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des gestes qui comptent. Quand les preuves prennent vie

En association avec 'acide acétylsalicylique (AAS), dans la prévention des événements athéro-thrombotiques chez les patients adultes ayant un syndrome
coronaire aigu {angor instable, infarctus du myocarde sans sus-décalage du segment ST [A/NSTEMI) ou infarctus du myocarde avec sus-décalage du segment ST
[STEMI]), incluant les patients traités médicalement et ceux traités par une intervention coronaire percutanée {ICP) ou un pontage aorto-coronalre {PM:!.
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Chers Amis,

- . .

) o Vous avez dans les mains le numéro 30 de CARDIO H,
Directeur de la publication , . A .
simon CATTAN revue d'expression du CNCH Collége National des Car-

iol Hopitaux.

Directeur de la rédaction dio ogues des Opitau
Jean-Jacques DUJARDIN . . . .

, L Apreés deux ans de mandat a la téte du CNCH, voici ve-
Rédacteur adjoint
Pierre LEDDET nue lI'année de la transmission du leadership du CNCH

X . au président élect., le Professeur Patrick JOURDAIN Dr 5""0” CATTAN

Congres Internationaux
André MARQUAND (Pontoise) qui prendra donc ses fonctions en novembre 2015 et égale-
Comité de rédaction ment I'année ou nous devons nous interroger sur I'avenir et le fonction-
Franck ALBERT nement du CNCH.
Walid AMARA
’&‘I’""’zf”;”;i CAUSSIN Le CNCH représente un élément indispensable de l'offre de soins en Car-
Sonia CORONE diologie. Par notre répartition géographique et notre maillage du terri-
Bruno GALLET toire, nous assurons un double réle de proximité et de sécurité des soins.
Jean-Louis GEORGES Ce réle a souvent été méconnu.
Michel HANSSEN
Patrick JOURDAIN ) ) ] ) .
Bernard JOUVE Le Livre Blanc du CNCH nous a permis de mieux le faire connaitre.
Bernard LIVAREK
ﬁ:ﬁ',"::ﬁ;‘:gf' Les dernieres années ont été riches en actualités pour le CNCH : édition du

Comité scientifique
Jean-Francois AUPETIT

Franck BARBOU au cours de 'année 2015. Q
Claude BARNAY
2’;“.”“‘ DANCHN Le CA de la SFC accueille plusieurs membres du Bureau du CNCH, le Pro-
lain DIBIE . . < . s
Francis FELLINGER fesseur Patrick JOURDAIN (par ailleurs trésorier de la SFC), et le Docteur .
Albert HA?EGE Loic BELLE. Moi-méme au titre de membre invité. \ y
Robert HAIAT fci . N L.
Guy HANANIA Le président du CNCH est également invité aux réunions du Bureau de la k
Yves JUILLIERE SFC. ) o ) —
Salem KACET Deux membres du CNCH, Michel HANSSEN et moi-méme, faisons par- '<_E
fha’i";é,KHA”'-;’g;'v ASSIER tie du Conseil National Professionnel de la Cardiologie (CNPC) instance =4
ngg;e'se,'l;gNSEGu nationale paritaire qui représente la profession au niveau de 'HAS ou du S
] Ministére. = !
Patrick SCHIANO (=) T
f}l_’fepa’,‘ o diéditions® Le CNCH également représenté par Patrick JOURDAIN auprés de 'ODP2C
uropénne deditions organisme DPC de formations des cardiologues.
Régie publicitaire : .
RE%’;V;’:DIAC.’S;’.N Enfin de nombreux membres du CNCH font partie des groupes et des m
filiales de la SFC.
Ceci doit nous permettre de réfléchir a notre avenir, et de resserrer les liens
de la SFC car nous avons de nombreux « atomes crochus » avec la SFC.
REGIMEDIA Le bureau et le CA de la SFC, sur une démarche initiée par le Professeur
17, Rue de Seine Albert HAGEGE poursuivie par Yves JUILLIERE actuel président, nous pro-

92100 Boulogne Billancourt
Tél.01491009 10
cnchg@affinitesante.com

Conception et réalisation

Livre Blanc, la revue CARDIO H, les Assises du CNCH devenues Congrés du
CNCH, notre nouveau site Internet, la mise a jour prochaine de I'annuaire

posent d'intégrer la SFC comme filiale.

Cette proposition a été acceptée a I'unanimité, par le Bureau National du
CNCH, et également par le conseil d'administration de la Société Fran-
caise de Cardiologie.

Eloise FAGES . ) )
Responsable de fabrication Le CNCH, filiale de la SFC nous permettra de travailler en harmonie et en
Laurence DAYAN pleine indépendance avec la SFC, elle nous permettra détablir un dia-

Relation presse & publicité
André LAMY
alamy1@regimedia.com
Tél.0172339115

logue de fagon pérenne au sein de la SFC avec toute la logistique et la
représentativité d’'une société savante comme la SFC.

Nous travaillons donc sur des projets de modification des statuts auxquels

Il est interdit de reproduire intégra-
lement ou partiellement les articles
contenus dans la présente revue sans
I'autorisation de la direction. Les infor-
mations publiées ne peuvent faire
l'objet d‘aucune exploitation com-
merciale ou publicitaire. Les opinions
émises de cette revue n'engagent que
la responsabilité de leurs auteurs.

la SFC et le CNCH auront a se prononcer dans le courant de I'année 2015.
Bien amicalement.

« Il n'est point de vent favorable pour celui qui ne connait pas son port»

Séneque. Simon CATTAN
Président du CNCH
Directeur de la Publication
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Breves de comptoir

Michel HANSSEN (Haguenau)

Dans ce numéro, les bréves de comptoir ne
constitueront qu’un « chapeau » permettant
une information sur les possibilités, dans le
cadre du temps médical, de I'application de
la circulaire Permanence des Soins a I'heure
ou tous les hépitaux sont dans une réflexion
trés difficile sur ce sujet et ses conséquences.

Les éléments proposés ci-dessous sont le
fruit du travail de la Conférence Nationale
des Présidents de CME de CH se basant
sur des analyses juridiques et une journée
d’échanges a la Fédération Hospitaliere de
France.

Les bonnets d’anes

- La Conférence Nationale de Santé, dans
son avis sur l'avant-projet de loi de santé,
propose : « il faut développer la participa-
tion des organisations représentant les usa-
gers du systeme de santé a la conception et
a la mise en ceuvre a la fois des formations
des professionnels de santé et des pro-
grammes de recherche en santé ». L'usager
déterminant la formation du médecin : c’est
une grande premiére ! ... Jusqu'a quel stade
va-ton accepter la poursuite de ces humilia-
tions ?

- Le récent rapport de I’Agence Technique de
I'Information sur I'Hospitalisation (ATIH) sur
les colts hospitaliers : sa méthode de pré-
sentation fait apparaitre des colts plus éle-
vés dans le service public en regard du privé
lucratif. Le « marronnier », qui était jusqu’a
présent I'apanage de la Fédération Hospita-
liere Privée, est donc repris par une agence
officielle. Comme cela a déja été démontré
(cf. Livre Blanc du CNCH) le « panier » n'est
jamais comparable : en effet, I'évaluation
étant « tout compris » pour le secteur privé
et elle est « marsupialisée » dans le secteur
privé lucratif. Cela concoure a une désinfor-
mation organisée !

Les bons points (cela devient difficile mais
il arrive que I'on puisse encore en trouver)
- Dans son rapport annuel la Cour des
Comptes appelle a repenser l'articulation

Bréves de comptoir

Michel HANSSEN

entre les urgences hospitaliéres et la méde-
cine de ville et estime que la réorientation en
ville d'une partie des passages aux urgences
pourrait générer plus de 300 millions d’euros
d’économie pour I’Assurance Maladie. Dans
le méme temps, un rapport de la Direction
de la Recherche, des Etudes, de I'Evaluation
et des Statistiques (DRESS) démontre que
prés de la moitié des patients des urgences
y vont pour des consultations qui pourraient
étre prodiguées par un médecin de famille.
Ce phénomene entrainant une saturation
inutile des services d’'urgences. Cela me rap-
pelle, avec bonheur, deux réunions de tra-
vail a la Fédération Hospitaliere de France
(dans le cadre de la Conférence Nationale
des Présidents de CME de CH) ou des leaders
charismatiques urgentistes affirmaient que
la proportion des patients ne relevant d'une
intervention ambulatoire était inférieure a
10 % !! Cela permettait de stigmatiser I'en-
semble des services d’aval de I'Hopital qui
contribuaient donc fortement a la satura-
tion des urgences.

- Le Congres de I'Association Européenne
des Directeurs d’Hopitaux s'est tenu récem-
ment. Lors d'une table ronde sur la renta-
bilité des établissements de santé, Frédéric
BOIRON, Président de I’Association Francaise
des Directeurs d’Hbpitaux (ADH) a mis en
avant la nécessité « d’abattre les cloisons
et de favoriser les liens entre opérateurs ».
Selon lui, la vraie question réside dans les
modes de coopération entre établissements
et « la volonté des managers, des Directeurs
et des médecins, de travailler ensemble ». Il
« 0se » évoquer le terme de restructuration.
Espérant que ce message soit entendu lors
de la future mise en place des Groupements
Hospitaliers de Territoires (GHT) !

Dans ce méme congreés le Président de I'As-
sociation Allemande des Directeurs d’'Hopi-
taux (VKD), J. DULLINGS, explique adhérer
a l'objectif d’amélioration de la qualité et
sollicite, en regard, une adéquation avec les
moyens budgétaires alloués. Il explique que
les établissements de santé recueillent plus
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de 400 indicateurs conduisant a « une infla-
tion de bureaucratie » et que I'analyse de ces
indicateurs par l'Institut AQUA (équivalent
de notre HAS) donne lieu a des rapports de
950 pages incompréhensibles et peu perti-
nents ». Voila un domaine dans lequel nous
rejoignons nos amis d’outre-rhin... on peut
regretter qu’il n'en soit pas de méme dans
d’autres domaines !

La pensée du « chafouin » (et d’autres...)

A l'aube du projet de loi de santé, une cer-
taine irritation apparait chez les praticiens
hospitaliers. Le « prétexte affiché » en est
la gouvernance et cela pourrait paraitre
anodin considérant les multiples probléma-
tiqgues de notre systeme de santé : il faut,
sans aucun doute, considérer cela comme
un symbole et un marqueur. Il est sGr que les

CNCH-CARDIOH-N°30

vrais enjeux sont différents associant attrac-
tivité (qui part en capilotade), rénovation du
statut et structuration d'équipes pouvant
faire face aux enjeux.

La revalorisation salariale, dans un pays en
difficultés financieres, n'est sans doute pas
de mise. On peut sans doute considérer que
le revenu d’un praticien hospitalier n'est pas
le plus « misérable ». On reste néanmoins en
droit de soutenir que le salaire net d'un pra-
ticien hospitalier 13éme échelon (en fin de
carriére) est de 79 548 € par an (hors acti-
vité libérale mais seuls 10 % la pratiquent) a
comparer aux revenus médians d’un cardio-
logue libéral avant impot qui est de 119 700
€. « Sij'avais su », j'aurai exercé la profession
de greffier de Tribunal de Commerce : reve-
nu net mensuel médian :29 177 €1l

BREVES DE COMPTOIR
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Cardiologie hospitaliere
en region Limousin
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CARDIOLOGIE HOSPITALIERE EN REGION LIMOUSIN

vie
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Eric FLEURANT (CH de Brive) et

Chandra GOBURDHUN (CH de Tulle)
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Présentation générale

La région Limousin située dans la partie Nord-Est
du massif central est la deuxiéme région la moins
peuplée de France aprés la Corse (741 000 habi-
tants). Elle est composée de 3 départements :
Haute-Vienne (356 000 habitants) avec la capitale
régionale Limoges, Creuse (123 000 habitants)
avec sa préfecture Guéret, Corréze (237 000 habi-
tants) avec sa préfecture Tulle. Dans le projet de
restructuration territoriale le Limousin devrait
rejoindre I'Aquitaine.

Il s'agit d'une région essentiellement rurale avec
4 aires urbaines principales : celle de Limoges
(282 000 habitants), celle de Guéret (20 000 habi-
tants), celle de Tulle (32 000 habitants) et celle de
Brive (101 500 habitants). Il faut signaler que les
aires urbaines de Brive et de Tulle sont contigués,
que ces 2 territoires sont tres liés et proches des
régions Aquitaine et Midi-Pyrénées. lls disposent
chacun d'un établissement hospitalier a 30 km
de distance. 20 a 25 % du recrutement de I'h6pi-
tal de Brive provient des régions Aquitaine (Est
de la Dordogne) et Midi Pyrénées (Nord du Lot).
Enfin d'autres bassins de population sont signifi-
catifs autour de Saint-Junien (13 000 habitants) et

Saint-Yrieix-La Perche (8 000 habitants) en Haute-
Vienne, et autour d'Ussel (14 000 habitants) en
Correze. La région Limousin a su enrayer depuis
le début des années 2000 son déclin démogra-
phique rural et se repeuple significativement
avec un solde positif de 30 000 habitants entre
2000 et 2010. Il s'agit de retraités notamment
anglais ou néerlandais, mais aussi de jeunes pro-
fessionnels s'installant en milieu semi-rural apres
leurs études.

Cest aussi une zone de transit et de tourisme
bien desservie par le réseau autoroutier : A20
entre Paris et Toulouse, passant par Limoges et
Brive, A89 entre Bordeaux et Clermont passant
par Brive et Tulle. Le croisement autoroutier A20-
A89 sur le bassin Brive-Tulle en fait une zone de
passage importante avec une certaine attracti-
vité économique.

La région est desservie par 3 aéroports : Limoges,
Brive-Vallée de Dordogne, Guéret-Montlucon.
Un projet de liaison TGV via Limoges-Poitiers est
a l'‘étude.

Morbi-mortalite cardio-vasculaire
En région Limousin les taux de mortalité par ma-
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ladies cardio-vasculaires sont nettement supé-
rieurs a la moyenne nationale en relation directe
avec la démographie vieillissante et les condi-
tions socio-économiques plutot défavorables
notamment en milieu rural. Le taux d’habitants
agés de plus de 60 ans est le plus élevé de France.
Cette surmortalité s'observe surtout dans les ter-
ritoires ruraux de la Creuse et de la Haute-Cor-
reze, alors que les territoires de la Haute-Vienne
autour de Limoges et de basse Corréze autour de
Brive Tulle sont dans la moyenne nationale.

74 cardiologues exercent en Limousin, 35 en
Haute-Vienne (18 libéraux, 17 hospitaliers), 12
en Creuse (4 libéraux, 8 hospitaliers), 27 en Cor-
reze (12 libéraux, 15 hospitaliers). Pas de déficit
majeur sur les gros centres la situation étant plus
difficile dans les petites structures.

Offres de soins et sejours médicaux

(Source : Site ATIH PMSI 2013, site HOSCARE)

La région a recensé 15 261 séjours de cardiologie
médicale en 2013, 53 % ont été assurés par les
CHG, 35 % par le CHU, 12 % par le secteur libéral.
Le CHU de Limoges assure toutes les activités
classiques de cardiologie médicale et chirurgi-
cale excepté la chirurgie cardiaque pédiatrique,
5321 séjours.

Le secteur libéral est surtout implanté a Limoges
avec 3 établissements actuellement en cours
de regroupement (1451 séjours), ayant obtenu
récemment l'autorisation d'exercer la rythmolo-
gie interventionnelle dans le cadre d’un Institut
Régional de Cardiologie Interventionnelle dirigé
par le CHU en association avec le secteur libéral
de Limoges et le Centre Hospitalier de Brive. A
terme il semble que l'objectif du secteur libéral
de Limoges soit de mettre en place un péle struc-
turé de cardiologie avec une USIC voire méme
d’autres activités interventionnelles. Sur Guéret
en Creuse et le bassin de Brive-Tulle en Corréze
le secteur libéral est marginal concernant I'hos-
pitalisation (respectivement 175 et 213 séjours).

Les CHG sont représentés par :

- Le centre hospitalier de Guéret en Creuse doté
d'une USIC, 1 617 séjours. Lactivité intervention-
nelle est essentiellement orientée sur le CHU de
Limoges, mais aussi pour une part sur le CHU de
Clermont-Ferrand en Auvergne.

- Les centres-hospitaliers de Saint-Junien et
Saint-Yrieix-La-Perche en Haute-Vienne assurent
respectivement 1 021 et 697 séjours. Ils sont
organisés en unités de soins continus et ont des
relations trés étroites avec le CHU de Limoges a
travers sa Communauté Hospitaliére de Terri-
toire. Enfin le Centre Hospitalier de Saint-Yrieix
assure une grande partie de 'activité post-opéra-
toire cardiaque du CHU de Limoges.

CNCH-CARDIOH-N°30

- Le centre hospitalier d'Ussel en Corréze, 715
séjours, organisé en soins continus. Il s'agit la
d'un territoire relativement isolé, a mi-distance
de Brive et de Clermont-Ferrand en Auvergne
avec une aire urbaine d’environ 14 000 habitants.
L'activité interventionnelle est orientée en partie
sur Clermont en partie sur Brive.

- Les centres hospitaliers de Brive et de Tulle
en basse et moyenne Corréze disposants cha-
cun d’une USIC. Ces deux services travaillent en
étroite collaboration notamment a travers l'acti-
vité de cardiologie interventionnelle réalisée sur
le site de Brive (prestation inter-établissement
entre le CH de Brive et le CH de Tulle avec des pra-
ticiens de Tulle pratiquant leur activité a Brive). Je
rappelle que ces deux territoires sont contigus
avec une aire urbaine de 101 000 habitants pour
Brive, 32 000 habitants pour Tulle. 2 700 séjours
pour le CH de Brive dont 1 293 de cardiologie
interventionnelle, 1 351 séjours pour le CHU de
Tulle dont 256 de cardiologie interventionnelle.

Organisation de la cardiologie intervention-
nelle : création du centre de Brive-Tulle

Historiquement le CHU de Limoges a longtemps
été le seul centre de cardiologie intervention-
nelle de la région Limousin. En 2013 il a assuré 2
442 séjours de cathétérismes cardiaques et vas-
culaires dont 787 séjours d'angioplasties.

Ces dernieres années la principale évolution
concernant les CHG aura été la structuration d'un
centre de cardiologie interventionnelle sur le
bassin de Brive-Tulle, la salle étant située au CH
de Brive.

En effet depuis longtemps le besoin était bien
identifié notamment pour la prise en charge des
syndromes coronariens aigus, ce bassin étant
historiquement mal desservi (aucune salle entre
Limoges et Toulouse distants d’environ 300 km).
Enfin il existait des taux de fuite importants hors
région Limousin a partir du bassin Brive-Tulle
concernant autant la cardiologie intervention-
nelle que la chirurgie cardiaque. Ces patients
s'orientaient principalement sur Toulouse pour
des raisons diverses alliant la forte renommée
des équipes toulousaines et plus globalement
I'attractivité du territoire Toulousain en basse
Correze.

L'activité a donc démarré fin 2008. Aprés 5 an-
nées de fonctionnement on peut considérer qu'il
s'agit d'un succes. Tous les objectifs définis par les
tutelles ont été remplis a savoir :

- La prise en charge de tous les syndromes coro-
nariens aigus du bassin de Brive-Tulle, du Nord
du Lot en région Midi-Pyrénées, et de I'Est de la
Dordogne en région Aquitaine ainsi que d'une

CARDIOLOGIE HOSPITALIERE EN REGION LIMOUSIN
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grande partie de ceux du bassin d’'Ussel en
Haute-Corréze sont aujourd’hui pris en charge au
centre hospitalier de Brive. Lactivité ST + est tra-
cée dans un registre régional de prise en charge
des syndromes coronariens aigus ST + et les taux
de morbi-mortalité sont parfaitement compa-
rables au CH de Brive et au CHU de Limoges (en
2013:215 ST + < H 24 au CHU de Limoges, 146
au CH de Brive). Entre 400 et 500 SCA non ST +,
troponine +, sont également traités.

- Un effondrement des taux de fuites extrarégio-
nales en cardiologie interventionnelle a partir du
bassin de Brive-Tulle. 75 % de la cardiologie inter-
ventionnelle du bassin est aujourd’hui faite au
CH de Brive, les taux de fuite sont devenus modé-
rés environ 16 % en direction des établissements
Toulousains (et 9 % sur le CHU de Limoges), es-
sentiellement par le biais de filiéres libérales.

- Un effondrement des taux de fuites extraré-
gionales en chirurgie cardiaque a partir du bas-
sin Brive Tulle. La mise en place d'un staff com-
mun hebdomadaire sur le site de Brive entre les
équipes cardiologiques de Brive-Tulle et I'équipe
de chirurgie cardiaque du CHU de Limoges, aura
permis de faciliter les relations et de fluidifier la
filiere en direction de Limoges. Avant l'ouver-
ture de notre centre 80 % de la chirurgie car-
diaque de Brive-Tulle était orientée hors région
sur Toulouse, 20 % sur Limoges, aujourd’hui c’est
I'inverse. A partir du staff Brive-Tulle-CHU de Li-
moges, 3 a 4 patients par semaine sont orientés
sur le CHU pour une intervention sous CEC.

Toutes les techniques courantes sont réalisées au
CH de Brive : IVUS, Rotablator, FFR, contre-pul-
sions, valvuloplasties aortiques. Une assistance
par ECMO peut rapidement étre mise en place
grace aux relations facilitées avec les équipes
chirurgicales du CHU de Limoges. Les TAVI sont
actuellement orientés sur le CHU de Toulouse
alors que l'activité se met en place au CHU de
Limoges.

En 2013 la salle de Brive a assuré 1 549 séjours
de cardiologie interventionnelle dont 256 dans le
cadre de sa prestation inter-établissement avec le
CH deTulle. Environ 700 procédures d’angioplas-
ties ont été réalisées. Le bassin de recrutement
pour l'interventionnel sélargit au nord du Lot en
Midi Pyrénées et a l'est de la Dordogne en Aqui-
taine et comprend environ 350 000 habitants.
Ce centre Brive-Tulle est évidemment un bel outil
de soins dans un domaine d’'urgences souvent
vitales mais c'est aussi un élément d‘attractivité
pour le territoire, le rayon de recrutement du CH
de Brive en cardiologie s'étant considérablement
élargi avec l'activité interventionnelle.
L'autorisation administrative du centre interven-
tionnel de Brive-Tulle est portée par le CHU de

La vie des régions

Limoges a travers une fédération. En pratique les
équipes sont totalement autonomes et indépen-
dantes, elles entretiennent de bonnes relations et
se rencontrent régulierement notamment pour
faire vivre le registre SCALIM de prise en charge
des SCA ST +. Le SROS 2012-2016 a inscrit I'auto-
nomisation administrative compléte du centre.

Stimulation cardiaque et rythmologie inter-
ventionnelle

La plupart des CHG de la région ont une activité
de stimulation cardiaque (et d'électrophysiolo-
gie de base). En 2013, 141 séjours de stimulation
pour le CH de Brive, 133 au CH de Tulle, 51 au CH
d'Ussel, 121 au CH de Guéret, 102 au CH de Saint-
Junien. Le CHU assure 343 séjours de stimulation
défibrillation cardiaque, le secteur libéral Limou-
geaud en restructuration 343 séjours, le secteur
libéral de Brive 67 séjours.

Actuellement l'activité de rythmologie interven-
tionnelle et dimplantation de défibrillateur n'est
réalisée qu’'au CHU de Limoges. Dans ce domaine
aussi les tutelles ont identifié des taux de fuites
extrarégionales notamment a partir de Brive-
Tulle, si bien que le SROS 2012-2016 prévoit «
dorganiser a terme une offre de rythmologie inter-
ventionnelle du CHU, avancée dans le Sud du dépar-
tement de la Corréze (bassin Brive-Tulle) ». Ce projet
se concrétisera dans les années qui viennent.

L'activité de chirurgie cardiaque

Elle est essentiellement réalisée au CHU de Li-
moges. La création d’'un centre de cardiologie in-
terventionnelle sur Brive-Tulle et la mise en place
d’un staff commun Brive-Tulle-CHU de Limoges
sur le site de Brive ont permis de réorienter les
filieres extrarégionales en direction du CHU de
Limoges (environ 700 interventions sous CEC).

Les soins de réadaptation

Activité réalisée principalement par deux centres
mutualistes :

- A Sainte-Feyre en Creuse pour les patients de
Haute-Vienne et de Creuse,

- A Montfaucon dans le Lot en région Midi-Pyré-
nées pour les patients du bassin Brive-Tulle.

Le CHU de Limoges assure aussi une activité de
SSR ambulatoire. Il est inscrit dans le SROS 2012-
2016 l'ouverture prochaine d'une unité de SSR
ambulatoire sur le site de Brive en coopération
étroite avec le centre de Montfaucon dans le Lot.

Limagerie en coupes (scanner et IRM)
Réalisée au CHU de Limoges et se met en place
aux CH de Brive et de Tulle avec un opérateur
formé titulaire du DIU de référence.
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Les réseaux de prise en charge de l'insuffi-
sance cardiaque

La région Limousin a développé ces 10 derniéres
années un réseau efficient dans la prise en charge
des patients atteints d'insuffisance cardiaque qui
peuvent étre inclus dés leur premiére décom-
pensation (réseau ICARLIM). C'est un réseau qui
implique les infirmiéres, médecins traitants et
cardiologues libéraux en complémentarité avec
les structures d’hospitalisation publiques et pri-
vées qui réalisent le plus souvent les inclusions.
Le bilan est positif et les CHG ont largement
contribué a la mise en place de ce réseau.

Plus récemment le programme PRADO promu
par les caisses d'assurance maladie s'est mis en
place en région Limousin. Il se destine a terme
a sétendre sur tout le territoire national. C'est un
systeme de réseau « allégé », qui implique lui aussi
médecins traitants, infirmiéres et cardiologues
libéraux et hospitaliers mais dont la dimension
« éducation thérapeutique » est tres modérée. ||
faudra voir a terme comment pourront s'articuler
ses deux réseaux dans une relative complémen-
tarité.

Les activités de radio-isotopes

Réalisées au CHU de Limoges et dans le secteur
libéral de Brive. Les CHG n'y participent pas mais
les filiéres sont fluides et l'offre est suffisante.

Conclusion
En région Limousin le secteur public hospitalier
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assure l'essentiel de l'offre de soins cardiologique
médicale (88 % des séjours). Les CHG y parti-
cipent largement avec 53 % des séjours régio-
naux. Ces établissements disposent de 3 USIC
une a Guéret en Creuse, une a Brive et une a Tulle
en Correze.

Lune des principales évolutions concernant
les hopitaux généraux aura été la création d’'un
centre interventionnel Brive-Tulle sur le site de
Brive dont l'activité a démarré en septembre
2008 avec des objectifs fixés par les tutelles par-
faitement remplis (prise en charge de tout l'inter-
ventionnel aigu, effondrement des taux de fuites
extrarégionales en cardiologie interventionnelle
et en chirurgie cardiaque). Dans la continuité de
la création de ce centre une activité de SSR am-
bulatoire se mettra en place prochainement au
centre hospitalier de Brive.

Enfin il est important que les équipes cardio-
logiques hospitaliéres se stabilisent et restent
attractives dans un contexte démographique
médical difficile et de restructuration impor-
tante du secteur libéral sur Limoges. Le rappro-
chement des équipes de Brive et de Tulle ouvre
des perspectives dans ce domaine et l'aboutis-
sement de projets tel que celui de rythmologie
interventionnelle sur le bassin Brive-Tulle en col-
laboration étroite avec le CHU de Limoges sera
de nature a renforcer l'offre de soins publique
hospitaliére régionale.

’
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Prévention de I'accident vasculaire cérébral (AVC) et de |'embolie systémique (ES) chez les patients adultes afteints de fibrillation afriale
non valvulaire (FANY) et présentant un ou plusieurs facteur(s) de risgue tels que : antécédent d'AVC ou d'accident ischemique
transitoire (AlT) ; Gge = 75 ans, insuffisance cordiaque (classe NYHA = 1), diabéte, hypertension arlérielle.
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La vie des services

Mise a l'exercice physique

des adultes avec
une cardiopathie

congénitale complexe.

Sonia CORONE

Experience pratique
d travers un cas clinique

Sonia CORONE’, Bernard WAFQO', Titi FARROKHT,
Faouzi BECHRAOUI', Stéphanie HARDY,

Aude BRUCKER' et Laurence COHEN™

“Centre Hospitalier de Bligny, 91640 Briis sous Forges

“Cabinet etcc, 91300 Massy

Introduction

Dans les années 1960, 80% des enfants nés
avec une cardiopathie congénitale mourraient
avant d'atteindre I'dge de dix huit ans. En
2010, 80% de ces nourrissons grandissent et
deviennent adulte. En 2014, la population des
congénitaux adulte dépasse presque la popu-
lation pédiatrique et elle ne va faire que croitre
au cours des années a venir.

La majorité d'entre eux ménent une vie sociale
et professionnelle normale apres avoir subi
une, 2, 3 voire 4 interventions chirurgicales
lourdes au cours de leur enfance et de leur jeu-
nesse.

Méme si on leur a annoncé a un moment de
leur parcours médical "vous étes guéri”, la pra-
tique d'une activité physique et sportive leur
a été interdite dans la majorité des cas, que ce
soit pendant I'enfance, I'adolescence ou plus
tard.

Si la HAS recommande la pratique d'activité
sportive pour la plupart des patients atteints
de cardiopathie congénitale dans son rapport
de 2008[1], une attitude restrictive est encore
fréquente. De plus, la chirurgie a laissé des cica-
trices, des adhérences, des douleurs résiduelles
et des craintes rendant difficile la pratique du
sport méme en endurance douce et hors com-
pétition.

Ainsi cette population d'adultes jeunes qui a
grandi dans la lutte pour la vie a travers des
hospitalisations et des interventions répétées,
est souvent complétement désadaptée a l'ef-
fort physique et génée par une limitation qui
n'est pas toujours expliqué par la cardiopathie.

CNCH - CARDIOH-N°30

Des lors que I'état cardiologique du patient est
stable, un séjour en centre de réadaptation car-
diaque peut leur apporter un grand bénéfice
que ce soit en période post opératoire immé-
diate ou a distance de l'intervention chirurgi-
cale.

La littérature disponible concernant l'entraine-
ment en endurance dans cette population est
trés limitée, en dehors de I'équipe de Rhodes
[2] qui a publié, a propos de 19 patients congé-
nitaux agés entre 8 et 17 ans et qui montre un
bénéfice en terme de capacité maximale d'ef-
fort sans complication.

Lintérét du programme de réadaptation
cardiaque encadré par une équipe médica-
lisée sera de les guider au cours des premiers
pas par un entrainement physique adapté, per-
sonnalisé et les encourager dans leurs efforts.
On leur montrera les bénéfices en terme de
capacité physique maximale et sous maximale,
en terme de perte de poids, de souplesse et
d'équilibre. On va leur faire découvrir le bien
étre de l'apres effort et bien sur, les motiver
pour poursuivre.,

La premiere étape passe par une évaluation a
I'effort précise avec analyse des échanges ga-
Zeux.

Cet examen va permettre de quantifier le ni-
veau de condition physique mais aussi d'ana-
lyser les paramétres de la limitation a l'effort.
Il va amener a faire la part de la limitation qui
revient au coeur, au poumon ou au muscle ou
encore a l'appréhension de I'exercice.
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Christophe, informaticien, marié, il a 2 en-
fants. (Figures A 1,2,3,4)

Agé de 39 ans, sa cardiopathie est une atrésie
pulmonaire a septum ouvert. Il a été opéré
d'une intervention palliative a la naissance. Sa
malformation est particulierement complexe
et ce n'est qu'a I'age de 35 ans, aprés beaucoup
d'hésitations, qu'il a bénéficié d'une chirurgie
correctrice compléte. Lintervention a consisté
a fermer la CIV, mettre en place un tube valvé
entre le VD et la bifurcation pulmonaire et par
la fermeture des collatérales (entre la circula-
tion artérielle développée a partir des artéres
bronchiques et la circulation veineuse pulmo-
naire).

Il est en fibrillation auriculaire permanente.

En échographie, la fonction VG et la fonction
VD sont dans les limites de la normale. La valve
pulmonaire fonctionne bien. Il ne présente pas
de fuite aortique. La pression dans le VD est
a 60 mm Hg témoignant d'un certain degré
d'HTAP et d'un mauvais lit vasculaire pulmo-
naire proximal et distal.

Le probléme actuel est qu'il se plaint d'essouf-
flement qui le géne dans la vie courante.

Une évaluation a l'effort maximal limité par les
symptomes, couplée a la mesure des échanges
gazeux lui est proposé. Il pese 80 kg pour 185
cm. Le protocole du test sur cyclo ergometre
est de 15 watts incrémenté chaque minute
en débutant a 45w. La charge maximale qu'il
atteint est de 135 watts pendant 30 secondes.
Le profil tensionnel est bien adapté a l'effort.
Sa consommation d'oxygene maximale est de
18ml/mn/kg (figA1). Que signifie ce chiffre ? Si
on le compare aux normes, il est a 30% de la
norme de Wasserman pour un adulte de méme
age et a 50% d'un sédentaire européen selon
Koch [3] (ig A2)

Intéressons nous maintenant a ses capacités
d'endurance : il franchit le premier seuil venti-
latoire (SV1) au palier de 50 watts (ou 2,7 METs).
Cela signifie que son organisme est en métabo-
lisme aérobie strict jusqu'a ce niveau d'effort.
Au dela, ses muscles vont libérer une quantité
importante d'acide. Pour conserver la stabilité
du PH sanguin, les acides (H+) produits vont
étre tamponnés par les bicarbonates (HCO3-).
Le résultat de I'équation chimique est une pro-
duction de CO2 et d'H20. Ce surcroit de CO2,
éliminé par la ventilation se traduit par une
cassure de la pente de VCO2 ainsi que celle de
la courbe de ventilation (VE) qui s'affichent sur
I'écran de la machine de fagcon instantanée.

Devant ce seuil ventilatoire franchi a 50 watts,
donc trés précocement, on comprend que

La vie des services

Figure A1 : (en noir les paliers de charge sur la bicyclette
ergomeétrique, en vert la ventilation VE en ml/mn, en rouge
la consommation d'oxygéne ou VO2, en bleu I'élimination
du CO2 ou VCO2. VO2 et VCO2 s'expriment en litre/min ou
en ml/min et kg)

v

suote, L ey " gt

Figure A2 : (Norme de VO2 : en brun normes de Wasserman.
En bleu, normes de Koch qui recouvrent un panel de sujets
normaux allant du plus sédentaire au plus sportif. La croix
rouge représente la VO2 max de Christophe)

el - Bt

Figure A3 : Détermination du Seuil ventilatoire par la cas-
sure de la courbe de ventilation)

Ageres |5 spamenes ) eniminemenr physigoe

Figure A4 : Progrés de Christophe en terme de VO2 et de
charge maximale

Christophe soit en difficulté dans sa vie quoti-
dienne. Un effort physique de 50 watts est tres
rapidement atteint comme par exemple en bri-
colant calmement, en taillant les rosiers ou en
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passant I'aspirateur. Cette capacité d'effort limi-
tée, bien mise en évidence par ce paramétre
sous maximal a un impact négatif sur sa qualité
de vie.

A ce stade, on va proposer a Christophe un sé-
jour de 3 semaines en service de réadaptation
cardiague avec un entrainement quotidien
de 3h d'activité physique sous la surveillance
des cardiologues, composé de gymnastique,
renforcement musculaire et endurance. (plan-
ning en fig 5) Les kinésithérapeutes et les APA
(Professeur Activité Physique Adapté) vont
l'accompagner tout au long du programme
individualisé et adapté a ses capacités. lls vont
lui apprendre I'échauffement des articulations
et des groupes musculaires, les étirements, la
pratique d'un exercice en endurance et en ré-
sistance douce et dynamique.

Pour Christophe, la charge initiale lors de la pre-
miére séance d'endurance sur vélo sera pres-
crite a 50w, c'est a dire au niveau de son SV1.
Il va pédaler pendant 20 minutes le premier
jour puis 30 minutes au cours des séances sui-
vantes. La charge sera ensuite augmentée pro-
gressivement selon sa tolérance de 5w en 5w
en milieu de séance et en restant a un niveau
d'essoufflement modéré de 13 sur I'échelle de
Borg. (fig 6)

Un entrainement en fractionné pourra lui étre
proposé rapidement aprés quelques sessions
d'exercice en continu puis de la marche rapide
sur tapis.

Il va réaliser des séances de kinésithérapie
respiratoire et apprendre a développer son
volume courant a l'effort grace notamment a
des exercices ludiques tel que le lancer de flé-
chettes avec une sarbacane.

Il va participer a des marches dans le parc de 45
minutes, apprendre a dérouler le pieds, a ouvrir
et a gonfler sa cage thoracique. Il va étre initié
a la pratique de la marche nordique, ala danse
de salon et gouter aux sensations de détente
lors d'un cours de Tai chi.

En fin de séjour, aprés 15 séances, il a progressé
en terme de puissance maximale +40 watts. Il
supporte une charge de 175 W pendant 1mi-
nute sur le cyclo-ergometre et a gagné 4 points
en pic de consommation d'oxygéene (VO2 max).
(fig A4)

Mais surtout il a repoussé son seuil ventilatoire
de 50 a 60 w et en ressent les bénéfices de
facon pluriquotidienne en montant et en des-
cendant les étages de son pavillon.

Enfin la pente VE/VCO2 est plus basse, ce qui
traduit un meilleur pronostic.[4]

A la sortie, une fréquence d'entrainement en
endurance lui est recommandée. Aprés un en-
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Figure 5 : Emploi du temps des activités collectives propo-
sées a Christophe dans le groupe des "tonique". Chaque
type d'activité dure 45 minutes
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Figure 6 : Echelle de Borg. Le patient se pose la question du
ressenti de son effort au moment oui il pratique son exercice
et quantifie ainsi de facon subjective son niveau d'effort

physique

tretien motivationnel, il détermine son projet
qui est de faire du vélo le week-end avec ses
enfants, de ne plus aller au travail en voiture
mais en marchant (soit 40 minutes de marche
quotidienne). Et il va s'inscrire dans un cours de
danse Country avec sa femme.

Il retourne chez lui avec un rendez vous pour
une nouvelle évaluation afin de mettre en évi-
dence ses progres et maintenir sa motivation
a 6 mois au cours d'une demi journée en HDJ
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dans le centre.

Le planning global du stage est le méme pour
Christophe que celui des autres patients hos-
pitalisés qui sont plus agés et pour la majorité
atteints de coronaropathie. Les activités collec-
tives d'entrainement a I'effort sont individuali-
sées en fonction du niveau physique de chacun
et se déroulent en groupe de 10 personnes.
Dans notre centre, trois groupes de niveau
sont formés selon les capacités physiques des
patients a l'arrivée (tonique/moyen/doux).
Méme s'il est tentant de faire augmenter la
charge rapidement au vu du jeune age de cer-
tains congénitaux, il faut rester trés prudent
et accepter une progression particulierement
lente de ces patients. Ces jeunes atteints de
cardiopathies congénitales complexes et multi
opérés sont souvent tres désadaptés a l'effort
physique. Il existe un risque de malaise vagal
et d'hypotension symptomatique en récupéra-
tion.

Dans notre expérience de 4 ans et une cin-
quantaine de patients atteints de cardiopathie
congénitale complexe et réadaptés a I'effort
physique au centre hospitalier de Bligny, nous
n'avons observé aucun trouble du rythme
grave déclenché par I'exercice.

Chez les patients en circulation cavo-pulmo-
naire ou il n'y a pas de ventricule droit et dans
toutes les situations d'insuffisance ventriculaire
droite méme relative tel que les patients opérés
d'une tétralogie de Fallot, il nous semble essen-
tiel de favoriser le retour veineux périphérique.
Aussi, I'entrainement en endurance sur tapis
est privilégié par rapport au vélo. On insiste sur
un échauffement prolongé et sur des séries de
mouvements en montant sur les pointes des
pieds pour provoquer une chasse veineuse par
la contraction du triceps sural.

Comme chez tous les individus, le point impor-
tant est d'encourager, de valoriser les efforts.
Tous ont besoin d'une écoute a leurs problémes
spécifiques, "au ressenti" et c'est indispensable
pour les motiver a poursuivre régulierement et
avec plaisir un exercice physique. Afin de per-
mettre des échanges d'expérience entre les
jeunes adultes, nous essayons de les regrouper
sur les mémes périodes de I'année.

Six mois apres un programme de 2 semaines et
10 séances chez 15 jeunes patients, nous avons
envoyé un questionnaire par internet sur leur
impression concernant le séjour.

Alors qu'un tiers répondait "trés faible" avant le
programme, a la question "comment qualifiez-
vous votre niveau physique?’, plus aucun ne
cochait cette réponse apres le programme.

La vie des services

La moitié de notre population pense que les
difficultés percues avant le séjour, étaient en
partie dues a de l'appréhension et que l'arrét
de travail concomitant a cette hospitalisation a
finalement eu des conséquences positives sur
leur vie professionnelle.

La principale difficulté dans ce programme
n'est pas dans la partie réentrainement a I'ef-
fort qui est toujours bénéfique mais dans la dif-
ficulté de persuader ces patients, des bienfaits
du stage et de les amener a accepter un arrét
de travail de 1, 2 voire 3 semaines.

Ces adultes jeunes ne veulent pas que leur mal-
formation cardiaque se sache dans leur milieu
professionnel et refusent souvent l'arrét de tra-
vail. lls connaissent trop bien les hopitaux, les
arréts de scolarité répétés et craignent beau-
coup une interruption du rythme de vie.

Pour résoudre cette difficulté, la prescription
d'un test d'effort permet un premier contact
entre le patient et I'équipe de réadaptation. A
cette occasion, on en profite pour faire visiter le
centre, les installations, informer et essayer de
séduire. A l'issue de cette rencontre, un stage
d'une semaine est proposé. Dans notre expé-
rience, c'est a leur propre demande et dans
un deuxieme temps qu'ils reviennent pour un
séjour plus long de 2 voir 3 semaines et méme
finalement, ils réservent leur place d'une année
sur l'autre pour un séjour chaque été!

Conclusion

Un programme de réentrainement a l'effort
personnalisé, basé sur une évaluation précise,
réalisé par une équipe multidiciplinaire enca-
drée par des cardiologues peut permettre de
gagner en condition physique et ainsi amélio-
rer franchement la qualité de vie des adultes
atteints d'une cardiopathie congénitale com-
plexe.
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Temps de travail médical :
QUID de /a circulaire

d application sur

la permanence des soins

Michel HANSSEN (Haguenau)

Le contexte

Une directive européenne datant de 2003
émet des normes sur la protection, la sécurité
et la santé du travailleur.

- Le médecin hospitalier est concerné par cette
directive. Décision de Cour de Justice de la
Commission Européenne.

- Les activités libérales ne sont pas incluses (ce
qui est différent du salarié du privé).

- Cette directive est restée « lettre morte » pen-
dant de nombreuses années.

- Une plainte est déposée en 2011 auprés de
la Commission Européenne par un syndicat de
praticiens (SNPHAR).

- En 2013, la Commission Européenne adresse
une mise en demeure de I'Etat francais ce qui
motive la promulgation de l'arrété du 8 no-
vembre 2013 puis de la circulaire d'instruction
de mars 2014 sur l'organisation de la perma-
nence des soins.

Une mise en demeure identique est adressée
a I'état Francais en juin 2013 concernant les
médecins en formation.

Le temps de travail est toujours décompté en
demi-journées pour les praticiens et les méde-
cins en formation : cette ambiguité en regard
du décompte horaire ne devrait pas pouvoir
subsister ...

Le travail préparatoire

Le décret doit étre appliqué. Cela doit conduire
a une nouvelle réflexion sur les organisations.
Les conséquences sur la garde sur place ne
semblent pas importantes en dehors d'une
gestion plus « pointilleuse » des temps de tra-
vail additionnels.

La vraie problématique porte essentiellement
sur l'astreinte opérationnelle et les consé-
quences sur les activités programmées. Il faut
donc, avant toute chose, réaliser une ana-
lyse approfondie de la pénibilité de ce type
d’astreintes et notamment dans la zone 22h-
8h30 qui nécessite, bien entendu, un effort de
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transparence qui pourra peut-étre conduire a
quelques « chagrins ».

Ce bilan éclairé fait, il faudra adapter des pro-
positions face aux types d’activités et a sa péni-
bilité :

- suppression d’astreintes opérationnelles,

- renfort démographique,

- dérogations (nous y reviendrons),

- forfaitisation,

- mutualisation.

Le temps de travail additionnel (TTA)

II'y a nécessité d’'une contractualisation :
chaque praticien doit signer un contrat avec
la Direction. Le praticien a le choix d'accepter
ou de refuser du temps de travail additionnel
(OPT-OUT). Ce contrat est révisable par année.
Ceci doit également figurer dans le contrat de
pole (implication du Chef de Pole).

L'établissement doit se pourvoir d’'un registre
duTTA. C’est la seule maniére de pouvoir suivre,
de facon éclairée, le temps de travail médical.
Il faut exiger que I'établissement se dote d'un
logiciel a cet effet (il existe des logiciels compa-
tibles). Il faut, bien sur, avoir a l'esprit que c'est
la porte ouverte a la surveillance de l'utilisation
du temps médical et du contenu des activités
: cela pourrait paraitre asservissant mais aura
au moins l'avantage de la clarté (la carte a puce
n'est plus tres loin...).

La Commission de I'Organisation de la Perma-
nence des Soins (COPS) est l'instance majeure
de cette réorganisation. Cette commission doit
procéder :

-alaréalisation du modele de contrat (avec avis
de la Commission Médicale d’Etablissement),

- du suivi et de I'évaluation du TTA,

- de la mise en place du reglement intérieur de
I'astreinte opérationnelle de I'établissement.

Le repos quotidien
Il est garanti au praticien : droit pour le prati-
cien et obligation pour I'hépital.

TEMPS DE TRAVAIL MEDICAL
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Son organisation va étre une conciliation d'in-
téréts divergents :

- directeur : contrainte budgétaire mais enga-
gement de sa responsabilité,

- praticien : attractivité et respect de sa santé,

- pour les deux : quid de l'activité programmée ?

Le reglement intérieur des astreintes opéra-
tionnelles doit donc prévoir les dérogations :

- une est prévue dans la circulaire pour le week-
end,

- pour les autres : il sagit de rendre la loi appli-
cable (et/ou de la contourner ?)

Les dérogations doivent reposer sur une assise
juridique. Celle-ci peut-étre l'intérét du service
et la continuité du service public. Dans le regle-
ment intérieur (et donc I'établissement d'éven-
tuelles dérogations) il faut penser a:

- I'activité publique,

- l'activité libérale,

- les activités d'intérét général,

- le temps d’activité managériale (lorsqu'il a lieu
d’étre).

Ce systeme de dérogation n’a pour but que de
couvrir les activités programmées faisant suite a
I'astreinte opérationnelle : si I'activité publique
en sera probablement « protégée », pour l'acti-
vité libérale du praticien cela reste un point
d'interrogation. Quoi qu'il en soit, il apparait
souhaitable de vérifier I'aspect assurantionnel
de I'établissement pour l'activité publique et le
méme aspect pour l'assurance du praticien en
cas d'activité libérale. Cela n'est pas clairement
déterminé en amont : ce sera la jurisprudence
qui déterminera.

Des points particuliers

La forfaitisation : elle doit forcément, si cette
solution est retenue par le praticien et/ou le
pole, découler d'une analyse attentive. Il faut se
souvenir que le temps médical est « lissé » sur
un quadrimestre. L'avantage de la forfaitisation
est donc la régularité du paiement. Ce mode
est également révisable par année. Une ques-

La vie des services

tion reste en suspens : que se passe-t-il si, sur
quatre mois, le temps est supérieur a 48 heure
: pour certains il rentre dans le cadre de la for-
faitisation pour d'autres il peut étre discuté en
supplément ?

Les tableaux de services

lIs représentent la pierre angulaire du recueil
de l'organisation de l'activité a titre prévision-
nel puis définitif ; avec dans ceux-ci l'intégra-
tion des nécessités de la permanence des soins
ils deviennent incontournables (pour peu qu'ils
ne l'étaient pas déja avant). lls sont sous la res-
ponsabilité du Chef de Pble (attention !!) et par
éventuelle délégation du Chef de Service et/ou
du Responsable d’'Unité Fonctionnelle. lls sont
absolument a établir en regard du type d’activi-
té et doivent, maintenant, faire éventuellement
la preuve d'idées et de négociations inno-
vantes : a titre d'exemple I'USIC : la plupart de
ces unités ne sont pas en temps continu (peut-
étre a tort) mais doivent faire l'objet d’'une vraie
permanence des soins diurne et nocturne :
il est tout a fait défendable (en comparaison
avec d'autres activités) d'inclure 3 demi-jour-
nées pour une période diurne devant s'étendre
de 8h30 a 18h30 (voir 19h00).

Il ne faut aussi, pas oublier la vision territo-
riale : une astreinte opérationnelle territoriale
doit étre discutée, en tant que de besoin, soit
dans le cadre d’'une CHT existante soit dans le
cadre des futurs GHT. Les mots restructuration
et mutualisation ne doivent plus étre un tabou
sauf a mettre, a trés moyen terme, nos hépitaux
en danger. Et, comme toujours, il vaut mieux
que le corps médical soit porteur de projets
plutdt que ceux-ci nous soient imposés par les
différentes tutelles.

Garder enfin a l'esprit que trés récemment, ont
été mises en place les Commissions Régionales
Paritaires auprés de I'ARS : entre autre, a l'ordre
du jour le probléme du temps médical. En cas
de difficultés a l'intérieur d'un établissement
ces commissions peuvent étre sollicitées.
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Bernard JOUVE (Aix-en-Provence)
La disjonction

de /a coronarographie
diagnostique et de I angioplastie :
une pratique heterogene

Publié dans INFO SANTE mai 2012,
revue de la FHF www.fhffr avec l'autorisation des auteurs

B. Garrigues et Y Gaubert

Note préliminaire : tous les noms d’établis-
sements ont été anonymisés par choix édito-
rial, il s’agit néanmoins de cas réels.
L'angioplastie (acte thérapeutique de répara-
tion d’'une artére coronaire) est souvent réa-
lisée dans le méme temps opératoire que la
coronarographie diagnostique l'ayant motivé.
Le patient bénéficie alors des deux opérations
en une seule fois, et un seul acte est codé - et
facturé dans le cas d'un exercice libéral. Cet acte
comprend les deux opérations, mais possede
un tarif inférieur aux deux actes réalisés indé-
pendamment.

Quel peut étre l'intérét du patient ?

La simultanéité des deux opérations est plus
confortable pour le patient : il ne sera pas obligé
de subir une nouvelle intervention, son séjour
sera a priori plus court et il ne devrait pas

étre obligé de revenir. D'un point de vue médi-
cal, pour les cas simples, soit la majorité des cas,
il semblerait qu'il soit préférable en termes de
rapport bénéfice/risque que les deux opéra-
tions soient réalisées en un seul temps opéra-
toire : baisse du risque anesthésique, pas de dé-
lai avec risque de décompensation de la lésion
coronaire, risque infectieux et d'irradiation
amoindris...

Dans les cas plus complexes une concertation
médico-chirurgicale peut étre nécessaire et
peut justifier la réalisation en deux temps.

Quel peut étre l'intérét du praticien ?

Pour le praticien salarié, la réalisation en un seul
temps est préférable puisque le temps total est
inférieur et le risque encouru par le patient pro-
bablement moindre. La réalisation en un seul
temps posséde les mémes avantages pour le
praticien libéral que pour le salarié la réalisation
en deux temps consomme plus de temps, mais
permet une facturation supérieure.
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Quel peut étre l'intérét de I'établissement ?
L'établissement a intérét a ce que l'acte soit
réalisé en un seul temps puisque le patient sor-
tira plus vite pour un tarif de séjour identique.
Néanmoins, si 'angioplastie est différée pour
étre réalisée au cours d’'un autre séjour, I'établis-
sement sera gagnant puisqu'il facturera alors
deux séjours.

En travaillant sur la base PMSI 2009-2010, on
retient 258 817 angioplasties?.

Celles-ci se répartissent selon les situations sui-
vantes :

- 66,7 % ont lieu dans le méme temps opéra-
toire et sont codées en tant que tel ;

- 6,0 % sont codées en 2 actes séparés le méme
jour au cours du méme séjour (on ne peut pas
exclure qu'il ne s'agisse pas parfois d'erreurs de
codage) = situation A, cf. ci-dessous ;

- 10,2 % ont lieu en 2 temps séparés de moins
de 15 jours au cours du méme séjour = situa-
tion B, cf. ci-dessous ;

-4,0 % ont lieu en 2 temps séparés de moins de
15 jours au cours d’'un séjour différent dans le
méme établissement = situation C, cf. ci-des-
sous;

- 0,7 % a lieu en 2 temps séparés de moins de
15 jours dans deux établissements différents =
situation D, cf. ci-dessous ;

- 12,5 % ont lieu en 2 temps séparés de plus de
15 jours.

Sans préjuger s'il s'agit d'une juste répartition
correspondant au plus prés a l'optimum médi-
cal dans l'intérét du patient, a ce stade la ques-
tion est : « Certains établissements sécartent-ils
significativement de cette répartition de types de
prise en charge ?».

On isole différents cas de figures (situations
A a D décrites ci-dessus auxquelles on ajoute la
situation E qui concentre tous les cas) :
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A - On isole les établissements qui possédent
une grande part d’angioplasties codées le
méme jour qu'une coronarographie isolée
(dans le méme séjour) : il s'agit probablement
d’'un codage erroné dans le public.

En effet, il n'y a pas d'intérét a coder les 2 actes
séparément puisque cela ne change rien, no-
tamment en termes de financement. Dans le
cas du privé lucratif, on ne peut pas conclure
entre l'erreur et une décision volontaire, le co-
dage des 2 actes isolés est cependant rémunéré
davantage que l'acte coroangioplastie en un
temps. On note que l'établissement médian
posséde 1,6 % des angioplasties dans ce cas.
Les principaux établissements publics (proba-
blement mauvais codeurs sur ces interventions,
mais il faudrait cependant le vérifier) sont : le CH
de AAAA (83 % de leurs angioplasties retenues
dans I'étude) et le CH BBBB (74 % de leurs angio-
plasties retenues dans I'étude).

Les autres établissements publics sont sous les
15 % ou possédent de trop nombreuses don-
nées d’horodatage d'actes manquantes ne per-
mettant pas de conclure.

Les établissements privés lucratifs présents
en téte de liste sont plus nombreux puisqu'on
en trouve 8 au-dela de 20 % (la médiane natio-
nale se situant a 1,5 %) : Clinique CCCC' =54 % ;
Polyclinique DDDD = 46 % ; Institut EEEE* = 32
% ; CH privé FFFF = 29 % ; Centre GGGG = 23
% ; Centre HHHH = 22 %. Ces établissements
codent entre 20 % et 54 % de leurs angio-
plasties le méme jour qu’une coronarogra-
phie isolée. Soit il s'agit de deux actes réelle-
ment isolés dans ces proportions (par exemple,
la coronarographie le matin et I'angioplastie
I'aprés-midi) et on peut se demander pourquoi
il existe de telles différences de pratiques avec
le reste des établissements - pour rappel, 1,6 %
en médiane. Est-ce médicalement justifiable ?
Une telle proportion de cas particuliers répar-
tis sur ces seuls établissements parait, pour le
moins, étonnante ! Cela fait-il courir un risque
supplémentaire au patient ? Est-il justifié de
financer ces deux actes ? Soit il s'agit d’erreurs
de codages involontaires (mais coliteuses pour
I’Assurance-maladie), soit il s'agit d'erreurs de
codage volontaires pour obtenir davantage
d’honoraires.

B - On trouve des établissements qui possedent
un taux élevé d’angioplasties précédées de
quelques jours d’'une coronarographie au cours
du méme séjour. Au niveau national, I'établisse-
ment médian posséde 5 % de ses angioplasties
dans ce cas (angioplastie et coronarographie
isolées dans les 14 jours précédents au cours du
méme séjour). On tombe néanmoins sur des va-
leurs troublantes et on note que pour cet indi-
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cateur les 26 premiers établissements (les taux
les plus élevés) sont tous privés (24 lucratifs).
Dans ce cas aussi on peut trouver étonnant que
tous les cas complexes et/ou particuliers soient
répartis sur ces seuls établissements. Voici les 5
premiers :

- Clinique Illl = 69 % des angioplasties sont réa-
lisées aprés un acte de coronarographie ayant
eu lieu dans les 14 jours précédents (et pas le
méme jour) au cours du méme séjour ;

- Clinique JJJJ=60%;

- Clinique KKKK =54 % ;

- Clinique LLLL=53 %;

- Clinigue MMMM = 50 %.

Le délai entre les deux actes est majoritairement
inférieur a 7 jours.

Un établissement lucratif médian réalise 13 %
de ses angioplasties avec cet enchainement.
Un établissement public médian réalise seule-
ment 3 % de ses angioplasties avec cet enchai-
nement. Comment s'expliquent de telles dif-
férences ? Les recommandations de différer
I'angioplastie dans certains cas complexes
peuvent difficilement justifier de telles dif-
férences car il s'agit de cas qui ne pourraient
expliquer des variations que de quelques
pourcents tout au plus.

On peut envisager deux hypothéses pour expli-
quer ces différences :

- Le coronarographiste n'est pas habilité a réa-
liser I'angioplastie et programme donc la deu-
xiéme phase de l'intervention pour un confrere
dans les jours qui suivent : ce type d'organisa-
tion devrait-elle Iégitimement perdurer ?

Elle posseéde un colitimportant pour la commu-
nauté (davantage d’honoraires puisque deux
actes sont alors facturés, des durées de séjours
plus longues) et n'est pas optimale pour le
confort et la sécurité du patient.

- C'est le méme praticien qui fait les deux actes,
mais il décide de les faire en deux temps. Les in-
terrogations quant a la Iégitimité de ce type de
comportement sont encore plus prononcées
lorsque cela devient la régle et que l'établisse-
ment d'exercice n'est de surcroit pas un centre
de recours.

C - On trouve également des établissements
possédant un taux élevé d’angioplasties précé-
dées de quelques jours d’'une coronarographie
au cours d'un séjour différent. Ce sont les éta-
blissements qui « tronconnent » les prises en
charge en deux séjours.

Au niveau national, I'établissement médian
posséde environ 2 % de ses angioplasties dans
ce cas (angioplastie et coronarographie isolée
dans les 14 jours ayant précédé au cours d'un
séjour différent). Comme pour l'indicateur pré-
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cédent, toute la téte de liste est composée de
cliniques lucratives (23 sur les 24 premiers).
Voici les chiffres les plus spectaculaires :

- Clinique NNNN = 28 % des angioplasties sont
réalisées aprés un acte de coronarographie
ayant eu lieu dans les 14 jours précédents (et
pas le méme jour) au cours d'un séjour différent

- Polyclinique OO00 =27 % ;
- Clinique PPPP =27 %;

- CH privé FFFF =24 % ;

- Institut EEEE”" =23 % ;

- Clinique QQQQ =18%;
Clinique RRRR =17 %.

Ce comportement atypique coiite plus cher
que de faire les deux opérations au cours de la
méme procédure puisqu'a la fois I'Assurance-
maladie paie des honoraires pour deux actes
(en secteur privé), mais également paye deux
groupes homogénes de séjours (GHS) au lieu
d'un. Le confort du patient est dégradé et ceci
peut poser un probléme de sécurité ? Il existe
un taux incompressible de cas particuliers qui
justifient la réalisation en deux séjours, mais
alors qu'au niveau national un centre médian
possede environ 2 cas sur 100 dans ce schéma,
il existe des établissements privés commer-
ciaux qui en possédent 10 a 15 fois plus.

Ce comportement atypique est essentiellement
constaté dans des établissements commerciaux
(I'établissement privé commercial médian pos-
sede 4,3 % de ces cas dans ce schéma contre
0,92 % de I'établissement public médian).

D - On décrit ici les établissements qui pos-
sedent un taux élevé d’angioplasties précédées
de quelques jours d’'une coronarographie réali-
sée dans un autre établissement. Ce sont les éta-
blissements destinataires de patients adressés
pour I'angioplastie par d’autres établissements
qui réalisent la coronarographie en amont.

Ces cas sont rares au niveau national, 46 %
des établissements nont aucun patient dans
ce cas et 87 % des établissements ont moins de
1 % de leurs angioplasties dans ce cas. Mais on
trouve aussi des établissements avec des taux
supérieurs aux normes constatées, donc deux
avec un taux autour de 10 %:

- Clinique SSSS = 15 % de ses angioplasties ont
été précédées d'une coronarographie isolée
dans un établissement tiers au cours des 14
jours précédant l'acte ;

- Clinique TTTT =10 %.

E - Au total si I'on cumule toutes les angioplas-
ties précédées d'une coronarographie isolée
dans les 14 jours précédents, quelles aient eu
lieu ou non au cours du méme séjour ou dans
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le méme établissement, on atteint des valeurs
extrémement élevées pour certains centres.
L'établissement médian posséde 9,3 % de ses
angioplasties dans ce cas, I'établissement public
médian en posséde 4,4 % et I'établissement
lucratif 22,1 %. Les 39 premiers centres sont pri-
vés (dont 37 lucratifs).

Les 8 premiers ont tous un taux supérieur a 50
% :

- Clinique Illl = 71 % des angioplasties ont été
précédées d’'une coronarographie isolée dans
au cours des 14 jours précédant I'acte (méme
séjour ou non, méme établissement ou non) ;

- Polyclinique OO00 =67 % ;

- Clinique JJJJ=65%;

- Clinique MMMM =65 % ;

- Clinique KKKK =56 % ;

- Clinique LLLL =56 % ;

- Polyclinique UUUU =55 %;

- Clinique VVVV =53 %.

Conclusion

Cette étude démontre qu'il existe certains éta-
blissements - généralement lucratifs- atypiques
quant a I'enchainement entre coronarographie
et angioplastie. La survenue des deux actes iso-
Iés dans une période de deux semaines (coro-
narographie a JO, puis angioplastie entre J1 et
J14) concerne en général 1 angioplastie sur
11 dans un établissement (1 cas sur 26 dans
un établissement public médian et 1 cas sur 4
dans un établissement privé médian). Mais cela
va jusqu'a 7 cas sur 10 dans une clinique bre-
tonne et plus de 4 cas sur 10 dans 14 cliniques
en France. Ces comportements constatés, sans
méconnaitre certaines recommandations des
sociétés savantes, posent de nombreuses ques-
tions et aménent a de nombreux commentaires

- Pourquoi constate-t-on de tels taux sur ces
seuls établissements ? Une telle proportion de
cas complexes et/ou particuliers répartis seule-
ment sur eux est, pour le moins, étonnante.

- A contrario, devrait-on considérer que la ma-
jorité des pratiques est atypique, et que les
bonnes pratiques sont concentrées dans ces
seuls centres ?

- Les établissements avec des taux aussi élevés
de disjonction des procédures mettent-ils en
danger la sécurité des patients ?

- Le rapport bénéfice/risque pour le patient est-
il pris en compte dans ces choix organisation-
nels ?

- Doit-on laisser perdurer les situations ou le
praticien réalisant la coronarographie n'est pas
qualifié pour lI'angioplastie (ou bien le centre
n'est pas autorisé a la faire), obligeant a une
seconde intervention ?

Il n'est évidemment légitime de financer deux
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actes et/ou deux GHS, que dans les cas ou cela
s'avére médicalement justifié.

Enfin, celanous ameéne égalementa ouvrir le dé-
bat sur la pertinence des actes en eux-mémes.
Seuls des controles ciblés sur dossiers pour-
raient apporter un éclairage sur cette crainte :
toutes les coronarographies sont-elles néces-
saires ? Toutes les angioplasties sont-elles né-
cessaires ? Tous les stents posés sont-ils néces-
saires ?

Note méthodologique : toutes les données
sont issues des bases nationales PMSI 2009
et 2010 validées d’'une part par les établis-
sements, puis par les Agences régionales de
santé (ARS) et enfin par I’Agence technique
de l'information sur I'hospitalisation (ATIH).
Les données de chainage ont également été
utilisées (méme validation), ainsi que les
données d’horodatage des actes contenus
dans les enregistrements RSA. Malgré toutes
les étapes de validation, toutes ces informa-
tions peuvent parfois étre de qualité inégale,
ce qui implique la prudence sur les résultats,
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notamment individuels.

Les auteurs tiennent a remercier les docteurs
Bernard Jouve, Youcef Rahal et Pierre Kiegel
pour leur aide et leurs conseils.

“a noter que la Clinique CCCC et I'Institut EEEE font
partie des établissements pour lesquels un certain
nombre de dossiers ont été exclus de I'analyse
(environ 10 % de leurs angioplasties) du fait d'in-
formations manquantes sur la date de l'acte, ce
qui ne permet donc pas destimer I'enchainement
exact entre la coronarographie et I'angioplastie.

™ la valeur pour l'Institut EEEE est probablement
erronée (sous-estimée ?) du fait d'un certain
nombre de procédures non horodatées, et donc
non prises en compte.

1. Dans certains cas complexes, il existe des re-
commandations pour différer I'angioplastie.

2. Ce qui correspond a 96 % des angioplasties
coronaires de la base. On ne conserve que les
établissements avec au moins 500 angioplasties
sur 2 ans et on supprime les séjours mal chainés.

(e que jen pense

Bernard JOUVE (Aix-en-Provence)

Sans vouloir porter de jugement sur la disparité
des pratiques en France, cet article pose avant
tout la question de la pertinence des actes en
cardiologie interventionnelle.

Si I'angioplastie ad hoc de la lésion coupable
dans le contexte de l'infarctus avec sus ST ou
celui du SCA sans sus ST a tres haut risque, qui
correspond a une urgence, ne souléve pas de
question en terme de pertinence, un tel acte
ad hoc lorsqu'il est pratiqué dans un contexte
d'angor stable ou dans les 24 a 72 heures d'un
SCA sans sus ST, nécessite une information adé-
quate du patient et doit justifier son bien fondé
par le respect des recommandations.

En effet, bien que slre, associée a un moindre
taux de complications au site de ponction et
souvent plus économique, lI'angioplastie ad
hoc doit étre motivée par une preuve isché-
mique. A défaut, la ou les lésions en présence
a revasculariser devront faire I'objet d'un éva-
luation fonctionnelle soit par la mesure de la
FFR durant I'examen (en sont exemptées les
sténoses > 90%) soit par une imagerie de stress
a postériori.

Ceci étant dit, il est rappelé que la revasculari-
sation des lésions a risque doit étre discutée au

préalable avec la heart team. Ainsi les sténoses
du tronc gauche non protégées et les sténoses
tritronculaires ne devraient pas faire l'objet
d’'une angioplastie ad hoc car une stratégie
chirurgicale de pontage est recommandée de
premiére intention en particulier si atteinte du
tronc gauche avec score syntax > 32 ou lésions
tritronculaires avec score > 22,

Si lI'angioplastie est la stratégie retenue, les
Iésions a haut risque doivent étre traitées dans
les 2 semaines qui suivent le diagnostic corona-
rographique.

Dans les autres cas avec lésions moins com-
plexes et si I'angioplastie est dissociée de la
coronarographie, 'acte thérapeutique doit étre
fait dans les 6 semaines sauf si angor de classe
3 ou 4 (CCS) ramenant le délai a moins de 2
semaines.

Ces recommandations s'appliquent a tous et
seul leur respect peut conduire a une harmo-
nisation des pratiques. Néanmoins, le recru-
tement des centres pouvant étre hétérogene
notamment par le nombre de SCA, la prise en
charge des occlusions chroniques, des lésions
complexes et calcifiées, il convient d’étre pru-
dent dans l'analyse.
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Le cardiologue face a
une expertise medicale

B.

Au cours de sa carriére, le cardiologue peut
étre amené a étre acteur d'une expertise mé-
dicale.

Quand le cardiologue peut-il étre confron-
té a une expertise médicale ?

a) Lors de la recherche par un patient ayant
subi un préjudice, d'une indemnisation
amiable en commission de conciliation et
d’indemnisation (CCl), préjudice survenu en
lien avec un acte de prévention, de diagnos-
tic, ou de traitement.

Si les criteres de gravité requis pour avoir
recours a la CCl sont atteints, le président or-
donnera en premier lieu une expertise pour
permettre a la commission de statuer sur la
responsabilité du dommage et sur la répara-
tion financiére (qui paye ? et quel montant ?).

b) En judiciaire, le plus souvent en procé-
dure civile :

- Au tribunal de grande instance devant la
justice civile un patient ou ses ayant-droit re-
chercheront une indemnisation lorsque que
I'acte de prévention, de diagnostic, ou de
traitement a été effectué par un cardiologue
en secteur libéral (soit libéral pur en ville, soit
libéral a I'hopital).

- Au tribunal administratif lorsque l'acte de
prévention, de diagnostic, ou de traitement
a été accompli en secteur public.

c) Beaucoup plus rarement en procédure
pénale, un patient, ses ayant-droit ou le
ministére public, chercheront a sanctionner
un praticien présumé responsable d’'un dom-
mage.

La victime ou ses ayant-droits pourront pa-
rallélement se constituer partie civile pour
obtenir des dommages et intéréts et donc
une indemnisation.

Rappelons que « le Pénal tient le Civil en I'état
», ce qui signifie que si le cardiologue est ac-
quitté (ou obtient un non-lieu) au pénal, I'ac-
tion civile s'éteint automatiquement, et par
la méme la perspective d’'une indemnisation.
Le pénal est donc une trés mauvaise voie en
judiciaire pour les victimes, car les acquitte-
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ments (ou non-lieux) sont fréquents du fait
de la difficulté juridique fréquente de prou-
ver une faute, a l'origine du dommage, avec un
lien de causalité « Unique, Direct et Certain ».

Quel est le travail demandé a l'expert ?
Lexpert est un technicien auquel le juge ou
le président de la CCl demande un avis tech-
nique sur une prise en charge médicale.

Cet avis est matérialisé par une mission trés
précise et l'expert n'est habilité a répondre
gu’aux questions de la mission et a aucune
autre ! « La mission rien que la mission. »

L'une des questions toujours posée a l'ex-
pert est de savoir si la prise en charge a été
conforme aux données acquises de la science.
Lexpert ne sera ainsi jamais amené a se pro-
noncer sur l'existence d’'une faute, ce qui re-
leve du réle spécifique du juge, mais bien de
savoir siau moment de la prise en charge, les
procédures et les recommandations ont bien
été respectées.

Déroulement d’une expertise

Aprés avoir convoqué toutes les parties,
I'expert procedera le jour de l'expertise a
une reconstitution de I'histoire avec prise
de connaissance des pieces médicales qui
lui auront préalablement été adressées, ainsi
qu’aux parties.

Il procédera a un examen clinique de la vic-
time si elle n'est pas décédée, et entendra les
doléances de la victime et/ou de ses ayant-
droit.

Il s'assurera du caractére contradictoire
de la réunion ce qui signifie que I'ensemble
des parties devra disposer de la possibilité
de s'exprimer au cours de l'expertise et que
I'ensemble des pieces adressées a l'une des
parties le sera a toutes (sauf au pénal ou le
« contradictoire » n'existe qu'au moment du
proces, mais pas avant).

En CCI, I'expert rendra directement un rap-
port définitif qui sera examiné en session
pléniere de la commission, en présence des
parties, convoquées spécifiquement a cette
fin.
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Il en est de méme au pénal avec rédaction
d’'un rapport définitif, sans pré-rapport, et
dépobt de I'expert sous serment au moment
du proces.

En judiciaire, au civil, l'expert rendra un
pré-rapport qui permettra aux parties de
formuler des « dires », c'est a dire d'appor-
ter des remarques au pré-rapport, remarques
qui figureront dans le rapport définitif.

Dans son rapport définitif, le médecin expert
devra répondre aux différentes questions de
la mission et en particulier détailler les dif-
férents postes de préjudices corporels issus
de la Nomenclature Dintilhac (Juriste qui a
donné son patronyme a la nomenclature des
préjudices).

Lexpert indiquera s'il retient ou non les dif-
férents chefs de préjudice et indiquera quel
niveau de gravité il leur attribue en précisant
préalablement le degré d'imputabilité entre
la faute éventuelle commise et la survenue
du dommage.

L'expertise est donc un moment extréme-
ment important puisqu’elle permet a cha-
cune des parties de faire valoir son point
de vue, et ensuite au juge de déterminer, a
partir du rapport final de I'expert, les mo-
dalités de I'indemnisation de la victime ou
des ayant-droit.

Il estindispensable lorsque l'on est soi-méme
mis en cause dans le cadre d’une expertise
d’étre présent a la réunion, accompagné
d’un représentant de son assurance.

Il faut en effet absolument éviter la politique

de la chaise vide car celle-ci peut étre inter-
prétée comme un désintérét du cardiologue
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vis-a-vis du dommage survenu a son patient.

Lexpertise doit étre préparée en amont par
le cardiologue avec le recueil complet des
éléments du dossier, une parfaite maitrise
de ceux-ci et éventuellement I'aide d’un avo-
cat et d'un médecin conseil d'assurance, qui
pourront l'aider a répondre aux questions de
I'expert, préparer la réunion et I'épauler au
moment de celle-ci.

Il est de bonne pratique de rédiger systéma-
tiguement un résumé des réponses aux diffé-
rents points qui seront abordés en expertise.

Au cours de celle-ci, il sera important de
conserver une courtoisie et une bien-
veillance a I'égard des parties opposées,
quelque soit le ressenti a leur égard du mé-
decin qui peut parfois se considérer injuste-
ment mis en cause.

Bien entendu, la prévention de la mise en
cause judiciaire est préférable a la guéri-
son...

Un discours clair et loyal vis-a-vis des patients,
une information délivrée honnétement, le
respect de délais de réflexion, la proposition
d’alternatives diagnostiques ou thérapeu-
tiques, la parfaite tenue du dossier médical,
la tracabilité de I'information en particulier,
et enfin, une communication empathique
en cas de dysfonctionnement, d'incident ou
d'accident, restent les clefs de la prévention
de situations dont personne ne sort jamais
indemne.

"Dr Bernard LIVAREK

Service de Cardiologie, Centre Hospitalier de Ver-
sailles, 177 rue de Versailles, 78150 Le Chesnay.
Cardiologue,

Expert prés la Cour d’Appel de Versailles, et de la
Cour administrative d’Appel de Paris et de Versailles.
Courriel : blivarek@ch-versailles.fr
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ou administrative 7
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Jean-Marie CLEMENT, Jean-marie cLEMENT
Professeur de droit hospitalier et médical (LEH)

Dans toute institution, qu'elle soit de droit
privé ou de droit public, 'admission d'une
personne étrangére au service reléve de la
responsabilité juridique de la personne phy-
sique, qui représente cette institution ou en-
treprise, appelée personne morale. A I'hopi-
tal établissement public, c’est-a-dire de droit
public, c’est le directeur qui est le représen-
tant Iégal de par la loi du 31 décembre 1970.
Avant cette loi, cette responsabilité était ac-
cordée au Maire-Président de la Commission
administrative de I'établissement.

1. admission d’'un malade n’appartient
donc pas au médecin ?

Il faut considérer le plan juridique représenté
par le Directeur - chef d'établissement - et
le plan médical représenté par le médecin,
ce dernier conservant toute son autonomie
pour disposer de sa liberté de prescription :
en conséquence, le malade est d’abord exa-
miné par un médecin, ou sous la responsa-
bilité d’'un médecin par un interne qui, dis-
pose de I'hospitaliser ou pas. Ce n'est qu'une
formalité ensuite pour que cette admission
soit signée par le Directeur et dés ce moment
cet acte juridique permet de comptabiliser
le colt des différents examens, ainsi que
celui du séjour hospitalier et médical. En
psychiatrie, cette admission revét un proces-
sus spécifique surtout lorsqu'il s'agit d’une
hospitalisation sous contrainte (admission
a la demande de l'autorité préfectorale dite
admission d'office et admission a la demande
d’un tiers).

2. Le médecin est-il alors dessaisi de sa
responsabilité ?

S'il n‘est pas responsable juridiqguement de
I'admission, le médecin est responsable
médicalement de ladite admission. Ainsi,
en secteur privé un médecin qui refuserait
d’hospitaliser un malade en urgence, serait
poursuivi, pour non-assistance a personne
en danger. A I'hopital, les médecins sont
salariés et leur erreur sera prise en charge

par leur établissement employeur, sauf si ce
dernier démontre que le médecin a commis
cette faute médicale de plein gré, en toute
conscience signant ainsi le délit d'impru-
dence et de non-assistance a personne en
danger qui peut étre alors poursuivi au pénal
et au civil : au pénal pour enfreindre les lois
de la bienséance, et au civil pour dédomma-
ger le quidam dont la non-hospitalisation a
entrainé une perte de chance.

A contrario pour étre complet, si un méde-
cine peut hospitaliser un patient, a priori,
en laissant au Directeur la décision juridique
d’hospitalisation, ce dernier ne peut faire
hospitaliser un patient sans I'accord d’'un mé-
decin de I'établissement qu'il dirige.

3. C'est dire que la primauté du médecin
est importante ?

Il n'y aurait pas d’hépital sans médecin et
c’est donc logiquement que le médecin dans
sa décision médicale est indépendant.
Larticle L.6143.7 du Code de la Santé pu-
blique issu de la loi du 21 Juillet 2009 dite loi
HPST (hopital, patient, santé, territoire) dis-
pose en son 4éme alinéa :

« le directeur exerce son autorité sur l'ensemble
du personnel dans le respect des régles déon-
tologiques ou professionnelles qui s'imposent
aux professions de santé, des responsabilités
qui sont les leurs dans l'administration des
soins et, de l'indépendance professionnelle du
praticien dans l'exercice de son art ».

4, Cette primauté du médecin n’est-elle
pas contrariée parlaT2A?

Le Directeur est le garant de I'équilibre fi-
nancier de son établissement au méme titre
que le chef de pole qui a signé un contrat
d'objectifs et de moyens avec le chef d'éta-
blissement. En conséquence pour bénéficier
des meilleurs tarifs de GHS, (groupe homo-
gene de séjour), les médecins sont tenus a
respecter les fameuses « bornes basses » et «
bornes hautes » qui déterminent les séjours
minimum et maximum, en-deca ou au-dela
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desquels, la sécurité sociale rembourse les
tarifs avec une minoration substantielle. En
cela on peut en effet craindre pour la liberté
de prescription. Tout est affaire de discussion
et de compréhension, quoique les deux aient
des limites qu'il appartiendra aux acteurs de
ne pas franchir.

5.Peu a peu le primat économique ne va-t-
il pas vassaliser le médecin ?

En 1928, en réaction contre la suppression
du tiers payant généralisé par les assurances
sociales qui venaient d'étre créées, les méde-
cins ont créé la confédération des syndicats
médicaux francais, premier grand syndicat
des médecins qui avait obtenu le rétablisse-
ment du tiers payant afin de responsabiliser
les patients par une Loi modificative des as-
surances sociales en 1930.

CNCH-CARDIOH-N°30

A cette époque, les médecins avaient établi
les regles de la liberté médicale avec le col-
loque singulier, la liberté d’installation, la li-
berté de prescription et I'entente directe avec
les patients sur les honoraires. Ces regles,
hormis I'entente directe qui est plus qu'éva-
nescente, exception faite des médecins exer-
¢ant en secteur 3, ont perduré. Mais entre-
temps le salariat médical est devenu presque
majoritaire. Ne serait-il pas opportun que les
médecins réfléchissent a leur indépendance
en renforcant leur déontologie ? Sinon, la
bureaucratie ne cessera de les phagocyter
au point de les rendre vassaux et d’entacher
ainsi en conséquence la décision médicale
d‘une inféodation aux objectifs fixés par le
pouvoir administratif et politique, tout cela
au détriment des patients.

’
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Procedure disciplinaire des PH

Extrait du Bulletin Juridique du Praticien Hospitalier
n°154 janvier 2013 - LEH www.leh.fr

Bien que les décisions de justice soient net-
tement moins nombreuses que pour les per-
sonnels non médicaux, les praticiens hospi-
taliers temps plein et temps partiel peuvent
étre sanctionnés, voire, lorsque leur com-
portement l'exige, suspendus de leurs fonc-
tions a titre provisoire. Le directeur général
du Centre national de gestion est l'autorité
compétente en matiére disciplinaire, mais le
directeur de I'établissement peut néanmoins
prendre des mesures provisoires en cas de
nécessité.

Le personnel des établissements publics de
santé comprend, outre les agents relevant de
la loi n° 86-33, du 9 janvier 1986, qui sont les
agents non médicaux, les personnels ensei-
gnants et hospitaliers mentionnés a l'article
L.952-21 du Code de I'éducation :

1° Des médecins, des odontologistes et des
pharmaciens dont le statut, qui peut prévoir
des dispositions spécifiques selon que ces
praticiens consacrent tout ou partie de leur
activité a ces établissements, est établi par
voie réglementaire ;

2° Des médecins, des odontologistes et des
pharmaciens recrutés par contrat dans des
conditions déterminées par voie réglemen-
taire. Les conditions dans lesquelles, a titre
exceptionnel, ces personnels peuvent étre
recrutés par contrat de courte durée sans
qu’il en résulte un manquement a la conti-
nuité des soins sont précisées par voie régle-
mentaire ;

3° Des médecins, des odontologistes et des
pharmaciens recrutés par contrat sur des em-
plois présentant une difficulté particuliére a
étre pourvus;

4° Des praticiens contractuels associés,
exercant sous la responsabilité directe d'un
médecin, d’'un odontologiste ou d'un phar-
macien et qui participent a I'activité de mé-
decine, d'odontologie ou de pharmacie.

Les modalités de recrutement des personnels
médicaux dits « statutaires » car recrutés par
concours, et constitués par les praticiens hos-
pitaliers temps plein et temps partiel, ont été
modifiées par la loi du 21 juillet 2009.

C'est désormais le Centre national de gestion
(CNG) et non plus le ministere de la Santé, qui
gere les carrieres des PH et la procédure dis-

ciplinaire (Il). Le directeur de I'établissement
d’affectation ne dispose pas plus aujourd’hui
gqu'auparavant d'un pouvoir de sanction
sur ces personnels, n'étant pas leur autorité
de nomination. Cependant, il est des hypo-
theses ol le comportement du praticien en
cause est susceptible de porter atteinte au
bon fonctionnement du service ; le directeur
doit, par conséquent, pouvoir intervenir. C'est
la suspension en urgence. Cependant, quand
bien méme la suspension et la sanction fina-
lement retenue auraient le méme fonde-
ment, elles reposent sur deux approches dis-
tinctes, comme I'a rappelé le Conseil d’Etat le
30 décembre 2011 (n°342576, disponible en
ligne sur : www.smh.leh.fr) (I).

A l'instar des personnels non médicaux, les
faits susceptibles d'étre disciplinairement
sanctionnés ne sont pas précisés par le Code
de la santé publique, et les exemples juris-
prudentiels sont finalement peu nombreux.
Lon peut dénombrer néanmoins certains
comportements parce qu'ils sont visés par le
Code de la santé publique. En effet, certaines
dispositions applicables aux personnels non
médicaux sont applicables aux personnels
médicaux statutaires de l'article L. 6152-1:

« 1° L'article 25 de la loi n°83-634, du 13 juillet
1983, portant droits et obligations des fonc-
tionnaires. Cette disposition interdit l'activité
privée lucrative puis encadre les exceptions ;
[

« 3° L'article 87 de la loi n°93-122, du 29 jan-
vier 1993, relative a la prévention de la cor-
ruption et a la transparence de la vie écono-
mique et des procédures publiques ;

« 4° Les articles L. 413-1 a L. 413-16 du Code
de la recherche.

« Les dispositions d’application de I'article 25
de la loi du 13 juillet 1983 aux PH temps plein
et temps partiel prévoient les conditions dans
lesquelles ces personnels peuvent consacrer
une partie de leur temps de service a la réali-
sation d'expertises ordonnées par un magistrat
en application du Code de procédure pénale. »

I- La suspension du praticien

Elle est le fait du directeur général du CNG
(B), mais le directeur de I'établissement est
autorisé, en cas de danger, a prononcer une
suspension conservatoire (A).

CNCH - CARDIOH - N°30



Chronique juridique

A- La suspension du praticien par le directeur
de I'établissement

La suspension est ici une mesure dite conser-
vatoire, qui ne présente pas de caractere dis-
ciplinaire et qui assure a lI'agent suspendu le
maintien de son traitement.

Elle se distingue de la suspension sanction
(voir infra).

Elle n'a pas a étre motivée par application du
premier alinéa de l'article 1Ter de la loi du 11
juillet 1979, pas plus qu'elle n‘ouvre droit a la
consultation du dossier (CAA de Marseille, 20
avril 2010, n°07MA04796/07MA04901 2, iné-
dit).

Elle est, a priori, limitée dans le temps et se
distingue de la suspension, qui est de six
mois, prononcée par le directeur général du
CNG ; contrairement aux personnels non mé-
dicaux dont la suspension a titre conserva-
toire ne peut excéder quatre mois en applica-
tion de I'article 30 de la loi du 13 juillet 1983,
il 'y a pas de délai ici (CAA de Nantes, 30 juin
2010, n°09NT02723, inédit), ce que l'on peut
comprendre puisque le directeur de I'établis-
sement n'est pas l'autorité compétente et
intervient hors cadre légal ou réglementaire.
La suspension ne peut durer ad vitam quand
bien méme aucune disposition ne fixe de
limite temporelle ; ainsi, une suspension de
quinze mois est-elle beaucoup trop longue
et ne présente plus le caractére exception-
nel qui l'avait justifiée initialement (CAA de
Bordeaux, 11 janvier 2011, n°10BX01034,
disponible en ligne sur : www.smh.leh.fr). Il
convient d'étre mesuré dans la durée de la
suspension.

Le directeur d'un centre hospitalier, qui
exerce, aux termes de l'article L. 6143-7 du
Code de la santé publique, son autorité sur
I'ensemble du personnel de son établisse-
ment, peut légalement, lorsque la situation
exige qu'une mesure conservatoire soit
prise en urgence pour assurer la sécurité des
malades et la continuité du service, décider,
sous le controle du juge et a condition d’en
référer immédiatement aux autorités compé-
tentes pour prononcer la suspension du pra-
ticien concerné, de suspendre ses activités
cliniques et thérapeutiques au sein du centre
hospitalier, sans qu'y fassent obstacle les dis-
positions de l'article R. 6152-77 du Code de
la santé publique, qui ne prévoient la pos-
sibilité de suspendre les intéressés que par
une décision du directeur général du CNG
gue dans le seul cas ou ils font lI'objet d'une
procédure disciplinaire. Par exemple, « la
mesure de suspension attaquée est fondée sur

CNCH-CARDIOH-N°30

deux courriers, émanant, I'un, du chef du péle
d’activité auquel est affecté M. A. en qualité de
chirurgien, et I'autre, du chef du péle d’activité
des urgences, dont il résulte que M. A. souffre
de pertes d'équilibre qui peuvent étre préjudi-
ciables a la sécurité des patients; que ces motifs
sont de nature a justifier la suspension a titre
provisoire et conservatoire des activités cli-
niques et thérapeutiques de M. A. dans l'intérét
du service » (Conseil d’Etat, 8 novembre 2010,
n°337124, inédit).

Ou encore, des faits de maltraitance sur des
personnes agées avaient conduit a la mise en
examen et au placement en détention provi-
soire d'uneinfirmiére et d’'une aide-soignante
du centre de cure médicale. Le chef de ce ser-
vice, Mlle A., a qui il était reproché d'avoir, le
méme jour, modifié ou altéré les dossiers de
patients, a été également placée en garde a
vue. Par conséquent, son maintien a ce poste,
dans ces circonstances, aurait été susceptible
de compromettre gravement la sécurité des
soins apportés aux malades et la continuité
du service. Elle est donc suspendue de ses
fonctions par le directeur du centre hospita-
lier, ce qu'elle conteste avec succés devant la
CAA de Douai le 30 avril 2008, mais le Conseil
d’Etat apporte d’autres éléments.

En jugeant que la transmission d’une copie
de la décision de suspension litigieuse au
directeur de l'agence régionale de I'hospi-
talisation et au directeur départemental de
I’Action sanitaire et sociale n'était pas de na-
ture a suppléer l'exigence d'information du
ministre (autorité compétente a I'époque des
faits), la cour administrative d'appel de Douai
a commis une erreur de droit (Conseil d’Etat,
30 mars 2011, n°318184, disponible en ligne
sur : www.smh.leh.fr).

Egalement, de graves problémes relationnels
avec I'ensemble de I'équipe soignante asso-
ciés a un conflit ouvert avec le chef de ser-
vice, et des conflits récurrents a l'origine de
dysfonctionnements au niveau des visites des
malades hospitalisés, de l'organisation des
plannings opératoires, des rendez-vous de
consultations et des tableaux de service justi-
fient une suspension. Dans cette affaire jugée
par la CAA de Bordeaux, le 16 décembre 2011
(n°10BX02030), I'on relévera avec intérét que
le conseil de discipline estimait qu’il n’y avait
pas lieu a sanction disciplinaire sur le fon-
dement des seuls faits a l'origine de la pour-
suite, mais le CHSCT estimait que le retour du
docteur était constitutif d’'un danger grave et
imminent pour le personnel et les patients.

’
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Et la cour de conclure : « Par suite, la décision
du directeur général du centre hospitalier, du 4
février 2000, informant M. qu’une nouvelle af-
fectation allait intervenir et que, dans I'attente
de cette décision, I'exercice de ses fonctions au
sein du centre hospitalier universitaire de Fort-
de-France lui était interdit, n'est pas entachée
d’une illégalité fautive susceptible d’engager la
responsabilité du centre hospitalier. »

La suspension n'étant pas disciplinaire, le
praticien doit étre rémunéré durant toute sa
durée. En effet, seule la suspension pronon-
cée par le directeur du CNG a la suite d'une
décision de justice interdisant au praticien
d’exercer peut donner lieu a une retenue sur
les émoluments (indépendamment de la sus-
pension sanction).

La suspension peut étre contestée devant le
juge des référés par la procédure du référé
suspension (« Le référé en droit administratif »,
FDH n° 238, p. 3805, disponible dans sa version
numérique sur : www.hopitalex.com), ce qu’a
confirmé le Conseil d’Etat dans deux arréts
du 30 juillet 2003 (nos 254724 et 254723, FJH
n° 23,2004, p. 101, disponible dans sa version
numérique sur : www.hopitalex.com).

B- La suspension prononcée par le directeur
général du CNG

Clestici l'article R. 6152-77 qui est applicable
et qui prévoit que :

« Dans l'intérét du service, le praticien qui
fait I'objet d'une procédure disciplinaire peut
étre immédiatement suspendu par le direc-
teur général du Centre national de gestion
des praticiens hospitaliers et des personnels
de direction de la fonction publique hospita-
liere pour une durée maximale de six mois.
Toutefois, lorsque l'intéressé fait l'objet de
poursuites pénales, la suspension peut étre
prolongée pendant toute la durée de la pro-
cédure.

« Le praticien suspendu conserve les émolu-
ments mentionnés au 1° de l'article R.6152-
23. Toutefois, lorsqu’'une décision de justice
lui interdit d’exercer, ses émoluments su-
bissent une retenue, qui ne peut excéder la
moitié de leur montant.

« Lorsqu’a l'issue de la procédure discipli-
naire aucune sanction n’a été prononcée, le
praticien percoit a nouveau l'intégralité de sa
rémunération.

«Lorsquele praticien, al'issue de la procédure
disciplinaire n'a été frappé d’aucune sanction
ou n'a fait I'objet que d’un avertissement ou
d’un blame, il a droit au remboursement des
retenues opérées sur son traitement.
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« Lorsque l'intéressé fait I'objet de poursuites
pénales, sa situation financiére n'est définiti-
vement réglée qu’aprés que la décision ren-
due par la juridiction saisie est devenue défi-
nitive. »

Lon reléve que cette terminologie est simi-
laire a celle de I'article 30 de la loi du 9 janvier
1986 pour les personnels non médicaux.
Lintérét du service sera principalement dé-
terminé par le bon fonctionnement dudit
service et la nécessité d'assurer la sécurité
des patients. Ainsi, des refus de pratiquer des
examens médicaux nécessaires, des refus de
transmettre en temps utile des comptes ren-
dus d'examen et de graves difficultés rela-
tionnelles entre le requérant et ses collegues
justifient la suspension pour six mois (Conseil
d’Etat, juge des référés, 26 novembre 2010,
n°344393, inédit).

II- Les sanctions disciplinaires applicables
aux PH statutaires

Tout comportement du praticien jugé défail-
lant peut justifier une sanction disciplinaire.
Il est cependant une hypothése ou l'on ne
pourra que prendre acte de la perte de la
qualité de praticien hospitalier.

En effet, tout médecin doit remplir des condi-
tions déterminées a l'article R. 6152-302,
mais s'il cesse de remplir celles énumérées au
1° dudit article, il perd automatiquement sa
qualité de praticien:

« Tout candidat a ce concours doit remplir les
conditions suivantes :

« 1° Soit remplir les conditions requises pour
I'exercice de la profession de médecin, de
chirurgien-dentiste ou de pharmacien en
application des articles L. 4111-1 et L. 4221-1
et présenter :

«a) Soit le diplome ou certificat de spécialisa-
tion de troisieme cycle qualifiant permettant
I'exercice de la spécialité postulée ;

« b) Soit I'’¢quivalence du certificat de spécia-
lisation de troisiéme cycle qualifiant corres-
pondant a la spécialité postulée délivrée par
arrété du ministre chargé de I'Enseignement
supérieur ;

« ¢) Soit la qualification ordinale correspon-
dant a la spécialité postulée ;

«d) Soitun diplome, certificat ou autre titre de
spécialiste délivré par un des Etats membres
de la Communauté européenne ou partie a
I'accord sur I'Espace économique européen. »
En application de I'article R. 6152-98 du Code
de la santé publique, le praticien hospitalier
qui cesse de remplir les conditions fixées au
1° de l'article R. 6152-302 ou qui fait I'objet
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d’'une condamnation comportant la perte
des droits civiques ou d’une radiation du ta-
bleau de I'Ordre est licencié sans indemnité.

A- Les sanctions applicables

Les sanctions disciplinaires sont précisé-
ment déterminées par le Code de la santé
publique, qu'il s'agisse du PH temps plein ou
du PH temps partiel. Par conséquent, seules
ces sanctions doivent étre prononcées, sous
peine de constituer une sanction discipli-
naire déguisée et d'étre annulées, comme
I'illustre une décision de la CAA de Paris du
22 février 2011 (n°09PA00545, inédit). Dans
cet arrét, un praticien avait tenu, devant
un patient, des propos agressifs et désobli-
geants a I'égard d'une infirmiére et d'autres
médecins du service. Il est alors exclu de I'ac-
tivité de consultation, d’hospitalisation et de
bloc opératoire. La cour y voit une sanction
disciplinaire déguisée, prise en l'absence de
toute procédure permettant a l'intéressé de
faire valoir sa défense. Mais, s'agissant des
demandes indemnitaires présentées par I'in-
téressé, la cour les rejette au motif qu’ « un
simple vice de procédure ne constitue pas en
principe une faute de nature a engager la res-
ponsabilité de la personne publique et n'est pas
de nature a ouvrir droit a réparation lorsque la
décision litigieuse est justifiée au fond », ce qui
était le cas en l'espéce.

Les sanctions disciplinaires applicables aux
PH temps plein ou temps partiel sont iden-
tiques (art. R. 6152-74 et R. 6152-249 du Code
de la santé publique) :

1° lavertissement ;

2° Le blame;

3° La réduction d’ancienneté de services en-
trainant une réduction des émoluments ;

4° La suspension pour une durée ne pouvant
excéder six mois avec suppression totale ou
partielle des émoluments ;

5° La mutation d'office ;

6° La révocation.

Un comportement habituel agressif, dévalo-
risant et déplacé a I'égard du personnel fémi-
nin porte atteinte a la sérénité et a la qualité
du travail en équipe et génére une pertur-
bation grave du bon fonctionnement du
service public hospitalier. La révocation du
praticien concerné est justifiée, peu importe
que les faits aient donné lieu a un classement
sans suite par le procureur de la République
(Conseil d’Etat, 30 décembre 2011, n°342576,
disponible en ligne sur : www.smh.leh.fr). Le
principe d'indépendance des procédures pé-
nale et disciplinaire s'applique.
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Le praticien qui a fait I'objet d'une sanction
disciplinaire et qui n‘a pas été exclu des
cadres peut, aprés cing années, s'il s'agit d'un
avertissement ou d'un blame, et dix années,
s'il s'agit de toute autre peine, demander au
directeur général du Centre national de ges-
tion qu'aucune trace de la sanction ne sub-
siste a son dossier.

Le directeur général du Centre national de
gestion statue apres avis du conseil de dis-
cipline lorsque celui-ci a été consulté préala-
blement a la sanction. S'il y a lieu, le dossier
du praticien est reconstitué sous le controle
du conseil de discipline.

B- La procédure de sanction
[l faut distinguer selon la nature de la sanc-
tion et non selon la qualité du praticien hos-
pitalier (temps plein ou temps partiel). En
effet, la procédure est identique et repose sur
le directeur général du CNG.

1- Les sanctions prononcées par le directeur
général du Centre national de gestion
L'avertissement et le blame sont prononcés
par le directeur général du Centre national
de gestion, aprés avis du directeur général
de l'agence régionale de santé, du directeur
de I'établissement, de la commission médi-
cale d'établissement siégeant en formation
restreinte aux praticiens titulaires, et apres
communication de son dossier a l'intéressé.
Ces décisions sont motivées, ce qui signifie
gu'elles sont motivées en droit et en fait.

L'avis de la commission médicale d'établisse-
ment est rendu dans un délai de deux mois
a compter de la date de sa convocation. A
défaut, I'avis motivé du président de la com-
mission médicale d'établissement est alors
seul requis.

2- Les sanctions prononcées par le directeur
général du CNG apres avis du conseil de dis-
cipline (art.R. 6152-310 a R. 6152-323)

« La composition du conseil de discipline
Le conseil de discipline comprend :

1° Un président et un président suppléant,
conseillers d’Etat, nommés par le ministre
chargé de la Santé sur proposition du vice-
président du Conseil d’Etat ;

2° Le directeur général de la Santé ou un mé-
decin le représentant ;

3° Le directeur général de I'Offre de soins ou
son représentant ;

4° Un membre titulaire et un membre sup-
pléant, nommés par le ministre chargé de
la Santé parmi les membres de I'Inspection
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générale des affaires sociales, en activité
ou honoraires, docteurs en médecine ou en
pharmacie, sur proposition du chef de I'lns-
pection générale des affaires sociales;

5° Un membre titulaire et un membre sup-
pléant, nommés par le ministre chargé de la
Santé parmi les inspecteurs ayant la qualité
de médecin ou de pharmacien exercant au
sein des agences régionales de santé ;

6° Un membre titulaire et un membre sup-
pléant directeur d'un établissement public
de santé, désignés par le ministre chargé de
la Santé sur une liste de six noms proposés
par la Fédération hospitaliére de France ;

7° Un membre titulaire et un membre sup-
pléant, nommés par le ministre chargé de
la Santé parmi les personnels enseignants
et hospitaliers titulaires mentionnés au 1°
de l'article 1er du décret n° 84-135, du 24
février 1984, portant statut des personnels
enseignants et hospitaliers des centres hos-
pitaliers et universitaires, pour chacune des
sections énumérées au 8°;

8° Six représentants titulaires et suppléants,
élus par le colléege des praticiens a temps
plein et des praticiens a temps partiel pour
chacune des sections suivantes :

a) Médecine et spécialités médicales ;

b) Psychiatrie ;

¢) Chirurgie, spécialités chirurgicales et odon-
tologie;

d) Radiologie;

e) Biologie ;

f) Anesthésie-réanimation ;

g) Pharmacie.

Pour chacune de ces sections, il est constitué
un collége unique des praticiens hospitaliers
a temps plein et des praticiens des hépitaux
a temps partiel.

Les membres du conseil de discipline sont
nommés par arrété du ministre chargé de la
Santé publié sur le site Internet du Centre na-
tional de gestion. L'arrété fixe la date d'effet
du mandat des membres élus de la commis-
sion.

Ne peuvent siéger au conseil de discipline
pour une affaire déterminée :

1° Le conjoint du praticien intéressé ou la
personne ayant avec ce dernier un lien de pa-
renté ou d’alliance jusqu’au quatriéme degré
inclus;

2° L'auteur de la plainte ayant provoqué la
saisine du conseil de discipline ;

3° L'auteur de I'enquéte dont les conclusions
ont motivé la saisine du conseil de discipline;
4° Le praticien qui fait I'objet de la procédure ;
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5° Les inspecteurs de l'agence régionale
de santé ayant la qualité de médecin ou de
pharmacien de la région ou exerce le prati-
cien concerné;

6° Toute personne exercant ses fonctions ou
investie d'un mandat dans I'établissement ou
exerce le praticien qui fait I'objet de la pro-
cédure.

La représentation des praticiens est assurée
par les représentants élus de la discipline ou
du groupe de discipline dont reléve le prati-
cien a I'égard duquel la procédure a été mise
en oeuvre.

La durée du mandat des membres du conseil
de discipline est fixée pour cinqg ans.

Elle peut étre prorogée dans la limite de la
méme durée.

Les élections ont lieu au scrutin de liste pro-
portionnel avec répartition des restes selon
les regles de la plus forte moyenne.

Sont électeurs, par section, au titre de
chaque conseil de discipline, pour le collége
des praticiens hospitaliers a temps plein et
des praticiens des hopitaux a temps partiel,
les praticiens nommés a titre permanent. Les
électeurs doivent étre en position d’activité
ou de détachement.

Sont éligibles au titre du conseil de discipline
les praticiens remplissant les conditions pour
étre inscrits sur la liste électorale de cette
commission.

Tous les électeurs sont éligibles sous réserve
gu’aucune sanction disciplinaire énoncée
aux 4° et 5° des articles R. 6152-74 et R. 6152-
249 ne figure a leur dossier et qu’ils ne soient
ni en congé de longue durée ni en congé
parental.

Les modalités d'organisation des élections
sont déterminées par arrété du ministre char-
gé de la Santé.

Les hypotheses de cessation de mandat sont
précisées par l'article R. 6152-323 :

« Cesse de plein droit d'appartenir au conseil
de discipline au sein duquel il a été élu, le
membre qui, en cours de mandat :

« 1° Est placé en position de disponibilité ou
en congé de longue durée ;

« 2° Fait lI'objet d’une sanction disciplinaire
inscrite a son dossier, énoncée aux 4°, 5° et 6°
des articles R. 6152-74 et R. 6152-249 ;

« 3° N'exerce plus les fonctions de praticien
au titre desquelles il a été élu;

« 4° Est admis a bénéficier d'un congé paren-
tal.

« Lorsque, avant l'expiration de son mandat,
I'un des représentants titulaires se trouve
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dans I'impossibilité d’accomplir son mandat
pour lI'un des motifs énumérés ci-dessus,
son suppléant est nommé titulaire a sa place
jusqu'au renouvellement du conseil de disci-
pline.

« Le suppléant nommé titulaire est alors rem-
placé par le candidat non élu de la méme
liste qui avait obtenu le plus grand nombre
de voix apreés lui.

« Lorsqu’une liste se trouve dans l'impossibi-
lité de pourvoir dans les conditions prévues
ci-dessus aux siéges de membre titulaire
auxquels elle a droit plus de six mois avant
I'’échéance du renouvellement, il est procédé,
pour la discipline et le college considérés,
a une élection de l'ensemble des représen-
tants, titulaires et suppléants, pour le temps
du mandat restant a accomplir. »

» La procédure

Les autres sanctions sont prononcées par
décision motivée du directeur général du
Centre national de gestion aprés avis du
conseil de discipline.

Le conseil de discipline est saisi par le direc-
teur général du Centre national de gestion.
Lon observera que le texte ne prévoit pas de
délai pour saisir le conseil de discipline.

Le praticien intéressé doit étre avisé au moins
deux mois a l'avance, par lettre recomman-
dée avec demande d’avis de réception, de la
date de sa comparution devant le conseil de
discipline et avoir communication intégrale
de son dossier.

CNCH-CARDIOH-N°30

Il peut présenter devant le conseil de disci-
pline des observations écrites ou orales, faire
entendre des témoins et se faire assister d’'un
défenseur de son choix.

Le droit de citer des témoins appartient éga-
lement a I'administration.

Le conseil entend toutes les personnes qu'il
estime devoir convoquer. Il prend connais-
sance des observations du directeur général
de I'agence régionale de santé, du directeur
de I'établissement et de la commission médi-
cale de I'établissement ou exerce le praticien
siégeant en formation restreinte aux prati-
ciens titulaires et hors la présence du prati-
cien.

Le conseil de discipline peut ordonner toute
enquéte complémentaire susceptible de
I'éclairer.

Le conseil de discipline doit se prononcer
dans le délai de quatre mois a compter du
jour ou il a été saisi, ce délai étant porté a six
mois lorsqu’'une enquéte complémentaire
est effectuée.

En cas de poursuites devant une juridiction
pénale, le conseil de discipline peut surseoir
a émettre son avis jusqu’a la décision de cette
juridiction.

La citation de témoins est effectuée par les
parties qui doivent en informer le président
du conseil de discipline en lui communiquant
les noms et qualités des personnes citées.
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Résumé d’André MARQUAND (Fréjus)

André MARQUAND

Les grandes études (ou « Hot Lines ») ont été 'un
des pivots de I'ESC 2014.

HOT LINE 1

L'étude PARADIGM-HF (Prospective Compa-
rison of ARNI (Angiotensin Receptor — Ne-
prilysin Inhibition) with ACE Inhibition to
Determine Impact on Global Mortality and
Morbidity in Heart Failure with Reduced Ejec-
tion Fraction Trial) a été présentée par Milton
Packer. C'est certainement I'un des événe-
ments majeurs de cette ESC 2014. On trouve «
a bord » des signatures comme John McMur-
ray, Jean L. Rouleau, Karl Swedberg... ce qui
tend a montrer I'implication des « grosses
pointures » dans cette nouvelle approche de
I'ICS (IC systolique). Et aussi que le promo-
teur, Novartis, a pris des précautions pour
que tout fonctionne au mieux.

Le constat d'aujourd’hui est que les classes uti-
lisées dans l'insuffisance cardiaque systolique
sont trés performantes (selon le présentateur,
car elles en ont radicalement changé le pronos-
tic en une trentaine d’années) : les IEC réduisent
la mortalité d’environ 18%, les ARA2 de 15%, les
béta-bloquants de 35%, les ARM (antagonistes
des récepteurs aux minéralocorticoides) de 30%.
Une enzyme, la neprilysine, dégrade plusieurs
peptides vaso-actifs potentiellement béné-
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figues mais a courte durée de vie : les peptides
natriurétiques, I'adrénomédulline, la bradyki-
nine, la substance P, et le calcitonin gene related
peptide (CGRP).

Ces peptides sont connus pour étre bénéfiques
au plan cardiovasculaire en réduisant l'activa-
tion neuro-hormonale, le tonus vasculaire, la
fibrose et I'hypertrophie myocardique, la réten-
tion sodée. De ce fait, le blocage de la néprilysine
semble séduisant.

Cette approche avait déja été explorée dans les
années 1990 avec I'Omapatrilate qui combinait
un effet IEC avec l'inhibition de la NEP (nom
précédent de la néprilysine, signifiant neutral
endopeptidase) dont le développement avait
été arrété face a un taux d'cedémes angio-neu-
rotiques jugé génant.

Le travail de PARADIGM-HF a porté sur un nouvel
inhibiteur mixte des récepteurs AT1 basé sur le
Valsartan a petite dose, ARA2 bien connu, com-
biné ici avec un inhibiteur de la Neprilysine ou
NEP. Cet inhibiteur mixte (ARA2 + iNEP, ce qui
donne ARNI, pour Angiotensin Receptor and
NEP Inhibitor) dénommé LCZ696 a été déve-
loppé par Novartis, I'intention étant d'inhiber le
systéme rénine-angiotensine (SRA) dont l'activa-
tion est délétere dans I'lC mais aussi de bloquer
la dégradation de substances potentiellement
bénéfiques, permettant ainsi d'amplifier le bé-
néfice clinique réel (mais jugé fort opportuné-
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ment trop modeste) jusqu'ici
observé avec les IEC et les
ARA2 seuls.

Les inclusions ont concerné
des patients en classe NYHA
2 a 4, avec une FEVG < 40%
(puis 35% !), un BNP > 150
(ou un tiers de moins en cas
d’admission pour IC au cours
des 12 mois précédents),
sous traitement par IEC ou
ARA2, capables de tolérer
au moins 10 mg/j dénala-
pril pendant 4 semaines,
sous béta-bloquant et anti-

Nb patients

CEF* (n)

Iheces OV ()
Hospit pour 1C %

MMortalite globale (o)

Score KOO 8 maois

FA nouvelle %
Déclin rénal %
Arrét pour hypo-TA
K = 6 (n)

Créat = 25 mg/l (n)
Toux (n)

Arret pour AE (n)
Aerdt pour IR (n)

Angio-edéne

Enalapnl LCZ 696 RR P NNT
4212 4187
1117 914 080 00000002 21
R 558 51} AMMIng 2
15.6 12.8 79 0,004
Ris 711 .34 < (LN
4.63 2.949 .M
3.2 32 097 084
26 23 086 028
9 36 NS
236 151 M7
188 139 0007
il 474 0AMN
216 449 0,02
&0 19 NI
9 16 NS

*CEP : déces UV on admission pour I
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Tableau 1

minéralocorticoides  (ARM)

comme recommandé, avec

une PAS = 95 mmHg, un DFGe = 30 ml/mn-1,73
m? et une kaliémie < 5,4 mmol/I.

Une phase initiale (5 a 8 semaines) avant la ran-
domisation a vérifié la tolérance des deux dro-
gues aux doses prévues. Les patients ont recu
200 mg x 2/j de LCZ696 ou 10 mg x 2/j d’Enala-
pril durant I'étude. Létude a été randomisée en
double aveugle.

Le critére principal d’évaluation de l'essai a été la
somme des déces cardio-vasculaires et des hos-
pitalisations pour insuffisance cardiaque. Toute-
fois la taille de I'étude a été calculée sur la mor-
talité cardio-vasculaire seule, et le DSMB était
autorisé a stopper l'essai en cas d'effet marqué
sur la mortalité cardio-vasculaire.

Les critéres secondaires ont été :

*la mortalité toutes causes,

*la qualité de vie (modifications de un score
KCCQ a 8 mois),

*|le délai avant I'apparition d'une FA,

*le délai avant un déclin (pré-défini) de la fonc-
tion rénale.

Ainsi, plus de 10500 patients ont été pressentis,
8399 randomisés en ITT ; la dose moyenne finale
de LCZ696 a été de 375 mg/j et dénalapril de
19.9 mg/j. Le suivi médian a été de 27 mois. L'age
moyen a été de 63.8 ans, 22% de femmes, 60%
de CM ischémiques, FEVG moyenne 29.5%, 70%
de classe Il de la NYHA, 35% de diabétiques, 30%
sous digitaliques, 93% sous béta-bloquants, 56%
sous ARM, 16.4% portaient un DAl et/ou une
CRT. Les résultats (NEJM du 11 Septembre 2014),
versus IEC, a 1260 jours sont dans le Tableau 1.

L'analyse en sous-groupes montre des résultats
identiques dans tous les sous-groupes testés,
que ce soit pour le CEP ou pour la mortalité CV
analysée seule.

Résumé des auteurs : dans I'ICS, en comparai-
son avec des doses recommandées d'énalapril

*LCZ696 a été plus efficace :

- pour la réduction du risque combiné de décés
CV et d'admissions pour IC,

- pour la réduction du risque de décés CV : de
20%,

- pour la réduction du risque d'admission pour
IC:de 21%,

- pour la réduction du risque de décés de toutes
causes : de 16%,

- pour la réduction des symptémes et du handi-
cap physique.

*LCZ696 a été mieux toléré que I'énalapril :

- moins de toux, d’hyperkaliémies et d’aggrava-
tion de la fonction rénale,

- moins de probabilité d'étre stoppé pour événe-
ment indésirable,

- plus d’hypotensions mais pas plus d‘arréts pour
cette raison,

- pas de risque significatif surajouté d’angio-
cedeme.

Le « discussant », Michel Komajda (Paris), au-
thentique spécialiste de I'lC, a souligné les points
forts de l'essai PARADIGM-HF :

*cohorte trés étoffée, d'environ 8400 patients,
*critére d'inclusion de type biomarqueur (BNP)
¥les critéres particulierement pertinents, tant
pour le CEP que pour les critéres secondaires,
*taux d’arréts acceptable : environ 18% a 27
mois, peu de perdu de vue,

*réduction trés sensible du risque dans une po-
pulation bien traitée (93% de béta-bloquants),
*homogénéité dans tous les groupes pré-spéci-
fiés

*bonne sécurité rénale et kaliémique,

*plus d’hypotensions signalées sous le produit a
I'étude que sous énalapril mais pas d'arréts plus
nombreux pour autant,

*plus d’angio-cedéme : 19 vs. 10.

Mais Michel Komajda, qui a de la mémoire, pose
LA question : pourquoi PARADIGM-HF est-elle
positive alors qu'un produit relativement équi-
valent, 'omapatrilate, a fait I'objet d’'une étude
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(OVERTURE : Packer M. et al. Circulation 2002 ;
106 : 920-6) qui s'est révélée neutre sur le critere
principal ?

*la période de pré-randomisation ici a permis
déliminer 12% de patients pressentis, pour
cause d’intolérance,

*un traitement en deux fois par jour a permis
probablement de limiter les risques d'angio-
cedeme et d’hypotension,

*ici, c'est un effet ARA2 + iNEP alors qu'avec
'omapatrilate, comme nous le signalions, c'est
un effet IEC + iNEP : cela permet probablement
une réduction de leffet d'accumulation de la
bradykinine, donc de limiter les risque d'angio-
cedeme, bien que la bradykinine soit jugée utile
a l'insuffisant cardiaque (mais elle génére aussi la
toux rattachée aux IEC).

Des questions subsistent cependant pour le Pr
Komajda:

*PARADIGM-HF installe t-elle un nouveau stan-
dard thérapeutique pour le traitement de 1ére
intention de I'lCS ?

*quelle sera le rapport coUt efficacité ?

*quel est le réle de la double inhibition des ré-
cepteurs de type 2 al'angiotensine 2 et de la NEP
dans I'lC aigué,

* quel est le réle de la double inhibition des
récepteurs de type 2 a I'angiotensine 2 et de la
NEP dans I'lC non systolique (ICNS dite aussi « a
fonction systolique préservée » : ICFSP),
*comment se positionneront respectivement les
ARNi et les IDR (essai ATMOSPHERE) ?
*PARADIGM-HF est la premiére étude clinique
proposant une substitution plutét qu’'un nou-
veau produit a rajouter dans I'lC chronique.

Notre opinion : une nouvelle ére parait souvrir
pour la prise en charge de I'lCS. Il est difficile
de ne pas trouver uniquement des avantages
a cette nouvelle approche. Mais lorsque Michel
Komajda affirme que ce n'est pas un « add-on
» mMais un nouveau traitement, c'est a nuancer :
c'est un effet iNEP qu'on ajoute a un effet ARA2
(certes ici a tres faible dose et incapable déga-
ler l'effet de 20 mg d'énalapril) ! Lequel n'est pas
exactement nouveay, le valsartan ayant déja été
testé dans I'lC avec un certain succés (mais pas a
ces doses minimes, il fait donc de la figuration !).
Ce nouveau traitement associant un (faible) blo-
cage des récepteurs de type 2 a l'angiotensine
2 et une inhibition de la NEP serait plus efficace
que l'inhibition de I'ECA par un IEC, mieux toléré,
et semble appelé a remplacer les IEC (et les ARA2
seuls) dans la prise en charge des insuffisants
cardiaques de type systolique (en attendant
mieux). Mais c'est aussi une question de prix !
Reste donc l'inévitable étude économique ! Sauf
si Novartis n'est pas trop gourmand ! Comme
aurait déja aimé pouvoir dire Milton Packer lors
des études avec l'omapatrilate, 'amlodipine...

CNCH-CARDIOH-N°30

c'est un « shift of paradigm » | Enfin, a-t-on envie
de dire!

Cela étant, en plus du fait que les cliniciens
savent bien qu’une fois implémentées les me-
sures « normales » actuelles pour I'lCS (IEC, béta-
bloquants, ARM a doses optimales, CRT/CRT-D,
régime hyposodé voire revascularisation), on
revoit plus rarement les patients en hospitalisa-
tion. De plus on est confronté a une curiosité
scientifique et il convient de prendre un peu de
hauteur :améliorer le pronostic de 20%, chez des
patients stables optimisés, en donnant seule-
ment une dose presque homéopathique d’ARA2
(rappelons que la dose jugée optimale dans les
essais sur le valsartan a été de 160 mg X 2/j), avec
donc quasiment un seul produit actif (effet iINEP)
vs. enalapril (@ bonne dose), sans réduire la PA ni
la FC comparativement a un groupe des patients
déja idéalement traités, dont I'lEC a la dose opti-
male de 20 mg/j aurait eu cette amplitude d'effet
alors que l'omapatrilate (« on top » d’'un IEC!) n'a
quasiment rien fait, c’'est un peu difficile a accep-
ter sans s'interroger !

D'autant que les mécanismes cités comme
cibles de I'NEP sont peu explorés en thérapeu-
tique, leur potentiel bénéfique peu démontré
jusquiici! Sachant de plus qu'une telle ampli-
tude d'effet n'a pas été atteinte récemment sur
des patients stables, quel que soit le produit et
la pathologie chronique. Nous savons bien que
les miracles existent, et cette trés belle étude,
signée par presque les mémes qu‘'OVERTURE il y
a 12 ans, qui a vu la regrettable fin prématurée
et probablement injuste de 'omapatrilate, parait
pourtant étre un sans-faute ! Mais quand méme
sur des patients déja bien stabilisés par leur trai-
tement comme en témoigne le BNP d'inclusion
normal. Et aussi sans effet décelable sur les para-
métres habituels impactés par les traitements de
I'lC: PA, FC, fonction rénale, kaliémie, natrémie...

CONFIRM - HF (Effect of ferric carboxymal-
tose on functional capacity in patients with
heart failure and iron deficiency).

L'étude CONFIRM-HF a été présentée par
Piotr Ponikowski.

CONFIRM-HF a porté sur l'impact de la correc-
tion de la carence martiale sur l'évolution de
I'insuffisance cardiaque. La carence martiale qui
est, en effet, fréquente chez les patients insuffi-
sants cardiaques, est associée a un effet délétere
sur la qualité de vie, la capacité d'exercice et le
pronostic vital, et cela indépendamment d'une
éventuelle anémie. Létude CONFIRM-HF a été
randomisée en double aveugle contre placebo.
Les inclusions ont concerné des patients en
classe NYHA 2 ou 3, avec une FEVG < 45%, un
BNP > 100, une ferritine inférieure a 100 ng/ml
ou entre 100 et 300 mais avec un coefficient de
saturation de la transferrine < 20%.
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Les patients de I'étude ont recu Fer placebo RE p

du placebo ou bien une dose Nb patients 150 151

de Carboxymaltose ferrique Décés 8.9 9.9 089 077
en perfusion de 500 a 1000 Deéeces CV % 8.1 8.3 096 091
mg par perfusion |V’ avec une Hc‘l.‘spﬂx'l]iha!]-l‘ﬂ'!‘i % 26.3 370 0,71 014
ou deux perfUSionS jusqu"a Mdmissions CV* 21 33 0,63 0,047
correction du déficit ferrique, Admissions pour 1 Card® 10 32 039 0009
puis ensuite de nouvelles \dmissions récurrentes pour 1€ 0.30 00019
perfusions de 500 mg durant par 1IN} |1;1liL'II1\ CXPOSCS AU risgue, par an

le suivi (52 semaines) pour Tableau?2

maintenir leur taux de fer. Le Placebo Colehicine >

critere prllnapal ' d"evaluatlc')n N 99 08

(CEP) a été la variation de dis- o open MPEG  -1.1 -3 0.23
tance de marche en 6 minutes ;¢4 s, 12 15 051

(6 MWT) entre l'inclusion et

la 24éme semaine. Divers cri- Tableau 3

téres secondaires sont prévus

: performances a 36 et 52 semaines, évolution
NYHA, qualité de vie, admissions, délai a la 1ére
admission, au décés.

Létude a randomisé 304 patients (251 dossiers
complétés), avec une FEVG de base de 37%,
44% en classe NYHA 3, une distance parcourue
au 6MWT autour de 295 metres. Les patients ont
un traitement médicamenteux optimisé. Le BNP
initial est a 771, la ferritine a 57, le coefficient de
saturation autour de 20%. Les résultats montrent
une augmentation du 6MWT de 33 £ 11 métres
par rapport au groupe placebo avec un p=0.002.
La qualité de vie (PGA) et la classe NYHA sont
également significativement améliorées par rap-
port au groupe controle (p < 0.001), et le score
de fatigue significativement réduit (p = 0.002).
L'amélioration de la qualité de vie apparait pré-
cocement et se maintient sur les 52 semaines de
suivi total. Les autres résultats sont (Tableau 2)
En analyse post-hoc, on observe une réduction
du taux d'admissions pour poussées d'insuffi-
sance cardiaque récurrente avec un RR a 0.30 et
unpa0.0019, ce qui est trés intéressant quand on
connait la tendance décourageante aux réhospi-
talisations successives rapprochées chez ce type
de patients. Létude en sous-groupes montre des
résultats comparables dans tous les groupes tes-
tés, quels que soient la FE, la classe NYHA, le taux
de BNP. Le bénéfice semble particulierement
marqué chez les diabétiques et les insuffisants
rénaux. La sécurité d'emploi est bonne avec un
taux d'‘événements indésirables comparable au
groupe placebo. Publication dans I'EHJ.

Le « discussant », Harry Crijns (Maastricht, Hol-
lande), prend acte des bons résultats et propose
une étude plus vaste de morbi-mortalité.

Notre opinion : Lapproche de CONFIRM-HF
de correction d’'une carence martiale dans I'lC
semble intéressante, peu colteuse, efficace,
et mérite d'étre confirmée comme le suggére
le discussant, par une grande étude de morbi-
mortalité afin de pouvoir étre intégrée dans les
recommandations.

POPE 2 (Colchicine for post-operative pericar-
dial effusion)

L'étude POPE 2, présentée par Philippe Meu-
rin (Villeneuve — Saint-Denis, France) a porté sur
les épanchements péricardiques persistants
apres chirurgie cardiaque, une entité diffé-
rente du syndrome post-péricardiotomie,
avec beaucoup moins de symptomes mais
des risques d’évolution vers la tamponnade
et de nécessité de recourir au drainage péri-
cardique beaucoup plus élevés. Les AINS ont
échoué dans cette indication, et ici c'est la Col-
chicine qui est évaluée. Létude est randomisée
en double aveugle contre placebo. Le traitement
est administré pendant 14 jours, a la dose de 1
mg/j avec une dose de charge de 2 mg le pre-
mier jour pour les patients de plus de 70 Kgs.

Les inclusions ont porté sur des patients ayant
un épanchement persistant de grade > 2 a
I'échographie pratiquée a I'admission en centre
de convalescence 8 a 30 jours apres la chirurgie,
ce qui correspond a un épanchement de plus de
10 mm. Un score dépanchement moyen (MPEG
: mean pericardial effusion grade) a I'échogra-
phie est calculé sur I'ensemble du groupe des
patients. Le MPEG avant traitement est autour
de 3 correspondant donc a des épanchements
marqués, a risque évolutif élevé. Les résultats
montrent (Tableau 3)

On n'observe aucun impact sur l'incidence de
tamponnades et de drainages péricardiques
durant le suivi. La diminution de I'épanchement
échographique en mm est comparable entre la
Colchicine et le placebo. Les résultats sont iden-
tiques chez les patients ayant un taux initial de
CRP élevé, ceux sous AVK, et méme en analyse
per protocole. Létude confirme donc le risque
évolutif de ces épanchements résiduels, avec
6.6% de tamponnades dans les 14 jours et 5%
de patients supplémentaires nécessitant un drai-
nage péricardique dans les 6 mois. La Colchicine
n‘a aucun impact sur ces complications et ne se
justifie donc pas.
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COPPS 2 (Colchicine for Pre-

vention of post-pericardio- = b patissns
tomy syndrome and post- | ¢FP3mei®e
operative AF).
Massimo Imazio (Turin, Ita- Epanchements post op *a
lie) a présenté les résultats = TIampounade®s

de COPPS 2. L'étude COPPS
1, présentée a I'ESC 2010  omahié %
avait montré lintérét de *'©™
la Colchicine prescrite en ., ,i....r

post-opératoire pour ré-
duire les syndromes péri- Tableau4

Placebo Colchacime différence absoloe P
150 180
29.4 19.4 1.0 (LN
41.7 3590 T8 NS
ACFA post op per-prodoc % 41.2 270 14.2 = 0,05
559 572 L7 NS
1.7 0.6 1.1 NS
Rechute SPP % 1.7 1.7 0 NS
Drnanage *o 72 1.2 0 NS
1.1 33 22 NS
G 1.1 0.50 NS
AE %% 1.7 2000 +4.3 < L.05
6.7 14.4 +R.7 = {105
HOT LINE 2

cardiques post-péricardiotomies (SPP), en
réduisant aussi les ACFA (-45%) et les épan-
chements péricardiques (-44%) et méme
pleuraux (-52%).

Dans cette premiere étude, la Colchicine était
débutée 3 jours apres l'opération et donnée du-
rant 1 mois avec un suivi clinique de 1 an. Dans
COPPS 2, la colchicine est démarrée avant l'inter-
vention pour tenter d'étre plus efficace encore
sur les ACFA post-opératoires qui surviennent le
plus souvent dans les tout premiers jours, et le
suivi est de 3 mois seulement.

Létude inclus 360 patients comme pour COPPS-1,
randomisés en double aveugle contre placebo
pour recevoir 0.5 mg X 2/j de Colchicine si plus
de 70 Kg ou 0.5 mg/j si moins de 70 Kg, débutée
dans les 48 a 72 heures avant I'opération et admi-
nistrée durant 1 mois.

Le critére principal d'évaluation est le taux de SPP
a 3 mois. Sont exclus les patients déja en ACFA.
Les résultats sont (Tableau4)

Létude est donc positive, mais de justesse. La
sécurité d'emploi est correcte, avec essentiel-
lement des problémes de tolérance digestive
comme l'on pouvait s'y attendre mais pas d’éve-
nements sérieux. (JAMA on line 30/08/2014)

Notre opinion : I'essai est juste positif, et sur les
FA seulement en analyse per-protocole. Mais le
probleme est réel (10 a 40% de PPS et jusqu'a
65% de POAF) : ces complications pour bénignes
gu'elles soient en théorie, allongent les hospi-
talisations et coltent donc cher. Et les FA com-
portent un risque ultérieur de FA, d'AVC, etc. Cet
essai ne doit pas étre regardé comme négatif, de
cefait, d'autant que le prix a payer (celui de la col-
chicine) pour une amélioration méme de faible
amplitude est dérisoire. Cela étant, le colchicine
a ses inconvénients, qu'il ne faut pas négliger.
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SOLID-TIMI-22 (The Stabilization of Plaques
using Darapladib) - TIMI 22

SOLID TIMI 52 présenté par Michelle O’'Do-
noghue porte sur un inhibiteur direct oral
de la Lipoprotein Associated phospholipase
A2 ou Lp-PLA2. Cette phospholipase est syn-
thétisée par les leucocytes, est présente dans
les plaques d’athérome et semble associée
a l'instabilité de la plaque, avec une bonne
corrélation entre ses taux plasmatiques et la
survenue de pathologie coronarienne et de
déces cardio-vasculaires.

Dans I'étude IBIS 2 présentée en 2008 (Serruys P.
et al. Circulation 2008 ; 118 : 1172-82), le Dara-
pladib avait montré une réduction du volume
nécrotique dans les plaques, mais le critére prin-
cipal, la déformabilité des plaques, la CRP et le
volume d'athérome, navait pas été impacté.

Létude STABILITY, chez des coronariens chro-
niques, présentée récemment avait montré une
absence dimpact du Darapladib sur le critere
principal (déces CV, Idm, AVC : -6%, p = 0.20),
mais une réduction des événements coronariens
majeurs (-10%, p = 0.045) et totaux (-9%, p =
0.02) potentiellement intéressante (White HD et
al. NEJM 2014 ;370:1702-11). Létude SOLID TIMI
22 a porté sur 13026 patients ayant présenté un
syndrome coronarien aigu, randomisés sous Da-
rapladib ou placebo et suivis durant 2.5 ans en
médiane. Les patients devaient avoir présenté un
angor instable, ou STEMI ou un NSTEMI dans les
30 jours précédents, et considérés a haut risque
en raison d'un age > 60 ans, d’'un diabete, d'une
atteinte polyvasculaire, d'un antécédent d'in-
farctus ou d’'une clairance rénale réduite. Pour
mener a bien cet essai, les promoteurs (GlaxoS-
mithKline) ont sollicité le groupe détudes TIMI,
ou l'on trouve Eugene Braunwald, Christopher
Cannon...) et un DSMB dirigé par Rory Collins.
Linvestigateur principal en France était Gilles
Montalescot.

Les patients ont été soumis a un traitement opti-
mal avec statines et anti-agrégants plaquettaires
et recoivent le Darapladib 160 mg/j ou le pla-
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cebo. Le critere dévaluation
principal est la somme des dé-
cés coronariens, infarctus non
mortels, et revascularisations
urgentes. Les patients sont . .
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rhées sous Darapladib.

Cette nouvelle étude négative enterre définitive-
ment le Darapladib, ce que le « discussant », Ro-
bert Califf, ne s'est pas dispensé de confirmer. Cela
ne ferme pas pour autant la voie de recherche
visant a inhiber les mécanismes de l'inflamma-
tion dans la plaque d’athérome, mais il faudra
mieux cerner les coupables potentiels et trouver
le bon inhibiteur. De plus, pour suivre Califf, ces
études et développements sont trop chers, trop
risqués et risquent de couler méme des labos
solides. Sans compter que cela prive sans doute
d'essais d'autres hypothéses potentiellement
intéressantes.

SIGNIFY (Study Assessing the Morbidity -
Mortality benefits of the If inhibitor ivabra-
dine in patients with coronary artery disease
without heart failure)

L'étude SIGNIFY a été présentée par Kim Fox
qui a accompagné le développement de I'lva-
bradine depuis le début. Cette présentation
a été l'un des temps forts de I'ESC 2014, les
résultats étant déja en partie connus avec
un impact négatif sur I'lvabradine et une
réflexion en cours sur la redéfinition de son
AMM a l'échelon européen.

Dans I'étude BEAUTIFUL présentée en 2008, I'lva-
bradine n‘avait pas démontré deffet significa-
tif sur la population globale (donc sur le critere
principal), mais dans le sous-groupe de patients
avec un rythme (sinusal, par définition) initial >
70/mn on avait observé une réduction des hos-
pitalisations pour infarctus (-36%, p =0.001) alors
que spontanément (groupe placebo), leur risque

d'événement était augmenté de 46% comparati-
vement aux patients ayant une FC d'inclusion <
70/mn) (Fox K et al. Lancet 2008 ; 372 : 807-16).
Létude SIGNIFY a donc été congue pour valider
ces données dans une grande étude prospec-
tive randomisée (puisque BEAUTIFUL n‘avait été
validant que par sous-groupes). Les inclusions
ont concerné des coronariens stables de > 55
ans, avec > un facteur de risque additionnel, une
FEVG > 40% et une fréquence cardiaque > 70/
mn. Les patients ont été randomisés sous lvabra-
dine 5, 7,5 ou 10 mg x 2/j (cette derniere dose
n'a pas dAMM en France) avec une fréquence
cardiaque cible a 55-60/mn ou placebo. Ainsi,
19102 patients ont été randomisés, avec trés peu
de perdus de vue ; on a 43% de diabétiques, on
note que 2/3 des patients ont un angor CCS >
2, la FEVG moyenne est a 56%, et 73% ont déja
présenté un infarctus. Les patients sont tres bien
traités selon les critéres actuels et 24% sont en-
core des tabagiques actifs.

Le critére principal d'évaluation a été la somme
des décés cardio-vasculaires et des infarctus non
mortels. Le taux d'évenements a été inférieur a
ce qui était prévu. Le suivi médian fut de 27,8
mois. La baisse de fréquence cardiaque sous Iva-
bradine est de 9.7 b/mn conforme a ce qui est
attendu. Les résultats montrent (Tableau 6)

Conclusion des auteurs :

*la réduction de la FC avec l'ivabradine dans la
maladie coronaire sans insuffisance cardiaque
ne diminue pas le risque de déces CV ou d'IDM,
*dans le sous-groupe de patients avec angor
(CCS = 11), il y a eu une augmentation des déces
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CV ou IdM sous ivabradine,

*dans ce méme groupe, il y a eu une améliora-
tion des symptdmes et des besoins de revascula-
risations coronaires électives.

Létude SIGNIFY ne retrouve donc pas l'effet pro-
tecteur de I'lvabradine chez les patients ango-
reux avec fréquence cardiaque restant pourtant
excessive (au sens de l'essai BEAUTIFUL), elle
montre méme un effet délétére. Lexplication de
ces données reste a analyser (dose d’lvabradine
excessive dans certains cas ?). Mais dans Iimmé-
diat cela a conduit a réanalyser 'TAMM de ['lva-
bradine chez les patients angoreux, les résultats
des sociétés savantes et des régulateurs officiels
étant attendus. Parution dans le NEJM, en ligne
le 31 Aot 2014.

Notre opinion : SIGNIFY montre encore une fois
que tirer des conclusions de critéres secondaires
et de sous-groupes est risqué. Mais aussi que
Servier n'a voulu prendre aucun risque et c'est
plus qu'honorable.

ODYSSEY COMBO Il (Efficacy and safety of Ali-
rocumab in high cardiovascular risk patients
with inadequately controlled hypercholeste-
rolemia on maximally tolerated daily statin)
L'étude ODYSSEY COMBO II, présentée par
Christopher Cannon (Boston, MA, USA) a le
méme design que ses cousines, et a concerné
des patients a haut risque cardio-vasculaires
sous dose maximale tolérable de statine, gar-
dant malgré cela un LDL > 0.7 g/l en préven-
tion secondaire coronarienne et > 1 g/l en pré-
vention primaire.

Les patients ont été randomisés pour 479 sous
Alirocumab 75 mg/injection toutes les deux
semaines plus un placebo oral de I'Ezétimibe,
et pour 241 patients sous injection de placebo
et Ezétimibe oral 10 mg/j. La dose d’Alirocumab
peut étre montée a 150 mg par injection sile LDL
reste > 0.7 g/l a 8 semaines.

Le critére d'évaluation principal a été la variation
du taux de LDL a 24 semaines comparativement
a sa valeur initiale. Cette baisse atteint 50.6%
sous Alirocumab contre 20.7% sous Ezétimibe a
24 semaines, 18.4% des patients du bras Alirocu-
mab ayant eu leur dose majorée a 150 mg/ injec-
tion. Ici aussi la baisse est rapide dés la semaine 4
et se maintient durant le suivi de 52 semaines. La
tolérance est excellente, comparable a celle de
I'Ezétimibe. On note 77% de patients atteignant
un LDL < 0.7 g/l sous Alirocumab contre 45.6%
sous Ezétimibe avec un p < 0.0001.

Comme le signale le « discussant » Thomas LU-
scher, les niveaux atteints de LDL-C peuvent faire
espérer une régression de I'athérome, et donc
des MACE, mais cela reste a prouver !
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ODYSSEY FH 1 et FH 2 (Efficacy and safety of
alirocumab in patients with heterozygous fa-
milial hypercholesterolemia (heFH) not ade-
quately controlled with current lipid lowering
therapy)

Michel Farnier (Dijon) a présenté les résultats
des études ODYSSEY FH 1 et FH 2 avec I'Ali-
rocumab un inhibiteur de PCSK9 injectable.
Les patients de I'essai sont porteurs d’une hy-
percholestérolémie familiale hétérozygote,
sous dose maximale tolérable de statine plus
d’autres traitements comme I'Ezétimibe, et
gardent malgré cela un LDL > 0.70 g/l en cas
d’atteinte coronarienne ou > 1 g/lenl'absence
d’une telle atteinte. lIs sont randomisés pour
490 patients sous Alirocumab 75 mg en injec-
tion sous cutanée toutes les deux semaines
ou placebo pour 245 patients. LAlirocumab
peut étre augmenté a 150 mg/ 15j en cas de
résultat insuffisant si le LDL reste > 0.7 g/l a
8 semaines. Linjection est pratiquée par le
patient lui-méme avec une seringue de 1 ml
pré-remplie.

Les patients inclus avaient un age moyen de 52
ans, 50% de femmes, 40 % ont déja une atteinte
coronarienne avérée malgré leur jeune age. Le
LDL initial est a 1.44 g/l malgré les traitements
déja prescrits. Le traitement induit une baisse
de LDL de 48.8% dans la FH1 contre une hausse
sous placebo de 9.1%. Dans la FH2, le LDL baisse
de 48.7% contre une hausse sous placebo de
2.8%. Ce résultat est atteint rapidement des 4
semaines et se maintient durant les 52 mois de
I'étude. La tolérance est excellente, comparable
au placebo, avec en particulier une absence de
tout signal au niveau des fonctions neuro-cogni-
tives, des transaminases et des CPK. On observe
11.5% de réactions au site d'injection sous trai-
tement contre 9.0% sous placebo (NS). Avec
ce nouveau traitement, 72 a 81% des patients
atteignent leur valeur cible de cholestérol LDL.
Cette nouvelle approche thérapeutique est vrai-
ment impressionnante et I'on attend avec impa-
tience les études de morbi-mortalité.

ODYSSEY LONG TERM (Long-term safety, tole-
rability and efficacy of alirocumab vs. placebo
in high cardiovascular risk patients in 2341
patients)

Jennifer G. Robinson (lowa City, USA) a pré-
senté les résultats d'ODYSSEY LONG TERM
toujours sur I’Alirocumab. L'étude a porté sur
2341 patients atteints d’hypercholestérolé-
mie familiale hétérozygote ou a haut risque
cardio-vasculaire, sous la dose maximale de
statine tolérable plus autres hypolipémiants
éventuels, et gardant un LDL > 0.7 g/I. 1553
patients sont randomisés sous Alirocumab
150 mg/injection toutes les deux semaines.
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Ainsi, 788 patients sont rando-
misés sous des injections de

504 514
placebo. La durée moyenne  yo. ypp 412 moisgl 113 111 0.078
de suivi est de 65 semaines, |y iy -3 15 mois g 0.906 0.881 0.0896
avec 26% environ de patients | yp )2y boice, 6.50 6.50 0.6695
ayant atteint 78 semaines ... iois gl 1.228 1,201 0.1882

de suivi. Le critere principal
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Atorvastatine Rosuvastatine p

d’évaluation est la baisse de 74p/equ 7

LDL a 24 semaines par rapport

a la valeur initiale. Cette baisse est de 61 % sous
Alirocumab contre une hausse de 0.8 % sous pla-
cebo. Cette baisse est précoce dés 4 semaines et
stable durant les 52 semaines de suivi. 81 % des
patients atteignent ainsi leur valeur cible de LDL
a 24 semaines sous Alirocumab, contre 9 % seu-
lement sous placebo, tout en continuant pour-
tant leurs hypolipémiants dont la statine. 79%
des patients sous Alirocumab atteignent un LDL
< 0.7 g/l contre 8% sous placebo. On note une
baisse de 54% de 'Apo B et de 26% de la Lp(a). La
tolérance est ici encore excellente, comparable
au placebo. Une analyse post-hoc a été effectuée
en adjudiquant les évenements cardio-vascu-
laires survenus durant I'étude, avec les mémes
criteres que dans I'étude ODYSSEY OUTCOMES
sur la morbi-mortalité qui est en cours. Le résul-
tat montre ici une réduction franche avec un HR
a0.46 et un p < 0.01. 1l s'agit de la premiére étude
d'inhibition de PCSK9 rapportant des résultats
cliniques, et ces résultats francs mettentl'eau a la
bouche dans l'attente des résultats définitifs des
études en cours sur la morbi-mortalité.

Notre opinion : premiers résultats, trés prélimi-
naires, sur les effets cliniques de l'alirocumab,
sur un trop petit groupe pour pouvoir tirer des
conclusions définitives. Au moins, aucun signal
négatif n'est venu gacher le bilan.

Essai LISTEN (Lipid lowering with potent sta-
tins in hyperlipidemia with type Il diabetes
patients)

Des méta-analyses ont confirmé une suspicion
d'effet diabétogene des statines, surtout en cas
de doses élevées, et chez les obéses. Il n'a pas été
clair jusqu’a présent si c'est un effet de classe ou
bien une spécificité par substance.

L'étude LISTEN présentée par Hisao Ogawa a
comparé I'impact de la Rosuvastatine a celui
de I'Atorvastatine sur les parameétres lipi-
diques et glucidiques dans une population
de diabétiques de type 2 (DT2) japonais avec
dyslipidémie athérogéne associée.

Il était prévu d'inclure des DT2 des deux sexes
bien contro6lés au plan diabétique, avec un taux
faible de microangiopathie (< 10.0%), un IMC
autour de 25 kg/m? (qui semble trés bas en Occi-
dent pour des DT2), le risque CV majeur associé
étant I'HTA (61 — 66%), 20% étant en prévention
secondaire.

Le critere principal d'évaluation (CEP) de LISTEN
a été la variation du cholestérol non-HDL et de
I'HbA1c. Le suivi est de 12 mois.

Linclusion a concerné des DT2, avec une HbA1c
< 7.4%, une hypercholestérolémie avec un LDL >
1.20 g/l en I'absence d'atteinte et > 1 g/l en pré-
sence d'une atteinte cardio-vasculaire, et de plus
de 20 ans d'age. Les patients ont été randomisés
sous Rosuvastatine 5 mg/j ou Atorvastatine 10
mg/j avec 500 patients dans chaque groupe. Les
résultats montrent (Tableau 7)

Le taux de diabétes nécessitant une intensifica-
tion de leur traitement durant I'étude est un peu
plus élevé sous Atorvastatine avec un RR (binaire)
a 1,46 et un p a 0,05. Ce travail confirme bien que
la rosuvastatine 5 mg équivaut a I'atorvastatine
10 mg et non pas 20 mg comme il est parfois
avancé. Leffet diabétogéne semble discréetement
moindre avec la Rosuvastatine, mais l'impact cli-
nique est sirement extrémement modeste.

Les auteurs avouent bien volontiers des limites a
leur étude :

*absence de criteres prédéfinis d'intensification
du traitement anti-diabétique !

*des imprécisions et des données manquantes
sur le poids, 'IMC et le tour de taille, évidemment
différents entre I'Occident et le Japon,

*une chute remarquable des taux d'insuline de
17 a20% entre le 6e et le 12e mois, ce qui souleve
des hypotheses mécanistiques intéressantes : les
statines, si on suit ce résultat, seraient diabéto-
génes en réduisant la production d'insuline,
*une durée insuffisante du suivi, équivalente a 4
demi-vies de I'HbA1c,

*une élévation inexpliquée des lipides athéro-
génes a 12 mois dans les 2 groupes (question de
compliance ?),

*le manque potentiel de transposabilité des ré-
sultats a une population de type européen, dont
le surpoids est presque toujours massif,

*la validité de certains critéres : par exemple,
aucune étude récente n'a montré que l'intensifi-
cation du traitement antidiabétique améliorerait
I'évolution CV.

Notre opinion : c’'est une étude « marketing » qui
Nn'a pas exactement atteint son but, qui était sans
doute d'établir la supériorité de le rosuvastatine
5 mg sur l'atorvastatine 10 mg, génériquée, pas
chére, mais qui a montré au travers de nom-
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courbes qui divergeaient fortement a 6 mois, se BIOPACE

sont rejointes a 12 mois : que serait-il arrivé a 18,
24 mois, etc. ? Mais I'une des observations ma-
jeures de l'essai, dont manifestement les auteurs
n‘ont pas su que faire (mais ils I'ont signalée), est
la réduction des insulinémies sous statine ! Si cela
se confirme, et ce ne devrait pas étre insurmon-
table que de le confirmer, sachant que l'insuline
est une hormone anabolisante, le poids devrait
diminuer. De plus, un ajustement du traitement
devrait facilement surmonter cet éventuel incon-
vénient. Cette étude peu prétentieuse est riche
d’hypothéses et pourrait générer une meilleure
connaissance des interactions entre les statines
et la glycorégulation.

HOT LINE 3

BIOSCIENCE

L'étude BIOSCIENCE présentée par Thomas
Pilgrim (Berne, Suisse) compare le stent Xience
avec un polymeére durable et relarguant de
I’Everolimus, avec le stent Orsivo qui a un
maillage plus fin a 60 microns, un polymére
résorbable et relargue du Sirolimus. L'étude
porte sur 2060 patients randomisés en 1/1
entre les deux stents. Le critere d'évaluation
principal est la somme des décés cardiaques,
infarctus du vaisseau traité, et revascularisations
du vaisseau traité pour des raisons cliniques sur
12 mois. Les inclusions sont larges puisqu'elles
concernent tout patient de plus de 18 ans, coro-
narien stable ou instable et ayant au moins une
Iésion de plus de 50%. Létude est menée en
non-infériorité avec une marge fixée a 3.5%. Les
patients sont bien équilibrés par la randomisa-
tion, on note plus de 50% de SCA. Les résultats
montrent (Tableau 8)

Les deux stents se révélent donc comparables
bien que différents pour leur plateforme, leur po-
lymére et leur principe actif, et le nouveau stent
fait jeu égal avec le Xience qui est la référence
actuelle. En analyse en sous-groupes, on note
une supériorité de I'Orsivo dans le cas des STEMI,
mais le nombre d’événements est trés faible et
donc la conclusion sujette a caution. Lancet du
ler Septembre 2014.
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Le Pr Jean-Jacques Blanc (Brest) a présenté
les résultats de BIOPACE (NCT00187278),
une étude qui comparait la stimulation VD
seule a la stimulation biventriculaire chez des
patients avec une indication de pacemaker
classique. Plusieurs études ont montré que la
stimulation du VD seule peut avoir un impact
négatif sur la fonction ventriculaire gauche a
long terme.

Létude a été menée en supériorité. Le critere
principal d'évaluation est la somme du délai
jusqu’au déces et du délai jusqu'a la premiére
admission pour insuffisance cardiaque. Les inclu-
sions ont concerné des patients devant recevoir
une stimulation cardiaque conforme aux recom-
mandations, avec un taux de stimulation ventri-
culaire anticipé élevé. Lanalyse a été faite en ITT,
avec une analyse pré-spécifiée stratifiée sur la
FEVG initiale.

Ainsi, 1810 patients ont été inclus, la durée de
suivi moyen est de 5.6 ans. On observe un taux
de stimulation VD de plus de 80% du temps dans
le mois suivant I'implantation, conforme a ce qui
était souhaité dans le design de I'étude. Le résul-
tat sur le CEP montre des courbes superposées
avec une divergence en faveur de la stimulation
biventriculaire, non significative, qui se dessine
aprés5ans:le RResta 0.871 avec un p =0.08.

Sl on analyse le CEP sur le sous-groupe des pa-
tients ayant une FEVG < 50% initiale, on a les
mémes résultats avec un RR a 0.920 et un p a
0.48. Sur le sous groupe de patients avec une FE
> 50%, de méme avec un RR a 0.876 et un p a
0.18. Le taux d'échec d'implantation est logique-
ment plus élevé dans I'approche biventriculaire
du fait de la sonde de stimulation du VG, avec
14.8% d'échecs contre 0% pour la stimulation VD
seule. Les taux d'infection sont bas et similaires
entre les deux approches. BIOPACE ne valide
donc pas la double stimulation ventriculaire
pour réduire I'impact défavorable sur la fonction
VG a long terme.
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SEPTAL CRT

L'étude SEPTAL CRT a été présentée par Chris-
tophe Leclercq (Rennes, France) et a comparé
I'implantation de la sonde de stimulation VD
al'apex ou bien sur le septum moyen chez des
patients recevant un dispositif de resynchro-
nisation (CRT). En effet, aprés ces procédures
on observe un taux de répondeurs d’envi-
ron deux tiers seulement, et il est légitime
de se demander si I'implantation apicale de
la sonde VD n’est pas délétére chez certains,
pouvant expliquer des échecs.

Le critére principal d'évaluation a été la variation
du volume télésystolique du VG a 6 mois par
rapport a la valeur initiale. Létude est menée en
non-infériorité. Les patients ont été randomisés
en 1/1 entre les deux sites d'implantation de la
sonde VD. Ont été recrutés des patients de > 18
ans avec une indication de CRT conformes aux
recommandations. La sonde VD utilisée est I'En-
dotak Reliance. En cas d'échec d'implantation de
la sonde droite, une deuxiéme tentative est faite
puis si échec l'autre site est utilisé et le patient
change de groupe d'étude. On observe un taux
de sortie d'essai assez marqué, 49 patients ayant
des échocardiogrammes de qualité insuffisante
pour étre analysés. Les patients ont une FEVG ini-
tiale moyenne de 30%, 75% sont des non isché-
miques, le QRS moyen est de 161 ms. Lanalyse a
porté sur 132 patients implantés a l'apex et 131
sur le septum moyen en ITT, et 92 et 90 en per-
protocole. Les résultats montrent une réduction
du VTDVG de 29.3 ml dans le bras Apex VD et de
25.3 ml dans le bras VD médio-septal. Ces deux
réductions sont significatives par rapport aux
volumes a l'inclusion, mais sans différence signi-
ficative entre eux. Lanalyse en non-infériorité est
validée avec un p = 0.006 que ce soit en ITT ou
en per protocole, I'analyse en supériorité échoue.
On ne note pas de différence de taux de patients
répondeurs entre les deux techniques, aucune
différence non plus sur les multiples parameétres
échocardiographiques recueillis. La mortalité a 1
an estde 3% dans le bras VD Apex et 3.8% dans le
bras VD médio-septal (NS), et aucun décés n'est
lié au site d'implantation de la sonde VD. Les ef-
fets délétéres liés a la procédure ou au dispositif
sont similaires. Limplantation de la sonde VD sur
le septum moyen est donc s(re, non inférieure
a l'approche classique, mais n'apporte aucun
bénéfice supplémentaire, le taux de patients non
répondeurs restant inchangés.

ESC2014

STAR AF 2

Verma a présenté les résultats de STAR AF 2,
une étude sur I'ablation dans 'ACFA perma-
nente qui compare 3 approches : I'ablation
des veines pulmonaires seules (PVI), I'abla-
tion des veines pulmonaires et des électro-
grammes fractionnés (PVI + CFE) ou enfin
I'ablation des veines pulmonaires plus des
lignes sur le toit de I'OG et la zone mitrale (
PVI + lines).

En effet si I'ablation des veines pulmonaires
seules est considérée comme insuffisante dans
I'ACFA persistante, la stratégie idéale reste non
définie. Létude porte sur 589 patients. Les critéres
d’inclusion sont une ACFA persistante sympto-
matique de plus de 7 jours et moins de 3 ans,
avec échec d'au moins un anti-arythmique, sans
ablation préalable. Sont exclus les patients avec
une OG de plus de 60 mm. Les patients sont ran-
domisés en 1/4/4 entre les 3 stratégies, le bras PVI
seule recevant moins de patients du fait qu'il est
supposé moins efficace. Une deuxieme ablation
selon le méme protocole était autorisée entre 3
et 6 mois si nécessaire. Les procédures d'abla-
tion ont été bien codifiées pour homogénéiser
les techniques dans les différents centres. Dans
I'approche PVI +CFE les ECG fractionnés étaient
détectés par le logiciel Ensite Velocity et tous
ablatés. Dans I'approche PVI + lines une ligne sur
le toit de I'OG et une sur l'isthme mitral étaient
associées. Le suivi est de 18 mois. Le critére prin-
cipal d'évaluation est I'absence de récidives d’AC-
FA de plus de 30 secondes aprées une seule pro-
cédure d'ablation, avec ou sans anti-arythmiques
recus, et avec suppression des évenements des
3 premiers mois aprés la procédure. Les patients
sont bien équilibrés par la randomisation, 80%
sont en ACFA permanente a l'inclusion. La décon-
nection des veines pulmonaires est un succes
dans 97% de tous les patients. Lablation des CFE
est effective dans 80% des cas. Les deux lignes
sont effectives dans 74% des cas. Les procédures
plus complexes sont logiquement associées a
des durées de procédure plus longues d’environ
une heure, et a des temps de scopie plus longs
de 11 a 13 minutes en plus. Le résultat montre un
taux de succes de 59% avec PVI, 48% avec PVI +
CFE et 44% avec PVI + lines avec un p a 0.15. Les
critéres secondaires sont tous négatifs. Les ana-
lyses en sous-groupes ne font apparaitre aucune
différence. Les complications sont faibles et sans
différence significative entre les 3 approches,
mais on observe quand méme une tendance a
plus de complications dans les deux bras de pro-
cédures plus complexes. Finalement la procé-
dure la plus simple s'avére la meilleure, avec un
temps de procédure plus court, une tendance
a moins de complications, et un taux de succés
quand méme satisfaisant de plus de 50%.
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HOT LINE 4

CvLPRIT (The Complete ver-
sus Lesion Only Primary PCI  Nb patients
Trial) MACE %%
L'étude CvLPRIT a été pré- Mortalité %
sentée par Anthony H. Récidive IDM %
Gershlick (Leicester, UK) et a  1Card %
recherché s'il faut revascu-
lariser d’'emblée compléte-
ment les patients lors de la

*ulténeures

Revasculansatuon® %

IRA seule Revasc. compléte P
146 150

21.2 10,0 0.009
4.1 1.3 0.14
2.7 1.3 0.39
6.2 27 0.14
82 4.7 0.20

prise en charge d’'un STEMI Tableau 9

en phase aigué, ou si l'on

peut dans I'immédiat se contenter de trai-
ter la lésion coupable (« the culprit lesion »,
pour comprendre le nom de l'essai). L'atteinte
multivasculaire est en effet fréquente dans le
STEMI, de I'rdre de 30 a 40% des patients.

Les études rétrospectives et les méta-analyses
sont en faveur d'une revascularisation com-
plémentaire différée des lésions résiduelles, de
facon programmée. A linverse, I'étude PRAMI
présentée a 'ESC 2013 était déja en faveur d'une
revascularisation compléte d'emblée.

Dans CVLPRIT, la randomisation est stratifiée en
fonction du site de l'infarctus, et du délai de prise
en charge. Le critére principal d'évaluation est
la survenue de MACE : la somme de la mortalité
totale, des récidives d'infarctus, des insuffisances
cardiaques et des revascularisations liées a une
ischémie a 12 mois.

Lanalyse est en intention de traiter. Un patient
est défini comme multivasculaire s'il présente au
moins une lésion de plus de 70% dans un plan
ou plus de 50% dans deux plans sur une autre
artere que le vaisseau responsable de l'infarctus
(IRA). Les patients sont alors randomisés entre les
deux groupes : revascularisation compléte, ou
bien traitement de la seule IRA. Les inclusions ont
concerné des patients admis pour infarctus prou-
vé ou suspecté, vus dans les 12 premiéres heures,
avec au moins une autre lésion significative dans
un vaisseau de plus de 2 mm de diametre. Ainsi,
146 patients ont été inclus pour traitement de
I'IRA seule, et 150 dans le bras revascularisation
complete.

Une IRM est pratiquée a J3, et une scintigraphie
myocardique a 6 semaines. Une IRM finale est
réalisée a 9-12 mois. On note dans la population
35% d'infarctus antérieurs, 73% de procédures
par voie radiale, plus de 90% des stents implan-
tés sont actifs. Le nombre de stents est plus élevé
dans le bras revascularisation compleéte, avec 3
stents contre 1. La procédure est également plus
longue et le volume de contraste injecté plus éle-
vé. Le traitement médical a la sortie est optimal.
Les résultats sont (Tableau 9)

La sécurité de cette approche est bonne avec
une absence de sur-risque d’AVC, hémorragies,
ou insuffisance rénale liée au contraste. Une part
non négligeable des MACE survient dans les 30
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premiers jours et par conséquent, ils ne seraient
pas forcément évités par une procédure trop dif-
férée (s'ils concernent la non-IRA). Lanalyse en
sous-groupes en fonction du nombre de vais-
seau lésés, du sexe et de I'age ne montre aucune
différence.

Notre opinion : il faudrait donc a chaque fois
que c'est possible, revasculariser de maniére
extensive en aigu les SCA. Pour autant il s'agit
d’une petite étude, insuffisante pour remettre en
cause les recommandations méme si les registres
existants, référence des recommandations, sont
anciens et non exempts de défauts. Plusieurs
études de grande envergure sont en cours sur le
sujet qui pourraient donc faire évoluer les recom-
mandations et la pratique dans un futur proche.
Retenons que les revascularisations extensives
au milieu de la nuit, forcément plus longues, ne
peuvent étre le fait que d'opérateurs et d'équipes
de premier plan, a gros débits. Au contraire, dans
bien des contrées, par exemple les USA, on a sou-
vent des opérateurs a faible volume.

ATLANTIC (Administration of Ticagrelor in
the Cath Lab or in the Ambulance for New ST-
elevation Myocardial Infarction to Open the
Coronary Artery)

Gilles Montalescot (Paris) a présenté les résul-
tats d’ATLANTIC qui a évalué l'intérét du pré-
traitement par Ticagrelor par rapport a son
administration en salle de cathétérisme dans
le STEMI. L'étude est randomisée en double
aveugle et porte sur 1862 patients présentant
un STEMI de moins de 6 heures, prévu pour
I'angioplastie primaire. Le Ticagrelor est admi-
nistré soit par le SAMU des le premier contact,
soit en salle de cathétérisme, a la dose de 180 mg
en dose de charge, ou le placebo correspondant
pour l'autre bras. Le critere d'évaluation principal
est double, avec une reperfusion avant angio-
plastie attestée par une régression du sus-déca-
lage du segment ST d’au moins 70 %, soit un flux
TIMI 3 avant angioplastie. La sécurité est évaluée
par le taux de saignements évalué selon les cri-
téres PLATO, mais aussi selon les critéres TIMI,
STEEPLE, GUSTO, ISTH et BARC. Les patients sont
pris en charge par transfert primaire dans 75.9%
des cas, et transfert secondaire dans 24.1% des
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cas. Les patients sont bien

ESC2014

équilibrés par la randomisa- Pre-Hosp n-Hosp P
.q P , . Pas de ST résolution pré-PCI % 868 87.6 NS
tion, on note 38% demploi Pas de ST résolution nost PCT § s Py A
. as e N esolutio o5t i) R - |
des anti-Gp lIb/llla, 50% de £o resaniont -
o Pas de TIMI 3 pre PCI 82.6 83.1 NS
thrombo-aspirations, 67% de I, - o
, ) "~ | Pas de TIMI 3 post PCI % 17.8 19.6 NS
procédures radiales. La durée
d'ischémie avant premier Tgpleau 10
contact est de 73 minutes. La
différence de temps d'admi- Pre-Hosp in-Hosp p
nistration du Ticagrelor entre = Pas de ST résolution pré-PCI %6 B86.8 B7.6 NS
les deux bras nest que de 31  FPasde ST résolution post PCT %6 42.5 47.5 0.055
minutes. LU'étude de la réacti- Fas de TIMI 3 pre PCI 826 83.1 NS
vité plaquettaire des patients = Pasde TIMI 3 post PCI % 17.8 19.6 NS

montre que l'effet du Ticagre-
lor ne se fait sentir pour ceux
pré-traités que 1 heure apres l'angioplastie. Les
résultats montrent (Tableau 10)

Tableau 11

Les résultats sont identiques dans tous les sous-
groupes testés, sauf pour les patients n‘ayant pas
recu de morphine chez qui la résolution du seg-
ment ST est en faveur du bras pré-traité, mais pas
pour le critére flux TIMI 3. Le taux de MACE a J 30
est comparable dans les deux bras. On observe
par contre une réduction significative des throm-
boses de stents dans le bras pré-traité, et ce dés
le premier jour, qui se maintient a J30. Pour les
autres événements cliniques il n'y a aucune dif-
férence significative. En terme de sécurité, il n'y
a aucune différence quant aux complications
hémorragiques entre les deux groupes, quelle
que soit la définition employée pour l'analyse.
En pratique : ce prétraitement est donc sdr, et
s'il n”"améliore pas la reperfusion spontanée, il
semble réduire le risque de thrombose de stent.
Le probléeme est que les patients étaient si bien
traités et si rapidement qu'il devient difficile de
faire apparaitre un bénéfice supplémentaire.

HOT LINE 5

STICS (Statin Therapy in Cardiac Surgery)

B. Casadei (Oxford, UK) a présenté I'étude STICS
qui a évalué l'intérét des statines pour réduire
les épisodes d’ACFA et la souffrance myo-
cardique en péri-opératoire de la chirurgie
cardiaque. Jusqu’ici on ne disposait que de
petites études, avec des résultats contradic-
toires, et la méta-analyse de ces études sur un
total de 1300 patients est en faveur d’un effet
protecteur des statines sur le risque d’ACFA

avec un RR a 0.44, ayant amené a intégrer leur
emploi dans les recommandations, avec une
classe lla et un niveau de preuve B. De méme
de petits travaux sont en faveur d'une réduction
de la surface sous la courbe des troponines sous
statines péri-opératoires. L'étude STICS a été me-
née en double aveugle, randomisée contre pla-
cebo sur 1922 patients en rythme sinusal et sans
antécédent d’ACFA.

Les patients ont recu 20 mg/j de Rosuvastatine
ou le placebo, débuté jusqu’a 8 jours avant la
chirurgie et poursuivi durant 5 jours post-opéra-
toires. Le critére d'évaluation principal est double
et porte d'une part sur la réduction des épisodes
d’ACFA évalués par monitoring Holter de 5 jours,
d‘autre part sur la souffrance myocardique éva-
luée sur la courbe de Troponine mesurée a 6, 24,
48 et 120 heures. L'étude est réalisée en Chine, on
note 33% de patients déja sous statines, 53% de
CEC. La baisse du LDL est nette, témoignant de la
bonne compliance au produit testé. Les résultats
montrent (Tableau 11)

Lanalyse en sous-groupes montre des résul-
tats identiques pour I'ACFA dans tous les sous-
groupes testés. Pour la Troponine, les deux
courbes sont parfaitement superposées, avec
un p a 0.72 également. En conséquence la durée
de séjour en soins intensifs et la durée de séjour
hospitalier ne different pas entre les deux bras de
I'étude. Ce travail vient donc récuser le bénéfice
des statines sur la survenue de FA en péri chirur-
gie cardiaque, qui avait été suggéré par de pe-
tites études antérieures.
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Compte-rendu

des journees dHTA 20713

Résumé d’André MARQUAND (Fréjus)

Chirurgie bariatrique « pour le cardiologue »
C. Vatier (Paris)

En pratique:

*¥2011 en France : 30.000 interventions

*au total, 200.000 personnes opérées en France
*potentiellement visés : 4% de la population
adulte en France

Résultats sur les Facteurs de Risque CV

- Sur le métabolisme (-10 kg ou -10% du
poids)

*-30% sur les TG,

*-10% sur le CT,

*-158% sur le LDL-C,

*+8% sur le HDL-C.

- Sur la mortalité CV

*réduction de 40 a 53% des déces CV, de 56%
des décés coronariens,

*réduction de 33% des MACE.

- Sur le diabéte

*une réduction de 10 kg et/ou 10% du poids :
-30 a 50% de la glycémie a jeun et de 15% de
I'Hb1Ac (1/6e),

*réduction de 92% des déces liés au diabéte,
¥33% des obéses sont diabétiques en préopé-
ratoire,

*dans 76% des cas, le diabéte s'améliore ou
rétrocéde,

*|le bypass et supérieur au « sleeve », lui-méme
supérieur a I'anneau.

-Sur I'HTA

*une perte de 10% et/ou 10% du poids corpo-
rel : PA-10/-20 mmHg,

¥50% des obéses sont hypertendus en préopé-
ratoire,

*dans 51% des cas, amélioration ou rétroces-
sion de I'HTA,

*réduction moyenne de la PAS de 139 a 124
mmHg,

*réduction moyenne de la PAD de 87 a 77
mmHg.

Mais perte partielle du bénéfice sur le long
terme.
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André MARQUAND

CONTROVERSE : « Faut-il en 2014, favoriser
les ARA2 pour traiter I'HTA 7 » a été modérée
par Jean-Philippe Baguet (Grenoble)

En faveur des ARA2, Atul Pathak (Toulouse).

Lorateur a rappelé que les IEC n'inhibent pas
complétement la synthése d’angiotensine I,
puisqu’ils n‘agissent pas sur une voie alterne
de synthese passant par la chymase ; ils en-
gendrent aussi une accumulation de bradyki-
nine potentiellement tussigéne (et vasodilata-
trice).

De plus, l'efficacité tensionnelle des ARA2 est
supérieure a celle des IEC, bien que dans I'en-
semble, aucune différence ne soit notée (Ann
Intern Med 2008 ; 148 : 16-29). Mais ils semblent
efficaces aussi sur la survie sans démence. Ainsi,
une neuroprotection indépendante des effets
tensionnels a été évoquée, par action sur les
SRA cérébral.

Leffet sur la prévention ou I'amélioration de la
tolérance au glucose a été documenté (valsar-
tan vs. placebo : RR 0.86, p < 0.001). En méta-
analyse, ils sont tres bien placés sauf pour les
coronaropathies (BMJ 2011 ; 342) : mortalité
totale 0.95 (IV95% : 0.91 - 1.00), mortalité CV :
RR 0.93 (IC95% : 0.88 — 0.99). Lorateur rappelle
gue la seule étude comparant un sartan a un
IEC (ONTARGET, comparant le telmisartan au
Ramipril) n'a pas montré d’'avantage du Rami-
pril, les deux traitements étant équivalents.
Toutefois, cet essai qui prétendait partir sur
les bases de son grand prédécesseur, HOPE
(Heart Outcomes Prevention Evaluation, NEJM
2000 ; 342 : 145-53) qui avait établi I'intérét de
10 mg par jour de ramipril chez des patients
a gros risque vasculaire, n'était pas équivalent
dans sa branche ramipril, car I'lEC au contraire
de HOPE, était administré le matin ! Or dans ce
cas, une forte partie du bénéfice tensionnel du
ramipril disparait, car son effet sur ce parametre
est court et ne couvre pas les 24 heures ; dans
HOPE, donné le soir, I'lEC ramipril, outre ses bé-
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néfices intrinséques sur I'ECA, écrétait le risque
tensionnel du petit matin, corrélé aux AVC, IDM
et OAP. Les expérimentateurs ont voulu ainsi,
de toute évidence, minorer le risque que le
telmisartan, a longue durée d’action mais pas
trés puissant, s'avére inférieur. Malgré cette ma-
nceuvre risible (jamais relevée par les critiques,
d’ailleurs, allez savoir pourquoi !), le telmisartan
ne s'est jamais montré supérieur, remettant
en selle un IEC de référence génériqué et bon
marché au détriment d'un sartan en période
d’attaque commerciale.

Enfin, 'adhérence au traitement ARA2 est (un
peu) supérieure au traitement IEC. Les doctes
hypertensiologues estiment que c'est impor-
tant, la survenue d'effets indésirables, plus
fréquente sous IEC, les rendant selon eux plus
susceptibles d'étre abandonnés. Toutefois, la
encore, il faut prendre en considération une pa-
tente inégalité entre les médicaments, méme a
I'intérieur d’'une classe (Mancia G. et al. J Hyper-
tens 2011 ; 29 : 1012-8). De plus, ces abandons
sont plus génants dans les pays ou les patients
sont vus rarement : lorsque le patient est préve-
nu et revu pour faire le point et changer/ajuster
le traitement si besoin, le temps potentiel sans
traitement est relativement court (Burke et al.
J Hypertens 2006 ; 1193-2000) ; si en effet les
sartans sont les plus acceptés par les patients,
les IEC suivent de prés et la différence est sen-
sible principalement au cours de la 1ére année.
Il faut aussi rappeler, pour prendre de la hau-
teur, que ces études ont été faites pendant les
années 1990, en période de forte promotion
des sartans, alors que les prescripteurs étaient
littéralement pris d’assaut pour écrire des or-
donnances et leurs mérites vantés avec toute
la légereté éléphantesque quon connait aux
laboratoires pharmaceutiques. A I'époque, les
seuls traitements ayant fait leur preuve dans
I'HTA étaient les thiazidiques qui réduisaient
bien les AVC ! Toute autre prescription était em-
pirique mais I'EBM (evidence-based medicine
: médecine fondée sur les preuves) n'en était
qu’a ses débuts.

Il n"en reste pas moins qu’une faible observance
du traitement antihypertenseur a 6 mois aug-
mente le risque CV (RR = 2 entre > 80% et <
40%) (Mazzaglia et al. Circulation 2009 ; 120 :
1598-605), mais la encore, d'une maniére géné-
rale, les patients adhérents au traitement ne
sont pas du tout les mémes que les non adhé-
rents ! Ils ne suivent pas le régime, les autres
prescriptions (statines...) : sur quelle fraction
de leur risque jouerait-on en les amenant a ré-
duire uniquement leur PA ?
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Plus récemment, la Haute Autorité de Santé
(HAS) a montré en France (2008) que 23.75%
des patients sous sartan contre 18.61% de
ceux sous IEC étaient sous le 1er antihyperten-
seur prescrit, mais 75% des patients de chaque
groupe étaient sous antihypertenseur. Ainsi, si
les sartans dépassent les IEC en observance,
c'est de peu et les conséquences sont proba-
blement surtout académiques.

La tolérance des IEC est un peu inférieure, cela
étant, surtout lié a la toux, qui survient dans 3
a 10% des cas, imprévisible, bénigne et régres-
sant en quelques jours aprés l'arrét. Une com-
plication bien plus sérieuse est 'angio-cedéme.
Le risque sous IEC est multiplié par 3.04 vs. bé-
ta-bloquant, et 1.16 pour les sartans (Arch Int
Med 2012). Cela étant, cette derniére critique
est injuste, car l'angio-cedéme survient quasi-
exclusivement chez les patients d’ascendance
africaine. Or, classiquement, leur HTA ne réagit
pas au blocage du SRA, et on leur donne pré-
férentiellement les autres classes : diurétiques,
anti-calciques... Pourtant, cette pensée poli-
tiquement correcte a abouti a I'abandon par
BMS dans les années 1990 d'un produit trés
prometteur, 'omapatrilate, qui bloquait les en-
dopeptidases neutres, piste qui semble, dans le
désert de nouveautés thérapeutiques exploi-
tables (donc potentiellement rentables) actuel,
redevenir attirante !

L'argument du prix, dans notre période d’austé-
rité non avouée mais réelle, n'est pas neutre: les
sartans encore protégés par un brevet, comme
I'Olmetec®, coltent cher (0.62 €/cp pour le 20
mg), a comparer a 0.58 pour le Coversyl® 10 mg,
0.4153 pour le ramipril 10 mg (boites de 90), et
méme 0.28 pour I'énalapril 20 mg ! Quant aux
combinaisons fixes, elles atteignent des som-
mets:

*Coveram 10/10:1.08 €,

*Sevikar 40/10:0.79.

A comparer a irbesartan 150 + HCTZ 12.5 mg :
0.34!

Or, les sartans sont les antihypertenseurs les
plus utilisés en France, surtout en monothéra-
pie, mais aussi en associations fixes (ADF pour «
association a dose fixe »).

Ainsi, en 2013, encore, les ARA2 (ou sartans)
gardent la faveur du prescripteur, d'autant que
presque tous sont génériqués a l'exception no-
table de 'olmésartan.
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Jean-Jacques Mourad a développé : « IEC,
what else ? »

L'orateur, connu pour étre brillant, a commencé
en citant Claude Bernard : « Quand le fait qu'on
rencontre est en opposition avec une théorie ré-
gnante, il faut accepter le fait et abandonner la
théorie, alors méme que celle-ci, soutenue par de
grands noms, est généralement adoptée ». Et en
effet, le traitement de I'HTA a pour objectif de
réduire la morbi-mortalité CV et non pas juste
réduire lincidence du diabéete ou étre « super
bien » tolérée.

D’emblée, on peut rejeter I'hypothése que les
ARA2 sont plus efficaces que les IEC en préven-
tion CV : aucun essai avec une stratégie basée
sur les ARA2 na démontré une réduction signi-
ficative des événements CV. De plus, aucun es-
sai publié n’a testé la combinaison ARA2 - inhi-
biteur calcique, aujourd’hui la plus prescrite ! Le
losartan a été supérieur a I'atenolol pour la pré-
vention des AVC (RRR 24.9%, p = 0.001), mais
pas des IDM (Dahlof B. et al. Lancet 2002 ; 359
: 995-1003). Dans VALUE, le valsartan a méme
augmenté le risque d’'IDM comparé a lI'amlo-
dipine : +19% (p = 0.02) (Julius S. et al. Lancet
2004 ;363 :2022-31).

Au plan théorique, les IEC réduisent I'angioten-
sine Il, qui ainsi ne stimule pas ses récepteurs
AT1 (responsables de vasoconstriction, de
croissance cellulaire) mais ses récepteurs AT2.
Par l'induction de la synthése de bradykinine
vasodilatatrice, I'effet est complété (et survient
le risque de toux)

Ainsi, les IEC réduisent :

*la mortalité,

*|la mortalité CV,

*les AVC,

*les IdM,

*'insuffisance cardiaque,

*les nouveaux cas de diabéte.

Notre opinion : les défenseurs des sartans,
premiers antihypertenseurs a engendrer moins
d'effets indésirables que le placebo, font I'im-
passe sur les bénéfices démontrés des IEC, leur
prix, leur tolérabilité généralement excellente.
En présence d’'un effet indésirable d'un IEC,
les sartans sont une excellente alternative, du
moins en attendant le développement d'inhi-
biteurs des récepteurs aux minéralocorticoides
(IRM) plus acceptables que la spironolactone et
dont les bénéfices seraient démontrés de ma-
niére convaincante.
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Frédéric Jaisser (Centre de Recherche des Cor-
deliers, Paris) a traité : « LUAldostérone : une
hormone coupable dans les maladies CV et
rénales ? »

Les récepteurs aux minéralocorticoides (MR),
activés surtout par l'aldostérone et aussi par le
cortisol, agissent sur :

*les reins : HTA, néphrosclérose, protéinurie,
*sur le coeur : fibrose cardiaque, arythmies,
*sur les vaisseaux : inflammation, remodelage,
dysfonction endothéliale,

*sur les adipocytes : thermorégulation, inflam-
mation, dysfonction, différenciation,

*sur le cerveau : appétit pour le sel et I'eau, sur
la régulation centrale de la PA, activation de
I'axe hypothalamo - pituitaire — surrénalien.
Cela avec les conséquences cliniques qu‘on
sait : HTA, insuffisance cardiaque, IdM,
arythmies (atriales et ventriculaires), syn-
drome métabolique, athérosclérose, AVC, né-
phropathies

Les antagonistes des MR (MRA) permettraient
de bloquer voire inverser cette évolution. Expé-
rimentalement, en obtenant chez I'animal une
surexpression des MR, on observe des anoma-
lies de la repolarisation (allongement de QT) et
du rythme ventriculaire. Cela se fait par inter-
vention sur la concentration des ions Ca++ (qui
augmente) et des ions K+ (qui diminue) dans la
cellule myocardique.

Ces notions ont une traduction clinique, comme
en ont attesté les essais RALES et EPHESUS
*dans RALES, des insuffisants cardiaques
graves, FEVG 25.6% en moyenne, une dose
moyenne de 26 mg/j de spironolactone a per-
mis une réduction de la mortalité de 30%, de
I'évolutivité de l'insuffisance cardiaque de 36%,
des morts subites de 29%, alors que les patients
étaient déja plutot traités selon les recomman-
dations (IEC/ARA2 : 95%, 100% de diurétiques
mais 11% de bétabloquants),

*dans EPHESUS, dans le post-IdM, avec une
FEVG moyenne de 33%, I'éplérénone a la dose
moyenne de 43.5 mg/j en moyenne, chez des
patients bien traités (86% d’IEC/ARA2, 75%
sous béta-bloquants), a permis une réduction
de la mortalité de 15%, des morts subites de
21%.

Les essais cliniques montrent une forte implica-
tion de l'aldostérone et des MR dans les aryth-
mies ventriculaires a la phase aigué de I'ldM
(Beygui F. et al. Int J Cardiol).

Expérimentalement, on a montré que les MRA

JOURNEES D’HTA 2013

51



JOURNEES D’HTA 2013

52

améliorent la relaxation des coronaires (Favre et
al. AJP 2011). De méme, les souris surexprimant
les MR ont une réserve coronaire moindre.
Leur capacité d'effort et leur survie sont aussi
réduites. L'activation (ou l'inactivation) des MR
ont des conséquences majeures sur la réacti-
vité vasculaire et le controle tensionnel.

Au niveau rénal, les MR sont tres présents et
agissent de maniere multiple pour déclencher
et/ou aggraver les néphropathies : vasocons-
triction, stress oxydatif, inflammation, altération
de la barriére glomérulaire, glomérulosclérose.
L'hypothése de travail est que l'inactivation des
MR pourrait étre trés bénéfique au niveau rénal
: suppression du stress oxydatif, des lésions
tubulaires... Dans les Iésions rénales liées a
I'ischémie - reperfusion, on pense que l'anta-
gonisation des MR serait bénéfique (preuves
expérimentales histologiques).

L'avenir semble donc brillant pour I'antagoni-
sation des MR, qu'elle soit médicamenteuse
ou génétique. En pathologie humaine, on peut
ainsi intervenir dans l'insuffisance cardiaque,
les arythmies atriales et ventriculaires (en agis-
sant sur la fibrose, la kaliémie...), les maladies
métaboliques, rénales, oculaires...

Faiez Zannad a traité : « Les inhibiteurs des
récepteurs aux minéralocorticoides : le
point sur les essais »

Le Pr Zannad a rappelé que dans CONSEN-
SUS-1, qui a prouvé l'intérét de I'énalapril dans
I'insuffisance cardiaque, comparativement au
placebo, 48% des patients du groupe placebo
étaient sous 75 mg/j de spironolactone ou plus
! Sachant ce que nous savons aujourd’hui, si
le protocole avait interdit la spironolactone, la
différence entre les deux groupes aurait sans
doute été bien plus ample. Les essais RALES
et EPHESUS ont montré l'intérét d'un blocage
plus complet du SRAA avec un ARM en plus de
I'IEC. Cette efficacité se confirme sur de nom-
breux critéres, a tous les ages, quelle que soit
la fonction rénale, la gravité des symptémes
d‘insuffisance cardiaque, la FEVG, la présence
d'une CRT, d'un DAI... et sajoute a celle du
béta-blocage.

Les effets indésirables sont connus, et il s'agit
en particulier de I'hyperkaliémie. Les investiga-
teurs rapportent un risque doublé sous eplere-
none (p < 0.001), mais cela ne méne que rare-
ment a l'arrét du médicament (p = 0.57), et les
hyperkaliémies dangereuses (> 6.0 mmol/I) ne
surviennent que rarement (p = 0.29), comme
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les admissions reliées (p = 0.85). Mais bien
entendu, cet effet est mécanistique avec les
BSRAA, compensé par une réduction notable
de la rétention hydro-sodée.

Des précautions sont donc nécessaires :
*proscrire toutes les drogues interférant avec le
traitement rénal du potassium,

*en particulier les AINS, les inhibiteurs de la
COX-2, les préparations « homéopathiques »,
les « sels de régime » qui sont riches en potas-
sium,

*@viter les régimes trop riches en potassium,
*surveiller la kaliémie et la fonction rénale a 1
semaine, 1 mois puis tous les 4 mois,
*optimiser les doses :

- ne pas prescrire si la DFG est < 30 ml/mn ou
K> 6.0,

- réduire les doses de moitié si survient une
DFG < 60 ou une kaliémie entre 5.5 et 5.9,

- stopper si K> 6.0 (NDLR : s'assurer de la kalié-
mie prélevée sans garrot),

- réévaluer la kaliémie dans les 72 heures aprés
ajustement ou arrét des doses,

- reprendre seulement si K < 5.0.

Dans ces conditions, les recommandations de
I'ESC sont claires : dans les limites des essais
(NYHA Il - IV, FEVG < 35% malgré IEC ou ARA2,
les ARM sont indiqués pour réduire le risque
d’admission et de déceés : « reco » de classe IA.
Pour la France, pas d’ASMR en cas de NYHA
classe Il (+ FEVG < 30%) comparativement a la
spironolactone pour I'éplérénone.

Dans EPHESUS, la mortalité sous éplérénone
n'est impactée qu'en cas de début précoce du
traitement : dans ce cas, le risque de décés
est de 0.77 (p = 0.003). Dans l'essai REMINDER
(Montalescot G. et al.), le traitement par épléré-
none (25 - 50 mg ou placebo) est débuté dans
les premieres 24 heures d'un STEMI. Le suivi > 6
mois, N =612 : le critére principal, (trés) compo-
site habituel est réduit de 42% (p<0.0001). Le
bénéfice survient avant le 6e mois et se main-
tient a 24 mois. Les effets ioniques sont :

*une élévation de la kaliémie de 0.09 mmol vs
placebo (p < 0.0001),

*un taux d’hyperkaliémies > 6 mmol/l compa-
rable (p=0.11),

*un taux d’hyperkaliémies > 5.5 comparable (p
=0.09),

*un taux d’hypokaliémies nettement réduit (K
<4.0):35.5% vs 47.2% (p = 0.0002),

*un taux d’hypokaliémies séveres (<3.5) nette-
ment réduit : 1.4% vs. 5.6% (p = 0.0002).

Dans l'essai ALBATROSS (initié par Montalescot
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G et Zannad F), qui concerne les SCA ST+ et ST-,
vus dans les 72 premieres heures, sans critére
d‘insuffisance cardiaque, le traitement actif, vs.
placebo, sera une perfusion de canrénone IV
suivie d’un traitement oral par spironolactone,
et 1600 patients doivent étre inclus. Le critére
primaire composite sera le décés, I'arrét circu-
latoire récupéré, les TV/FV, les indications de
DA, l'insuffisance cardiaque, le tout jusqu’au 6e
mois.

Mais logiquement, la spironolactone n'agit pas
sur la fonction systolique seulement : elle amé-
liore la fonction diastolique, ou relaxation, sur
tous les critéres de celle-ci (Edelman F. et al.
JAMA 2013 ;309:781-91).

Enfin, la grande étude de Marc Pfeffer, TOPCAT,
ou de la spironolactone a été donnée dans I'lC-
NS « on top » un traitement bloqueur du SRA,
diurétique, etc... le bénéfice n'est pas ressorti
sur le groupe entier, seulement le BNP. Mais,
comme |'a rappelé depuis Pfeffer a I'ACC 2014,
le bénéfice a été net dans le groupe « Amériques
» vs rien dans le groupe Russie + Georgie ou de
plus le taux de réhospitalisations a été tres bas,
faisant penser que des patients peu malades y
ont été inclus. De plus, dans TOPCAT, modele
de ce qu'il ne faut pas faire, la forte prévalence
d’un traitement IEC/sartan, sans aucune utilité
connue dans I'lCNS, a empéché une titration
suffisante de la spironolactone (on pense qu'il
faut 75 a 100 mg/j pour obtenir l'effet sur la
fibrose myocardique génératrice théorique de
I'lCNS).

L'exploration des effets bénéfiques du blocage
des MR ne se borne pas a I'lCS et a I'lCNS. Mat-
sumoto Y. et al. montrent chez des diabétiques
(JACC 2014 ; 63 : 528-36) que la spironolac-
tone (25 mg/j) réduit les AVC et complications
cardiaques de 62% (p = 0.016) a 36 mois et la
mortalité toutes causes de 66.5% (p = 0.003)
avec 10% de gynécomasties et 1.9% d’hyper-
kaliémies (surprenant chez des dialysés !).
Ainsi, dans un groupe a forte morbi-mortalité
CV (mortalité brute a 2 ans = 29% et 52% a 5
ans), la spironolactone a petites doses permet
des bénéfices trés substantiels, sans doute a
confirmer sur de plus grands groupes (ici 309
patients).
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Cela est pourtant fondamental, car l'aldosté-
rone est la clé de bien des processus patho-
génes exacerbés dans I'lT terminale : fibrose,
calcifications vasculaires, stress oxydatif, dys-
fonction endothéliale et immunitaire. Il a été
montré que l'ajout de spironolactone a un IEC
ou un sartan réduit la rigidité artérielle, pré-
dicteur indépendant d’'accidents CV dans I'IRT.
Mais l'essai de Matsumoto est tres préliminaire,
sur un petit groupe et une grande étude fran-
caise, ALCHEMIST est en cours pour confirmer
ces données (hémodialyse, HVG ou FEVG <
40%, ou diabéte, ou antécédents CV : placebo
ou spironolactone 25 mg/j, 750 patients, critere
primaire composite CV)

Quen est-il des hyperaldostéronismes pri-
maires ? Les études prospectives dans les HTA
séveres et/ou résistantes ont montré une pré-
valence entre 17 et 22% de I'HAP. L'ajout de spi-
ronolactone dans I'HTA résistante permet une
réduction substantielle de la PAS (-9.8 mmHg
en MAPA des 24 heures, p = 0.004).

Lune des hypotheses d'avenir est le typage
des insuffisants cardiaques en « porteurs de
fibrogénése » active et les autres. Les premiers
souffrent d’'une maladie progressive et ont un
risque augmenté de 30 a 50% d'évolution défa-
vorable. Tout le contraire des seconds, moins
justiciables d'un traitement intensif compre-
nant des ARM.

Ce sera l'enjeu des recherches sur les nouveaux
ARM : détre non stéroidiens, donc dénués
d'effets sexuels génants, plus puissants. La 4e
génération des ARM « non rénaux » pourrait
aussi étre plus puissante, avec des effets cardio-
rénaux protecteurs et surtout des effets anti-
inflammatoires ! Le produit en développement
BAY 94-8862 est non - stéroide, et promet un
effet tensionnel puissant.

Ainsi, les ARM ont prouvé leur efficacité a
tous les point du continuum CV et pourraient
conquérir le stade du traitement d’amont (essai
HOMAGE prévu/en cours sur la prévention de
I'IC chez le sujet agé.)
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Compte-rendu
de CODIA 2014

Résumé d’André MARQUAND (Fréjus)

CODIA (anciennement Cceur et diabéte) s'est
tenu a Paris en Février 2014

En conférence d'ouverture, Daniel Thomas (Pa-
ris) a présenté : « Tabac métabolisme et mala-
dies cardiovasculaires »

Le Pr Thomas a rappelé que le tabagisme, fac-
teur de risque cardiovasculaire majeur, est fort
négligé (Rigotti N. et Clair C. Eur Heart J 2013 ; 34
: 3259-67). De méme, son impact est probable-
ment sous-estimé. A |'échelle mondiale, on es-
time a prés de 5 millions les déces liés au tabac,
soit 19% des décés chez les hommes et 5% chez
les femmes avant 70 ans, ce qui en fait la Tere
cause de mortalité évitable. Mais aussi avec 24%
des déces cardiovasculaires des hommes entre
30 et 69 ans, la premiéere cause de mortalité CV
évitable (Lancet 2003 ; 362 : 847-52).

Limpact sur la longévité a été étudié :

*parmi les femmes vivantes a 30 ans, 87% des
non fumeuses et 68% des fumeuses sont vi-
vantes a 70 ans ; la longévité est en moyenne, a
partir de cet age, réduite de 11 ans,

*parmi les hommes, respectivement 81% et
55%, -12 ans (Jha P. et al. NEJM 2013 ; 368 : 341-
50) (étude de prés de 220000 adultes entre 25 et
79 ans).

En France, on attribue au tabac 200 déces par
jour, soit 73000 par an (59000 hommes et 14000
femmes). Soit :

*44000 par cancer (38000 hommes et 6000
femmes, mais la courbe va s'inverser...),

¥26000 par complications respiratoires autres,
*18000 par autres complications,*18000 par ma-
ladies CV (soit > 30% des déces liés au tabac chez
I'hnomme et 25% chez la femme).

Hill C. et al. Rev Prat 2012 ; 62 : 325-9.

Les IDM précoces sont quasi-exclusivement liés
au tabac, soit 80% avant 45 ans (78% chez la
femme) et 74% entre 45 et 49 ans (70%) (Etude
ALLIANCE, présentée aux JESFC en 2007).

Le tabac intervient en tant que FRCV comme
générateur de thrombose et de spasme sans
seuil ni d'intensité ni de durée d'exposition, sans
doute en raison de la susceptibilité individuelle
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variable. Le tabagisme passif augmente le risque
de 30%. Etil faut y ajouter le risque d’AVC, en par-
ticulier chez les jeunes, dAOMI, qui se termine
souvent par des amputations, et d/AAA.

Le bénéfice du sevrage est d’'autant plus ample
que l'arrét de l'intoxication est précoce : +10 ans
de survie a 30 ans et « seulement » 4 ans a 60
ans. Chez la femme (étude anglaise de Pirie K. et
al. Lancet 2013 ; 381 : 133-41 sur 1.2 millions de
femmes nées entre 1938 et 1946 suivies jusqu’en
2011), arréter de fumer élimine 90% du risque et
avant 30 ans : 100% du risque.

Lors de comorbidités, le tabac est encore plus
délétere, et c'est 'exemple du diabete. La Nurses'’
Health Study a montré une mortalité liée au
tabac en cas de DT2 multipliée par 3.4 a 3.8 (Al
Delaimy WK et al. Diabetes Care 2001 ; 24 : 2043-
8). Méme aprés un premier événement corona-
rien, en présence d'un stent actif (DES), le risque
de resténose du diabétique fumeur est multiplié
par 2 (RR=1.923, p =0.036) (Hong SJ et al. Heart
2006 ; 92 : 1119-24). Le diabéte est d'autant plus
délétere que le diamétre du vaisseau est petit, le
stent plus long, la CRP est plus haute. Mais le ta-
bac augmente fortement I'évolutivité des AOMI !
Le tabagisme a aussi des incidences métabo-
liques sur la glycémie, le risque de DT2. Les
mécanismes évoqués sont la stimulation sym-
pathique, augmentant le cortisol circulant, 'obé-
sité abdominale, la prévalence du syndrome
métabolique, et encore une réduction de la
testostérone chez 'homme, des modifications
hormonales chez la femme, le tout aboutissant
a l'insulino-résistance puis au diabeéte. La situa-
tion est encore aggravée par l'inflammation, le
stress oxydatif, la dysfonction endothéliale. Et il
faut encore ajouter les effets toxiques directs de
la nicotine, du CO et des autres (et nombreux)
composants chimiques de la fumée de cigarette
sur les cellules béta du pancréas.

Qu'en est-il des relations entre le tabagisme,
l'obésité abdominale et le syndrome métabo-
lique?

On sait que le fumeur est moins lourd que le
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non-fumeur : IMC 25.6 vs. 26.37 kg/m” (p < 0.001)
(Troisi RJ et al. Am J Clin Nutr 1991 ; 53 : 1104-
11) ; de plus, la répartition de son tissu adipeux
est différente : augmentation nette de son rap-
port taille/hanches. Quel que soit I'lMC, le taba-
gique a moins d'HDL-C et d'Apo A1, plus de TG et
d’ApoB, un périmétre abdominal plus élevé, plus
de syndrome métabolique (p < 0.001 pour tous
ces parameétres) (Slaghter SN et al. BMC Medicine
2013;11:195).

Quelles sont les relations entre tabagisme et in-
sulino-résistance ?

Chez les non diabétiques, le tabagisme est cor-
rélé a des taux plasmatiques plus élevés en insu-
line (R6nnemaa T. et al. Diabetes Care 1996 ; 19
: 1229-32). De méme l'incidence de l'intolérance
au glucose qui est doublée a 15 ans (22% contre
11%) et cela népargne ni les ex-fumeurs (RR
1.17), ni les tabagiques passifs (Houston TK et al.
BMJ 2006 ; 332:1064)

Quelle est la relation entre le tabagisme et l'inci-
dencedu DT27?

La méta-analyse de Willi et al (JAMA 2007 ; 298 :
2654-64) sur 25 études prospectives et 1.2 mil-
lions de sujets suivis 5 a 30 ans montre un RR de
survenue du DT2 a 1.44 chez le fumeur. Le rap-
port du « Surgeon General des USA » sur 3.9 mil-
lions de sujets suivis de 3.5 a 30 ans établit le RR
a 1.37 pour les fumeurs actifs (Février 2014). En
détaillant, cependant, on arrive a:

*1.14 pour un ex-fumeur,

*1.25 pour < 20 cigarettes par jour,

*1.54 pour = 20 cigarettes par jour (RR = 1.00
pour un non-fumeur).

Le rapport US conclut :

*il y a sufisamment de preuves pour affirmer
gue le tabagisme est une cause de diabete;

*le risque de développer un diabéte est aug-
menté de 30 a 40% chez un fumeur actif compa-
rativement a un non-fumeur;

*il existe une relation dose-réponse positive
entre le nombre de cigarettes fumées et le risque
d'émergence d’un diabéte.

NDLR : bien que ce rapport soit indiscutable, a
t-il pris en compte l'ensemble des conduites a
risque des fumeurs, par exemple sur le plan ali-
mentaire, alcoolique, etc. ?

Quen est-il du bénéfice CV du sevrage taba-
gique dansle DT2?

La Nurses'Health Study (Arch Int Med 2002 ;162 :
273-79) montre que le bénéfice du sevrage taba-
gique est tardif et ne se manifeste qu’aprés 10
ans de sevrage : le RR est encore de 1.32 pour un
sevrage de 6 a 10 ans. Des éléments pourraient
venir des marqueurs de l'inflammation : propor-
tionnels au tabagisme, ils ne reviennent pas a
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I'état basal avant 5 ans de sevrage.

Le patient peut étre réticent, de crainte d’'une
prise pondérale a I'arrét du tabac. Mais la prise
de poids n'interfere pas avec le bénéfice CV de
I'arrét du tabac.

Le sevrage tabagique a-t-il des spécificités chez
le diabétique ?

Les essais prospectifs sont assez décevants :
une attitude trés active (entretien, substituts
nicotiniques, suivi téléphonique) arrive a 17%
de sevrage a 6 mois contre 2.3% dans un groupe
controle (Canga N. et al. Diabetes Care 2000 ;
23 :1455-60). On a mis au point un « équivalent
glycémique du tabac » pour le risque de décés
qui est de +0.41 g/l pour un non diabétique et
de +0.68 g/l pour un diabétique. Ce qui pourrait
attirer l'attention des diabétiques soucieux de
leur glycémie (Wen CP et al. Diabetes Research
and Clinical Practice 2006 ; 73 : 70-6)

Conclusions du Pr Thomas :

*|e tabagisme intervient de facon majeure dans
les complications cardiovasculaires chez le dia-
bétique,

*la tabagisme a un réle certain, dose dépendant,
dans l'incidence du diabete de type 2,

*|les bénéfices de l'arrét du tabac sont détermi-
nants dans le devenir CV du diabétique et seront
d'autant plus amples que le sevrage aura été
précoce,

*la prise en charge médicalisée active du sevrage
tabagique doit étre incluse dans les soins don-
nés aux diabétiques.

Patrice Darmon (Marseille) a présenté : « Hypo-
glycémies sévéres et mortalité cardiovascu-
laire : quel lien ? »

La relation entre hypoglycémies sévéres et
mortalité cardiovasculaire est régulierement
évoquée. Est-ce une causalité, un marqueur de
vulnérabilité ? Sachant que la metformine n'en-
traine pas d’hypoglycémies, le traitement par SH
donne une prévalence de 7%, de méme que le
DT2 insuliné depuis moins de 2 ans. Aprés 5 ans,
on passe a 30% ! Pareil pour le DT1 de moins de
5 ans et on arrive a 50% pour le DT1 de plus de
15 ans (UK Hypoglycaemia Study Group. Diabe-
tologia 2007).

Les hypoglycémies séveres ou jugées telles re-
présentent 20000 admissions en France chaque
année (données 2008) (Pornet C. et al. Diabetes
Metab 2011 ; 37 : 152-61). Dans les essais sur le
DT1 (groupe intervention intensive vs. traite-
ment plus conventionnel), le RR d’hypoglycé-
mies séveres passe de 19% a 62% ! Dans le DT2,
les différents essais montrent une incidence
multipliée par 2 (ADVANCE : 0.6% vs. 0.3%) a plus
de 4 (UKPDS : 1.8% vs. 0.4%).
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Parametre : AVC coronaropathie CVD décés

Hypoglycémie modérée 1.92 1.76 221 2.70

Hypoglycémie sévére 1.64 1.63 2.26 2.18
Tableau

Or, la survenue d’hypoglycémies séveres est
prédictive de mortalité ultérieure : RR 3.381 (p
= 0.005) (McCoy et al. Diabetes Care 2012 ; 35 :
1897-901), comme d’événements CV de tous les
types, y compris d'insuffisance cardiaque (Zhao
et al. Diabetes Care 2012 ;35:1126-32 et registre
Medicare : Diabetes Care 2012 ; 34 : 1164-70)
dansle DT2.

Dans ACCORD, les antécédents d’hypoglycémies
séveres augmentent la mortalité de 4.1% a 6.9%.
Dans VADT, elles comportent un RR de mortalité
CV multiplié par 4 (ADA 2008). ADVANCE, ORIGIN
donnent les mémes proportions.

Les hypothéses mécanistiques ne manquent
pas ; I'une est que les hypoglycémies séveres
induisent des arythmies et des IDM, donc des
morts subites. On évoque le « dead in bed syn-
drome » : par bradycardie, FA, TSV, « ectopies »
atriales ou ventriculaires, TV/FV... Il a été mon-
tré que I'hypoglycémie allonge le QT (donc aug-
mente la vulnérabilité rythmique du ventricule).
Le mécanisme du role pathogene de I'hypogly-
cémie sévere est supposé assez bien compris :
I'hypoglycémie entraine une réponse sympa-
tho-surrénale, laquelle induit une élévation de la
fréquence cardiaque et un allongement de QTc,
survenant sur un coeur vulnérable (anomalie des
génes codant pour les canaux ioniques Na ou K),
pouvant aboutir a arythmies mortelles.

L'étude de Gill GV et al. (Diabetologia 2009 ; 52 :
42-5) chez 25 sujets avec DT1 a montré :

*QT en hypoglycémie : 445 ms vs. 415 (p=0.037),
*ectopies ventriculaires: n =3,

*ectopies atriales : n =3,

*bradycardie sinusale:n=1,

*anomalies del'ondep:n=1.

L'étude de Stahn A et al (Diabetes Care 2014 ; 27
:516-20) a exploré par Holter ECG et glycémique
42 patients avec un DT2 dont 30 sous insuline
ou SH, avec antécédents CV. Parmi eux, 12 ont
eu au cours du suivi des hypoglycémies sévéres
(3.1 mmol/l). Les hypoglycémies sont corrélées
significativement a la survenue de doublets ven-
triculaires (RRX 7, p=0.024) et de TV (RRX 10, p
=0.017).

Les hypoglycémies sévéres pourraient étre cor-
rélées a la survenue d’'IDM, mais les cas rappor-
tés dans la littérature sont peu nombreux.

Les mécanismes par lesquels I'hypoglycémie
est susceptible d'étre délétére au plan CV sont
nombreux (De Souza et al. Diabetes Care 2010,

Hanefeld M. et al. Cardiovascular Diabetology
2013 ; 12 : 135) : inflammation, dysfonction
endothéliale, stimulation sympathique, anoma-
lies de I'hémostase, athérosclérose... Dans les
essais récents d'intervention (ACCORD, ORIGIN,
ACCORD...), les hypoglycémies séveres sont
plus déléteres dans les groupes controles ! Ce
qui sous-entend que ce n'est pas I’hypoglycémie
(induite par le traitement), c'est le patient qui
porte une susceptibilité particuliere a I'hypo-
glycémie ! Reste a la comprendre et a la détec-
ter ! Les éléments disponibles ne donnent pas
une idée claire : par exemple, dans NICE-SUGAR
(NEJM 2009 et 2012), la survenue d’hypoglycé-
mies séveres en USIC prédit en effet une surmor-
talité, mais le délai médian du décés est de 7 a
8 jours ! Dans I'étude de Kolsborod et al. (JAMA
2009), I'nypoglycémie est corrélée a une surmor-
talité post-IDM, mais ce sur-risque était limité
aux patients développant une hypoglycémie
spontanément. L'hypoglycémie iatrogéne sous
insuline n'était pas associée a une surmortalité !
Ce qui reviendrait a dire que les hypoglycémies
constituent un intégrateur de fragilité métabo-
lique et rythmique voire plus généralement CV'!
Une étude taiwanaise (Hsu PF et al. Diabetes Care
2013 ; 36 : 894-900) a étudié 77611 nouveaux
DT2 entre 1998 et 2009. Elle a permis d’apparier :
¥500 patients avec hypoglycémie sévere et 2000
patients sans hypoglycémie,

*1344 patients ayant eu une hypoglycémie mo-
dérée symptomatique a 5376 autres sans hypo-
glycémie. Le sur-risque (RR) CV a été le suivant
(voir Tableau)

Les patients avec hypoglycémie différaient forte-
ment sur bien des parameétres de ceux n'‘en ayant
pas eu.

La méta-analyse de Goto A. et al. (BMJ 2013347 :
f4533, publiée le 30/06/2013) a permis de collec-
ter et d'analyser les données de 6 études ayant
concerné plus de 903000 patients avec DT2. Le
critére analysé a été le risque CV en cas d’hypo-
glycémie sévére. Les deux essais prospectifs ont
été ADVANCE (RR = 3.45, poids = 11.12% du to-
tal) et VADT (RR = 1.88, poids = 5.97% du total).
Les essais rétrospectifs (4, soit 83% du total des
patients) montrent un RR = 1.93. En totalisant, le
RR ressort a 2.05 (1IC95%: 1.74 - 2.42).

Lanalyse des biais a indiqué que les comorbidi-
tés séveres ne permettent pas a elles seules d'ex-
pliquer l'association entre les hypoglycémies et
les complications CV.
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Conclusions du présentateur :

*les hypoglycémies (séveres) sont larancon d’'un
équilibre optimal,

*les hypoglycémies induisent des arythmies car-
diaques et pourraient étre impliquées dans la
physiologie du « dead in bed » syndrome,

*les hypoglycémies pourraient précipiter la sur-
venue d’'un IDM ou d’un AVC,

*la survenue d'une hypoglycémie sévére chezun
patient DT2 prédit un exces de risque de déces,
*cependant, il n'‘existe pas de preuve formelle
d'un lien de causalité entre hypoglycémies sé-
veres et surmortalité (notamment CV) chez le
diabétique,

*le lien entre hypoglycémies séveres et mortalité
dans les études d'observation et d’intervention
pourrait étre le fait d'une plus grande « vulnéra-
bilité »,

*la stratégie thérapeutique de contréle glycé-
mique doit étre individualisée avec un objectif
intégrant a la fois le risque d’hypoglycémies et
leurs conséquences, et le bénéfice de I'équilibre
glycémique renforcé.

Notre opinion : résumer les inconvénients des
hypoglycémies séveres a un zele thérapeutique
excusable et/ou a une fragilité imprévisible
de certains patients est un peu court. Sur les
connaissances actuelles, il faut au moins gérer
sans excés les diabétiques en USIC, se méfier,
chez les coronariens, des drogues induisant de
maniére connue des hypoglycémies (sulfamides,
association sulfamide - gliptine), éduquer les
diabétiques pour qu’ils ne s'exposent pas aux
hypoglycémies (prises alimentaires réguliéres,
éviter l'alcool, etc...). Sans oublier d'étre vigilant
sur le profil ionique des patients, une hypokalié-
mie pouvant aggraver les conséquences d’'une
hypoglycémie au plan rythmique.

Michel Komajda a présenté : « Diabéte et insuf-
fisance cardiaque : les liaisons dangereuses ? »
Le diabéte est bien signalé dans les essais sur
I'insuffisance cardiaque ; sa prévalence varie
entre 12% et 42% (COMPANION) ; la moyenne
des moyennes est entre 20 et 25%. Dans les re-
gistres de l'insuffisance cardiaque, elle varie de
19.2% (Framingham, 1999) a 33% (EHFS 11, 2005).
UKPDS a examiné l'incidence de I'lC en fonction
de I'HbA1c: elle va de 2.3% (< 6.0%) a 11.9% (>
10.0%) (Stratton et al. BMJ 2000 ; 321 : 405).

Quelle que soit la tranche d’age, le diabétique
est plus sujet a l'insuffisance cardiaque. Les pa-
rametres corrélés sont, outre I'age, la durée du
diabéte, l'insuffisance rénale (selon la fonction
rénale), la durée du diabéte, une cardiopathie
ischémique, le traitement par l'insuline (I'insuline
induit une rétention hydro-sodée). Pour chaque
incrément d’'un point de I'HbA1c, l'incidence de
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I'lC augmente de 8% (Iribaren et al. Circulation
2001 ;103 :2668).

Létude de Lind et al. (Lancet du 25/06/2011)
montre une progression exponentielle du risque
d’insuffisance cardiaque avec I'HbA1c, sétablis-
sant a 3.98 pour un taux d’'HbA1c > 10.5%, com-
parativement a < 6.0%.

Le diabéete augmente la mortalité de I'lC ; dans
VALIANT, l'existence d'un diabéte a l'inclusion
double le risque d'IC, et I'émergence du diabéte
en cours de suivi en augmente le risque de 50%
(Aguikar et al. Circulation 2004 ; 110: 1572).
Pour I'lC non systolique (ICNS ou ICFSP), le risque
d'admission ou de décés est augmenté de 26%
par le diabéte (p < 0.0001) (Komajda M. et al. Cir-
culation HF 2011).

Quelles sont les implications thérapeutiques du
diabéte en présence de I'lC?

Le contréle glycémique a un impact : on observe
une réduction de 16% des IC incidentes par
point de pourcentage de réduction de I'HbA1c
(Stratton et al. BMJ 2000 ; 321 : 405).

L'utilisation de metformine réduit la survenue
de I'lC de pres de 30%, et méme 40% lorsqu'elle
est associée a d'autres antidiabétiques (Eurich
et al. Diabetes Care 2005). loanna Tzoulaki et al
(BMJ 2009 ; 339 : b4731) ont suivi plus de 90000
diabétiques anglais entre 1990 et 2005. Des inci-
dences plus élevées d'IC versus Met sont obser-
vées avec les SH de Téere génération (RR 1.46, p
< 0.001), de 2e génération (RR 1.30, p < 0.001) et
avec la rosiglitazone. Les glitazones (ou thiazo-
lidines — diones), en raison d'un effet de réten-
tion hydro-sodée, ont été contre-indiquées en
cas d'IC ou d’antécédent d'IC (consensus AHA -
ADA, Circulation 2003 ; 108 : 2941). Les deux gli-
tazones testées ont accru le risque d'IC: la rosigli-
tazone (RR = 2.18) et la pioglitazone (RR = 1.32).
Les différentes analyses ont confirmé un effet de
classe, avec des facteurs de risque : age = 60 ans,
périmetre abdominal > 104, albuminurie/protéi-
nurie, béta-blocage. Par contre, pas de signal net
sur les déces.

La prescription d'insuline augmente les déces
en cas d'IC (Smooke et al. Ann Intern Med 2005 ;
149 :168) : RR = 4.30 ! Mais dans une étude mo-
derne, l'essai ORIGIN, sur la glargine vs. « soins
classiques », les IC ont un peu baissé (-10%, NS)
(NEJM 2012; 367 :319-28).

L'essai SAVOR - TIMI 53 (Scirica BM et al. NEJM
2013) ont étudié la saxagliptine pour les évé-
nements CV. Le seul paramétre qui sépare le
groupe témoin du groupe saxagliptine est la sur-
venue d'insuffisance cardiaque : 3.5% vs. 2.8%
(RR =1.27, p = 0.007) a 2 ans. Mais cet exces ne
survient que dans le groupe étant a l'inclusion
dans le quartile supérieur du taux de BNP (10.9%
vs. 8.9% d’admissions pour IC (p = 0.024) dans ce
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groupe. Ce qui montre que ces patients ne sont
pas dépourvus d'insuffisance cardiaque avant
d'étre traités par saxagliptine : une détection
aurait été possible (échocardiographie, BNP...)
White W. et al (essai EXAMINE, NEJM 2013) ont
étudié l'alogliptine aprés SCA : dans une analyse
post-hoc, présentée a 'EASD 2013, il n'a été dé-
celé aucun sur-risque d’admission pour IC ni de
décés.

McMurray JJV et al. ont présenté I'étude VIVIDD
(Vildagliptin in Ventricular Dysfunction Diabetes
Trial), au Heart Failure Congress de I'ESC a Lis-
bonne en 2013, non encore publiée au moment
de CODIA. Le critere principal a été le change-
ment de FEVG (et d'autres paramétres) a 52 se-
maines, la FEVG d'inclusion étant 29.8%. A la fin
du suivi, le VTDVG a augmenté de 17.08 ml sous
Vildagliptine comparée au placebo (p = 0.007) et
le VTSVG de 9.22 ml (p = 0.062) ; curieusement,
I'effet sur la FEVG na pas été présenté et il ne fait
pas de doute, sur la foi des rapports des volumes,
qu'elle s'est plutét aggravée. Mais il ne fallait pas
trop enfoncer le sponsor ! D’autant qu'au plan
des événements cliniques, il existe une tendance
défavorable: 7 décés CV sous vildagliptine (5.5%)
contre 4 (3.2%), 11 déces contre 4, mais pas de
signal sur l'insuffisance cardiaque (23 contre 22).
Or, cette étude a été faite avec les moyens médi-
caux modernes de lutte contre I'lC, ce qui a for-
cément dilué les effets délétéres du produit.
Qu'en est-il du traitement de I'lC chez le diabé-
tique?

Les IEC sont bénéfiques dans I'lC que le patient
soit diabétique ou non (Shekelle PG et al. JACC
2003 ; 41 : 1529 - 38) : la mortalité est réduite
de 15 a 16%, avec un bénéfice plus ample chez
I'homme. Les béta-bloquants semblent plus
efficaces chez le non diabétique mais les diabé-
tiques en tirent bénéfice (méta-analyse de Dee-
dwanaia PC et al. Am Heart J 2005 ; 149: 159-67).
Dans CHARM, le candésartan a été moins effi-
cace chez les diabétiques (p = 0.09 pour linte-
raction).

Qu'en est-il des IRM (inhibiteurs des récepteurs
aux minéralo-corticoides) ? Dans EPHESUS (Pitt
B. et al NEJM 2003 ; 348 : 1309-21), I'éplérénone
parait moins efficace chez le diabétique, groupe
pré-défini et donc bien analysé : le bénéfice n'y
est pas significatif. Dans EMPHASIS (IC modérée),
le bénéfice est cependant confirmé en cas de
diabéte et méme diabéte + réduction de la fonc-
tion rénale en dessous de 60 ml/mn (NEJM 2011)
Pour l'ivabradine, dans lessai clinique SHIFT
(Lancet 2010), le produit est tout aussi efficace
chez le diabétique.

Conclusions du Pr Komajda:
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*I'association diabete - IC est fréquente et asso-
ciée a une morbi-mortalité élevée,

*|a prise en charge du diabéte chez I'lC a des spé-
cificités (en particulier éviter les glitazones, inter-
dites chez nous, mais la FDA les a autorisées !),
*|a prise en charge de I'lC chez le diabétique est
similaire au non diabétique,

*[a sécurité d'emploi des nouvelles classes d'anti-
diabétiques doit faire I'objet d'une attention par-
ticuliére pour I'lC.

Notre opinion : Les signaux sur l'interaction des
« gliptines » (ou IDDP-4), avec les pathologies
cardiaques, sont pour linstant trés flatteurs et
cela est a placer dans le contexte des signaux
négatifs avec les sulfamides, surtout a doses
élevées, et les signaux positifs avec la metfor-
mine mais sur des études trés anciennes ou les
traitements modernes (IEC, sartans, statines...)
n‘étaient pas en usage. Regrettons qu’aucune
simulation d’association metformine - IEC - sta-
tine n'ait été entreprise en utilisant les données
pourtant nombreuses maintenant disponibles !
Pour le point précis de l'insuffisance cardiaque,
on ne peut éviter de partir de la donnée de base
:I'insuline provoque une rétention hydro-sodée.
Tout ce qui lutte contre I'hyperinsulinisme ou ses
effets est donc favorable au diabétique de type I
(puisqu'on admet que dans le DT1, on ne fait que
compenser ce qui manque). Des lors, la restric-
tion calorique et particuliérement en hydrates
de carbone d'absorption rapide, est hautement
bénéfique, d'autant que le poids va baisser aussi.
Comme le signale Michel Komajda, I'élévation
de I'HbA1c augmente le risque d'IC, ce qui est
logique, puisque le corps réagit par une surpro-
duction d'insuline. Et le thérapeute par un trai-
tement plus lourd, pouvant comprendre un SH
voire de l'insuline ! Le compromis idéal entre les
inconvénients du traitement antidiabétique et
ceux de I'hyperglycémie reste a trouver.

La session 1 de l'apres-midi du 13 Février 2014 a
porté sur « Ce qu'apporte la génétique au clini-
cien », sous la présidence de Michel Komajda et
Michel Marre (Paris)

Philippe Froguel a traité : « Dans le diabéte »
Aprés avoir parcouru les données actuelles, le Dr
Froguel a conclu :

*les nouvelles méthodes génétiques permettent
une caractérisation génétique des diabetes fa-
miliaux et améliorent leur prise en charge,

*le séquencage du génome et les cellules
souches reprogrammeées permettent d'avancer
vers une véritable médecine personnalisée du
diabéte et de ses complications.
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