canakinumab offre une méthode
clinique simple pour identifier
les personnes qui recueilleront
le plus de bénéfice CV et néo-
plasique lors d’'un traitement au
long cours.

¥par exemple, parmi ceux qui ont
obtenu des niveaux de hsCRP <
2 mg/l aprés une dose de cana-
kinumab, le traitement au long
cours a permis une réduction

de 25% des MACE (P < 0.0001),
de 31% de la mortalité CV (P =
0.0004), et une réduction de 31%
de la mortalité toutes causes (P <
0.0001). Par contraste, les effets
ont été d'amplitude moindre et
non significatifs lorsque la baisse
de la hsCRP a été moindre

*les résultats différents obtenus
dans CANTOS selon le niveau
obtenu de hsCRP ont été homo-
génes quels que soient les ajus-
tements

*les auteurs pensent que ces
résultats sont importants non
seulement pour comprendre la
physiopathologie de linflam-
mation et la mise au point future
d'autres médicaments, mais
aussi pour la sélection des pa-
tients, I'amélioration du rapport
colt-efficacité, et la personnali-
sation de la thérapeutique

*par exemple le NNT sur 5 ans
pour les MACE étendus (MACE
+ revascularisation coronaire,
déces de toute cause) a été de
16 en cas de hsCRP sous traite-
ment < 2 mg/l mais 57 sila hsCRP
n'a pas baissé en dessous de 2.0
mg/l.

*linconvénient  principal du
canakinumab (de faible ampli-
tude, mais significatif) a été une
élévation des infections mor-
telles. Il na pas été proportion-
nel au niveau de hsCRP obtenu.
Publication dans The Lancet.

Notre avis : Ce travail intéres-
sant, voire fondamental, dérivé
de lessai CANTOS, l'une des
vedettes de I'ESC 2017, montre
que la réduction de la hsCRP
aprés une premiére injection de
canakinumab permet de sélec-
tionner les patients qui vont le
plus bénéficier du traitement, et
donc d'optimiser les colts théra-
peutiques.

Déja dans la cohorte principale
de CANTOS, la réduction des
MACE sous canakinumab (tous
les 3 mois) est de 15% et méme
de 17% pour les MACE étendus
(p = 0.0006), pour une réduction
de la hsCRP et de I'lL-6) de 35 a
40%, sans changement du LDL
(déja initialement bas a 0.7 g/
sous statines !).
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Comme le soulignent les auteurs,
la survenue des colteux traite-
ments par anticorps, visant la
PCSK9 ou linflammation, néces-
site de mieux traquer les patients
qui en tireront le bénéfice le plus
ample. Ici, les patients gardant
une hsCRP = 2.0 mg/l sous
traitement n'en tirent aucun
bénéfice. De plus, ce sont ceux
baissant le plus (<1.2 mg/l) qui
réduisent leur risque le plus.

Un résultat rare, c'est que la
baisse de la hsCRP en des-
sous de 2.0 mg/l impacte for-
tement la mortalité (-31%, p
< 0.0001). Les relations entre
I'inflammation et le risque CV
sont connues de longue date :
détection d'éléments d'inflam-
mation lors des autopsies, au
niveau des plaques rompues,
thermographie endovas-
culaire, mais aussi la notion
qu’une partie du bénéfice des
statines est liée a leur effet an-
ti-inflammatoire local.

Ici, fait essentiel, le bénéfice
du canakinumab vient en plus
d’un traitement solide par sta-
tines, puisque le LDL-C d'in-
clusion était de 0.828 g/l en
moyenne. L'exclusion des pa-
tients non répondeurs (hsCRP
restant = 2 mg/l) permettra de
leur éviter le risque inféctieux.

LBCT3

IHME (Institute for Health
Metrics and Evaluation) Greg
Roth (Université de Washington) a
présenté le recueil tensionnel
mondial entre 1990 et 2015.

Avec des méthodes d'étude et
de recueil des données sophis-
tiquées, I'équipe montre quentre
1990 et 2015, le nombre de per-
sonnes dans le monde dépas-
sant 140 mmHg de PAS est passé
de 400 - 450 millions a 864 - 883
millions JAMA 2017 ; 317(2)).
Exprimée en DALY (Disability
Adjusted Life-Years par 100000),
lorsque la PAS dépasse les 110
- 115 mmHg, les « gagnants »
sont 'Océanie, I'Asie Centrale et
I'Europe de I'Est.

La répartition des complications
est équilibrée en Océanie, mais
les cardiopathies ischémiques
trés prédominantes pour les
deux derniéres régions, suivies
a distance par les AVC. Les meil-
leurs sont les populations aisées
du pourtour Asiatique du Paci-
fique, l'Australasie et I'Europe
Occidentale. Le rapportestde 1a
plus de 6! Ces dernieres contrées
étant celles ou la longévité est
la meilleure, cela illustre quon a
peu a gagner d'une lutte a ou-
trance pour réduire la PA.

Conclusions de I'étude :

*la prévalence globale de I'HTA
a substantiellement augmenté
[entre 1990 et 2015]

*874 millions d'adultes ont une
PAS = 140 mmHg, ce qui pro-
voque 7.8 millions de décés par
an

*la PA élevée, suivie de pres par le
tabac et le diabete, est la princi-
pale cause globale de morbidité
*il y a une impérieuse néces-
sité pour les pays doeuvrer
ensemble, de partager des stra-
tégies et des pratiques efficaces
pour réduire les effets massifs,
tragiques et évitables de la PA
élevée.

Notre opinion : I'auteur et son
équipe ont fait un travail remar-
quable de collecte des infor-
mations. En dehors de cela, on
apprend que les pays les plus
avancés économiquement,
ceux donc ou les conseils sur
la réduction plus incisive de
la PA seraient les plus faciles a
mettre en ouvre, sont ceux qui
en profiteraient le moins. Et
réciproquement : la plupart des
populations qui gagneraient
d'une réduction tensionnelle se
débattent dans la nécessité quo-
tidienne d’une survie difficile et
la PA est I'un de leurs derniers
soucis.

Méme des traitements peu cou-
teux leur seraient inabordables.
Mais c'est une entreprise de
longue haleine et les auteurs
ont eu limmense mérite den
poser les jalons en identifiant le
type et le lieu du combat a en-
treprendre.
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Time at blood pressure tar-
get and risk of CV disease and
mortality

Mar Pujades-Rodriguez a
présenté les résultats d'une
étude portant sur la mesure
du temps passé aux valeurs
cibles de Pression Artérielle
(PA) dans la population de
I'étude. Le défi est grand, car
la PA est fluctuante et la moi-
tié au moins des hypertendus
sont mal controlés.

Et ceux quon croit controlés
peuvent ne pas |'‘étre en perma-
nence, ce qui pourrait avoir de
lourdes conséquences.

On sait aussi que I'adhérence au
traitement dans les pathologies
chroniques comme [I'HTA est
trés aléatoire... Sans compter
que les fréquentes HTA liées au
SAQS se manifestent surtout la
nuit.

Pour cela, les investigateurs ont
créé le concept TITRE (Time per
year spent by newly Identified
hypertensive patients at BP
care TaRgEt), et ont entrepris
de mettre en évidence les fac-
teurs corrélés a TITRE, et aussi
des relations entre ce nouveau
parameétre et le pronostic car-
diovasculaire. Les données ont
été recueillies dans la base de
données médicales et démogra-
phiques CALIBER (www.caliberre-
search.org) au  Royaume-Uni,
chez plus de 150000 hyperten-
dus nouvellement diagnostiqués
comme tels, dans 225 cabinets
de MG entre Janvier 1997 et Mars
2010, soit 1.64 millions de me-
sures, un suivi moyen de 5 ans,
chaque patient ayant un nombre
médian de mesures de 7.

Ici les inclusions ont concerné
des hypertendus d’au moins 18
ans, enregistrés depuis plus d'un
an dans le systéme CPRD (Clini-
cal Practice Research Datalink),
observatoire scientifique du
National Health Service britan-
nique, avec aucun diagnostic CV
auparavant et connus depuis au
moins 6 mois de leur praticien.
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Le diagnostic d’'HTA a été affirmé
en cas de PA > 140/90 (150/90
deés 60 ans sauf diabéte ou IRC) ;
3 mesures successives d’HTA ont
été demandés avant l'inclusion
et ensuite deux normalisées (<
140/90) pour estimer la norma-
lisation (notion développée par
TITRE).

Les critéres principaux d'éva-
luation sont les MACE (déces
cardio-vasculaires, infarctus et
AVQ), la survenue d'insuffisance
cardiaque et la somme de toutes
les complications.

L'étude a ainsi porté sur 169082
patients suivis pendant 5 ans
(1.64-10° lectures tensionnelles
chez 150130 patients). Lage
moyen a été de 52 ans, 56% de
femmes, 38% d'HTA de stade
2 (PAS > 160 et/ou PAS > 100),
5% de diabétiques ; au cours
du suivi, 46% ont été sous anti-
hypertenseurs (dont 16% sous
thiazidiques, 15% sous IEC), 29%
ont recu un conseil diététique et
47% vérifiés au cours de la pre-
miére année.

Létude montre que 27% des
patients ne sont jamais a leur va-
leur cible tensionnelle au cours
d'une année, et que la médiane
de contréle tensionnel est de
2.8 mois par an ; ceux controlés
entre 9 et 12 mois/an ne sont
que 5%. Pour 11%, la PA na ja-
mais été vérifiée. Une complica-
tion CV est survenue chez 5684
personnes (3.4%) : 409 MACE,
318 insuffisances cardiaques,
déces CV:332.

On observe une augmentation
des complications cardio-vas-
culaires et de linsuffisance car-
diaque au prorata du moins bon
contrble tensionnel avec des RR
a 4.51 (CEP composite) et 3.53
(insuffisance cardiaque) chez les
patients n‘étant jamais aux va-
leurs cibles, contre des RR a 0.70
et 0.47 respectivement chez les
patients en permanence aux va-
leurs cibles. Pour le critere com-
biné CV + déces, ont est a un RR
2.57 en cas de 0% de temps aux
objectifs vs. 0.42 pour 9 a 11.9
mois/an.
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Conclusion des auteurs :

*peu de ces hypertendus nou-
vellement diagnostiqués ont été
normalisés de maniere appro-
priée sur I'année

*la normalisation prolongée a
été corrélée a un moindre risque
cv

*les corrélations dose-réponse
ont été plus étroites avec TITRE
gu’avec dautres types de me-
sures tensionnelles

*il est nécessaire de comparer
les différentes interventions
pour obtenir un temps plus pro-
longé aux objectifs.

Notre avis : Malgré ses limites
(rareté des mesures tension-
nelles, presque 50% des patients
non traités, pas de MAPA ni
d’AMT...), cette étude est inté-
ressante, validant « dans la vraie
vie » ce qui peut sembler intui-
tif : le controle tensionnel éva-
lué a un instant correspond a la
charge tensionnelle globale an-
nuelle plus ou moins bien mai-
trisée, laquelle prédit les com-
plications cardio-vasculaires
observées au cours du suivi.

Comme achaque incursion dans
les grosses bases de données, la
recherche du TITRE a un énorme
intérét. Et des faiblesses liées ala
méthode de recueil.

La premiére limite a mention-
ner, outre le recueil épars des
données, est celle du volonta-
riat : en général, les patients les
plus menacés ne consultent pas
et on sait peu sur eux jusqu’a la
complication.

Ensuite, les mesures au cabinet
médical ont leurs limites bien
connues. Aucune MAPA ici!

Mais pour lessentiel, TITRE
donne un tableau assez vraisem-
blable de la situation :le controle
tensionnel (sur les recomman-
dations classiques que les prati-
ciens connaissent) est sinon nul,
du moins trés insuffisant.

Dans un systéme anglais tres
efficace en théorie, puisque les
MG sont primés (et généreuse-
ment) a la performance.

A la lumiere de ces résultats,
deux inévitables conclusions :
*les satisfecits itératifs des socié-
tés savantes sur les 50% d'hy-
pertendus « équilibrés » (en fait
« normalisés ») ne sont que du
vent, faussement rassurants et
induisant en erreur a la fois les
praticiens et les patients. Et les
autorités de santé, qui de ce fait,
ne prennent pas au sérieux le
probléme...

*les nouvelles recommanda-
tions pour faire baisser encore
les niveaux tensionnels a at-
teindre sont absurdes, puisque
les recommandations actuelles,
raisonnables, ne sont quasiment
jamais appliquées efficace-
ment ; un semi-bémol, cepen-
dant : si I'on place la barre plus
bas, plus d’hypertendus ont une
chance datteindre la barre...
précédente ! Mais beaucoup
d’hypertendus agés risquent
des hypotensions catastro-
phiques (chutes, fractures...).

Mesure de la PA dans SPRINT

Karen C. Johnson est reve-
nue sur la controverse sur les
modalités de mesure de la
Pression Artérielle (PA) dans
I'étude SPRINT. Cette étude
avait montré une réduction
des complications cardio-vas-
culaires avec un contréle plus
strict de la PAS a < 120 mmHg
comparativement a < 140. La
mesure de PA était automati-
sée avec un appareil profes-
sionnel Omron 907 XL avec 5
minutes de repos suivies de 3
mesures sur 3 minutes moyen-
nées ensuite, et avec un bras-
sard de taille adaptée.

La polémique est née lorsque de
vrais hypertensiologues se sont
penchés sur les méthodes de
mesure de SPRINT et ont décou-
vert que dans une proportion
substantielle de mesures, le
tensiometre électronique et le
patient étaient seuls dans une
piéce sans aucun soignant.

On sait que les mesures ainsi
enregistrées sont proches voire
identiques aux résultats de l'au-
tomesure.
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Or les criteres de l'automesure
ne sont pas les mémes.

Dés lors, ils ont accusé les inves-
tigateurs d‘avoir enfoncé des
portes ouvertes, les nouveaux
niveaux tensionnels recomman-
dés ne différant pas des anciens
puisqu’il s'agissait déquivalent
d'automesures. Voir a cet égard
notre chronique sur les Journées
de I'HTA 2016, intervention de
Sverre E. Kjeldsen (CHU Ulle-
val, Oslo, Norvege) et quelques
autres, puisque le sujet a été tres
débattu.

Pour l'analyse présentée par le
Dr Johnson, les centres ayant
participé a Iétude ont été classés
selon que la mesure tensionnelle
compléte avait lieu sans per-
sonnel présent dans la piéce, ou
I'ensemble de la procédure avec
un personnel présent, ou le repos
seul sans personnel, ou enfin
la mesure seule sans personnel
dans la piece. Dans la mesure ou
cette étude est post-hoc donc
non randomisée (et non prévue),
on observe de nombreux désé-
quilibres entre les patients clas-
sés selon ces 4 itemes.
Cependant, les réductions ten-
sionnelles dans les deux groupes
de randomisation (controle ten-
sionnel classique ou strict) sont
trés comparables dans les 4
groupes de mesure tensionnelle
ainsi définis, de méme que le
nombre moyen de traitements
antihypertenseurs regus.

On ne note pas dinteraction
significative quant aux événe-
ments survenus, la mortalité, les
effets indésirables selon ces 4
techniques de mesure tension-
nelle. Ce travail confirme, pour
ses auteurs, la validité des résul-
tats de SPRINT, mais il est certain
que selon le mode de mesure
tensionnelle retenu (par le méde-
cin, automatique avec ou sans
personne a coté, MAPA) les seuils
de normalité doivent étre modu-
Iés.

Notre avis : cette discussion n'est
pas inutile, car la PA varie ample-
ment selon la présence ou non
du personnel médical ou para-
médical.

Nous avions rapporté, dans le
compte-rendu des JHTA 2016
les interrogations de la commu-
nauté des hypertensiologues sur
les méthodes de mesure dans
SPRINT. Leurs critiques ont été
entendues, semble t-il, mais juste
pour aboutir a cette présentation
défensive, genre « il faut sauver
le soldat SPRINT » (en fait le sol-
dat Cushman, auteur principal,
accusé par les (vrais) hyperten-
siologues de maladresses et
d'opacité), pas des responsables
des nouvelles recommandations
sur les niveaux tensionnels a at-
teindre...

Il semblerait en effet quon se
soit haté de descendre les objec-
tifs de niveaux tensionnels. Cela
étant, pour tenter d’en finir avec
SPRINT :

*la méthode de mesure tension-
nelle n'y a pas été rigoureuse,
méme avec trois mesures suc-
cessives avec un tensiometre
électronique de qualité profes-
sionnelle ; les investigateurs des
différents centres n'en sont pas
coupables, car rien navait été
précisé

*avec la diffusion, voire la géné-
ralisation des automesures, on
en saura plus sur la PA s et ces
données seront a rapprocher
directement de celles de SPRINT
*des patients supportant bien
des PAS basses, autour de, voire
inférieures a 120 mmHg, il faut
lesy laisser

*|lalongévité des patients, méme
hypertendus, augmentant, leur
exposition au risque « PAS » se
prolonge et il se peut que sur
des dizaines d’'années, une PA
inférieure soit souhaitable

*les précautions d'usage sont
toujours indispensables chez
les sujets agés, une chute par
hypotension pouvant mettre un
terme brutal a leur vie.

GATEWAY

Carlos Schiavon a présenté
les résultats de GATEWAY, une
étude portant sur l'intérét de
la chirurgie bariatique pour
aider au contrdle tensionnel.
Le probléeme est loin d'étre
abstrait : 40% des citoyens/
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résidents des USA sont obeéses
(20% au Brésil) et 60 a 70%
de I'HTA des adultes est attri-
buable a l'obésité. Les résul-
tats d'essais disponibles, sur-
tout dans le DT2, montrentune
fréquente réduction voire des
arréts de traitement antihyper-
tenseur et des baisses d'évé-
nements CV aprés chirurgie
bariatrique.

Cette étude monocentrique me-
née sur le modéle PROBE (Pros-
pective, Randomised, Open, Blin-
ded Endpoint) a porté sur 100
patients obéses et hypertendus
qui ont été randomisés pour une
chirurgie bariatrique (bypass gas-
trique type « Roux en'Y ») ou une
approche médicale seule. Le cri-
tére principal d'évaluation (CEP) a
été la réduction d'au moins 30%
des traitements anti-hyperten-
seurs tout en maintenant une PA
< 140/90 mmHg a 12 mois.

Les traitements étaient réduits
si le patient avait une PAS < 110
et ou une PAD < 70 mmHg, ou
des symptoémes d’hypotension
orthostatique et une PAS entre
110 et 130 ou une PAD entre 70
et 80 mmHg.

Les patients : BMI moyen a 37
kg/m?, recoivent environ 3 trai-
tements antihypertenseurs. Le
CEP est validé dans 83.7% des
patients opérés contre 12.8% du
groupe médical seul, et on ob-
serve une rémission de I'hyper-
tension sans aucun traitement
chez 51% des patients opérés
contre aucun dans le groupe
médical.

On note méme 32.7% de pa-
tients opérés aux valeurs de
SPRINT soit une PAS < 120
mmHg dont 22.4% en rémis-
sion, contre seulement 8.5%
dans le bras médical.

Le contr6le tensionnel s'amé-
liore nettement dés le premier
mois dans le groupe opéré, alors
que la réduction pondérale n'est
encore que minime, ce qui est
plus surprenant.
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On note de méme une amélio-
ration de l'insulinorésistance, du
profil lipidique, de linflamma-
tion dans le bras opéré, laissant
présager d'un impact positif sur
le risque cardio-vasculaire a plus
long terme ; 75% des patients
opérés sont contrélés sur le plan
tensionnel avec 1 traitement ou
moins, alors que 50% de ceux du
bras médical recoivent 3 ou plus
traitements pour la PA.

On note peu deffets secon-
daires, avec essentiellement
plus danémies et de carences
en vitamine B12 dans le bras
chirurgie. Aucun décés n'est sur-
venu.

Conclusions des auteurs de
cette premiére étude randomi-
sée sur les effets tensionnels de
la chirurgie bariatrique :

*la chirurgie bariatrique est
une stratégie efficace chez les
obéses hypertendus

*ces résultats ont des implica-
tions pour réduire la thérapeu-
tique et ses conséquences

*pris dans l'ensemble, avec
I'amélioration métabolique
et inflammatoire, les consé-
quences de l'opération pour-
raient améliorer le risque de
MACE.

Notre opinion : Ce travail est
trés contributif, avec une assez
bonne méthodologie (compte-
tenu du contexte), validant
la possibilité d'un meilleur
contréle tensionnel grace a la
chirurgie bariatrique, mais aussi
une amélioration globale des
facteurs de risque.

Cela étant, on n'a guere vu des-
sai de CPAP chez ces patients, or
le SAQS représente une cause
majeure d’'HTA chez les obéses
et son traitement permettrait de
réduire la PA ; dés lors, la part de
la chirurgie et de la CPAP n'a pas
été explorée.

Néanmoins, ces patients n‘ont
plus de SAOS lorsquiils perdent
du poids de maniére substan-
tielle et en général, on peut les
sevrer de leur CPAP.
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LBCT 4, le lundi 13 novembre

CANVAS (Canagliflozin for Pri-
mary and Secondary Preven-
tion of Cardiovascular Events
in T2DM : the CANVAS Pro-
gram)

Kenneth W. Mahaffey a pré-
senté les résultats de CANVAS
sur I'impact de la Canagliflo-
zine (inhibiteur de la SGLT2)
en prévention primaire et
secondaire chez des patients
diabétiques de type 2.

Le programme CANVAS porte
sur 10142 patients, randomi-
sés sous Canaglifozin 300 mg
+ 100 mg ou du placebo. Les
essais cliniques ont débuté en
2010 (CANVAS sur 4330 pa-
tients), et CANVAS-R en 2013,
sur 5812 patients.

Les inclusions ont porté sur des
patients diabétiques de type
2 (DT2) avec une HbA1c entre
7.0 et 10.5%, un DFGe = 30 ml/
mn+1.73 m? en prévention se-
condaire (antécédent dévéne-
ment CV) avec un age de 30 ans
ou plus, ou bien en prévention
primaire avec > 50 ans et avec
au moins deux autres facteurs
de risque cardiovasculaires.

Les patients en prévention se-
condaire représentent 66% du
groupe étudié, ceux en préven-
tion primaire 34%.

Létude globale (n = 10142)
montre une réduction du critére
CV composite (déces cardiovas-
culaires, infarctus et AVC non
mortels) de 14% (p = 0.02).

Dans le détail, les admissions
pour insuffisance cardiaque
baissent de 33%, les progres-
sions de l'albuminurie de 27%, le
critére rénal composite de 40%.

La mortalité est réduite de 13%
(NS).

Le but de l'analyse présentée a
I'AHA 2017 a été de comparer Iim-
pact de la Canagliflozine en pré-
vention primaire et secondaire.

Rappelons que les patients
étaient bien traités (bloqueurs
du SRAA : 80%, statines 81%
en prévention secondaire, 63%
sinon, antithrombotiques 87 et
49%, BB 64 et 33%, diurétiques
44%) ; 90% étaient hypertendus,
HbA1c moyenne 8.25%.

Cette analyse de CANVAS
montre:

*une réduction du CEP avec un
RR a 0.82 (RRR = 18%) significatif
en prévention secondaire et un
RR a 0.98 non significatif en pré-
vention primaire

*les hospitalisations pour insuf-
fisance cardiaque sont réduites
avec un RR a 0.68 significatif
en prévention secondaire (RRR
32%), et un RR a 0.64 non signifi-
catif en prévention primaire.

*|le critére rénal composite est
réduit, avec un RR significatif a
0.59 (RRR 41%) en prévention
secondaire, et un RR non signi-
ficatif a 0.63 en prévention pri-
maire.

En termes de sécurité, le seul
signal ample est une augmen-
tation des infections génitales
avec un RR a 3.8 chez 'homme
et 4.4 chez la femme. On signale
aussi des déshydratations (RR
1.40) mais pas d’hypoglycémies.
Par contre, un signal inquiétant
sous le produit actif : un exces
d’amputations distales ! Trés
significatif en prévention secon-
daire (RR 2.10, IC 95% entre 1.40
et 3.00), NS en primaire (RR 1.50),
le total reste cependant défavo-
rable avec un RR a 2.00 (IC 95%
entre 1.40 et 2.70).

En définitive, on retient pour
1000 patients traités 5 ans:

*un bénéfice de 23 événements
du critére composite CV évités
(36 en secondaire)

*un bénéfice de 16 événements
évités sur le critere insuffisance
cardiaque avec hospitalisation
(20 en secondaire)

*un bénéfice de 18 événements
évités sur le passage en dialyse
ou le déces d'origine rénale (21
en secondaire)

*un excés de 15 amputations
(et méme 21 en prévention
secondaire!)
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Le caractere non significatif en
prévention primaire est lié au
plus faible taux dévénements,
mais les tests d'interaction ne
montrent aucune hétérogénéi-
té des résultats. Cette nouvelle
classe thérapeutique des iSGLT2
se confirme donc comme claire-
ment bénéfique pour le traite-
ment des diabétiques de type
2, avec deux autres études de
prévention primaire en cours
CREDENCE (canagliflozine, 4500
patients et 5 ans) et DECLARE
(dapagliflozine, 17000 patients
et 5 ans) qui devraient nous en
apprendre plus (résultats atten-
dus en 2019). Article dans Circu-
lation.

Notre avis : Si les résultats de la
Canagliflozine sont intéressants
et prometteurs, on ne peut que
relever certains points poten-
tiellement générateurs d'inquié-
tude, et en tout cas a éclaircir :
*les infections génitales, liées
selon toute vraisemblance a la
glycosurie

*le risque augmenté de fractures
*le risque augmenté d'ampu-
tations, peut-étre lié (en partie
?) a la baisse du débit dans des
artéres déja rétrécies, mais cest
un critére important de la prise
en charge du DT2

*enfin, dans l'essai EMPA-REG, il
faudra comprendre pourquoi,
malgré une réduction tension-
nelle significative, il n'y a pas eu
de réduction des AVC, lesquels
sont étroitement liés a la PA
dans les essais. .. sur I'HTA.

EXSCEL

Robert J. Mentz a présenté des
résultats du programme EXS-
CEL (Exenatide Study of Car-
diovascular Events Lowering)
portant sur I'Exenatide, un
agoniste du récepteur du GLP-
1 injectable hebdomadaire
dans le traitement du diabéte
de type 2 (DT2).

L'étude principale (NEJM 2017 ;
377 : 1228-39) avait montré (sur
prés de 15000 patients suivis
en moyenne 3,2 ans) de bons
résultats avec un taux de MACE

de 11.4% sous Exenatide contre
12.2% sous placebo soit un RR a
0.91, avec un p de non infériorité
< 0.001 et un p de supériorité a
0.061. On observait une réduc-
tion de la mortalité globale avec
unRRa0.86 (RRR 14%, p=0.016)
mais le résultat n'est pas retenu
comme formel du fait de I'ana-
lyse hiérarchique des données.

Lanalyse présentée ici a tenté
de savoir si le bénéfice du traite-
ment est influencé par le niveau
de risque initial du patient. Les
auteurs ont pour cela isolé en
analyse multivariée des para-
meétres démographiques, cli-
niques et biologiques influant
sur le risque observé. Le modéle
de prédiction de risque déve-
loppé a partir de ces données
fonctionne assez bien.

On n'‘observe pas, en défini-
tive, d’'interaction significative
entre le niveau de risque et le
bénéfice lié au traitement. Ce
bénéfice est réparti de ma-
niére homogeéne.

LExenatide est un antidiabé-
tique efficace qui est béné-
fique a la mortalité globale.

EMPA-REG OUTCOME - PAD

Subodh Verma (Toronto, On-
tario, Canada) a présenté les
résultats d’'une sous étude de
EMPA-REG OUTCOME compa-
rant les patients avec ou sans
AOMI a linclusion. Rappe-
lons que dans l'étude globale,
I’Empagliflozine a permis une
réduction de 38% de la mor-
talité cardio-vasculaire, de
32% de la mortalité globale,
de 35% des hospitalisations
pour insuffisance cardiaque,
et de 39% des complications
rénales.

Il faut féliciter la FDA pour avoir
exigé des nouveaux antidiabé-
tiques qu’ils soient testés pour
leurs effets cardiovasculaires.

Les patients avec AOMI repré-
sentent 21% de l'effectif global
de l'étude.
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Les résultats de l'analyse en
sous-groupes selon la présence
ou non d'une AOMI a linclusion
ne montrent pas de différences
pour la mortalité cardio-vascu-
laire (la mortalité globale, les
MACE, les hospitalisations pour
insuffisance cardiaque, ou les
dégradations de fonction rénale.

Pour chaque critére de juge-
ment, les taux de complications
sont plus élevés en cas d’AOMI,
confirmant que ce paramétre est
un bon marqueur de patients a
trés haut risque. La réduction de
risque pour les différents criteres
est de méme ampleur, que les
patients aient ou non une AOMI
a l'inclusion.

Par exemple, la mortalité avec
AOM a été de 11.5% sous place-
bo et 7.5% sous traitement par
empagliflozine (RRR 38%, RRA
4 points) ; sans AOMI, respecti-
vement 7.5% et 5.3% (RRR 30%,
RRA 2.2 points), les différences
sont trés significatives dans les
deux cas. Pour la mortalité CV :
respectivement -43% et -36%.
Le bénéfice existe aussi pour les
insuffisances cardiaques (-44%
et -32%).

Absence d'impact sur les ampu-
tations.

Notre avis : Le bénéfice est
ample, et on observe qu’il est
important chez les patients avec
AOMI, facteur de gravité trés
net. LAOMI est un probleme
récurrent, elle touche 20% des
diabétiques et 40% des por-
teurs dAOMI sont diabétiques !
LAOMI aggrave le cours du dia-
béte : inflammation, sédentarité
obligée, infections, autres terri-
toires artériels atteints, associa-
tion avec le tabac ! Cette bonne
nouvelle arrive alors que dans
EMPAREG, les AVC n‘avaient pas
bénéficié de I'empagliflozine,
malgré un effet substantiel sur la
pression artérielle.

Un sujet sans doute a creu-
ser tout comme ici, I'absence
dimpact sur les amputations a
la différence de CANVAS avec
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la Canagliflozine qui augmente
le risque d’amputation en cas
d’AOM|, et on peut sinterroger
sur les effets de la baisse de la
volémie sur les débits dans cer-
tains organes, voire sur I'hémos-
tase...

Publication dans Circulation.

LBCT 5 : Mardi 14 novembre
COMPASS

André Lamy a présenté des
résultats d'une étude écono-
mique portant sur COMPASS.
Cette étude a comparé, chez
prés de 27500 coronariens ou
porteurs d’AOMI stables, le
Rivaroxaban 2.5 mg x 2/j plus
Aspirine 100 mg versus Riva-
roxaban 5 mg x 2/j seul ver-
sus Aspirine 100 mg/j seule
(groupe de référence).

Le critéere d'évaluation princi-
pal a été la somme des déces
cardio-vasculaires, infarctus
et AVC et a été significative-
ment réduit par I'association
Rivaroxaban 2.5 mg X 2/j + As-
pirine avec un RR a 0.76 et un
p < 0.0001, comparativement a
I'aspirine seule. La dose de Riva-
roxaban 5 mg X 2/j sans aspirine
n'a pas montré de bénéfice.
Létude présentée ici compare
uniquement les 2 premiers
groupes. Tous les colts sont
convertis en dollars américains
(US$), et les calculs sont faits
pour les systémes de soins des
USA, du Canada, de France et
d’Allemagne, en incluant tous
les événements CV (mais pas
les autres). Le suivi slest étendu
n moyenne sur 23 mois, et les
auteurs n'ont pas prévu de ré-
duction de prix sur cette période
(phénomene fréquent aux USA,
le prix des médicaments étant
trés élevé, mais des remises sont
possibles).

En additionnant tous les colts
des événements épargnés
mais aussi générés par les deux
approches, le bras Rivaroxaban
plus Aspirine permet déconomi-
ser 4.180.325 USS$ sur le groupe
entier. En additionnant les co(ts
des procédures évitées on arrive
a la somme de 6.144.309 USS
économisés.
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En divisant cela par le nombre
de patients de I'étude on aboutit
a une économie de 682 dollars
par patient aux USA, 671 dol-
lars par patient au Canada, 543
dollars par patient en France et
548 dollars par patient en Alle-
magne.

Le bénéfice est plus important
pour les patients a plus haut
risque ; pour ceux associant
AOMII et coronaropathie le gain
atteint ainsi 1663 USS. Toutefois,
le Rivaroxaban n‘ayant pas en-
core l'indication pour ce type de
traitement, le colit par pays n'est
pas encore défini, et n'est donc
pas mis en balance dans cette
étude avec l'économie. Ainsi il
suffit que le colt journalier en
France soit > 2 dollars pour que
toute économie disparaisse. |l
manque également la présenta-
tion du coUt total en fonction de
la qualité de vie obtenue (QALY).
Le « discussant », David J. Co-
hen (Boston, MA, USA) a re-
marqué l'opportunité de cette
analyse, la durée du traite-
ment risquant fort d’étre bien
plus longue que celle de I'essai
COMPASS.

Ici, 'économie est modeste :
pour le prix US, le bénéfice sur
23 mois de traitement est mo-
deste (623 $), essentiellement
lié a la réduction des AVC is-
chémiques (> 50% du total).
Les économies résiduelles
sont liées a la baisse des re-
vascularisations  coronaires
et périphériques, ces effets
augmentant chez les porteurs
d’atteintes artérielles diffuses
(881 $ contre 188 pour les
seuls coronariens et 734 pour
les AOMI par année-patient).
Mais le schéma est différent
au Canada... Tout dépend
aussi des autres colts induits.

Notre opinion : le bénéfice lié
a lassociation Rivaroxaban a
petites doses + aspirine ne fait
pas de doute.

Quiil soit tiré essentiellement de
la réduction des AVC n'en dimi-
nue pas le mérite, car les AVC
sont générateurs de handicap et
d’'un colt social tres lourd. Reste
a connaitre leffet sur le long
terme.

RE-DUAL PCI

Jonas Oldgren a présenté des
résultats d’une sous-étude
de RE-DUAL PCl. Cette étude
rapportée lors de 'ESC 2017 a
comparé le Dabigatran 150 ou
110 mg x 2/j associé a un inhi-
biteur de P2Y12, au groupe
contrdle associant Warfarine
- Aspirine et un inhibiteur de
P2Y12, chez des patients en
AC/FA et devant bénéficier
d’'une angioplastie coronaire
avec stent.

Linhibiteur du P2Y12 pouvait
étre le Clopidogrel ou le Ticagre-
lor, a la discrétion du médecin
sans randomisation pour ce
choix. Le suivi a été de 14 mois.
LAspirine était conseillée pen-
dant 1 mois en cas de stent nu,
et 3 mois en cas de stent actif.
Létude globale a montré une
réduction de 48% des saigne-
ments importants dans le bras
Dabigatran 110, et de 28% dans
le bras Dabigatran 150 compa-
rativement a la Warfarine.

Les taux de MACE ne différaient
pas entre les groupes mais
I'étude n'avait pas la puissance
statistique pour évaluer claire-
ment ce paramétre.

L'analyse présentée a 'TAHA 2017
a concerné 3 sous-groupes de
patients. Tout d’abord les pa-
tients avec un SCA par rapport
aux autres. Les gains en termes
de réduction des saignements
sont identiques dans les deux
groupes, de méme que le niveau
de MACE, sans aucune interac-
tion statistique.

Pour la comparaison entre stents
nus et stents actifs, on retrouve
aussi la méme réduction de sai-
gnements sans différence des
MACE et sans interaction. Pour
la comparaison enfin entre Ti-
cagrelor et Clopidogrel, on note
un peu plus de saignements
sous Ticagrelor, que ce soit en
association aux deux posolo-
gies de Dabigatran ou avec la
Warfarine. Pour autant les tests
d'interaction sont négatifs, sans
différence sensible donc entre
les deux groupes pour les éve-
nements hémorragiques et les
MACE.
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Cette analyse confirme le
bénéfice du Dabigatran com-
parativement a I’AVK observé
dans l'étude principale, pour
les 3 sous-groupes de patients
analysés ici.

POISE-2 PCl (PeriOperative
ISchemic Evaluation-2 Trial)

Michelle M. Graham (Edmon-
ton, Alberta, Canada) a présenté
les résultats d’une sous-étude
de POISE-2 PCI, portant sur les
patientsavecantécédentd’an-
gioplastie coronaire et devant
faire l'objet d’une chirurgie
non cardiaque. L'étude princi-
pale POISE-2 avait randomisé
10010 patients devant avoir
une chirurgie non cardiaque
sous Aspirine ou placebo.

Dans cette étude IAspirine
n‘avait pas réduit la survenue
de décés ou infarctus, mais avait
augmenté le risque de saigne-
ments majeurs.

Il faut noter que les patients
avec antécédent d’angioplastie
n‘avaient pas été stratifiés a la
randomisation, et que cette ana-
lyse n'‘était pas pré-spécifiée. Ce
groupe représente 470 patients.
En étaient exclus les patients
avec un stent nu de moins de
6 semaines, un stent actif de
moins de 1 an. Les patients
étaient par contre stratifiés selon
qu’ils poursuivaient une Aspirine
déja administrée ou qu'ils débu-
taient I'Aspirine dans le cadre de
I'étude. lls recevaient une dose
de 200 mg avant la chirurgie,
puis 100 mg/j pendant 30 jours
dans le bras initiation et 7 jours
dans le bras continuation, avant
de revenir a leur traitement habi-
tuel. Le critére d'évaluation prin-
Cipal était la somme des déces et
infarctus non mortels a J30.

Les patients avec antécédent
d’'angioplastie avaient recu un
stent nu dans 54.3% des cas, le
délai médian entre I'angioplas-
tie et la chirurgie était de 64
mois. Lanalyse du CEP montre
un RR a 0.50 pour les patients
avec antécédent d’angioplastie
avec un test d'interaction positif.

Pour les infarctus, le RR est de
0.44 avec un test d'interaction
positif. Pour la mortalité globale
le RR est a 0.65 mais le test d'in-
teraction est négatif. Pour ce qui
est des saignements majeurs le
RR est a 0.85 et le test d'interac-
tion est négatif.

Les résultats sont concordants
dans les sous-groupes testés. Si
I'on s'intéresse aux 2268 patients
avec antécédent coronarien, on
ne note par contre aucun béné-
fice de I'Aspirine avec un test
d'interaction négatif. Ce travail
est discutable, puisque c'est une
analyse post-hoc, d'une étude
principale négative, et sur un
nombre de patients faible et non
randomisés. Pour autant et faute
de mieux, cette analyse est en
faveur d'un effet protecteur de
I'Aspirine chez les patients avec
antécédent de dilatation coro-
naire et soumis a une chirurgie
non cardiaque, et donc au main-
tien de I'Aspirine chez ce type de
patients, sauf risque hémorra-
gique majeur comme les gestes
neurochirurgicaux.

Conclusions de l'auteur :

*pour 1000 patients concernés,
avec un antécédent de dilata-
tion coronaire, l'aspirine en pé-
riopératoire va prévenir 59 IDM
et provoquer 8 saignements
majeurs (RR décés/IDM : 0.50, RR
IDM 0.44)

*en cas de chirurgie non car-
diaque, l'aspirine semble plus
bénéfique que délétere.

GEMINI-ACS 1

E. Magnus Ohman a rapporté
les résultats d’une sous étude
de GEMINI ACS 1, portant sur
les patients changeant d'inhi-
biteur de P2Y12 en fonction
de leur test génétique d’acti-
vité du CYP2C19.

Létude principale comparait le
Rivaroxaban 2.5 mg x 2/j associé
au Clopidogrel ou au Ticagrelor,
contre |'association Aspirine 100
mg/j associée au Clopidogrel ou
au Ticagrelor, chez des patients
coronariens ayant pour la plu-
part fait I'objet d'une angioplas-
tie.

AHA 2017

Les patients métabolisant peu
le Clopidogrel risquant de se
retrouver avec comme seule
protection le Rivaroxaban dans
ce bras, il avait été requis de faire
chez tous les patients une étude
génétique de l'activité de leur
CYP2C19 afin de pouvoir modi-
fier l'anti-aggrégant recu en
fonction du résultat.

Dans les faits, le passage du
Ticagrelor au Clopidogrel repré-
sente 8.5% des patients et le
test génétique n'est quasiment
jamais la raison de ce change-
ment, le passage du Clopidogrel
au Ticagrelor représente 4% des
patients et le test génétique
nen est l'explication que pour
23 patients sur 53 changés. Le
statut de métaboliseur faible est
retrouvé chez 3.2% seulement
des patients. Les taux de MACE
et de saignements ne montrent
pas de différence significative en
fonction du niveau d'activité du
CYP2C19. Ce travail pose essen-
tiellement la question de l'inté-
rét d'une évaluation génétique
systématique de l'activité du CY
P2C19.

Mais les faibles métaboliseurs
sont rares dans une population
caucasienne, le changement de
molécule selon le test est loin
d'étre la regle, et le bénéfice cli-
nigue escompté ne ressort pas.

PRAGUE-18

Zuzana Motowska a présenté
les résultats de PRAGUE-18,
une étude comparant le Pra-
sugrel au Ticagrelor dans la
prise en charge de l'infarctus
traité par angioplastie pri-
maire. L'étude a porté sur des
patients avec un STEMI, ou un
non-STEMI a haut risque trai-
tés par angioplastie primaire
dans les deux heures.

L'étude a concerné 1230 patients
et a été stoppée prématurément
pour « futilité ».

Létude permettait de changer
de traitement pour du Clopi-
dogrel a partir de la sortie de
I'hopital, pour des raisons éco-
nomiques.
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L'étude n'avait pas de sponsor et
le colit des traitements pour les
patients nétait donc pas pris en
charge. Les résultats montrent
un taux de MACE comparable
a J7 avec 4.1% sous Ticagrelor
contre 4.0% sous Prasugrel avec
un p=0.935.

Le critere dévaluation principal
est identique aussi a 1 an avec
unRRa 1.167 et un p =0.503.

Le changement de traitement
intervient essentiellement dans
les 3 premiers mois, et massive-
ment dés la sortie de I'hopital,
pour des raisons économiques
avant tout.

Lorsque le changement est
motivé pour des raisons écono-
miques, le risque dévénement
n'est pas augmenté avec un RRa
0.433 (p = 0.024), et le risque de
saignement est réduit avec un
RRa0.416 (p =0.001).

Lorsque le switch est d'une autre
origine, le risque ischémique est
nettement augmenté (RR 3.420,
p <0.001).

C'est finalement l'enseigne-
ment essentiel de ce travail,
que le passage précoce du Ti-
cagrelor ou Prasugrel au Clo-
pidogrel n'a pas dimpact dé-
Iétére pour les patients, alors
que le bénéfice économique
pour les systemes de soins
est potentiellement considé-
rable.

Si le DAPT (double traitement
antiplaquettaire) post-SCA/
angioplastie a été étudié et
validé, aucun essai n’avait
encore comparé deux DAPT.
Aujourd’hui, les praticiens
disposent d’une association
clopidogrel - aspirine peu
coliteuse ; il semble, grace a
PRAGUE-18, que le passage Ti-
cagrelor/Prasugrel + aspirine
a clopidogrel + aspirine puisse
intervenir rapidement sans
inconvénient pour le patient.

LBCT7

REDUCE LAP HF 1

L'étude REDUCE LAP HF-1 pré-
sentée par Sanjiv J. Shah est

une approche originale pour
améliorer les patients en in-
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suffisance cardiaque (IC) dias-
tolique (HFpEF, pour Heart
Failure with preserved Ejec-
tion Fraction, FEVG > 50%),
mais aussi HFmrEF (pour HF
with moderately reduced EF,
soit une FEVG entre 40 et 50%)
en créant un shunt gauche
droit au niveau des oreillettes
pour réduire la pression dans
l'oreillette gauche.

Ces insuffisances cardiaques
non ou peu « systoliques » aug-
mentent en prévalence, ont une
forte morbimortalité et le traite-
ment en est incertain, du moins
officiellement (essai TOPCAT
peu convaincant) ; de plus, elles
sont hétérogénes.

Cette insuffisance cardiaque a
fonction systolique vaguement
préservée est donc une entité
de causes multiples, avec une
pression dans 'OG augmentée
et qui s'accroit encore durant
I'exercice physique.

Cette élévation de pOG est cor-
rélée a une réduction de capa-
cité physique (ce qui semble
normal, puisque la pression
dans les capillaires pulmonaires
augmente aussi), et a une survie
moindre.

Le dispositif utilisé pour créer la
CIA est un « ressort » implanté
a cheval sur le septum inter-au-
riculaire, avec un diameétre du
shunt créé de 8 mm, assurant
une décompression de I'0G et
un rapport Qp/Qs de 1.2 a 1.3.
L'étude REDUCE LAP HF-1 a éva-
lué ce dispositif en termes d'effi-
cacité et de sécurité.

Le critere principal d'efficacité
est la baisse de pOG a l'efforta 1
mois. C'est une étude de phase 2,
randomisée en double aveugle,
les patients non implantés étant
quand méme soumis a une pro-
cédure factice avec abord vei-
neux, echo intra-cardiaque, mais
sans pose du ressort.

Les inclusions ont concerné
des patients avec IC en classe
NYHA Ill ou IV, avec une FEVG >
40%, une PCP durant effort > 25
mmHg. Létude a ainsi inclus 44
patients randomisés en 1/1, tous
ou presque en classe NYHA lII,
avec une FEVG moyenne a 59%.

Leur PCP au pic deffort a 37
mmHg. La durée de la procé-
dure d'implantation est de 58
minutes.

On obtient une réduction
de la PCP avec le dispositif :
au pic dexercice : seulement
3.5 mmHg contre 0.5 dans le
groupe contrble (p = 0.144). Le
critére  principal dévaluation
qui est la baisse de pression
capillaire a l'effort est toutefois
validé (p = 0.028). La sécurité est
bonne avec une absence totale
de complication. Face a ces bons
résultats, une plus grande étude
de phase 3, REDUCE LAP HF-2,
va étre lancée.

Notre opinion : I'ICNS (IC non
systolique) reste un mystére.
Elle résulte probablement de
modifications de la structure
non musculaire du myocarde (fi-
brose), sur de longues périodes.
De sorte que lorsquenfin des
symptoémes apparaissent, les
modifications sont déja évo-
luées et difficiles voire impos-
sibles a faire rétrocéder.

Les traitements classiques de
I'lCS, les bloqueurs du SRA, n'ont
montré aucune efficacité, et le
recours le plus efficace est symp-
tomatique jusqu’a présent : le
diurétique de l'anse. Létude
clinique TOPCAT a eu lidée de
tester la spironolactone, dont
on sait qu'elle soppose efficace-
ment a la fibrose myocardique.

Toutefois, lI'étude a fait long
feu (inclusions lentes) et a été
méthodologiquement peu clair-
voyante, puisque la spironolac-
tone a été ajoutée a des doses
importantes de sartan, dont on
savait déja linutilité. Mais cela
a induit de moindres doses de
spironolactone (risques pour
la PA, la kaliémie, la fonction
rénale) de sorte que l'intérét de
ce produit, pourtant confirmé
en sous-étude géographique en
Amérique du Nord, n'a jamais
été retenu et aucune étude n'a
depuis repris lidée, I'lCNS fai-
sant office de « chat noir » dans
la communauté médicale. Les
investigateurs de REDUCE LAP
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HF-1 ont pris le probléeme par
I'autre bout : puisquil y a une
surpression symptomatique
dans I'OG, faisons-y un trou vers
I'OD.

Lidée est bonne mais les shunts
gauche-droite se terminent a
plus ou moins long terme par
une HTAP et une inversion du
shunt. Cela ne peut fonctionner
gu'un certain temps, donc en
sont justiciables des personnes
avec une espérance de vie pas
trop longue. Lessai clinique sui-
vant est donc tres attendu. Pu-
blication dans Circulation (Ted
Feldman et coll.).

PROPEL

Lessai PROPEL («propul-
ser», propeller signifie hélice
d’avion ; pour les bateaux,
c'est screw qui signifie aussi
vis ; pour le verbe to screw, a
part visser et forer, il implique
des choses qui n‘ont pas leur
placeici!)

(Effect of Granulocyte-Macro-
phage  Colony-Stimulating
Factor with or without Super-
vised Exercise on Walking Per-
formance in Patients with Pe-
ripheral Artery Disease) a été
présenté par MM McDermott.
Les auteurs (nombreux !) sont
partis de la notion que les cel-
lules progénitrices circulantes
promeuvent I'angiogénése.

Les bénéfices potentiels des
Granulocyte-Macrophage  Co-
lony-Stimulating Factor (GM-
CSF) ne sont pas établis dans
'AOMI.  Lexercice (marche),
peut faire prendre au GM-CSF
les Ml comme cibles, lIischémie
induite par l'effort pouvant leur
permettre de s'installer dans
le mollet ischémique, mais les
possibles effets bénéfiques dans
'AOMI ne sont pas précisés.

Les auteurs ont comparé l'injec-
tion de GM-CSF + exercice de
marche, a la marche seule (dans
tous les cas : 3 séances dentrai-
nement par semaine, 6 mMois),
sur le test de marche de 6 mi-
nutes chez des porteurs d’AOMI
a 12 semaines (mais aussi a 6 et
24 semaines).

Deux groupes supplémen-
taires ont été créés : GM-CSF
seules et surveillance seule.
Dans la cohorte (210 personnes),
un bon tiers continuait a fumer,
prées de 40% étaient diabé-
tiques et 30% claudiquaient ; on
découvre aussi que deux tiers
étaient Afro-Américains. LABI
moyen était a 0.70.

Qu’en est-il ressorti ? Les GM-CSF
ont eu autant d'effet que le pla-
cebo, clest-a-dire rien!

Par contre, lorsquon a rajouté
I'entrainement physique, avec
ou sans GM-CSF, la distance
de marche augmente : a 12 se-
maines, +28.5 metres sous pla-
cebo (p = 0.006) et +22.2 metres
sous GM-CSF (p =0.017), p=NS
entre les deux groupes. Le GM-
CSF est aussi inefficace que le
placebo. Les résultats se main-
tiennent a 6 mois.

Notre avis : dans cette popula-
tion défavorisée et collection-
nant les FRCV, la marche, super-
visée par des auxiliaires de santé,
a eu un effet remarquable, et le
GM-CSF aucun. Il aurait été inté-
ressant de savoir si cette prise
en charge énergique (marche
surveillée 3 fois par semaine) a
permis une amélioration méta-
bolique et un début de sevrage
tabagique, mais en Vérité, le
groupe était fort petit et le ni-
veau de preuve aurait été trés
faible. Il faut donc retenir, et on
pensait le savoir, que la marche
est la meilleure amie des artéres
sténosées! Le « discussant » a fait
remarquer a peu pres cela : des
études de 1995 et 2000 avaient
bien établi que la marche aug-
mente le périmétre de marche
de 120 a 180%. Mais aussi que
les porteurs d’AOMI n'en veulent
généralement pas ! Dans de ré-
centes analyses de la littérature,
les patients a qui l'on proposait
de les aider en leur offrant de
I'exercice physique supervisé ont
été 69% a refuser : 50% ont dit
« n'y voir aucun intérét » et 19%
ont dit que « I'exercice supervisé,
ce n'est pas pratique » !

Ainsi, le probleme dans I'AOMI
n'est pas de trouver un traite-
ment miraculeux et codteux,
c'est de vaincre l'inertie des pa-
tients.
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Qui préferent garder leurs mau-
vaises habitudes. Jusqu'a I'am-
putation. Et ensuite, il est bien
tard pour marcher, a supposer
quils changent davis sur la
question.

ALLSTAR

Timothy D. Henry a présenté
les résultats d’ALLSTAR (Intra-
coronary ALLogeneic Heart
Stem Cells to Achieve Myocar-
dial Regeneration), étude por-
tant sur la réduction de taille
d'infarctus par injection de
cellules souches allogéniques.
Les cellules employées ici
sont de souches allogéniques
dérivées de cardiosphéres,
dénommeées CAP 1002. Elles
agissent notamment par la li-
bération d’exosomes qui vont
agir sur les tissus cibles.

Au niveau cardiaque, leurs effets
anti-oxydatif,  anti-inflamma-
toire, anti-apoptotique, anti-re-
modelage et régénératif sont
autant d'impacts positifs poten-
tiels dans le post-infarctus. Une
étude de phase 1 avait montré
une réduction de la zone cicatri-
cielle et une augmentation de la
masse viable avec ces cellules.
Létude présentée ici est de
phase 2, portant sur 134 pa-
tients randomisés sous CDC ou
placebo, dont une partie sans
compatibilité avec les cellules
allogéniques employées.

Les inclusions ont concerné des
patients ayant eu un infarctus
dans les 12 mois précédents,
dilatés avec succes, avec une
FEVG < 45%, et une artére res-
ponsable de linfarctus (IRA)
desservant au moins 15% de la
masse myocardique. Le critére
principal dévaluation a été la
variation de taille de l'infarctus
a 12 mois comparativement a la
mesure initiale par IRM.

La FEVG initiale moyenne du
groupe est 39%.

Les résultats montrent une di-
minution de taille de l'infarctus
dans les deux groupes, sans étre
significative pour les patients
avec CDC compatibles avec un
p=0.39.

CNCH - CARDIOH - N°43
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Par contraste, ceux avec des CDC
non compatibilisées ont une ré-
duction significative de taille
d'infarctus a 12 mois avec un
p = 0.01, mais sur un nombre
trés faible de patients.

Le remodelage ventriculaire,
bien que montrant une ten-
dance favorable, n'est pas non
plus significativement affecté
par les CDC compatibilisées,
alors que le bénéfice est signi-
ficatif pour les CDC non com-
patibilisées. Aucune différence
significative n'est notée pour les
taux de NT-proBNP. La sécurité
d’emploi est bonne, sans aucun
signal délétére.

Une n®¢ étude de thérapie
cellulaire, donc, avec quelques
signaux favorables (FEVG,
BNP), mais sans révolution.

Un travail de SU Khan et coll.
(Sayre, Pennsylvanie, USA) a
étudié par méta-analyse, chez
les patients en FA, le DAPT
+ anticoagulation (TT pour
Triple Therapy) au SAPT (pour
Single Anti-Platelet Therapy)
+ anticoagulation post angio-
plastie. lls ont ainsi comparé
les études observationnelles
et les essais randomisés (RCT).

Il s'est avéré que la stratégie
SAPT + anticoagulant oral per-
met une réduction significative
de 44% des hémorragies ma-
jeures comparativement a la TT,
avec un risque comparable de
MACE, dans les RCT.
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Par contre, les études observa-
tionnelles ont montré que le
risque de MACE était de 82%
plus élevé avec la stratégie SAPT
+ anticoagulation.

I reste donc a faire un essai pros-
pectif, randomisé, comparant
SAPT + AOD a DAPT + AOD,
puisquon est en train de quitter
les AVK.

Plusieurs essais denvergure ont
été entrepris pour vérifier I'effi-
cacité et l'innocuité des anti-
PCSKO9.

Avinainder Singh et coll. (Boston
et Harvard, USA) ont analysé 8
essais randomisés (d'au moins
12 semaines de suivi) pour dé-
tecter l'efficacité et la « sécu-
rité » de ces anticorps anti-
PCSK9. Ces essais ont porté sur
I'Evolocumab et ['Alirocumab,
comparés au traitement stan-
dard par statines.

Sur les 409 études détectées,
seulement 8 ont été retenues
sur un total de 1526 patients.

Comparativement aux groupes
placebo, la baisse de LDL-C sous
anti-PCSK9 a été en moyenne
de 48.06%, avec I'Alirocumab
150 mg injecté toutes les deux
semaines permettant la baisse la
plus importante : 67.9%.

La tolérance et la sécurité ont
été bonnes, la réaction la plus
fréquente se manifestant au site
d'injection (RR = 1.43, p = 0.06).

LAlirocumab a engendré une
protection contre les AVC (RR =
0.05, p = 0.004) mais cet effet
bénéfique n'a été retrouvé que
dans une étude.

Un effet protecteur contre les les
désordres de l'oreille et des laby-
rinthes a été décelé : RR 0.282,
p = 0.009), mais l'intérét cli-
nique est incertain.

Des anticorps spécifiques ont
été plus souvent observés sous
Alirocumab que sous Evolocu-
mab. Les auteurs en concluent
que les anti-PCSK9 sont dénués
d’inconvénients et efficaces dans
la réduction du LDL-C y compris
en cas d’hypercholestérolémie
familiale.

Les congressistes ont quitté le
climat idéal de la Californie du
Sud, la téte remplie de ces études
dont les grands congrés ont le
secret ; ici, ce fut plutot des réa-
nalyses, mais de grande ampleur
et qui, toutes, apportent des don-
néesintéressantes.

Prochaine étape : 'ACC 2018 en
Mars (Orlando, Floride) en espé-
rant que la glace aura fondu et
la faune pas trop souffert, 'ESC
2018, fin AoGt a Munich et 'TAHA
en Novembre dans le froid glacial
de Chicago...

Le Docteur Marquand signale
I'absence totale de conflit d'inté-
rét concernant ce congres.

© André Marquand Novembre
2017
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DU DOSSIER DE TRANSPARENCE
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75 mg

‘t POUR S'ADAPTER AUX BESOINS DE VOS PATIENTS

PRALUENT" est indique chez l'adulte présentant une hypercholestérolemie primaire (heterozygote familiale et non familiale)

ou une dyslipidemie mixte, en complement d'un regime alimentaire

- en association avec une statine seule ou une statine avec d'autres theraples hypolipémiantes chez les patients ne pouvant
atteindre leur objectif de LDL-C, sous statine a dose maximale toleree

- ou, seul ou en association avec d'autres therapies hypolipemiantes chez les patients Intolerants aux statines, ou chez qui
les statines sont contre-indiquees

L'effet de PRALUENT sur la morbidité et la mortalité cardiovasculaires n'a pas encore été déterminé.

PRALUENT", en association a un traitement hypolipémiant optimisé, peut étre proposé aux patients adultes
ayant une hypercholestérolémie familiale hétérozygote, insuffisamment controlée et nécessitant un traitement
par LDL-aphérese (Avis de la CT du 22 mars 2017).

Concernant les autres indications de PRALUENT", sa place dans la strategie therapeutique ne peut etre definie compte-tenu de :

- la déemonstration d'efficacite de PRALUENT® uniguement en termes de réductions des paramétres biologiques (réductions
du taux de LDL-C),

- I'absence de demonstration d'un effet de l'alirocumab sur la morbimortalite (étude en cours),

- des incertitudes en termes de toléerance, notamment du fait de la duree courte des études (maximum 78 semaines),
qui ne permettent pas d ecier I'effet méme a moyen terme de ce medicament en ce qui concerne son impact sur les
fonctions neurocognitives le developpement d'anticorps et les effets hépatigques

- des incertitudes en termes d'observance. (Avis de la CT du 20 avril 2016)
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Pour plus d'informations sur PRALUENT', consultez le Résumé des Caractéristiques
du Produit sur le site de 'EMA  www.ema.europa.eu.

Ce medicament fait I'objet d'une surveillance supplementaire qui permettra
l'identification rapide de nouvelles informations relatives a la securite





