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Les manifestations de la coronaropathie athéroscléreuse peuvent être classifiées en celles qui sont
dues aux plaques stables et celles qui sont dues aux plaques instables (figure 1). Les plaques stables
peuvent ne pas causer de symptômes cliniques ou chez certains patients, peuvent entraîner les symp-
tômes d’angor stable. Les plaques stables et l’angor stable sont des affections qui sont associées à une
faible mortalité et à un excellent pronostic clinique à long terme. Par opposition, les conséquences
des plaques instables sont beaucoup plus graves. En fait, environ un tiers des occlusions aiguës dues à
la rupture de plaque entraîne la mort cardiaque subite sans possibilité d’intervention. Même chez les
patients qui se présentent à l’hôpital pour un syndrome coronarien aigu, le risque de mortalité à court
terme est considérablement accru par un accident de rupture de plaque1. Dans des études cliniques
récentes, la mortalité à un an chez des patients atteints de syndrome coronarien aigu était d’environ
10 %2.

Bien que les traitements contemporains utilisés pour les syndromes coronariens aigus aient permis
de réduire le risque chez ces patients, une stratégie potentiellement plus efficace consiste à prévenir la
rupture de la plaque vulnérable. Cela est particulièrement vrai pour les patients qui présentent un
risque de mort cardiaque subite qui seraient dans l’impossibilité de se présenter à l’hôpital. Dans ce
numéro de Cardiologie – Conférences scientifiques, nous présentons une revue des mécanismes
physiopathologiques à la base de la rupture de plaque, les techniques d’imagerie invasives et non inva-
sives actuelles et les biomarqueurs pour évaluer une plaque vulnérable, une approche de stratification
des risques et des considérations thérapeutiques pour les patients présentant des plaques vulnérables.

On observe fréquemment dans le contexte clinique que certains patients peuvent souffrir de coro-
naropathie extensive et d’angor stable jusqu’à un âge avancé, alors que d’autres dont la coronaropathie est
minime peuvent présenter une plaque fracturée et une occlusion coronarienne aiguë à un jeune âge.

On ne connaît pas actuellement les facteurs qui dictent le pronostic. Les moyens conventionnels
actuels pour prédire quels patients présentent un risque de coronaropathie (p. ex. l’équation du risque de
Framingham) sont limités. En fait, le pronostic dans l’équation de Fragmingham comprend l’angor stable et
l’infarctus du myocarde (IM) aigu, malgré leurs conséquences cliniques notablement différentes. De plus,
des données récentes indiquent que les facteurs de risque Framingham ne permettent pas d’établir une dif-
férence entre un tableau clinique stable et instable (figure 2)3. 

De toute évidence, de nouveaux marqueurs du risque sont nécessaires, qui soient fondés sur la com-
préhension de la biologie de la déstabilisation de la plaque, de la rupture de la plaque et de la thrombose.
Un concept essentiel est celui de la « plaque vulnérable » qui est définie comme « une plaque qui risque de
devenir une future lésion responsable d’un syndrome coronarien aigu ou de la mort cardiaque subite ». La
figure 3 illustre les caractéristiques classiques d’une plaque vulnérable qui ont été démontrées par des
études pathologiques et angiographiques. Une plaque vulnérable est caractérisée par un grand noyau
lipidique qui est séparé de la lumière du vaisseau uniquement par une mince capsule fibreuse. La zone du
vaisseau est augmentée par le remodelage positif et ainsi, malgré le degré élevé d’athérome, il existe une
sténose minime de la lumière4. De plus, dans cette plaque vulnérable, on note une activité accrue des lym-
phocytes T et des macrophages. La rupture de la capsule fibreuse entraîne une thrombose conjointement à
une occlusion du vaisseau. Dans environ 30 % des plaques responsables de la thrombose, la rupture n’a pas
lieu et on pense que l’érosion de la surface de la plaque vulnérable est à l’origine de la thrombose.

L’inflammation et la concentration accrue de macrophages et de lymphocytes T sont des caractéris-
tiques importantes de la plaque vulnérable. Ces cellules inflammatoires peuvent entraîner l’amincissement de UNIVERSITY
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la capsule fibreuse en produisant des enzymes protéolytiques qui
dégradent la capsule de la plaque, réduisent la quantité de nou-
velle matière fibreuse produite par les cellules musculaires lisses
ou causent l’apoptose des cellules musculaires. L’inflammation
peut être un processus systémique, agissant dans plusieurs sites
de l’arbre coronarien. Cette possibilité est confirmée par la
découverte de plaques fracturées multiples chez certains patients
atteints de syndromes coronariens aigus1.

La rupture de plaque peut survenir sans l’apparition de syn-
dromes coronariens aigus et est détectée chez les patients
présentant une maladie coronarienne stable et chez ceux décé-
dant de causes non cardiaques. La fracturation de la surface de la
plaque expose le facteur tissulaire et d’autres matières hautement
thrombogènes dans la lésion sous-jacente. Bien que les facteurs
déterminant l’issue de la rupture de plaque ne soient pas bien
compris, on pense que la thrombose joue un rôle essentiel5.

Reconnaissant l’importance de l’histologie locale de la
plaque et des facteurs systémiques de l’inflammation et de la
thrombose, un groupe de chercheurs a récemment proposé que
le concept de plaque vulnérable seul évolue en un concept qui
inclut des biomarqueurs et la vulnérabilité du myocarde et soit
intégré au niveau du patient6.

Détection in vivo des plaques vulnérables

La plupart des informations sur les plaques vulnérables
proviennent d’études pathologiques. La prévalence et l’histoire
naturelle des plaques vulnérables chez les patients sont incon-
nues et nécessitent une étude prospective. Jusqu’à présent, nous
étions limités par notre incapacité à appliquer ces critères diag-
nostiques dans des situations cliniques. Cependant, les progrès
récents dans l’imagerie invasive et non invasive ont offert
plusieurs approches prometteuses pour la détection des plaques
vulnérables.

Examen d’imagerie invasif de la plaque

Échographie intravasculaire
L’échographie intravasculaire est la technique d’imagerie

intravasculaire la plus largement utilisée. Cependant, la sensibi-
lité de l’échographie intravasculaire traditionnelle pour détecter
les plaques riches en lipide est limitée. On a démontré récem-
ment que les données brutes de radiofréquence utilisées pour
produire l’image achromatique d’échographie intravasculaire
peuvent être analysées pour obtenir une meilleure caractérisa-
tion des tissus. La distribution statistique de ces données varie,
sur la base de la composante tissulaire sous-jacente. La précision
de cette approche se situe entre 80 et 90 %7. Des échantillons
d’images de patients atteints d’angor stable et de syndromes
coronariens aigus sont présentés dans la figure 4.

Une autre approche pour détecter les plaques vulnérables au
moyen de l’échographie intravasculaire est appelée l’élastogra-
phie. Cette technique utilise les changements conformationnels
survenant dans les vaisseaux coronariens apparaissant durant le
cycle cardiaque. La pression accrue durant la systole cause une
distension du vaisseau qui est quantifiée comme une « con-
trainte ». Les régions qui subissent une contrainte élevée sont
fortement corrélées avec des caractéristiques d’athérome riche
en lipides lors de l’analyse histologique8. La sensibilité et la
spécificité pour la détection des plaques vulnérables sont 
> 90 %. La figure 5 illustre la contrainte sur un échantillon
d’artère avec l’image achromatique d’échographie intravasculaire

Figure 1 : Les manifestations de la coronaropathie
athéroscléreuse peuvent être classifiées en celles dues
aux plaques stables et celles dues aux plaques instables
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Figure 2 : La plupart des facteurs de risque dans la
Physicians Health Study n’établissent qu’une faible diffé-
rence entre la coronaropathie stable et l’IM aigu, excepté
pour l’IMC >30 et des antécédents de tabagisme, qui
indiquent que la première manifestation de la coronaro-
pathie sera aiguë, bien que seulement légèrement3.
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Figure 3 : Une plaque vulnérable est composée d’un
grand noyau lipidique séparé de la lumière du vaisseau
par une mince capsule fibreuse. Une plaque stable 
est généralement composée principalement de tissu
fibreux et d’un petit noyau lipidique qui est éloigné 
de la lumière.
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obtenir des images à très haute résolution, celle-ci pouvant être
jusqu’à 25 fois plus élevée que celle des modalités existantes. Un
échantillon d’image est présenté dans la figure 6 avec une image
obtenue à la microscopie photonique correspondante. Les
détails anatomiques uniques de la TCO permettent la caractéri-
sation détaillée de la morphologie de la plaque et de son con-
tenu. Cependant, l’imagerie nécessite une zone non irriguée, ce
qui limite le temps de visualisation et la longueur du vaisseau qui
peut être examiné9.

Thermographie

Une autre approche consiste à visualiser les aspects fonc-
tionnels de la plaque et à évaluer l’activité de la plaque. La
modalité prototype pour l’évaluation fonctionnelle de la plaque
est la thermographie. Cette technique utilise une thermistance
avec cathéter pour détecter de légères différences de tempéra-
ture dans certaines régions des vaisseaux coronariens. Elle est
fondée sur l’hypothèse que l’inflammation superficielle des vais-
seaux entraîne une augmentation de la température de la surface
du vaisseau10.

La figure 7 montre des images comparatives de deux
patients, l’un ayant un vaisseau normal ne présentant pas une
hétérogénéité thermique et le deuxième présentant une variation
thermique marquée sur toute la longueur de la plaque. On
observe une hétérogénéité thermique chez certains patients
atteints d’angor stable et chez presque tous les patients atteints

correspondante. On notera que les régions de contrainte élevée
(les plus claires) sur l’image de droite sont situées sur la zone
d’épaulement de la plaque.

D’autres approches fondées sur l’échographie intravasculaire
comprenant l’utilisation de microbulles comme substances de
contraste et des méthodes d’imagerie ciblées sont en cours de
développement. L’avantage des techniques intravasculaires
fondées sur l’échographie intravasculaire est qu’elles reposent sur
une approche d’imagerie déjà utilisée et que les cardiologues
interventionnels connaissent. De plus, l’acquisition des images
est rapide et peut être effectuée sur de longs segments d’artères
coronaires et n’entraîne pas de risque additionnel pour le patient.

Tomographie par cohérence optique (TCO)

La tomographie par cohérence optique (TCO) est une nou-
velle modalité développée pour l’imagerie intracoronarienne.
Elle est analogue à l’échographie intravasculaire, mais utilise des
ondes de lumière infrarouge à la place des ultrasons. Étant donné
que les fréquences de la lumière infrarouge ont un ordre de
grandeur supérieur à celui des signaux des ultrasons, on peut

Figure 4 : Échantillon d’images (achromatiques) utilisant
le système d’histologie virtuelle. La lésion stable com-
prend principalement du tissu fibreux avec des dépôts
lipidiques peu importants. Les lésions chez les patients
atteints d’angor instable et d’IM aigu présentent des
dépôts lipidiques plus importants adjacents à la surface
de la lumière.
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Figure 5 : La contrainte locale a été calculée à partir 
des traces de radiofréquences synchronisées. L’image
d'échographie intravasculaire traditionnelle sur la
gauche démontre une plaque eccentrique, qui est
relativement peu claire à l’échographie et compatible
avec une plaque riche en lipides. L’image d’élastographie
sur la droite révèle la contrainte la plus élevée (2 %) 
dans la zone la plus claire; les deux régions de contrainte
accrue sont à 12 heures et à 5 heures, correspondant 
aux zones d'épaulement de la plaque8
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Figure 6 : L’échantillon de TCO (A) montre l’image 
ex vivo d’une artère coronaire avec la lumière du
vaisseau, l’artéfact du cathéter, l’intima, la média et
l’adventice ; la résolution est comparable à celle avec 
la microscopie photonique (B)9.

Figure 7: Deux images de thermographie. Le premier
patient (A) présente une faible atteinte athéroscléreuse
et on note une absence d’hétérogénéité thermique.
Chez un deuxième patient présentant une atteinte (B),
il existe une zone de température accrue et une hétéro-
généité thermique importante10.



d’angor instable, et deux ou même trois plaques d’une tem-
pérature élevée peuvent être présentes chez les patients
atteints d’un IM aigu. Des études cliniques de grande
envergure sont en cours pour évaluer si les différences de
température sont liées au site de la plaque vulnérable. Cette
technique peut finalement s’avérer complémentaire à l’im-
agerie morphologique pour une caractérisation complète
de la lésion.

Imagerie non invasive de la plaque

La visualisation des plaques coronariennes par une
méthode non invasive serait extrêmement utile pour mieux
comprendre les mécanismes à la base des plaques vul-
nérables. Contrairement aux techniques invasives, l’im-
agerie non invasive pourrait être réalisée en entraînant
moins de risque et d’incommodité pour le patient et à un
coût moindre. Ces évaluations pourraient ainsi être réali-
sées plus fréquemment et chez les patients présentant un
risque moyen et ceux présentant un risque élevé, facilitant
les études de l’histoire naturelle et potentiellement, même
la surveillance du traitement systémique antiathéroscléreux.
Les deux principales techniques non invasives sont la
tomographie par ordinateur et l’imagerie par résonance
magnétique (IRM).

Tomodensitométrie axiale

Le tomodensitométrie axiale à détecteurs multiples
s’est avérée être une technique fiable pour détecter la calci-
fication coronarienne. La mesure du calcium dans les
artères coronaires au moyen du tomodensitométrie axiale
permet de prédire les événements cardiaques futurs, inclu-
ant l’IM et la mort cardiaque. Les dépôts calciques reflètent
le fardeau de l’athérosclérose et la présence de plaques
d’athérome mûres qui sont responsables d’événements.
Cependant, la localisation des dépôts calciques ne semble
pas être corrélée avec la présence de plaques vulnérables ou
fracturées. En fait, les plaques instables peuvent avoir des
dépôts calciques réduits11.

Des techniques permettant de visualiser directement
les artères coronaires au moyen du tomodensitométrie
axiale sont développées rapidement. L’angiographie coro-
narienne par tomodensitométrie axiale réalisée au moyen
de protocoles d’imagerie cardiaque spécifiques et l’adminis-
tration d’une substance de contraste permet de visualiser la
lumière des artères coronaires ainsi que les plaques dans la
paroi des vaisseaux. La figure 8 montre des images compa-
ratives de tomodensitométrie axiale à détecteurs multiples
et d’échographie intravasculaire. On observe une plaque
faiblement atténuée au moyen du tomodensitométrie axiale
qui correspond sous la forme de coupe transversale à
l’image d’échographie intravasculaire12. Les données préli-
minaires indiquent que le tomodensitométrie axiale peut
permettre d’établir des sous-types de plaque (p. ex. les
plaques riches en calcium ont une atténuation très élevée à
l’examen de tomodensitométrie axiale [> 120 unités
Hounsfield], alors que les plaques riches en lipides ont une
faible densité à l’examen de tomodensitométrie axiale 
[< 50 unités Hounsfield]). 

Imagerie par résonance magnétique

L’IRM permet d’identifier les différentes composantes
de la plaque d’athérome en utilisant des séquences d’impul-

sions multiples pondérées en T1, en T2 et en densité de
protons. L’apparence de chaque composante de la plaque
telle que les lipides, le tissu fibreux, l’hémorragie et le cal-
cium, varie selon la séquence d’impulsions utilisée. Par
exemple, les lipides auront une « haute densité » sur les
images en T1 et en densité de protons, une « densité inter-
médiaire » sur les images en temps de vol et une « densité
variable » sur les images en T2. En utilisant des séquences
d’impulsions multiples, l’IRM permet de classifier la compo-
sition de la plaque d’athérome avec un degré élevé de préci-
sion13. C’est la technique d’imagerie des plaques d’athérome
dans l’aorte et la carotide de choix.

La figure 9 montre un IRM d’une artère carotide avant
l’endartériectomie. La capsule fibreuse est visualisée et l’on
peut voir une rupture, exposant l’athérome sous-jacent
riche en lipides14. Pour les applications coronariennes,
l’IRM est techniquement limitée par les problèmes que pose
le mouvement des vaisseaux. Comparativement au tomo-
densitométrie axiale, l’IRM produit des images dont la réso-
lution est beaucoup moins élevée qui nécessitent une durée
de balayage beaucoup plus longue et cette technique est
encore dans une grande mesure en développement.
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Figure 8 : Patient présentant une plaque non
calcifiée dans les segments 6 et 7 de l’artère
interventriculaire antérieure12. 

A : Image axiale de tomodensitométrie axiale à 
détecteurs multiples dans les segments 6 (artère
interventriculaire antérieure proximale, petites flèches) 
et 7 (artère interventriculaire antérieure distale de la
branche diagonale ; flèche de plus grande taille).
B : Image multiplan reconstituée de tomodensitométrie
axiale à détecteurs multiples montrant une coupe 
du segment 7 de l’artère interventriculaire antérieure
avec une plaque (flèche). La pointe de la flèche indique 
la branche diagonale.
C : Image d’échographie intravasculaire montrant 
une plaque non calcifiée dans le segment 7 (flèches).
D - F : Patient présentant des composantes calcifiées et
non calcifiées dans la plaque située dans l’artère
interventriculaire antérieure proximale (segment 6). 
D : Image de tomodensitométrie axiale à détecteurs
multiples montrant une plaque partiellement calcifiée
dans l’artère interventriculaire antérieure proximale
(flèche). E : Image multiplan reconstituée de tomodensi-
tométrie axiale à détecteurs multiples montrant une
coupe de l’artère interventriculaire antérieure proximale
avec une plaque (grande flèche) avec calcification (petite
flèche). La pointe de la flèche indique la lumière avec
injection de contraste. F : Image d’échographie intra-
vasculaire montrant une plaque partiellement calcifiée
dans l’artère interventriculaire antérieure (flèches).
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Les recherches intensives au cours de ces dernières
années ont permis de mettre au point des techniques d’ima-
gerie désormais bien validées, en particulier des images
intravasculaires, pour évaluer les plaques vulnérables. Un
certain nombre d’études en cours utilisent ces techniques
pour examiner la morphologie de la plaque avant la rupture
et l’histoire naturelle de la maladie.

Biomarqueurs

La présence et l’activité de divers biomarqueurs peu-
vent être importantes dans la modification de l’évolution
des plaques vulnérables. Une activité inflammatoire et
thrombotique accrue peut influer sur la propension d’une
plaque à se fracturer et sur le risque de thrombose sub-
séquente et d’occlusion du vaisseau. Plusieurs marqueurs
inflammatoires sont à l’étude, comprenant la protéine C
réactive (PCR), l’interleukine 6, le ligand CD40 soluble et
la protéine A plasmatique associée à la grossesse. Tous ces
marqueurs sont élevés chez les patients atteints de syn-
dromes aigus et ont une valeur pronostique.

Les marqueurs tels que les polymorphismes plaquet-
taires, un taux accru de facteur tissulaire, de plasminogène
et d’inhibiteur 1 des activateurs du plasminogène circulants
sont de nouveaux marqueurs potentiels de l’hypercoagula-
bilité. D’autres marqueurs d’état thombotique tels qu’une
carence en antithrombine III, une carence en protéine C ou
S et la résistance à la protéine C activée peuvent être
importants. De plus, on sait qu’il se produit des modifica-
tions transitoires de la coagulation et de l’activité inflamma-
toire et des interactions dynamiques entre ces systèmes qui
peuvent jouer un rôle important dans l’apparition d’événe-
ments aigus15. 

Stratification intégrée du risque

On ne connaît pas l’importance relative des variables
anatomiques, fonctionnelles ou relatives aux biomarqueurs
pour prédire l’issue des plaques vulnérables. L’approche
idéale pour la stratification du risque est probablement
multifactorielle. Dans une revue récente publiée dans
Circulation, une description pyramidale a été utilisée pour
montrer comment les outils actuellement disponibles
peuvent être appliqués dans la recherche des plaques
vulnérables15.

• On commencerait par appliquer le score du risque
Framingham pour identifier les patients présentant un
risque d’athérosclérose et par modifier le style de vie dans
ce groupe.

• Dans un plus petit sous-groupe présentant des carac-
téristiques de risque intermédiaire, l’évaluation de l’activité

inflammatoire systémique et le score applicable aux dépôts
de calcium au moyen du tomodensitométrie axiale conjoin-
tement à une angiographie non invasive peuvent aider à
classifier le risque de façon plus précise. Ces patients peu-
vent bénéficier d’un traitement avec une statine et l’AAS,
ainsi que d’autres traitements pharmacologiques pour les
facteurs de risque identifiés.

• Enfin, chez les patients présentant le risque le plus
élevé, l’angiographie invasive par échographie intravascu-
laire ou une autre technique d’imagerie serait réalisée pour
identifier les candidats à d’autres thérapies invasives.

L’approche finale aurait une précision hautement pré-
dictive et serait sûre et rentable. Des améliorations futures
dans les techniques de dépistages actuelles peuvent être
nécessaires pour réaliser cet objectif.

Considérations thérapeutiques

À mesure que nous en apprenons davantage sur le diag-
nostic et l’histoire naturelle de la plaque vulnérable,
plusieurs questions sont essentielles pour prendre des déci-
sions sur l’approche thérapeutique appropriée. Combien de
plaques vulnérables existe-t-il chez un même patient ? Quel
est le délai pour qu’une plaque devienne vulnérable ? Quel
risque d’événements indésirables peut-on assigner à chaque
plaque vulnérable et au patient dans l’ensemble ? La
réponse à ces questions nécessitera des études sur l’histoire
naturelle comprenant des examens d’imagerie et une évalu-
ation des biomarqueurs. La question principale est celle de
savoir si l’identification des plaques vulnérables individu-
elles modifie le pronostic. En général, deux perspectives
sont adoptées sur le pronostic probable.

Selon une école de pensée, l’athérosclérose est une
maladie diffuse et les plaques vulnérables sont multiples.
Étant donné le faible taux d’événements chez les patients
qui n’ont pas encore souffert d’un événement cardiaque, le
risque attribué aux plaques individuelles sera inévitable-
ment faible. Par conséquent, l’unique approche thérapeu-
tique concevable sera systémique. Les statines sont un
traitement systémique largement utilisé qui réduit consid-
érablement le risque d’IM futur. On a démontré de façon
constante que la réduction des événements cardiaques

Figure 9 : L’IRM permet de visualiser la plaque
fracturée et avec l’imagerie moléculaire permet
également de détecter un thrombus14.

Figure 10 : Étude de patients avant une endarté-
riectomie planifiée comparant la composition de 
la plaque après l’administration d’une statine par
rapport à un placebo pendant 3 mois. Le traitement
avec une statine a été associé à une réduction
marquée des concentrations de lipides et de cellules
inflammatoires et à une augmentation de la
concentration de collagène dans la plaque16.
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avec les statines n’est pas accompagnée d’une réduction parallèle
du fardeau angiographique de la maladie. Par conséquent, il est
possible qu’une grande partie de l’amélioration du pronostic avec
l’utilisation des statines provienne de la stabilisation de la plaque
vulnérable. Cela a été suggéré dans une étude chez des patients
qui ont été assignés au hasard à une statine ou à un placebo
durant les trois mois précédant l’endartériectomie de la carotide.
La composition de la plaque dont on a fait l’exérèse a été
analysée et les résultats sont indiqués dans la figure 10. On
notera que seulement après trois mois de traitement, la concen-
tration de lipides, de macrophages et de lymphocytes T était
considérablement réduite et la morphologie de la plaque s’est
transformée vers une forme plus stable16.

Un autre point de vue est que les plaques vulnérables asso-
ciées à un risque élevé sont peu nombreuses et que le traitement
systémique, bien qu’efficace, peut ne pas être adéquat pour
atténuer le risque associé aux lésions les plus vulnérables et une
intervention locale directe peut être nécessaire.

En fait, les approches concernant les plaques vulnérables ont
suscité un grand intérêt en cardiologie interventionnelle. Si l’on
découvre une stratégie interventionnelle efficace, l’intervention
coronarienne percutanée (ICP) permettra peut-être de surmon-
ter son incapacité à prévenir l’IM futur17. Si l’on utilise un traite-
ment local, il sera important d’établir si le risque d’événements
indésirables futurs associés aux plaques individuelles justifie le
risque initial et le coût d’une intervention prophylactique.

Conclusion

On reconnaît maintenant généralement le concept de
plaque vulnérable. Il y a cependant encore des controverses sur
les critères diagnostiques cliniques, bien qu’il existe actuellement
plusieurs approches prometteuses. Ces approches sont fondées
sur la compréhension de l’histoire naturelle de la plaque vul-
nérable et constituent le fondement des essais thérapeutiques
subséquents. À mesure que le traitement des occlusions corona-
riennes aiguës et des sténoses stables de grade élevé devient de
plus en plus efficace, la plaque vulnérable représentera une fron-
tière importante en cardiologie. L’identification et le traitement
des plaques vulnérables peuvent offrir une nouvelle voie impor-
tante pour améliorer le pronostic chez les patients atteints de
coronaropathie.
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