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QUAND IL FAUT ALLER PLUS LOIN

PASSEZ A LA PUISSANCE
DEL'ASSOCIATION

La poursuite et le renforcement des mesures hygiéno-diététiques et la prise en charge des autres facteurs de risque cardiovasculaire (tabac,
diabete, obésité, sédentarité...) sont la premiere stratégie a mettre en ceuvre. 2

Informer les patients du risque d'atteinte musculaire et les inciter a signaler sans délai tout symptéme. Doser la CPK avant traitement dans certains
cas (cf. Mises en garde du RCP), et pendant, en cas de symptdme ou signe musculaire.

Faire un bilan hépatique avant le traitement et régulierement par la suite.
Risque de survenue de diabéte : une surveillance clinique et biologique est recommandée chez les patients a risque de survenue d'un diabéte.

# Remb. Séc. Soc. a 65 % et agréé Collect.

Avant de prescrire, pour des informations compleétes,
consulter le RCP disponible sur le site http://base-donnees-publique.medicaments.gouv.fr
mais également en flashant sur le QR Code ci-contre.

1. Résumé des Caractéristiques du Produit (RCP) LIPTRUZET". 2. Avis de la commission de la transparence sur LIPTRUZET" du 18 février 2015.
3. Avis de la commission de la transparence de CRESTOR' du 20 février 2019.

19/07/67931689/PM/005 - FR-EZA-00180 — Octobre 2020
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| e CNCH est en deull

Michel nous a quittés ce 5 octobre 2021 dans les suites d'un
tragique accident de circulation.

Né en 1960 il a fait ses études de médecine puis 'internat
des Hopitaux de Marseille avec médaille dor suivi dun
assistanat de cardiologie au CHU Cantini. Il rejoint

le centre hospitalier dAvignon en 1991 dont il
sera le chef de service en 2012.

Ceest avec lui que débute langioplastie coro-
naire en Vaucluse. Formée par des collegues
du public et du privé, léquipe a pu accueillir
plus tard les cardiologues libéraux pour les
aider a développer cette activité.

Michel était un cardiologue complet
consultations, échographies transthoraciques
et transoesophagiennes. Il a été le premier cardio-
logue diplomé de la région en coroscanner. Mais son
activité dexcellence était la cardiologie interventionnelle :
angioplasties avec toutes les méthodes dexploration
endocoronaires, Tavi... et il a poussé son équipe dans les
valvuloplasties mitrales.

Au plan institutionnel il a été I'un des deux référents de
cardiologie interventionnelle au sein du CNCH mais
aussi vice président du GACI. Il aimait enseigner tant dans
le cadre des cours aux DES a Paris que dans le service
aupres des internes, quils soient frangais, argentins
ou dAfrique du Nord. Beaucoup dentre vous se
rappelleront les nombreuses vidéotransmissions en direct

dAvignon lors des congres francophones de cardiologie
interventionnelle ou du GRCI.

Que dire de ’Thomme ? 1l faisait partie de ces chefs de
services qui placent au-dessus deux I'intérét du malade et le
bon fonctionnement du service. A Iécoute de chacun,
il visait la justesse, la constance et la cohérence
des projets qu'il défendait avec obstination.

Il y avait de lempathie et de la gentillesse chez
Michel, il trouvait un bon mot pour chacun,
quel que soit son grade. Il savait obtenir le
meilleur de chacun.

On noubliera pas sa silhouette avec sa
démarche chaloupée et surtout son sourire.

Michel aimait la vie, il était passionné de musique.

On gardera aussi de lui le souvenir joyeux des soirées ol il
jouait de la guitare et chantait : Bruce Springsteen, Bob
Dylan, les Rolling Stone et Mark Knopfler...

Fidele a ses convictions, fidéle a ses amis dont nous
sommes fiers détre, et aussi aux valeurs de la famille.
On pense tres fort a son épouse, Carole, et ses trois
enfants Nicolas, Mickaél et Julia.

Dr Franck Albert (Président du CNCH)
Dr Jean Lou HIRSCH (ancien chef de service,
au nom de Iéquipe d’Avignon)
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- Une efficacité clinique démontrée

} ‘ : | ité a I’effort dans REPLACE *
)Adempas sur ia capacite a i1 errort aans

riociguat Méthodologie
Relever les défis du quotidien de I'étude REPLACE”

o ; ® Etude internationale de phase III de 24 semaines,
' =) \ multicentrique, prospective, randomisée,
e bl - - 1 controlée, en ouvert *, conduite chez 226 patients
..... ' 'y = 4 e = Al atteints d’HTAP symptomatique avec un risque ; ;
' intermédiaire de mortalité a 1 an.* i : | : |
e eichd'un T wllieie i cemines
® Etude évaluant les effets d’un switch d’un iPDES vers e e doses e
Adempas® versus maintien de I'iPDES.

24 semaines
de traitement

30 jours
de suivi tolérance

Période de sélection !
de 14 jours avant '
randomisation '
Patients traités i
par iPDES5 (sildénafil ioci .
ou tadalafil) Groupe riociguat (n = 111)

Wash-out
24 h si patient sous sildénafil
48 h si patient sous tadalafi

Une amélioration clinique atteinte chez un taux plus important de patients
dans le groupe Adempas® vs groupe iPDE5?
'M“M‘ 41 %
de patients avec une amélioration clinique a 24 semaines

sans signe d'aggravation clinique vs 20 % dans le groupe iPDE5
OR:2,78 (IC,,, [1,53; 5,06], p = 0,0007)

E
Choisir une autre voie

Critére principal’

Adempas® est indiqué en premiére intention en monothérapie ou en association avec un antagoniste des récepteurs de I’endothéline,
chez les patients adultes présentant une hypertension artérielle pulmonaire (HTAP) en classe fonctionnelle OMS II a III dans le but
d’améliorer la capacité a I’effort. "2

L’efficacité a été démontrée chez des patients présentant une HTAP, incluant I’'HTAP idiopathique, héritable ou associée & une connectivite.
L’utilisation de riociguat dans les autres formes d’HTAP n’ayant pas été étudiée n’est pas recommandée.’

Agréé Coll. Inscrit sur la liste de rétrocession.

95%

*Critére composite d’amélioration clinique & S24, en I'absence d’aggravation clinique, composé d’au moins 2 des 3 variables suivantes : augmentation au TM6 2 10 % ou 2 30 m entre
I'inclusion et S24, CF-OMS I ou IT & S24, réduction du taux de NT-proBNP > 30 % entre I'inclusion et S24.

Amélioration des parameétres cliniques et biologiques?

Diminution significative

CONTRE-INDICATIONS'

o Traitement concomitant par les inhibiteurs de la PDE-5 tels que sildéndfil, tadalafil,
vardénafil  Insuffisance hépatique sévére (Child-Pugh classe C) ¢ Grossesse
o Traitement concomitant par les dérivés nitrés ou les produits dits “donneurs de
monoxyde d’azote” (ex : nitrite d’amyle) sous quelque forme que ce soit, y compris
les drogues a usage récréatif telles que les “poppers” e PAS < 95 mm Hg a I'initiation
du traitement e Patients atteints d’hypertension pulmonaire associée a une
pneumopathie interstitielle « Hypersensibilité au principe actif ou a I'un des excipients.

MISES EN GARDE SPECIALES ET PRECAUTIONS D’EMPLOI "

» Maladie veino-occlusive pulmonaire : Non recommandé. Si apparition d’cedéme

« En cas de traitement concomitant par des doses stables d’inhibiteurs
puissants des cytochromes CYP, de la P-glycoprotéine (P-gp) et de la protéine
de résistance au cancer du sein (BCRP) :

- Initier Adempas® & la dose de 0,5 mg trois fois par jour afin de réduire le risque
d’hypotension.

- Surveiller les signes et symptémes d’hypotension d I'initiation et pendant le
traitement.

Amélioration du TM6

+23m

- Si apparition de signes ou symptomes d’hypotension, chez les patients traités a |Cl semaine 24
avec des doses d’Adempas 2 @ 1 mg trois fois par jour, réduire cette dose. dans le groupe Adempas® vs groupe
- Evaluer le rapport bénéfice/risque au cas par cas avant de prescrire Adempas®. iPDES (IC,,, [5; 40], p = 0,054)
Il n’est pas recommandé d'initier un traitement par inhibiteurs puissants du cytochrome 95% =0 U !

du taux de NT-proBNP

30 % ala semaine 24

(- 88 + 534 pg/mL ; valeur a I'inclusion : 290 pg/mL (138 - 863))
vs+21%

(+81 + 1268 pg/mL; valeur a I'inclusion : 395 pg/mL (166 - 1068))
Différence moyenne :- 170 pg/mL(IC, ,, [-426;87],p=0,11)

95 %

aigu du poumon lors de I’administration d’Adempas®, évoquer |existence d’une
maladie veino-occlusive sous-jacente et interrompre Adempas®.
* Hémorragie pulmonaire (telle que hémorragie broncho- alvéolaire, hémorragie
bronchique...)
- Risque d’hémorragie broncho-alvéolaire accru, en particulier chez les patients so
anticoagulant : surveillance attentive recommandeée.

- Augmentation possible du risque d’hémorragie intra-alvéolaire grave (pouvant engager
le pronostic vital), notamment si facteurs de risque associés (épisodes d’hémoptysie
grave récents méme contrélés par une embolisation artérielle bronchique).

- Antécédents d’hémoptysie grave ou patients ayant déja subi une embolisation
artérielle bronchique — éviter Adempas®. - Si hémoptysie : évaluer réguliérement
le rapport bénéfice/risque.

 Hypotension : Considérer le risque potentiel d’effets délétéres liés a la survenue d’une
hypotension chez les patients d risque tels que les patients avec:

- un traitement antihypertenseur concomitant - une hypotension de repos

- une hypovolémie - une cardiopathie avec obstruction de la voie d’éjection VG
ou un dysfonctionnement du systéme nerveux autonome.

Ne pas initier si PAS < 95 mm Hg.

o Dans I’HTAP, concernant le relais entre les inhibiteurs de la PDE-5 et

Adempas®. Il convient d’arréter :

- Adempas® au moins 24h avant d’administrer un inhibiteur de la PDE-5 - Sildénafil
au moins 24h et Tadalafil au moins 48h avant d’administrer Adempas®

- Et de surveiller les signes/symptdmes d’hypotension @ chaque changement de
traitements

« Traitement concomitant avec des inhibiteurs puissants des cytochromes CYP,
de la P-glycoprotéine (P-gp) et de la protéine de résistance au cancer du sein

(BCRP) : initier Adempas® a la dose de 0,5 mg 3 x/j; surveillance clinique attentive

a l'initiation et pendant le traitement.

CYP, de la P-gp ou de la BCRP chez des patients déja traités avec des doses stables
d’Adempoas®, en raison du manque de données. Envisager d’autres alternatives thérapeutiques.

POPULATIONS PARTICULIERES'

« Sujets agés (2 65 ans) : Prudence car risque d’hypotension plus élevé.

« Insuffisance rénale (IR) : IR sévére (clairance < 30 mL/min) et patients dialysés :
Non recommandé IR modérée (30 < clairance < 50 mL/min) : adaptation posologique
individuelle & faire avec prudence (risque d’hypotension plus élevé)  Insuffisance
hépatique (IH) : IH modérée (Child-Pugh classe B) : adaptation posologique
individuelle a faire avec prudence. Avant traitement, si élévation des transaminases
hépatiques > 3 fois par rapport a la normale ou de la bilirubine directe > 2 fois
par rapport a la normale : Adempas® non recommandé  Fumeurs : Fortement
conseillé d’arréter de fumer (risque de réponse plus faible au traitement). Fumeurs
ou patients qui commencent & fumer : 4 posologie jusqu’a la dose maximale de
2,5 mq trois fois par jour peut étre nécessaire. Patients qui arrétent de fumer : 4
posologie peut étre nécessaire.

« Population pédiatrique : Adempas® non indiqué.

» Femmes en age de procréer : utiliser une contraception efficace. Adempas®
contre-indiqué pendant la grossesse et Iallaitement.

CONDITIONS DE PRESCRIPTION ET DE DELIVRANCE'

Liste I. Uniquement sur ordonnance. Médicament soumis a prescription
hospitaliere. Prescription réservée aux spécialistes en pneumologie, en
cardiologie ou en médecine interne. Médicament nécessitant une surveillance
particuliére pendant le traitement. Dans I'HTP-TEC : Agréé Coll. Inscrit sur la
liste de rétrocession. Dans I’'HTAP : Agréé Coll. Inscrit sur la liste de rétrocession.

Pour une information compléte, consultez le Résumé des Caractéristiques du Produit
sur la base de données publique du médicament en flashant ce QR Code ou directement
sur le site internet http://base-donnees-publique.medicaments.gouv.fr

21/04/64832942/PM/008 - FR-ADE-00320 - Juillet 2021

Tolérance de I’ étude'3#

L’incidence des événements indésirables était similaire entre les 2 groupes : 3
71 % (n = 79) dans le groupe Adempas® ; 66 %, (n = 75) dans le groupe iPDE5

Evénements, n (%)

Tous les événements indésirables (EI) durant les premiéres 48 h
(période de wash-out des iPDE5 pour le groupe Adempas®)

Tolérance générale’

Les effets indésirables rapportés de maniére
trés fréquente (2 1/10) ont été : sensation
vertigineuse, céphalée, dyspepsie, diarrhée,
nausées, vomissements, oedémes périphériques.
Les effets indésirables rapportées de
maniére fréquente (2 1/100, < 1/10) ont été :

Tous les EI

EI survenus au cours de la période de 8 semaines d’ajustement de dose
EI survenus apreés la période de 8 semaines d’ajustement de dose

gastro-entérite, anémie, palpitations, hypotension,
hémoptysie, épistaxis, congestion nasale, gastrite,
reflux gastro-oesophagien, dysphagie, douleurs

79 (71 %) | 75 (66 %)
61 (55 %) | 51 (45 %)
55 (50 %) | 56 (49 %)

Tous les EI sévéres

gastro-intestinales et abdominales, constipation,
distension abdominale.

Tous les EI graves

Les effets indésirables rapportés
de maniére peu fréquente (2 1/1 000,

EI ayant conduit au décés

| o 36w’

< 1/100) ont été : hémorragie pulmonaire

EI ayant conduit a un arrét du traitement

Pour plus d’information sur les effets indésirables peu fréquents

EI d’intérét particulier

Hypotension symptomatique
Hémoptysie/hémorragie pulmonaire

ou rares, consulter le RCP.

Déclarezimmédiatement tout effet indésirable suspecté d’étre dii
@ un médicament a votre Centre régional de pharmacovigilance
(CRPV) ou sur www.signalement-sante.gouv.fr

6(5%) | 2(2%)
6(3%) 2((2)%)

$Etude en ouvert, avec attribution des traitements non en aveugle, mais évaluation des critéres principaux d'efficacité en aveugle par du personnel soignant non impliqué dans le protocole de

1. Résumé des Caractéristiques du Produit Adempas® en vigueur. 2. Avis de Transparence du 23/07/2014. 3. Hoeper MM, et al.
Switching to riociguat versus maintenance therapy with phosphodiesterase-5 inhibitors in patients with pulmonary arterial hypertension
(REPLACE): a multicentre, open-label, randomised controlled trial. Lancet Respir Med. 20211 Mar 24;52213-2600(20)30532-4.

I'étude. *Unrisque intermédiaire de mortalité & 1 an était défini par une CF-OMS 111 avec un TM6 compris entre 165 et 440 m (conformément aux recommandations ERS-ESC 2015 de diagnostic
et traitement de I'HTP). * Dose recommandée dans I'indication HTAP : 60 mg/j. *Un décés supplémentaire est survenu dans le groupe iPDES au cours de la période de suivi de la tolérance.
IC: Intervalle de Confiance ; OR : Odds Ratio.

€9 MSD
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EDITORIAL

| e congres du
CNCH arrive en
Présentiel enfin !!

Dr Franck Albert (Président du CNCH)

Le Congres annuel du

CNCH 2021 revient

cette année sur une édi-

tion présentielle et digi-

tale. La pandémie nous a

familiarisé avec les webi-

naires et il nous a paru

souhaitable de pouvoir

se retrouver au Novotel

Paris Centre Tour Eiffel

les 25 et 26 Novembre

2021 sur place mais aussi

de permettre a nos collegues hospitaliers absents de pouvoir
nous suivre en live sur le site du congres.

Une organisation exceptionnelle est donc mise en place avec
lenregistrement de toutes les sessions diffusées en live et en
replay sur le site et nos réseaux sociaux.

Nous sommes hyper enthousiastes de vous revoir pour
ces deux journées de partage. Je remercie nos partenaires
particulierement nombreux cette année, afin de nous
permettre dorganiser les symposiums sur lactualité 2021,
les ateliers, les sessions de groupes, les sessions de cas
cliniques avec le MAG DU CNCH sur un plateau TV
professionnel associé a un studio cosy avec nos experts. Le

Bruno PAVY

- Comité sscientifique
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programme des jeunes
avec un Speed Data et la
Battle des jeunes talents
cloturera la journée du
Jeudi 25/11/21.

Nous aurons de plus trois
sessions  paramédicales
avec une innovation
qui sera le Speed Data
Paramed avec des prix a
gagner.

“Je remercie toute I'équipe
d’'organisation du Congres et
le Bureau qui m’accompagne
depuis deux ans pour leurs
investissements et leurs boites
a idées ”

Nattendez plus pour vous inscrire !!

Edité par:
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G Périndopril arginine - Amiodiping

Traitement de I'HTA essentielle, en substitution, chez les
patients déja controlés avec périndopril et amlodipine pris
simultanément a la méme posologie.

Prix aligné sur le prix des génériques
depuis le 15 janvier 2020

Bipreteraxio:s

PERINDOPRIL Arginine 10 mg + INDAPAMIDE 2,5 mg

Traitement de I'HTA essentielle, en substitution, chez les patients déja controlés
par périndopril et indapamide pris simultanément a la méme posologie.

Prix aligné sur le prix des génériques
depuis le 15 janvier 2020

IL EST RECOMMANDE DE PROPOSER DES MESURES HYGIENO-DIETETIQUES A TOUS LES PATIENTS HYPERTENDUS DES LE DIAGNOSTIC D'HYPERTENSION ARTERIELLE.

Fumarate de

EPre=rey ™y BISOPROLOL | PERINDOPRIL |

arginine

Traitement de I'hypertension artérielle, en traitement de substitution, chez les patients

adultes déja controlés par périndopril et bisoprolol pris simultanément aux mémes posologies.

Il'est recommandé de proposer des mesures hygiéno-diététiques a tous les patients

hypertendus des le diagnostic d'hypertension artérielle.

Si un traitement pharmacologique doit étre débuté, privilégier une monothérapie par diurétique

thiazidique, inhibiteur calcique, blogueur du systeme rénine angiotensine. Les bétabloquants peuvent

étre utilisés comme antihypertenseurs mais ils semblent moins protecteurs que les autres classes
thérapeutiques vis-a-vis du risque d'accident vasculaire cérébral. En cas de non controle apres

1 mois, privilégier une bithérapie associant 2 produits parmi les 3 classes blogueur

du systeme rénine angiotensine, inhibiteur calcique, diurétique thiazidique, et

en cas d'inefficacité, d'autres bithérapies peuvent étre proposées. Si lobjectif

| tensionnel n'est toujours pas atteint, la trithérapie comportera idéalement
l'association blogueur du systeme rénine angiotensine, inhibiteur calcique,

diurétique thiazidique, sauf indication préférentielle d'une autre classe

thérapeutique, en cas de mauvaise tolérance et/ou de comorbidités, le choix

f préférentiel pour les patients coronariens étant les inhibiteurs de I'enzyme
[ de conversion / bétabloguants et les inhibiteurs de 'enzyme de conversion
(sinon antagonistes des récepteurs de Iangiotensine Il) / bétabloquants (ayant

| cette indication) / diurétiques thiazidiques pour les insuffisants cardiaques.

*AMM en date du 06 septembre 2016 pour

‘ COSIMPREL 5mg/5mg et en date du 11 aoit 2016 pour

COSIMPREL 5mg/10mg, COSIMPREL 10mg/5mg
et COSIMPREL 10mg/10mg

NATRIXAM

Indapamide 1.5 Amladlplne 5, 10

Traitement de I'hypertension artérielle essentielle, en traitement de
substitution, chez des patients déja controlés avec indapamide et
amlodipine pris simultanément a la méme posologie.

LISTE | / AGREES COLLECTIVITES. REMBOURSEMENT SECURITE SOCIALE 65 %.

COSIMPREL BIPRETERAX10/25

COVERAM

NATRIXAM

Pour une information complete, consultez les Résumés des
Caractéristiques des Produits sur la base de données publique
du médicament en flashant ces QR Codes ou directement sur le
site internet : http://base-donnees-publique.medicaments.gouv.fr

21 PC 1689 IF - 04/2021 - Visa n® 21/04/64441025/PM/003.
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BREVE DE COMPTOIR DEMOGRAPHIE DES CARDIOLOGUES

Mea Culpa

Dr Michel Hanssen (Haguenau)

Mon grand age m’incite sans doute a me retourner sur le
passé et je réalise que dans les « Breves de Comptoir » mes
analyses sur le systtme de santé, notamment publiques,
étaient quelques fois assez acerbes.

Apres un long travail d’introspection, jai enfin compris
que nos interlocuteurs ne pensent qua notre bonheur et de
nouvelles évidences me sont apparues :

- Lors des deux premieres vagues de la crise
Covid, le normatif et les contraintes de toute sorte, par leur
extinction, ont permis une flexibilité et une adaptation de
nos hopitaux inégalés. Nos tutelles étaient « au bord de la
route », comme actées dans beaucoup de rapport de nos
élus, et nont absolument pas, remis en vigueur tous leurs
pouvoirs coercitifs (lol !)

- Les ressources médicales, notamment en cardiolo-
gie, sont en pleine expansion et il en est de méme pour les
professions paramédicales. Ceci est marqué par les veeux
sur parcours sup’ (1) pour ces types de filieres.

- Que dire de la réforme 2022, recyclée en Ségur :

« La phase 2 des Groupements Hospitaliers de
Territoires (GHT) est marquée par une tres grande liberté
dorganisation et ne comporte strictement rien d’intégratif
Lorsquun établissement de santé représente, quasiment a
lui tout seul, un GHT, il est a Iévidence en conformité avec
lui-méme.

« Lattractivité médicale est au zénith avec une
revalorisation des carrieres pour les plus jeunes et les plus
anciens (moi). Un petit oubli accidentel sur les collegues
en milieu de carriere, compensé, pour les plus jeunes, par
la disparition de la nécessité de demande de prolongation
dactivité afin datteindre les derniers échelons de la grille
avant de pouvoir bénéficier d'une juste retraite. Force est
également de constater qu’il n'y a aucune diftérence de
rémunération entre médecins libéraux et praticiens
hospitaliers (1).

. La simplification du régime des autorisa-
tions, qui interviendra réellement en 2023, est tout a fait
remarquable et ne conduira en aucune facon a des restruc-
turations.

« Que dire de la création des hopitaux de
proximité qui vont permettre « dupgrader » de nombreux
hopitaux locaux.

« Et que dire de Iévolution tres prochaine de
notre statut qui permettra de retrouver les jours heureux
de mes débuts professionnels (PSPH avec de trés nombreux
temps partiels).

« Une coopération public-privé (2) qui pro-
pose une équité (Oh oui ! Oh oui !), des projets hospitaliers
communs, un développement de la médecine (en regard de
la Chirurgie) et souligne I'incroyable coopération pendant
la crise Covid.

Lors des dernieres réunions de la Conférence Nationale
des Présidents de CME de CH, il était réalisé une tournée
de terrain de lensemble des régions. Je regrette Iabsence
denregistrement des intervenants qui aurait permis de
mettre en évidence le « bonheur » qui régnait et de vous le
faire partager.

“PS. : il mimporte de souligner
le dynamisme de notre Col-
lége, une situation de gestion
saine qui fait des envieux et le
lancement du deuxieme Livre
Blanc. Un grand bravo a notre
College pour toute cette
implication *

Références:

1. CHALLENGES N°709, 9 septembre 2021, page 27
2. APM 23 septembre 2021

POUrquUOl faut-Il &5
augmenter le nombore

de cardiologues et le
nombre dinfirmieres de
oratigues avancees 7

Dr Simon Cattan (Le Raincy-Montfermeil)

PARCE QUE LA DEMOGRAPHIE DES CARDIOLOGUES VA
ENCORE DIMINUER

Sila densité des cardiologues est relativement stable, cest en
grande partie grace a la qualification de cardiologues formés
a [étranger (25 % des nouveaux inscrits au CNOM)

La Profession vieillit et de nombreux cardiologues vont
partir a la retraite dans les cinq prochaines années sans
trouver de successeurs et le nombre de postes de PH vacants
va probablement augmenter.

Le nombre des flux sortant de cardiologues est supérieur au
flux entrant ceci malgré laugmentation du numerus clausus ;
vu le nombre d’internes DES de cardiologie ouvert chaque
année a 'ECN cela laisse présager une baisse de lordre de
15 % dans les cinq prochaines années.

Il faut augmenter le nombre de Cardiologues :

- Parce quiil existe une forte disparité sur le territoire
avec concentration dans les zones fortement urbanisées au
détriment des zones rurales et des villes de l'ordre de 100 000
habitants, et que des déserts cardiologiques se créent.

- Parce que le nombre de postes de PH vacants est de
ordre de 30 % et que de nombreux jeunes collegues ne
choisissent plus 'hopital public du fait du différentiel de
rémunération et de pénibilité et du fait du manque
dattractivité des carrieres a I'hopital public.

- Parce que les délais dattente pour un rendez-vous de
consultation sont de lordre de plusieurs mois dans toutes les
régions.

PARCE QUE LE METIER DE CARDIOLOGUES A CHANGE
Clest devenu une spécialité médico-technique marquée

par un temps médical de plus en plus important consacré
aux explorations et a la cardiologie interventionnelle. Ces
techniques se développent rapidement et sont
consommatrices de temps médical au détriment de la
cardiologie clinique :

- Parce que les nouvelles procédures seront encore
plus consommatrices de temps médical. (TAVI, ablation,
imagerie en coupe).

- Parce que cest une spécialité liée a l'urgence notamment
avec des gardes et astreintes de cardiologie interventionnelle
et la problématique du repos de sécurité.

- Parce que si on diminue Joffre de soins et Iacces au
cardiologue, en situation d’urgence et programmée, on
diminue notamment lacces a la revascularisation.

PARCE QUE LES BESOINS ONT AUGMENTE
- Vieillissement de la population

- Augmentation de la prévalence des pathologies cardio-
vasculaires chroniques.

- Prise en charge invasive de patients plus agés.

PARCE QUE LES NOUVEAUX MODES DE COOPERATION ET
DE DELEGATIONS DE TACHES NE SONT PAS ENCORE
SUFFISAMMENT OPERATIONNELS

Sil existe actuellement, des coopérations entre les
professionnels de santé, et les infirmiéres de pratiques
avancées, ces modes de prise en charge restent encore
expérimentales ou au début de leur mise en place

Elles nont pas encore réussi, a dégager suffisamment de
temps médical.



CARDIO H - N°55/ 0CTOBRE 2021

UN ORAGE RYTHMIQUE ATYPIQUE

Cas clinigue

garde

Dr Sihame Chahid (Le Mans)

“| ’orage rythmique est un des
évenements que beaucoup de
jeunes cardiologues redoutent
lors de leur garde. D’autant
plus quand celui-ci a lieu chez
un patient jeune et que les
thérapeutiques meédicamen-
teuses usuelles s’averent peu
efficaces”

Ceest le cas d’'un patient de 64 ans pris en charge pour récidive
de douleurs thoraciques a la phase subaigiie d'un infarctus
du myocarde antérieur étendu pris en charge tardivement
(a plus de 72h), monotronculaire sur 'TVA (angioplastie par
stent actif), responsable d'une large séquelle antérieure avec
altération de la FEVG a 38%.

Pendant son hospitalisation, la surveillance télémétrique
retrouve la présence d’ESV a couplage court provenant du
réseau de Purkinje responsables d'un phénomene R sur T
entrainant des torsades de pointe évoluant en fibrillation
ventriculaire. En association aux manceuvres réanimatoires
classiques (massage cardiaque externe et choc électrique),
un traitement médicamenteux comprenant initialement
une composante anti-arythmique avec des béta-bloquants
et de la cordarone est introduit. Il est important de ne
pas méconnaitre un trigger ischémique et de réaliser une
coronarographie qui, dans ce cas, ne retrouve pas
dévolutivité ~coronarienne. Le recours rapide aux
benzodiazépines intraveineuses est nécessaire afin de
diminuer le stress adrénergique.

Malgré cette thérapeutique optimale, le patient reste instable
sur le plan rythmologique et présente de nouvelles torsades
de pointes soutenues.

Ma pire

Quels moyens pour stabiliser ce patient afin de le
proposer a un centre dassistance cardiaque disposant
dECMO ? La sonde délectro-entrainement ventri-
culaire. En venant coiffer les ESV, elle permet une
stabilisation rythmologique, nous permettant ainsi de
contacter le centre dassistance avec lequel nous avons
convenu d’un transfert en réanimation pour une éventuelle
intubation orotrachéale en cas de récidive. Finalement le
patient sest stabilisé grace a cette escalade thérapeutique,
a séjourné 48h en réanimation et un transfert na pas été
nécessaire.

La prise en charge d'un orage rythmique secondaire a un
phénomene R sur T lié a des ESV a couplage court est
atypique par le fait qu’il faut recourir aux beta-bloquants,
a la cordarone et a une sonde dentrainement. Ces thé-
rapeutiques nayant pas leur place dans un phénomene
R sur T lié a un QT long préalable. Pour comprendre le
mécanisme de cet orage rythmique il faut garder en
mémoire la localisation sous-endocardique des cellules
du réseau de Purkinje (qui sont donc plus au contact du
sang oxygéné) et du fait quelles disposent de réserves en
glycogéne leur permettant dacquérir un métabolisme
anaérobie et donc une certaine résistance a I'ischémie.

Lorage rythmique secondaire a des ESV a couplage court
a la phase subaigiie d'un infarctus du myocarde est un
événement rare mais qui ne doit plus avoir de secrets
pour les jeunes cardiologues. Le caractere réfractaire aux
thérapeutiques médicamenteuses est quasi-constant. La
stabilisation rythmique par le recours a la pose d'une sonde
délectro-entrainement et a une intubation orotrachéale avec
maintien des sédations en attendant le rapprochement vers
un centre dassistance doivent étre rapidement envisagés
dans la prise en charge. Une ablation des ESV pourra étre
envisagée apres stabilisation rythmologique et en cas de
persistance de ces derniéres qui ne sont parfois présentes
que lors de lorage rythmique.

LE DK POUR LES CRUCHES ?

Dr Grégoire Rangé (Chartres)

Langioplastie de bifurcation coronaire reste une procé-
dure complexe qui nécessite de parfaitement connaitre les
différentes techniques a disposition et leurs indications.

La classification MEDINA qui attribue un score de 0
ou 1 a chaque segment (principal proximal, principal
distal et secondaire), selon la présence ou non d’une sténose
> 50 % (figure 1), permet de différencier rapidement les
bifurcations simples des complexes.

49 % « True » bifurcation w / <
wmal) /

7%

11% 12%

Alors que lattitude a 1 stent (Provisional Stenting ou PS)
est unanimement recommandée en cas de bifurcations
simples, lattitude a 2 stents est a privilégier en cas de
bifurcation complexe (0/1/1 et 1/1/1) a fortiori sil existe
des éléments de complexités, tels quun acces difficile ou un
risque docclusion de la branche fille (figure 2).

Dans ces situations de bifurcations complexes, on note
néanmoins des attitudes tres divergentes selon la région du
monde :

- en Asie, suite a des données de Iétude DK V
démontrant une supériorité des résultats cliniques a 3 ans de

cette technique par rapport au PS, on privilégie le Double
Kissing Crush (DK Crush).

angioplastie de
bifurcation coronaire
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- en Europe, ol la culture du PS est prédominante, on
privilégie le T ou TAP stenting en cas de résultat imparfait
sur la branche fille (Sténose résiduelle > 70 %, dissection
coronaire, flux TIMI < 3). Les résultats récents de Iétude de
I'EBC a 1 an confortent cette attitude en ne montrant pas
de diftérence entre le groupe 1 stent vs 2 stents. Néanmoins,
dans cette étude, seulement 5 % du groupe a 2 stents ont
bénéficié dun DK Crush et la majorité ont été traités par
une culotte (53 %) dont on connait les résultats cliniques
médiocres (figure 3).

Plutot que dopposer ces 2 techniques et de rentrer dans
une guerre « Asie-Europe », il est préférable de rappeler les
indications et les régles a respecter en cas de DK Crush afin
de tordre le cou aux « a priori » sur cette technique.

’
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2 principales études randomisées comparant provisional
stenting vs strategie a 2 stents dans les troncs communs

distaux complexes (1,1,1 ou 0,1,1)

DKV 1-year results

- THON a—y o L s —

DK Crush > PS
Différence significative

QUAND DOIT-ON ENVISAGER LE DK ?

Quand les 2 ostias des branches distales sont touchés (0/1/1
et 1/1/1) et qu'il existe des facteurs associés de complexité
tels que le caractere critique des sténoses (> 70 %), une an-
gulation défavorable ou une longueur de la lésion > 10 mm
sur la branche fille (figure 3). Cette technique a lavantage de
permettre une parfaite couverture de lostium de la branche
fille quel que soit I'angle de la bifurcation.

COMMENT FAIRE UN DK CRUSH ?

Il faut scrupuleusement respecter les diftérentes étapes de la
technique (figure 4).

Certaines sont essentielles a la réussite de votre procédure :

- le Crush doit étre fait avant un ballon de diametre
adapté a la branche proximale afin décraser completement
la partie proximale du stent de la branche-fille débordant
dans la branche-mere et faciliter ensuite le passage du guide
a travers le stent crushé.

- Ouvrir les mailles de lostium de la branche fille a
chaque étape avec la technique de kissing pour éviter un
empilage de couche de stent etla bascule de la néo-caréne qui
pourrait rendre plus difficile le refranchissement par le
guide.

- Extraire le guide de la branche fille a chaque étape de
Crush pour ne pas le trapper entre 2 mailles métalliques
et sexposer au risque de fracture de guide ou a la compac-
tion longitudinale du stent en cas dangioplastie du tronc
commun par le cathéter lors du retrait du guide piégé.

- Finir par un kissing puis une Proximal Optimisation
Technique (POT) final pour corriger les déformations
distales ou proximales des stents induits par les différentes
inflations.

EBC 1-year results

Only 5% of DK Crush in
group systematic dual

Stratégie a 2 stents = PS
Pas de différence significative

QUELS SONT LES PIEGES A EVITER ?

- Ne pas positionner votre ballon en distalité dans
la branche-mére avant d'implanter votre stent dans la
branche fille. En effet, sans cette précaution, vous risquez
alors davoir quelques difficultés a avancer le ballon pour y
crusher la partie proximale du stent qui fait protrusion dans
la branche principale.

- Eviter de refranchir dans la branche fille par la maille
distale. Essayer plutot dattraper la maille proximale afin de
reporter lessentiel des mailles vers la carene.

Figure 4
‘ DK Crush technique ‘ f 5

Variante : Nanocrush

A | \ \ \
Rab T, JACC Card Interv 2017 3 ::

CONSEILS AVANT DE SE LANCER ?

- Apprendre, voire mémoriser, les différentes étapes et
comprendre leurs intéréts.

- Commencer votre expérience avec deux opérateurs
expérimentés pour sécuriser la procédure et noublier
aucune une étape.

- Ne jamais se lancer en ad-hoc afin de préparer au mieux
la procédure en amont.

- Utiliser un cathéter 7 French pour faciliter les
techniques de kissing.

- Idéalement faire un monitoring de TACT pendant la
procédure (toutes les 30 mn) et prévenir la thrombose de
cathéter en le flushant régulierement notamment avant et
apres les phases de kissing.

LES « FAUSSES » IDEES ?

o Clest plus compliqué !

Contrairement a I'Asie, peu de centres pratiques réguliere-
ment cette technique en France ot la culture du PS est insti-
tutionnalisée et le DK Crush souvent critiqué. Il en découle
donc une certaine appréhension légitime.

Apres une bonne formation et la pratique de quelques
procédures, vous vous rendrez compte que le DK Crush
nest pas plus compliqué quune autre technique a 2 stents
type TAP ou T stenting comme latteste son taux tres
élevé de succes angiographiques (98,3 %) observés dans les
centres formés de [étude DK'V.

o Clest plus long !

Cette technique comporte quelques étapes de plus que
le PS, mais les durées de procédures restent raisonnables.
Dans létude DKV, le temps de procédure et la quantité de
contraste étaient augmentés denviron 20 % dans le groupe
DK Crush.

Néanmoins, lutilisation du rehaussement de stent tres
efficace dans cette technique permet dapprécier lavancée de
votre procédure sans nécessité d’injections supplémentaires
de produit de contraste et donc limiter la quantité d’iode
finale de la procédure.

Figure 5
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« On risque de ne pas repasser dans la branche
fille apres le crush ou de perdre la collatérale !

Cette technique permet au contraire de sécuriser la branche
fille quand celle-ci est tres serrée des la premieére étape de la
procédure en la stentant demblée. Refranchir le stent crushé
vers la branche fille nest alors plus un probleme en raison
de Tabsence de plaque ou de dissection a lostium de la
branche fille. Cette étape est tout aussi aisée que de franchir
les mailles d’'un stent vers une collatérale saine, indemne de
sténose.

« Ca fait beaucoup de métal dans l'artere !

Pas plus que n'importe quelle technique a 2 stents. Avec
la technique de mini ou nano-crush (longueur du stent
crushé inférieur ou égale au diametre de lostium de lartere
fille), vous limitez, voire évitez, la superposition de plu-
sieurs couches de stents dans la branche proximale (figure
3). La finesse des mailles de stents actuels permet de toute
maniere denvisager cette superposition sans impact sur le
flux ou diametre de lartere. Le DK Crush doit étre de toute
maniere réservé aux grosses bifurcations dont le diametre
de la branche fille est > ou = a 3 mm (Tronc commun
notamment).

EST-CE VRAIMENT UTILE POUR LE PATIENT ?

La parfalte couverture de lostium de la branche fille et de
la caréne permet de limiter significativement le taux de
re-sténose intra-stent sur ces sites et donc le pronostic du
patient a moyen et long terme (figure 4).

La seule étude randomisée ayant comparé le DK Crush
et le PS dans des situations de bifurcations complexes du
tronc commun confirment une supériorité du DK Crush
sur les critéres cliniques tels que la thrombose de stent et la
re-sténose intra-stent a 3 ans. Ce bénéfice est dautant plus
marqué que les 1ésions sont complexes (figure 5).

Resténose : PS vs DK-crush

FIGURE 3 Distribution of ISR

(p = 0.09). LM = left main.

The rates of in-stent restenosis (ISR) in the main vessel (MV) at 13-month angiographic
follow-up waere comparable with DK crush stent and provisional stenting (PS). The rate
of ISR at the ostium of side branch (S8) was 12.0% with PS versus 5.0% with DK crush
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La méta-analyse de Di Gioia confirme la supériorité du DK
Crush comparé a lensemble des techniques de bifurcations
(TAP, Culotte, PS ou Crush) sur les évenements cliniques

(figure 6).

FAUT-IL __FAIRE SYSTEMATIQUEMENT _ DE
L'IMAGERIE ENDO-CORONAIRE ?

Limagerie endo-coronaire et tout particulierement TOCT
ou OFDI sont en effet des informations complémen-
taires a langiographie, essentielles pour optimiser la qualité
dexpansion de stents (objectif > 80 % du diametre de
référence de lartére) et de la bonne apposition de mailles
(distance a la paroi < 400 microns). Elles permettent, en
théorie, de limiter le risque de re-sténose et de thrombose
de stent (TIS) a distance dans ces situations dangioplasties
complexes de bifurcations et sont recommandées (classe 2a)
dans langioplastie du tronc commun et pour loptimisation
du stenting.

EN RESUME :

Le PS est la technique de référence dans langioplastie de
bifurcation.

Le DK Crush doit étre uniquement réservé aux
angioplasties de bifurcations ol les ostias des 2 branches
filles sont serrées et menacées docclusion par la présence de
facteurs anatomiques de complexités associés.

Dans ces situations rares, cette technique permet de
sécuriser la branche fille et garantit, selon les études
cliniques, de meilleurs résultats a distance.

Griace a une formation dédiée et un respect scru-
puleux de ces différentes étapes, cette  technique
permet denvisager un traitement percutané des
bifurcations danatomie tres complexe.

Références :
DKcrush 51 an
DK crush 5 3 ans
Meta analyse
EBC study

Guidelines

Clinical Outcomes Following Coronary
Bifurcation PC| Techniques

A Systematic Review and Metwork Meta-Analysis Comprising

. 711 Patients

CENTRAL ILLUSTRATION MNetwork Plot and Forest Plot for the Primary Outcome of Interest
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ACC 2021

Dr André Marquand (CH Fréjus)

Dr Marie-Dominique Lécolier (CHU Nantes)
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LACC 2021 aurait justifié initialement le voyage a Atlanta, ville tres bien desservie par les compagnies aériennes, mais peu
attractive au sens touristique (il faut bouger un peu, et aller a Savannah, pour gotter aux charmes du Sud dautrefois, en fait
davant la Guerre de Sécession, Civil War pour les américains). D’abord décalé a la mi-Mai puis transformé en congres virtuel,
TACC a été d'une grande richesse scientifique. Ce retard de deux mois explique peut-étre cette extréme densité en commu-
nications hautement significatives. Et cette belle moisson sest faite sans fatigue ni dépense, depuis nos écrans ! La prochaine
itération, début Avril 2022, dans la capitale des Etats-Unis, coincidera avec le célébrissime (et fort fété) Cherry Blossom, courte
période de floraison des cerisiers du Japon décorant les rives du Potomac.

L’ACC 2021 EN BREF

ADAPTABLE : les faibles doses diaspirine (81 - 85 mg/j)
font aussi bien que les fortes doses (325 mg/jour) (William
Schuyler-Jones) dans les mémes indications. Les études
confirmant cette donnée se suivent et se ressemblent !

ATLANTIS : lapixaban ne fait pas mieux que le
traitement standard sur le risque thrombo-embolique ou
hémorragique post-TAVI. En cas d’'indication a anticoaguler
(FA), pas de différence entre TAOD et [AVK. Sinon, TAOD
napporte pas de bénéfice comparativement au traitement
standard (basé sur l'aspirine). Jean-Philippe Collet.

Sous-étude ATLANTIS - 4D-CT : Gilles Montales-
cot : Il est montré, sur des images scanner, que le taux de
thromboses infra-cliniques de valves prothétiques apres
TAVI, est sans implication clinique patente.

CAPITAL CHILL. Michel Le May. Lhypothermie
modérée (visant 31°) nest pas supérieure a 'hypother-
mie légeére (visant 34°) sur la mortalité et les séquelles
neurologiques a 6 mois chez les patients comateux suite a un
arrét circulatoire hors hopital.

Consommation dalcool et FA, étude HOLIDAY
Monitors. Gregory M. Marcus. Le seuil de déclenchement
d'une FA au cours des 4 heures apres absorption dalcool est
parfois tres bas, par exemple un seul verre !

Détresse psychologique post-IDM. Mariana Garcia. Au
décours d'un IDM, la détresse psychologique multiplie par
deux le risque dévénement CV a 5 ans, indépendamment
de I'age.

Evinacumab (inhibiteur de 'ANGPTL3) dans l'hyper-TG
sévere. Robert Rosenson. Lévinacumab permet une
réduction des TG de 75 a 90%, sauf en cas dHTG
homozygote. Reste a confirmer le bénéfice sur le risque de
pancréatite.

EXPLORER-HCM : le mavacamten, un inhibiteur sélectif
de la myosine cardiaque, améliore la qualité de vie dans la
CMH obstructive (John A. Spertus).

FIDELIO-DKD. DJ Kumbhani. Efficacité confirmée de
la finérénone pour ralentir [évolution de la néphropathie
diabétique.

Finérénone chez linsuffisant rénal diabétique (étude
portant aussi sur lapparition de FA ou de flutter). Gerasi-
mos Filippatos.

FLOWER-MI (Etienne Puymirat) : langioplastie dirigée
par la FFR napporte pas de bénéfice comparativement a
celle basée sur lappréciation angiographique de lopérateur.

GALACTIC-HF : John R. Teerlink. Le produit testé dans
I'HFrEF a déja été estimé tres prometteur, cest 'Omecamtiv
Mecarbil, activateur sélectif de la myosine cardiaque. Ici, il
se montre dautant plus efficace que la FEVG est plus basse.
On va en reparler !

HOST-EXAM. Hyo-Soo Kim. Apres la période réglemen-
taire de DAPT post-SCA, le traitement par clopidogrel
seul est plus bénéfique que laspirine seule et sans risque
particulier.

ISCHEMIA. Gregg Stone. La revascularisation coro-
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naire complete discrétement avantageuse a 4 ans dans la
coronaropathie stable. Une autre analyse de cet essai,
portant sur la qualité de vie (Kreton Mavromatis)
observe cependant une amélioration chezles patientsles plus
symptomatiques.

LAAOS - III : en cas de chirurgie cardiaque, prendre le
temps de fermer lauricule gauche (donc en prolongeant le
temps de CEC) en cas dantécédent de FA réduit le risque ul-
térieur FAVC et dembolie systémique (Richard Whitlock).

LIFE : Douglas Mann. Le SacVal ne fait pas la
différence dans THFrEF évoluée en stade IV de la NYHA
comparativement au Valsartan 160 mg/j, sur le critere BNP.
Les deux sont méme relativement neutres sur le critere
retenu. Cela ne devrait pas nous surprendre, vu les particu-
larités de ces cardiopathie trés évoluées et symptomatiques,
ou des mécanismes différents sont activés (ADH...), qui ne
sont pas bien maitrisés, voire totalement connus.

NCDR - LAAO Registry : étude de devenir apres
utilisation du dispositift WATCHMAN de fermeture de
lauricule gauche en cas de risque élevé dembolie
systémique.

NODE-301 TRIAL : letripamil (anticalcique visant les
tachycardies jonctionnelles paroxystiquesx) par voie nasale
améliore les symptomes et réduit le recours aux urgences
en cas de tachycardie supra-ventriculaire paroxystique
(TPSV). Bruce Sheldon Stambler.

PARADISE-MI : 'association SacVal ne fait pas la différence
avec le ramipril a dose optimale dans le post-IDM.

PIROUETTE : un antifibrosant, la pirfénidone est efficace
pour ralentir la fibrose myocardiquede dans la HFpEFE.
Chris Miller. Le principal suspect de 'HFpEF étant la
fibrose myocardique, un antifibrosant devait étre testé ; la
pirfénidone ici testée par IRM cardiaque, réduit le volume
extra-cellulaire du myocarde et le BNP, est bien tolérée.
Les criteres ETT et cliniques ne sont pas impactés et une
étude plus ample devrait étre engagée, le probleme étant
considérable.

PRADA : les ARA2 et les BB ne préviennent pas la
cardiotoxicité a long terme des chimiothérapies pour
néoplasie mammaire. Siri Lagethon Heck.

RADIANCE-HTN TRIO. La dénervation rénale est
efficace et dénuée d’'inconvénients dans THTA résistante.

RAFT-AF. Anthony Tang. Lablation de la FA ne fait pas
mieux que le contréle de la FC chez I'insuftisant cardiaque
avec une forte « charge » de FA.

RAPID-TnT. Kristina Lambrakis. Le dosage précoce de la
HS TnT nest pas corrélé a une réduction du critere « déces
- IDM » a 12 mois, comparativement a lapproche classique
HO0-H3 en cas de suspicion de SCA sans anomalie ECG.

REALITY. José Gonzalez-Juanatey. En évaluation a un
an post-SCA, une attitude de transfusion seulement en
cas de Hb < 8 g/dl en post-SCA nest pas équivalente a la
transfusion des < 10 g/dl, qui donne de meilleurs résultats.

Recommandations mises a jour :

Dans le RAo symptomatique entre 65 et 80 ans : le TAVI
par voie fémorale est licite, autant que le RVA chirurgical ;
lorsque lespérance de vie est importante, de Tordre de 20
ans, voire 15, le RVA reste la méthode de choix, surtout en
dessous de 65 ans. Au contraire, lorsque le patient a dépassé
80 ans, que lespérance de vie ne dépasse pas 10 ans, le TAVI
transtémoral est préconisé.

RESCUE : Paul Ridker. Un anti-inflammatoire (ziltiveki-
mab) réduit les événements CV

SOLOIST-WHF et SCORE : performance convaincante
de I'iSGLT?2 sotagliflozine dans la HFpEF ! Deepak Bhatt.

STRENGTH : réanalyse. Cet essai avait échoué a montrer
une réduction du risque CV avec des acides gras oméga-3
insaturés. Ici, on a testé lassociation EPA et DHA, qui na
rien montré de plus.

TAILOR-PCI. Naveen Pereira. On y confirme labsence
de bénéfice de la recherche du génotype CYP2C19 pour
guider le traitemement par inhibiteur du P2Y12 apres
angioplastie. A noter que dans cette étude, le clopidogrel ne
fait pas moins bien que le ticagrelor et le prasugrel, ce qui
souleve des questions médico-économiques !

TALOS-AMI. Kiyuk Chang. Un mois aprés AMI et
association aspirine Ticagrelor, le passage a aspirine-
clopidogrel est tout aussi efficace et mieux toléré.

TRISCEND : étude de faisabilité sur 'insertion percutanée
d’une valve tricuspide, avec des résultats favorables, avec le
dispositif EVOQUE. Un essai randomisé TRISCEND II
sera donc lancé pour comparer deux approches : médicale
seule et avec insertion de valve tricuspide.

TWILIGHT : Birgit Vogel. Réanalyse de lessai montrant
quapres angioplastie, une DAPT suivie des 3 mois du
passage a laspirine seule est également efficace et bien
tolérée chez la femme et chez 'homme. Les groupes sont
homogenes, qu’il se soit agi d'un NSTEMI, de diabétiques.
Ces résultats corroborent ceux obtenus avec le clopidogrel
(SMART-CHOICE, STOPDAPT-2).

VOYAGER PAD : Rivaroxaban Reduces Total Events Post
Lower Extremity Revascularization : essai du Rivaroxaban
plus aspirine versus aspirine seule apres revascularisation
endoluminale ou chirurgicale pour AOMI.

LES GRANDES ETUDES PRESENTEES A L’ACC
2021 (DANS L’ORDRE_APPROXIMATIF _DES
PRESENTATIONS)

o PARADISE-MI : le sacubitril/valsartan ne fait
pas mieux que 'IEC en post-infarctus ! Présentation par
Marc Pfefter (Boston, MA, USA) « Prospective ARNi Ver-
sus ACE Inhibitor Trial To Determine Superiority In Redu-
cing Heart Failure Events After Myocardial Infarction ».

On se rappelle que dans lessai PARADIGM-HF (McMur-
ray JJV et coll. NEJM 2014 ; 371 : 993-1004), l'inhibition
simultanée du SRAA (par un sartan, le Valsartan) et de la
dégradation des peptides natriurétiques par le sacubitril,
un antagoniste des récepteurs a la néprilysine (autrefois
appelée endopeptidase neutre ou NEP), (et aujourd’hui le
tout est nommé ARNI), réduit (de 20%) la morbi-mortalité
cardiovasculaire dans I'insuffisance cardiaque (IC) a FEVG
réduite (HFrEF). Lessai PARADISE-MI a tenté dexplorer
les possibles bénéfices de TARNi SacVal en post-infarctus a
risque d’insuffisance cardiaque (IC).

PARADISE-M], ayant repris le préfixe de son grand frere,
est un essai clinique prospectif, multinational (41 pays),
mené en double aveugle, randomisé et controlé (RCT),
dont lobjectif a été de prouver la supériorité de SacVal (a
la dose cible de 97/103mg x 2/j, considérée idéale dans la
HFrEF) comparativement a un IEC, le ramipril (5 mgx 2/j,
IEC de référence a la suite de lessai HOPE : NEJM 2000 ;
342 : 145-53), prescrits précocement (< 7 jours) apres un
infarctus du myocarde a haut risque d'IC (FEVG < 40%
et/ou congestion pulmonaire transitoire et >1 sur 8 facteurs
de risque supplémentaires), pour réduire les événements
liés a lapparition d'une IC (critere composite associant déces
CV, hospitalisations pour IC ou développement d'une IC
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symptomatique).

PARADISE-MI Primary Qutcome
CV death, first HF hospitalization or outpatsent HF

Bacuborivalsaran
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Ainsi, 5669 patients (dgés de 64 + 12 ans, dont 24% femmes)
ont été inclus 4.3 + 1.8 jours apres IDM (dont STEMI :
76%, revascularisés par angioplastie : 87%, FEVG initiale
37 + 9%, 58% en classe Killip > 2). Apres un suivi médian
de 23 mois, le critere principal composite a été de 10%
inférieur sous ARNi, mais en deca du seuil prédéfini de
-15% estimé nécessaire pour démontrer une amélioration
statistiquement significative (RR 0.90, p = 0.17).

Il faut cependant souligner la tendance a F'amélioration
sous ARNi des criteres secondaires, incluant :

- hospitalisations ou traitement ambulatoire pour IC.
- déces cardiovasculaires, infarctus ou AVC non mortels.

- déces cardiovasculaires et hospitalisations totales pour
IC, infarctus ou AVC (RR 0.84, P < 0.045).

- déces toutes causes : RR 0.88, p = 0.16.

PARADISE-MI All Deaths

Warged
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Surtout, lincidence totale des événements liés a une IC
(incluant donc les récidives) et déces cardiovasculaires a
ainsi été de 21% inférieure sous ARNi (RR 0.79, P = 0.02),
avec N = 539 sous Ramipril, soit 10.1 événements par 100
pts-années, contre 452 sous SacVac, soit 8.4 par 100 pts-
années.

Le taux dévénements indésirables a été semblable dans
les deux groupes (incluant angio-cedemes, dyskaliémie,
insuffisance rénale ou hépatique), avec un peu plus
d’hypotension sous ARNi.
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CONCLUSIONS DE LESSAI PARADISE-MI

Lassociation SacVal (Entresto®) ne fait pas significative-
ment mieux quun IEC en post-infarctus en ce qui concerne
déces cardiovasculaires et poussée d'IC nécessitant ou pas
d’hospitalisation, avec un profil de tolérance et
sécurité comparable a I'TEC. Il existe toutefois des tendances
nettement positives sur des critéres secondaires
pré-spécifiés, qui sont a retenir, en particulier le nombre total
dévénements, qui est réduit de 21% avec un p = 0.02.

Total (first and recurrent)
CEC Adjudicated Primary Events
i a0
g 2
=4 ipril
g !lfr:nrl-?r-rl'.-. 10,1 per 100 pl-yearns
i 20
£
g 1
- Sacubitrilivalsartan
é 10 452 ovonls, B.4 por 100 pl-yoars
3
g RR* 0.79 (95% CI, 0.65-0.97)
= p=0.02
o as p s 2 3
Yoars since Randomization
FARADISE-MI : résuliats
NOTRE OPINION

Plus la situation post-IDM est sérieuse (détérioration de
la FEVG symptomatique), plus TARNi a de chances détre
efficace, et cest ce qui semble se dessiner dans
PARADISE-MI. Lenjeu du post-IDM est crucial et il fallait
au moins prouver que le SacVal n’y pose pas de problemes.
Toutefois, il semble évident aussi que le Ramipril, et par
lui les IEC donnés a une dose optimale (ce qui reste bien
souvent a obtenir tout comme pour les statines !), ne sont
pas démodés ni a évacuer systématiquement du tableau
thérapeutique. Dautant que les différences dans lessai,
lorsquielles existent (ce qui nest pas le cas du critére prin-
cipal) portent sur des nombres relativement faibles. Clest
que depuis les premiers essais sur le post-IDM, de puissants
facteurs égalisateurs sont survenus : la revascularisation
en urgence (avec espoir raisonnable de rétrocession de la
sidération), les statines a doses é€levées, les anti-
aldostérone... De plus, une étude médico-économique serait
aussi nécessaire, le ramipril ayant avantage d'un cofit déri-
soire, le SacVal étant intrinsequement réservé aux systémes
de santé les plus riches... pour quelques années encore !
Observons que lorsque lon integre dans le calcul la totalité
des événements observés, le SacVal reprend un avantage.

o LAAOS III : en cas dantécédent de FA, la
fermeture de lauricule gauche pendant une chirurgie
cardiaque réduit le risque ultérieur dAVC et dembolie
systémique. Présentation de Richard Whitlock (Hamilton,

ONT, Canada) : The Left Atrial Appendage Occlusion
Study (LAAOS) IIL.

Etude sous financement public canadien.

La fermeture de lauricule gauche (LAA pour Left
Atrial Appendage) est une technique non (encore ?)
universellement admise pour la réduction du risque JAVC
chez les patients bénéficiant d'une chirurgie cardiaque :
aucune preuve formelle nest encore issue dun essai
controlé randomisé (RCT). Deux essais sur de petits
effectifs ont étudié lintérét de la fermeture chirurgicale
de lauricule gauche mais en avaient exclu les valvulaires,
qui représentent pourtant la moitié des patients en FA
adressés pour chirurgie cardiaque. Dautre part, cette
fermeture prolonge la durée de la CEC et son utilité doit
étre prouvée pour prendre ce risque (et dans certains pays,
en particulier les USA, justifier le cotit supplémentaire d'un
temps de travail et doccupation au bloc), tout en démon-
trant I'innocuité du geste ! En effet, une CEC plus longue na
rien danodin.

LAAOS III a été une étude internationale randomisée,
menée en parallele, stratifiée. Ainsi, 4770 patients en FA
(133 centres de 31 pays) avec risque élevé dAVC adres-
sés pour chirurgie cardiaque sous CEC pour une autre
indication ont été randomisés en 50 - 50% pour avoir
ou non une occlusion chirurgicale per-CEC de lauricule
gauche (LAA pour Left Atrial Appendage). Leur index
CHA2DS2VASc devait étre > 2. Leur age moyen a été de 71
ans a l'inclusion (32% de femmes, 32% de diabétiques), le
suivi moyen a été de 3.8 ans. L'intervention a consisté d'un
pontage isolé (20%), dun remplacement valvulaire (23%),
dautres procédures (57%) ; le temps de CEC a été de 119
mn (fermeture de lauricule) contre 113 mn (p< 0.001) sans
impact sur la mortalité a 30 jours ; tous les patients sont sous
anticoagulation orale.

CRITERES D’EXCLUSION

Absence de CEC, implantation de valve mécanique,
transplantation cardiaque, intervention pour cardiopathie
congénitale complexe, implantation isolée d’'une assistance
VG, antécédent chirurgical comportant une ouverture du
péricarde, antécédent d'implantation dun dispositif doc-
clusion de lauricule gauche.

Les patients, [équipe de recherche et Iéquipe thérapeutique
(hors chirurgien) étaient dans Iignorance du traitement
effectué. Le critére de jugement principal (CEP) a intégré
les AVC ischémiques et les embolies systémiques non céré-
brales a la fin du suivi. Le critere de sécurité choisi a été la
survenue d’'une hospitalisation pour insuffisance cardiaque
(décrite classiquement comme supérieure apres fermeture
chirurgicale du LAA).

Le score CHA2DS2-VASc moyen était de 4,2 a I'inclusion. A
3,8 ans (suivi moyen), la fermeture chirurgicale de lauricule
gauche a permis une diminution significative du nombre
d’AVC ischémique et/ou dembolies systémiques (RR 0.67

[95% CI 0.53-0.85], p =0.001), grace a un effet prédomi-
nant apres les 30 premiers jours postopératoires. Cela sans
exces d’hospitalisations pour insuffisance cardiaque ni de
saignements péri-opératoires dans le groupe fermeture du
LAA. Les analyses en sous-groupes ont montré des résultats
similaires (selon l'age, le sexe, le score CHA2DS2-VASc,
etc...).

RESULTATS DE LAAOS 111

- le critére primaire : AVC ischémique ou embolie systé-
mique a 3.8 ans : 4.8% dans le groupe occlusion contre 7.0%
(RR 0.67, p = 0.001).

- AVC ischémique ou embolie systémique a < 30 jours
2.2% vs. 2.7% (NS).

- AVC ischémique ou embolie systémique > 30 jours :
2.7%vs 4.6% (RR 0.58 , p = 0.001).

- AVC ischémique : 4.6% vs 6.9% (p < 0.05).

Réintervention pour hémorragie dans les 48 heures : 4.0%
vs 4.0%.

Stroke or Systemic Embolism
; -
-:_ w0 AT B30 M p=0 0}
L ACHDS 1 eésuliats principaay
CONCLUSION

LAAOS I1I, étude chez des patients ayant une chirurgie
cardiaque, avec un antécédent de FA ou flutter montre que
la fermeture chirurgicale de Tauricule gauche permet de
diminuer le nombre dAVC et dembolies systémiques a long
terme (-33%), surtout au-dela de la période critique des 30
premiers jours postopératoires. Cet effet bénéfique est ad-
ditif avec le bénéfice de lanticoagulation a doses curatives
sur la réduction du risque dAVC ischémique ou dembolie
systémique.

NOTRE OPINION

On estime souvent que lauricule gauche ne sert que de ré-
servoir a caillots. Des lors, son ablation per-chirurgicale
peut sembler séduisante et Iétude LAOOS III confirme
cet avantage, dénué de complications procédurales,
tout en ne permettant pas de penser quon peut stopper
lanticoagulation apres cette ablation. Lessai fera tres
probablement changer les pratiques chirurgicales.
Signalons que lessai a été interrompu prématurément en
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raison de résultats intermédiaires plus que convaincants.

Références :
Publication Whitlock RP et coll. Left Atrial Appendage
Occlusion during Cardiac Surgery to Prevent Stroke. NEJM
2021 ; 384 : 2081-91.

Editorial : Page RL. The Closing Arguments for Surgical
Left Atrial Appendage Occlusion. NEJM 2021 ; 384 : 2154-
5.

o Letripamil par voie nasale améliore les
symptomes et réduit le recours aux urgences en cas de
tachycardie supra-ventriculaire paroxystique (TPSV).
Présentation de Bruce Sheldon Stambler (Atlanta, GA,
USA) : Etripamil Nasal Spray Relieves Symptoms And
Reduces Emergency Room Interventions In Patients
With Paroxysmal Supraventricular Tachycardia (PSVT) :
Analysis of Clinical Outcomes in the « Node-301 Trial ».

Letripamil est un inhibiteur calcique développé pour
stopper les tachycardies jonctionnelles paroxystiques (TJP)
dépendantes du nceud atrio-ventriculaire (NAV). 1l sagit
d'un traitement administré par voie intra-nasale, daction
trés rapide, ayant pour but de « casser » les TJP.

Létude Node-301 est un essai multicentrique de phase III
visant a évaluer la supériorité de lauto-administration - par
le patient, sans controle par un professionnel de santé - d'un
spray nasal detripamil, en dehors d'un environnement
hospitalier, comparativement au placebo chez les patients
présentant un épisode de TJP réfractaire aux manceuvres
vagales. Ainsi, 156 patients ont été randomisés en double
aveugle avec un ratio 2/1 dans le groupe etripamil (107
patients) ou placebo (49 patients). Létude pivot navait pas
permis de montrer une différence sur larrét de la tachy-
cardie dans les 5h du début de Iépisode de TJP par rap-
port au placebo. Cette étude porte sur Ianalyse des critéres
secondaires de [étude pivot qui incluaient la régression des
symptomes, la nécessité d'une consultation aux urgences
ou le recours a un traitement médical urgent (évalué a 5h
apres la prise), ainsi que la satisfaction du patient. Le soula-
gement des symptomes et la satisfaction étaient évalués avec
un questionnaire validé (TSQM-9) dont les scores les plus
proches de 100 indiquent le meilleur résultat.

Relief of PSVT Symptoms
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RESULTATS

Parmi les 156 patients (dge 56 ans, 68% de femmes),
letripamil a permis une régression statistiquement
significative des symptomes par rapport au placebo (sur le
pouls rapide, les palpitations, la dyspnée, les lipothymies,
lanxiété, p <0.05). Les consultations aux urgences sem-
blaient moins fréquentes dans le groupe étripamil (p limite
a0.051) et le délai jusquau recours aux urgences était aussi
plus long (p <0.05). Lefficacité du traitement et la satisfac-
tion ont été plus élevées sous étripamil (scores respectifs 54
vs. 35/100, p = 0.001 et 57 vs. 43/100, p = 0.007).

Rescue Medical Medications by Time

= Time to ER infervention oocurned Gder in the etripamil v, placebo proup”®
o 11614 vE 79210 minutes, po0s

: e

= —

. J_,—"r/—ﬁ Placebo (Med%) —Esripsmil (N=107)

NODE-301 ; riésnlials principaus

CONCLUSIONS

Letripamil permet une amélioration des symptomes chez
les patients présentant une TJP symptomatique réfractaire
aux manceuvres vagales, avec une tendance a la réduction
du nombre de recours aux services d'urgences dans le bras
etripamil. Ce traitement constituerait une alternative rapide,
efficace et facile a utiliser en dehors de tout milieu médical.

NOTRE AVIS

Le fardeau des TJ pese sur des patients, généralement jeunes
et quon peut qualifier de fréquemment ambulatoires. Dés
lors, leur donner un moyen de rester chez eux en cas de TJ,
avec un traitement auto-administré est plus qu'intéressant !
En attendant une éventuelle ablation!

Références :
Presented by Bruce Sheldon Stambler MD at the Ameri-
can College of Cardiology Virtual Annual Scientific Session
(ACC 2021), May 15, 2021

Milestone Pharmaceuticals Inc. Multi-Centre, Rando-
mized, Double-Blind, Placebo-Controlled, Efficacy, and
Safety Study of Etripamil Nasal Spray for the Termination
of Spontaneous Episodes of Paroxysmal Supraventricular
Tachycardia. NODE 301 Trial. clinicaltrials.gov 2021.

Stambler BS, Dorian P, Sager PT, Wight D, Douville P,
Potvin D, et al. Etripamil Nasal Spray for Rapid Conversion
of Supraventricular Tachycardia to Sinus Rhythm. ] Am
Coll Cardiol 2018 ; 72 : 489 — 97. https://doi.org/10.1016/j.
jacc.2018.04.082

o Lintelligence artificielle au secours de
Iéchocardiographiste quand la machine dépasse
I’humain... Présentation de Federico M. Asch (Washington,
DC, Etats-Unis) : «Human vs Machine Learning-based
Echocardiography Analysis as Predictor of Outcomes in
Acute Covid-19 Patients : from the World Alliance Societies
ft Echocardiography COVID Study».

La quantification de la fonction systolique du ventricule
gauche (VG) au cours de la Covid-19 permet dévaluer le
pronostic de la maladie. Cependant, cette évaluation, et cest
bien connu, est fortement opérateur-dépendante (la varia-
bilité intra-opérateur est méme élevée !). Les objectifs de
étude de Federico Asch et coll. ont été détablir :

- s'il existait une association entre les parametres ETT et
la mortalité hospitaliere,

- si cette association variait selon que lanalyse était
réalisée par un expert humain ou par une intelligence
artificielle (IA) « greftée » sur la machine.

Cette étude observationnelle internationale a inclus
rétrospectivement 870 patients admis pour Covid-19 et
ayant une ETT. La fraction déjection du VG (FEVG) et le
strain longitudinal VG ont été évalués par un expert et par
ITA.

LV LS was associated with in-hospital death,
LVEF was not

[Torward stepwise linear regression)
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En considérant les analyses conjointes de lexpert et de
I'TA, le strain longitudinal VG était associé a la mortalité
hospitaliere de la COVID-19, alors que la FEVG ne [était
pas. Cette association nétait présente que grace a lanalyse
réalisée par I'TA. En prenant en compte uniquement les
analyses réalisées par I'TA, le strain longitudinal VG et la
FEVG étaient tous deux associés a la mortalité hospitaliere
alors quaucun des deux ne Iétait lorsque Ion considérait
uniquement les analyses de lexpert. Ces résultats étaient liés
ala tres faible variabilité de mesure de 'TA comparativement
a lexpert.

CONCLUSION

En comparaison a lhumain (méme expert), [IA
permet de quantifier de fagon plus précise et reproduc-
tible la fonction systolique VG, ce qui se traduit par une
meilleure évaluation du pronostic en cas de COVID-19,
sujet de Iétude. Retenons que I'TA, dans ce cas, permet de se

passer du strain ! Nous pensons que I'TA va rapidement étre
installée dans les échographes et améliorer le rendement des
examens.

Prediction of mortality

Univariable Legistical Regression
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o RAFT-AF : l'ablation de FA ne fait pas mieux
que le controle de la fréquence cardiaque chez I'insuffisant
cardiaque. Présentation de Anthony SL Tang (Ottawa,
ONT, Canada) : « A Randomized Ablation-based Atrial
Fibrillation Rhythm Control Versus Rate Control Trial
In Patients With Heart Failure And High Burden Atrial
Fibrillation (RAFT-AF) ».

La fibrillation atriale (FA) et I'insuffisance cardiaque (IC)
coexistent fréquemment et sont associées a une morbi-
mortalité importante, saggravant mutuellement. Le béné-
fice de Tablation de FA chez les patients avec IC a FEVG
altérée (HFrEF) semble supérieur au traitement médical.
Cependant, il y a peu de données sur les patients avec IC
a FEVG préservée (HFpEF), et sur la comparaison entre
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ablation et controdle de la fréquence cardiaque.

METHODES

RAFT-AF a inclus des patients avec IC (NYHA 2-3 stable)
et avec une charge en FA importante, comme de la FA
persistante ou de la FA paroxystique, mais avec au moins
4 épisodes dans les 6 derniers mois. Les patients ont été
randomisés entre ablation et contrdle (médicamenteux) de
la fréquence cardiaque. Les patients étaient ensuite stratifiés
par centre en fonction de leur FEVG (< 45%, > 45%). Le
critere primaire était le délai de survenue du déceés ou d'une
aggravation de I'IC.

RESULTATS

RAFT-AF a été arrétée prématurément pour un rythme
d’inclusion insuffisant et pour un taux dévenements trop
faible. Au final, 411 patients ont été inclus, 214 dans le
groupe ablation et 197 dans le groupe contrdle de la FC.

Premier résultat intéressant, lablation de FA dans I'IC est
durable puisque seulement 19% des patients du groupe
ablation étaient en FA a 5 ans (vs. 91% dans le groupe
controle de la fréquence). Pour le critére primaire, il
existait une tendance a moins dévenements dans le groupe
ablation, mais sans atteindre la significativité statistique
(RR = 0,71, IC95% : 0,49 - 1,03, p = 0,066). Ce résultat a
été uniquement observé chez les patients avec HFrEE. Le
taux dévenements indésirables a été similaire dans les deux
groupes.

Patinnt in AFF

Pofiarlags e

Patient's Rhythm in 12 lead ECG at Follow-up

% of patients in AF/Flutter
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Taux de patients en FA au cours du suivi
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All-cause Mortality and HF Events by LVEF
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Toutefois :

- la mortalité : RR 0.63, P = 0.059 en cas de FEVG <45%
et RR 0.88 (P = 0.67) si FEVG > 45% ;

- les patients ayant la plus forte charge de FA ont le plus
bénéficié de l'ablation (RR 0.24, IC 95% 0.08-0.70) ;

- la qualité de vie a été meilleure apres ablation (Minneso-
ta Living With Heart Failure Questionnaire: modifications
entre I'inclusion et 24 months : -17.4 vs. -14.8 (p = 0.0036) ;

- la réduction du NT-proBNP a 24 mois: 77.1 vs. 39.2 (p
<0.0001) ;

- bénéfice sur le test de marche de 6 mn : +44.9 m vs
+27.5 m a 24 mois (p = 0.025) ;

- modifications de la FEVG : +3.8 points vs +10.1 points
a 24 mois (p = 0.017).

NoOS CONCLUSIONS

Cette étude est frustrante, nétant pas allée au bout de ses
inclusions. Avec les éléments disponibles, il semble exis-
ter certains bénéfices a lablation de FA versus contrdle de
la fréquence cardiaque chez les patients avec IC, avec une
tendance vers un certain bénéfice (NS) en cas de HFrEF, a
5 ans, en cas de forte charge de FA, et certains criteres se-
condaires sont intéressants. La méthodologie est discutable,
puisque, outre larrét prématuré, on a étiqueté HFrEF des
patients avec une FEVG < 45%, nous pensons que < 35%
aurait été plus approprié car les interventions en cas de
FEVG > 35% sont moins perceptiblement bénéfiques.

o TALOS-AMI : apres 1 mois sous aspirine-
ticagrelor en post-IDM, le passage a aspirine-clopido-
grel est aussi efficace et moins risqué ! Présentation de
Kiyuk Chang (Kwangju, Corée du Sud): « A prospective,
multicenter, randomized, open-label trial to compare
efficacy and safety of Clopidogrel versus Ticagrelor in
stabilized patients with acute myocardial infarction after
percutaneous coronary intervention ».

Les données sur la désescalade du DAPT en passant
du ticagrelor au clopidogrel sont limitées. Lobjectif de
TALOS-AMI a été dévaluer lefficacité et la sécurité du
passage du ticagrelor au clopidogrel chez des patients
ayant eu un IDM et nayant souffert daucun événement
indésirable au cours du premier mois apres insertion d’'un
stent actif de derniere génération.

METHODES

TALOS-AMI est une étude multicentrique, randomisée et
ouverte qui a inclus 2590 patients. Aprés un mois de DAPT
aspirine - ticagrelor, les patients éligibles ont été randomisés
entre Aspirine 100 mg - clopidogrel 75 mg et aspirine 100
mg - ticagrelor 90 mg deux fois par jour, dans un rapport
1:1.

A multicenter, randomized, and open-label study

TALOS-AMI ¢ Flow-Chari

Le critére dévaluation principal (CEP) a été un compo-
site de déces cardiovasculaire, d’infarctus du myocarde,
daccidentvasculaire cérébral etd’hémorragiedetype2,3ou5
selon les criteres du Bleeding Academic Research
Consortium (BARC), de 1 a 12 mois.

Composite of cardiovascular death, Ml, stroke and
BARC bleeding (type 2,3, or 5)
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RESULTATS

Le CEP pour la désescalade par rapport au contrdle actif
entre 1 et 12 mois apres la PCI a été : 4,6% vs 8,2% (p de
non-infériorité < 0,001, p de supériorité < 0,001), en faveur
de la stratégie « désescalade ».

Auniveau des criteres secondaires, il n’a été relevé aucune dif-
férence en termes de MACE (décés cardiovasculaire, IDM,
AVC) entre les deux stratégies 2,1% vs. 3,1% (p = 0,15), et
moins de saignements BARC 2, 3 ou 5 dans le groupe « dé-
sescalade » : 3% vs. 5,6% (p = 0,001).
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CONCLUSION

Lessai TALOS-AMI montre lefficacité et la sécurité de
la réduction (apparente) du DAPT a un mois de I'TDM
revascularisé par voie percutanée avec DES, en passant du
ticagrelor au clopidogrel en association avec laspirine pour
les 11 mois suivants.

COMMENTAIRES

Ce résultat était principalement dii a une réduction des
hémorragies majeures, mais les événements ischémiques
étaient également numériquement plus faibles avec une
stratégie de désescalade. A noter que dans le groupe
« désescalade », le clopidogrel a été administré sans dose de
charge. De plusla désescalade a été effectuée sans test génoty-
pique pour la sensibilité au Clopidogrel. De plus, ne concer-
nantquedespatientsdAsiedel’Est,lesrésultatsnesont pasim-
médiatement généralisables aux caucasiens voire méme aux
africains, pouvant avoir un niveau différent de « résistance »
au Clopidogrel.

NOTRE AVIS

Nous rejoignons les auteurs, quant a I'intérét de cet essai,
le DAPT étant destiné a évoluer. Il a déja évolué, car des
patients évolutifs ou aux lésions complexes et menagantes
sont sous DAPT clopidogrel - aspirine chronique. Et dautre
part, on a pu observer quune monothérapie par Ticagrelor
ne fait pas perdre de chances aux patients, apres un certain
délai. Lobjection premiere vient de la cohorte composée de
patients asiatiques, dont la réactivité au Clopidogrel peut
étre différente, et le poids probablement inférieur. Une étude
aux conséquences potentielles aussi importantes devra étre
reproduite dans des populations telles que les notres.
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« HOST-EXAM : vers la fin de la monothérapie
exclusivement par aspirine en prévention secondaire ?
Diapres la présentation de Hyo-Soo Kim (Séoul, Corée du
Sud) : « Aspirin vs. Clopidogrel during chronic mainte-
nance monotherapy after percutaneous coronary interven-
tion : the host exam randomized controlled trial ».

La monothérapie antiplaquettaire sur le long terme post-
angioplastie/stent est toujours débattue. Les auteurs sud-
coréens ont comparé lefficacité et la sécurité de laspirine et
du clopidogrel en monothérapie dans cette population.

METHODES

Cest un essai multicentrique, ouvert, randomisé, sur 37
sites investigateurs sud-coréens. Les patients avaient eu
une bithérapie antiplaquettaire sans événement clinique
pendant 6 a 18 mois apres une angioplastie par stents
actifs. Ils ont été ensuite randomisés (1:1) entre clopidogrel
75 mg une fois par jour et aspirine 100 mg une fois par jour
pendant 24 mois. Le critére principal dévaluation a été un
composite de déces toutes causes confondues, d’infarctus
du myocarde non fatal, daccident vasculaire cérébral, de
réadmission due a un syndrome coronarien aigu (MACE)
et dhémorragie de type 3 ou plus du Bleeding Academic
Research Consortium (BARC) en intention de traiter (ITT).

RESULTATS

Entre 2014 et 2018, parmi les 5530 patients recrutés, 5438
(98%) patients ont été randomisés entre clopidogrel (2710)
et aspirine (2728). Au cours du suivi de 24 mois, le critere
principal dévaluation est survenu chez 152 (5.7%) patients
du groupe clopidogrel et 207 (7.7%) du groupe aspirine (RR
0.73, CI95% 0.59-0.90 ; p=0.003 (Log Rank : P = 0.005) ;
RRA : -2.0 points de pourcentage, NNT 50.6).

Primary Outcome

Critere thrombotique composite : RR 0.68, p = 0.003. RRA :
-1.7 points ; NNT = 59.

Critere hémorragique : saignements BARC > 2 : RR 0.68,
p=0.003, NNT = 111.

Les résultats ont ét¢ homogenes dans tous les sous-groupes
de patients, quelles que soient les caractéristiques cliniques
et angiographiques d’inclusion. Cet effet bénéfique du
clopidogrel a été observé dans les criteres dévaluation
thrombotiques et hémorragiques.

CONCLUSION

Létude HOST-EXAM montre que comparativement a
laspirine seule, le traitement dentretien au clopidogrel
au-dela de la période initiale de DAPT post-angioplastie
est associé a une réduction dévenements (un composite de
déces toutes causes confondues, d’infarctus du myocarde
non fatal, d'accident vasculaire cérébral, de réadmission due
a un syndrome coronarien aigu et ¢ hémorragie BARC de

type 3 ou plus).

COMMENTAIRES

Cette étude pourrait détroner laspirine en prévention
secondaire. Jusqua présent, les recommandations
européennes et américaines préconisent laspirine sur
le long terme en post-angioplastie. Habituellement, on
réserve le clopidogrel aux patients intolérants a laspirine.
Remarquons que dans HOST-EXAM :

- la dose dlaspirine a été de 100mg /j, du méme ordre de
grandeur que la pratique en Europe,

- il a été observé un exces de déces par cancers dans le
groupe clopidogrel ce qui est probablement aléatoire, la
comparaison nayant duré que deux ans !
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- comme toujours lorsquon présente une étude
réalisée sur des asiatiques, la transposabilité des résultats chez
les occidentaux (eux-mémes assez hétérogenes, dailleurs)
doit étre nuancée. Les patients dAsie de I'Est sont connus
pour une incidence plus faible dévénements ischémiques et
une plus forte ’hémorragies mais aussi un moindre poids.
La réaction aux deux produits pourrait donc comporter
des spécificités ; cela étant, le clopidogrel a généré moins
dévénements thrombotiques et aussi moins d’hémorragies !
Son bénéfice ne peut étre mis en doute.

Dautres études de plus large ampleur semblent nécessaires
pour évacuer laspirine en prévention secondaire, mais la
révolution de la monothérapie antithrombotique est en

Secondary Outcomes
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marche, dautant que le clopidogrel est largement génériqué
et donc son prix nest plus un défi aux systemes de santé

NOTRE OPINION

Bien que Iétude HOST-EXAM ait été menée en Corée, ses
résultats sont robustes, homogenes et doivent faire rappeler
que le clopidogrel a été a la fois plus protecteur que laspirine
pour les MACE et générateur de moins d’hémorragies. Une
page semble se tourner pour laspirine. Cela est également a
joindre aux résultats de TALOS-AMI.
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HOST-EXAM :

o Post-IDM : deux fois plus dévénements
cardiovasculaires a 5 ans chez les personnes avec détresse
psychologique. Présentation de Mariana Garcia (Emory
University, Atlanta, Georgie, Etats-Unis)

Parmi les patients jeunes ou moins jeunes ayant survécu a
un IDM, ceux qui sont en souffrance psychologique ont un
risque deux fois plus élevé de faire un événement cardiovas-
culaire (CV) sévere dans les 5 ans, méme apres ajustement
pour les comorbidités et les données socio-démographiques.

Dans ce travail, la détresse pyschologique importante a
été définie par un score sappuyant sur les réponses a un
questionnaire ~ dévaluation de la dépression, de
lanxiété, de la colere, du stress ressenti, et le syndrome de
stress post-traumatique.

Lorsqu’ils étaient soumis a un test de stress, les individus a
forte détresse psychologique avaient aussi des taux sanguins
plus élevés pour deux marqueurs de I'inflammation, I'TL-6

principaux résultats

etla MCP-1, ce qui suggere que I'inflammation liée au stress
contribue au risque dévénements CV séveres

On en sait peu sur la détresse psychologique et le risque
de nouveaux MACE chez les patients jeunes qui ont eu
un infarctus du myocarde récent. Des lors, cette équipe a
sélectionné 283 adultes dans la cohorte de patients MIMS2
(Myocardial Infarction and Mental Stress-2) des centres
associés a I'Université Emory. Ils étaient agés de 18 a 61
ans et avaient eu un IDM au cours des 8 mois précédents,
avaient en moyenne 51 ans, la moitié étaient des femmes
et 64% étaient afro-américains (la proportion de létat de
Georgie).

Les patients ont été stratifiés en tertiles correspondant a
une détresse psychologique légere (n = 93), modérée (93)
ou élevée (97), sur la base de leurs scores composites de dé-
tresse psychologique.

Comparativement aux patients du tertile « détresse psycho-
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logique légere », ceux du tertile « détresse psychologique
élevée » étaient plus souvent dorigine afro-américaine,
de sexe féminin et « défavorisés » (faible niveau déduca-
tion, faible revenu, sans emploi). Ils étaient également plus
susceptibles détre diabétiques, hypertendus, ou encore
(ex-) tabagiques.

Au cours du suivi, 80 patients ont eu un MACE, 37% dansle
groupe « détresse psychologique élevée » contre 17% dans
le groupe « détresse psychologique légere », soit un RR 2.7.
Aussi, apres ajustement en fonction de l'age, du sexe, de
lorigine et du niveau déducation, le RR restait a 2.5.

Cependant, le RR descendait a 1.9 (IC a 95%, 1,0 - 3,8),
apres ajustement supplémentaire sur 'IMC, le tabagisme,
I'HTA, le diabete, la dyslipidémie et les médicaments (et
il nétait plus significatif apres un ajustement supplémen-
taire pour les taux d’'IL- 6 et de MCP-1 (RR, 1,5; IC a 95%,
0,7 - 3,3). Mais évidemment, si I'on ajuste sur TOUS les
facteurs de risque, il ne reste plus de différence !

Létude met également en évidence plusieurs groupes de
patients présentant des niveaux élevés de détresse
psychologique aprés un IDM - dont les femmes, les
afro-américains, et ceux issus de « milieux socio-
économiques défavorisés » — qui peuvent avoir besoin de
solutions adaptées a leurs besoins tout en recevant des soins
de longue durée apreés un IDM.

Aussi, «le stress psychologique » peut empécher « de suivre
un mode de vie sain pour le coeur et dobtenir une bonne
observance thérapeutique, un probleme particulierement
important chez les jeunes patients comme Iont montré
plusieurs études auparavant. »

NOTRE OPINION

La survenue dun SCA, d'un IDM, est une atteinte a la
présomption largement répandue de bonne santé pérenne,
voire indestructible que ressentaient de nombreux patients
avant lévénement. Cette page une fois tournée, les effets
psychologiques déléteres ne se manifestent pas immédiate-
ment, la détresse psychologique pouvant étre décalée dans
le temps mais trés profonde et destructrice. La période de
réadaptation qui suit I'hopital est importante, le patient
étant en présence dautres rescapés, de médecins (et autres
soignants) ayant une bonne capacité découte, et il lui est
ainsi plus facile daccepter son nouveau statut. Lentourage
tout comme léquipe soignante doit savoir quune détresse
peut apparaitre n'importe quand et étre sévere. Il semble
assez intuitif de ne pas se limiter a prescrire les médicaments
recommandés en se disant que cest bien assez de suivre les
recommandations thérapeutiques ! I faut revoir le patient
et rester a [écoute.

Les congressistes, frustrés de déplacement pour cette ACC
2021, ont refermé leur acces internet en espérant que la
prochaine motture sera vraiment en présentiel dans la
capitale, Washington, début Avril 2022, date soigneusement
choisie pour coincider avec le célebre Cherry Blossom,
courte période de floraison des cerisiers du Japon bordant
le Potomac. Mais Washington recele de nombreux attraits,
les musées divers et variés presque toujours gratuits nétant
pas le moindre.

© André Marquand, FESC, FACC, MSc, et Dr Marie-
Dominique Lécolier, PharmD, MSc.

Les Drs Marquand et Lécolier déclarent I'absence totale de
conflits d’intérét concernant la couverture de TACC 2021.

RUBRIQUE JURIDIQUE

Accuellliret s
unN docteur |u

Isabelle Filippi (Groupe LEH)

Les docteurs juniors désignent les étudiants de troisieme
cycle des études de médecine, ou de pharmacie pour les
étudiants inscrits en biologie médicale, qui accomplissent la
phase 3 dite de consolidation mentionnée a larticle R. 632-
20 du Code de Iéducation.

Ce nouveau statut sapplique aux catégories suivantes :

o Les étudiants en médecine affectés dans une
spécialité apres classement par les épreuves classantes
nationales de 2017 ;

o Les étudiants en pharmacie affectés dans
une spécialité commune a la médecine et a la
pharmacie apres réussite au concours de I'internat de
2017 ;

« Les internes des hopitaux des armées affectés
dans une spécialité apres classement par les épreuves
classantes nationales de 2017 ;

o Les assistants des hopitaux des armées
apres réussite au concours de 2017 de l'assistanat des
hopitaux des armées.

Pour obtenir le statut de docteur junior, Iétudiant doit donc
avoir cumulativement :

- validé toutes les connaissances et compétences
nécessaires a la validation de la phase 2 ;

- soutenu sa these, qui portera sur la spécialité suivie,
devant un jury dont la composition est fixée par arrété ;

- obtenu son dipléme d’Etat de docteur en médecine ou
en pharmacie et ce avant la prise de poste.

11 est également inscrit sur un tableau spécial au conseil de
lordre compétent.

QUI DECIDE DE L’AFFECTATION ?

Laffectation est décidée par le directeur général de ARS et
les lieux de stage sont les mémes que les internes : centres
hospitaliers universitaires, établissements hospitaliers, y
compris militaires ou privés, liés a ces centres par conven-
tion, organismes agréés extra-hospitaliers ou laboratoires

CARDIO H - N°55/ 0CTOBRE 2021

Jperviser

NIOr

agréés de recherche, praticiens, centres de santé ou struc-
tures de soins alternatives a I'hospitalisation agréés.

I y a donc une régionalisation de loffre de stage du docteur
junior, grace a lappariement entre les voeux exprimés par les
étudiants qui classent les stages selon leur intérét et ceux des
lieux de stage (procédure du Big matching). Le Ministere
de la Santé, en partenariat avec les ARS, les établissements
de santé et les universités a commandité le projet SiiMOP
développé par TUNESS (Université numérique en santé et
sport).

La procédure dagrément des lieux et maitres de stages de
la phase de consolidation reléve des dispositions de larrété
du 12 avril 2017 et de celui du 21 avril 2017 sagissant des
maquettes de formation pour la phase de consolidation.

Pour étre agréé, il faut déposer une demande au titre de
la phase de consolidation aupres de TARS. Cest donc le
directeur général de TARS qui agréé le praticien-maitre de
stage.

En outre, lagrément peut concerner uniquement la phase
de consolidation.

Néanmoins, et pour garantir la qualité de la formation et
de la supervision, les services candidats a lagrément ne
peuvent proposer quun ou deux postes aux docteurs juniors
et doivent veiller au nombre détudiants de phases 1 et 2 déja
accueillis au sein de leur équipe.

QUEL EXERCICE ?

Le docteur junior est docteur en médecine ou en pharmacie,
poursuit la phase 3 de sa formation et exerce des fonctions
de prévention, de diagnostic, de soins et, le cas échéant, des
actes de biologie médicale, avec pour objectif de parvenir
progressivement a une pratique professionnelle autonome ;
il est donc en « autonomie supervisée » et réalise seul ces
actes.

Le dossier-type de demande dagrément donne déja
quelques indications puisquil doit décrire les mises en
situation et activités du docteur junior en distinguant celles
quil réalisera seul au début de stage puis celles, différentes,
qu’il réalisera seul en fin de stage.
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Il faut aussi décrire brievement comment se fera
lacquisition de lautonomie du docteur junior en dé-
taillant Torganisation de la supervision, et ses périodes
dexercice. Le référentiel prévoit de détailler « les étapes
chronologiquement successives de la supervision et de la
restitution », y compris pendant les urgences. Par exemples,
au titre des Actes techniques, les étapes successives de la
supervision et de la restitution :

o présence du praticien senior pendant la
durée du geste ;

« présence du praticien senior au moins au
début et en fin du geste ;

« restitution avec le praticien senior au décours
du geste avec élément de preuve (radio, photo...).

Clest larrété du 16 janvier 2020 qui fixe le référentiel de mise
en situation fixant, pour chaque spécialité, les étapes du
parcours permettant au docteur junior dacquérir une
pratique autonome. La nature des actes est progressive-
ment diversifiée jusqu'a recouvrir, au terme de cette phase,
lintégralité des mises en situation figurant dans le
référentiel. Les actes que le docteur junior ne réalisera pas
en autonomie se feront selon les conditions en vigueur pour
les internes.

Ainsi, il y a des items communs aux groupes de spécialité
(prise en charge de patients, en référence aux connaissances
et compétences a mobiliser détaillées dans les maquettes
de spécialité, prise en charge en urgence de patients, actes

techniques, travail en équipe, exercice professionnel)

Chaque spécialité détaillera ses actes spécifiques au vu des
magquettes de spécialité des diplomes détudes spécialisées.
Par exemple, et pour la cardiologie, les stages pourront
aussi bien étre réalisés en service de cardiologie tradition-
nelle plutdt orienté insuffisance cardiaque, en imagerie
cardiaque multimodalités, ou en cardiopédiatrie.

A sa demande, le docteur junior peut étre autorisé a
participer, dans le cadre de ses obligations de service en
stage et compte tenu des nécessités pédagogiques, au service
de gardes et astreintes médicales.

Le docteur junior exercant en « autonomie supervisée », la
supervision aura pour objet le conseil, laccompagnement
dans les actes médicaux accomplis par le docteur junior
ainsi que la prise en charge d’une situation a laquelle ce
dernier ne pourrait faire face en autonomie. Elle est
réalisée par un praticien auquelle docteur junior pourraavoir
recours a tout moment.

Toutefois, lautonomie supervisée ne modifie pas les
responsabilités en présence. Le docteur junior exerce
ses fonctions par délégation et sous la responsabilité du
praticien dont il releve. Sa responsabilité est toujours
susceptible détre engagée, par exemple au plan pé-
nal ou disciplinaire, mais dans la plupart des cas, la
responsabilité de Iétablissement sera actionnée car la faute
révelera une faute dans lorganisation et le fonctionne-
ment du service public hospitalier sans étre pour autant
détachable du service.

LU POUR VOUS

origines a la
Covid-19

Dr Jean-Jacques Dujardin (Douai)

Nous affrontons depuis bientdt 2 ans une pandémie
virale due au SARS-Cov 2 responsable de la Covid 19. La
derniere grande pandémie a été la grippe Espagnole en
1919 quaucun dentre nous na donc connue. Si nous avions
eu quelques alertes avec le SRAS-Cov, puis le MERS-Cov
et le risque lié a la grippe aviaire, nous n'imaginions pas
vivre une telle situation a Iéchelle mondiale entrainant des
millions de morts, mettant a mal nos économies, nos
rapports sociaux et familiaux, notre systéme de santé et nos
équilibres psychologiques.

Pour nous positionner face a cet immense défi, le livre
que jai lu pour vous : « Pandémies, des origines a la
Covid-19 » est une aide précieuse et une source de
connaissances indispensables. Les auteurs, Patrick Berche,
médecin biologiste, professeur émérite de l'université de
Paris, membre de la cellule Covid-19 de TAcadémie
nationale de médecine et Stanis Perez, historien, profes-
seur agrégé et docteur en histoire de 'EHESS, auteur de
« Histoire des médecins », ont produit cet ouvrage de
522 pages, publié aux Editions Perrin, extrémement riche
de données historiques, scientifiques et médicales tres
documentées qui comprend de multiples notes et une
bibliographie finale de pres de 130 références.

Le livre suit, comme son titre le suggere, un ordre chronolo-
gique divisé en 4 grands chapitres :

1. ANTIQUITE ET MOYEN-AGE FACE AUX
PESTES ANCIENNES :

En 1881, Jules Le Baron produit une theése sur les
lésions osseuses de 'homme préhistorique en France et
en Algérie et décrit une tuberculose osseuse et un cas tres
probable de syphilis.

Thucydide décrit la peste dAthénes et semble
soupgonner la contagiosité notamment chez les familles
qui se soignent entre elles, les amis venus au secours et les
médecins. Mais au quotidien les épidémies étaient
probablement moins fréquentes que les endémies telles que
la malaria en Egypte et a Rome. Les premieres épidémies

Pandemies, des
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antiques connues remontent en 165 de notre ere sous Marc
Aurele ou un médecin, Galien Pergame, décrit la peste
Antonine qui tue 150.000 personnes sur les 300.000
atteintes, mais, selon les symptomes décrits, cette « peste »
était probablement la variole, car le diagnostic différen-
tiel avec les autres fléaux était difficile en labsence de
connaissances bactériologiques. Suivent la peste de Saint
Cyprien au ITleme siecle et la peste de Justinien en 541 qui
vient d’Ethiopie, gagne I'Egypte, la Syrie, la Mésopotamie,
IAsie mineure et Constantinople ou elle fait 16.000 morts
par jour, réduisant la population de 60%. On compte
durant 2 siecles tous les 15 ans une vingtaine de vagues qui
amorcent le déclin de 'Empire Byzantin qui survient en
1453.

Au moyen age, les auteurs décrivent dans le détail les 2
fléaux essentiels de cette époque : la peste noire et la lepre.
Originaire de Sibérie et du Kirghizistan, la peste noire
diffuse en Inde et au proche orient, elle atteint Avignon de
1348 a 1360, rapportée par Simon De Couvin qui utilise
le terme de « mors negra ». Devant une mortalité hors de
controle, les rites funéraires et religieux sont impossibles,
mais comment apaiser la colere de Dieu : prier les saints
dédiés, édifier des capelles votives a St Roch, remercier
apres la fin des épidémies : colonnes de la peste a Vienne
et ailleurs en Europe du nord, église Santa Maria de la Sa-
lute a Venise. Comme le rapporte Bernarbo Visconti, cesta
Venise aussi que pour la premiere fois les magistrats de la
ville organisent une lutte par des mesures autoritaires et
contraignantes telles que nous les connaissons aujourd’hui :
isolement des malades, quarantaines maritimes,
interdiction des rassemblements, création d’hdpitaux en
bois que I'on pourra briiler.

La lépre, on la croit trés contagieuse y compris par la
semence masculine. On isole donc les lépreux dans des
maladreries ou léproseries. En 549, le concile d’Orléans
rend obligatoire lassistance aux lépreux, en 567 le concile de
Tours oblige a subvenir a leurs besoins, en 769 on pratique la
séquestration des malades avec une cérémonie d’isolement,
« separatio leprosum » qui ressemble a un rite funéraire : en
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présence de la famille, le patient est mené sur un brancard
sous un drap noir de Iéglise au cimetiere ot il met un pied
sur une tombe ou est inscrit : « sis mortuus mondo, vivens
iterum Deo », meurs au monde, renais a Dieu. Au XIIéme
et XIIleme siecles, de nombreuses léproseries sont créées :
en 1226, 2.000 sont ouvertes sous Louis VIII en France,
on en compte 19.000 en Europe ou 600.000 lépreux sont
séquestrés sur 75 millions d’habitants d’ Europe. Au XIVeme
siecle la lepre régresse et a pratiquement disparu au XVIeme
sans cause précise (isolement des lépreux, progression de la
tuberculose, immunité acquise ?).

Puis, les auteurs traitent un chapitre passionnant sur la
théologie des maladies au moyen age, ou le concept de
vengeance divine vis a vis des pécheurs ou des mécréants
na pas eu le succes que lon croit, dautant que épidémie
népargnait pas non plus le fervent pratiquant ou le vertueux.
L’Eglise elle-méme nétait pas dupe : le pape Clément VI,
durant la peste dAvignon, est resté pragmatique instituant
une messe pour les victimes mais autorisant les autopsies
pour déceler les causes de la mort.

2. LA RENAISSANCE ET LES DEBUTS DE
LA « GRANDE CONTAMINATION » (XVI AU
XVIIEME SIECLES)

Le XVeéme siecle voit la prise de Constantinople par
les rois Catholiques, la « reconquista » Espagnole et la
découverte de JAmérique. Les galions remplis de soldats, de
missionnaires et de germes amenent les épidémies aux
Amérindiens jusque la indemnes car séparés de locci-
dent. Les épidémies circuleront longtemps dans les deux
sens. Christophe Colomb en 1492 débarque aux Bahamas,
apportant la grippe. Suivront variole, typhus exanthéma-
tique, coqueluche, varicelle, scarlatine. En 1503, en peine de
main doeuvre, Espagnols et Portugais font venir chez eux
des esclaves dAfrique. La variole devient pandémique.

Les épidémies ont aussi joué un role fondamental dans la
réussite de la conquéte par les espagnols qui trouvaient
devant eux des populations anéanties par les maladies,
incapables de combattre efficacement.

La rougeole en 1531 au Mexique entraine une mortalité de
20 a 30%.

La syphilis apparait au XVIeme siecle apportée par un
capitaine de Christophe Colomb qui a soigné des « bubas »,
nouvelle maladie transmise sexuellement. Rapidement
mortelle au début elle se transformera au fil du temps en
une maladie chronique lentement mortelle. Pendant ce
temps dans lancien monde, de nombreuses épidémies
touchent aussi les enfants telles que coqueluche, diphtérie, et
toujours la variole. Les auteurs retracent ensuite I'histoire
de la vaccination qui débute par la « variolisation » a par-
tir du pus des malades avec un certain succes en Angleterre
au prix dune mortalité tres lourde de 1/300 jusqua la
découverte par Edward Jenner de la vaccination a partir des
prélevements de pus du pis des vaches atteintes de cowpox

en 1721, méthode qui diffusera en France avec une premiere
vaccination a Boulogne sur mer en 1800 et dans le monde
entier jusqu'a Iéradication complete de la maladie en 1977.

A la Renaissance, apparaissent dautres approches des
épidémies, elles cessent de nétre quun fléau de Dieu,
elles sont désenchantées par I'image (statues de St Roch
ou de St Charles Borromée, évéque de Milan, dévoué aux
malades dela peste), par la peinture (Raphael avec la peste en
Phrygie, Nicolas Poussin avec la peste dAsdod). On
assiste au tournant intellectuel des lumieres : Montesquieu
se fache contre IAcadémie de Médecine de Bordeaux qui
nie lexistence méme de la contagion; Voltaire, si libéral,
préconise le controle des frontieres et des échanges
commerciaux !

3. L’ERE INDUSTRIELLE NOUVEAUX
PROGRES, NOUVELLES MENACES (XIXEME
ET XXEME SIECLES)

Le XIXeme siecle voit la révolution industrielle avec des
mutations sans précédent faisant la misere des uns, la
fortune des autres et apparaitre 'hégémonie des pays
Européens entrainant la colonisation. Les paysans
deviennent ouvriers, les artisans entrepreneurs et suit un
cortege de migrants vers les mines et les usines textiles, avec
Iémergence d'un prolétariat tres pauvre obligé a un travail
de masse aux conditions inhumaines conduisant a la lutte
de classes. Ainsi progressent toujours les épidémies, mais
aussi la médecine grace a Iapproche anatomo-clinique de
Claude Bernard et bien siir la révolution Pasteurienne et la
connaissance des ennemis infiniment petits.

Lhistoire de la fievre puerpérale est a ce titre exemplaire : un
jeune médecin Hongrois, Ignaz Semmelweis étudie dans 2
maternités de Vienne, la mortalité des accouchées fébriles.
Dans I'une, elle est de 18% contre 3% dans lautre. Dans
la premiere interviennent des étudiants en médecine qui
pratiquent aussi des autopsies systématiques des 1822,
date de louverture du centre dautopsies et de la montée en
fleche de la mortalité par fievre puerpérale alors que dans la
seconde maternité nofficiaient que des sages-femmes. II
suffit alors de préconiser le lavage des mains apres autopsie
pour réduire la mortalité.

A Lille, Louis Pasteur, chimiste, découvre les bactéries
contaminant les levures produisant de lacide lactique,
dénaturant le gott lors de la fermentation alcoolique, qu’il
nomme lactobacillus donnant naissance a la microbiolo-
gie qui permettra la découverte de lorigine de nombreuses
maladies et en particulier de la tuberculose, dite peste
blanche, fléau majeur dont lapogée de épidémie se situe
entre 1780 et 1830, faisant encore 100.000 déces par an
en France en 1910 et toujours présente de nos jours dans
le monde.

Les auteurs décrivent avec beaucoup de précisions et de
chiffres les autres maladies telles que le choléra, venu
dAsie, la syphilis, fléau intime, la grippe Espagnole, fléau

mondialisé qui survient a partir de 1831 sous forme de
vagues successives, parfois bénignes, parfois gravissimes
atteignant la France en 1918 pour la premiere fois avec une
seconde vague beaucoup plus mortelle faisant 408.000
morts, 3 millions pour toute 'Europe s’ajoutant aux 8,5
millions de la premiere guerre mondiale.

Lere Pasteurienne et les recherches permettaient de
reconnaitre successivement les agents responsables de la
variole, de la lepre, de la tuberculose, de la peste, du choléra,
de la syphilis et de la grippe.

Cette période a aussi vu se créer une nouvelle gouvernance
des maladies de 1830 a 1950, remettant I'hygiénisme en
question de premier plan, lanalyse du discours médical
tenant compte de la recherche fondamentale des causes
mais aussi de létude globale des facteurs économiques
et sociaux expliquant la mauvaise santé des populations.
Dou la promulgation des lois de police sanitaire en 1822, la
création d'un conseil supérieur de santé en 1850, la loi
obligeant a la déclaration des maladies contagieuses de 1903.
La notion despérance de vie apparait avec les assurances
vie. On prend conscience du rapport entre les maladies
et le capital humain source de progres et de richesses. Les
auteurs développent lhistoire de la sécurité sanitaire et
sociale qui débute avec le rapport de Pierre Laroque et
Ambroise Croizat des 1945 avec la mise en place dun
régime universel de droit a la santé. Puis apparaissent les
traitements : pénicilline en 1928, streptomycine en 1943
disponible en 1947, Isoniazide en 1953.

4. PANDEMIES A L’ASSAUT DU MONDE
CONTEMPORAIN (DE 1945 A NOS JOURS)

A partir de 1940-1950, l'usage des antibiotiques et
linvestissement des états dans les politiques de santé ont
profondément modifié les problémes sanitaires : la vie
sallonge, la population mondiale saccroit. On assiste a une
compression des morbidités (les maladies apparaissent
mais retardées) et une expansion des morbidités (on meurt
moins rapidement de certaines pathologies qui passent a la
chronicité), dou le paradoxe suivant : une population en
mauvaise santé chronique ou mentale peut étre le signe
d'une population qui vit plus longtemps. Mais avec le
mode de vie occidental apparait un style de vie pathogene
entrainant obésité, diabete, cancers. En caricaturant les
maladies infectieuses touchent les pays pauvres du sud,
les maladies chroniques non transmissibles touchent les
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pays riches du nord avec le diabéte de type 2, les maladies
cardiovasculaires et les AVC. Les auteurs traitent et
développent les maladies chroniques comme des épidémies
constatant que 15% des cancers sont dorigine infectieuse
(virus d’Epstein-Barr et lymphome de Burkitt, hépatite B
et cancer du foie, HIV et sarcome de Kaposi, papillovirus
et cancer du col utérin, helicobacter pylori et cancer de
lestomac, rétrovirus et leucémies). Les auteurs retracent
l'intéressante histoire de la découverte de la radiothérapie et
des chimiothérapies anti cancéreuses. Puis ils développent
la survenue du SIDA, la mise en place de la prévention puis
la découverte des traitements transformant la maladie aigué
mortelle en une maladie chronique compatible avec une
survie prolongée.

Enfin le chapitre sur la Covid-19, trés complet et quasiment
a jour est parfaitement traité et détaillé rappelant quelle est
responsable au moment de la rédaction de cet ouvrage de
111 millions de cas déclarés dont 2,5 millions de morts
dans le monde.

Cet excellent livre a, entre autres mérites, celui de nous
démontrer les différences fondamentales entre les
épidémies anciennes résolues seulement apres des siecles
et les épidémies contemporaines telles que le SIDA,
découvert en 1983, séquencé en 1984, traité efficacement
a partir de 2000 et surtout la Covid-19 pour la quelle
des vaccins efficaces et strs ont été disponibles en un peu
plus d'un an nous permettant despérer prochainement des
jours plus heureux.

Pour conclure, les auteurs amorcent une réflexion sur
Iinformation et les fake news, les libertés et le bien
commun, le role des décideurs, la nécessité et lefficacité de
la coopération internationale telle que nous la vivons.

Enrichi dune abondante bibliographie choisie, cet
ouvrage est une référence universelle dont jai apprécié le
travail énorme qu’il représente, sa lecture qui est facile et
passionnante.

Je suis stir que, comme moi vous aurez plaisir a en prendre
connaissance.

Bonne lecture.

Références:
Patrick Berche - Stanis Perez - Editions Perrin, 2021
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*Médicament d'exception : prescription en conformité avec la fiche'd'information thérapeutique.®

Pour l'initiation et le renouvellement du traitement, prise en charge soumise al'accord préalable de I'Assurance Maladie.

"Remboursement sécurité sociale a 65% subordonné a I'accord préalable du service du contréle médical® et agrément aux collectivités.

Liste I. Prescription initiale'annuelle réservée aux spécialistes en cardiologie, en endocrinologie, diabete et maladies métaboliques ou en
meédecine interne. Renouvellement hon restreint.

**AMM européenne du 17/07/2015

LDL-C = Cholestérol des.lipoprotéines de faible densité ; PCSK9 = Proprotein Convertase Subtilisin/Kexin type 9 ; CV = cardiovasculaires
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