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La reperfusion a I'aide d'un cathéter a ballonnet
dans les cas d’infarctus du myocarde aigu
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Malgré les progres considérables réalisés dans la mise au point de nouveaux agents thromboly- Beth L. Abramson. M.D.
tiques, la morbidité et la mortalité durant la phase aigué de l'infarctus du myocarde (IM) demeurent Wayne Batchelor, M.D

élevées. Dans I'IM avec sus-décalage du segment ST, la thrombose coronarienne entraine l'occlusion
Warren Cantor, M.D.

Luigi Casella, M.D.
Robert J. Chisholm, M.D.
Paul Dorian, M.D.

David Fitchett, M.D.
Michael R. Freeman, M.D.
Shaun Goodman, M.D.
Anthony F Graham, M.D.
Robert J. Howard, M.D.
Stuart J. Hutchison, M.D.

compléte de l'artére responsable de l'infarctus. Le rétablissement rapide, complet et soutenu du flux
coronarien antérograde est nécessaire pour préserver la fonction ventriculaire gauche et améliorer
les résultats cliniques'?. Lintervention coronarienne percutanée (ICP) permet de surmonter nombre
des limites de la reperfusion pharmacologique. Dans ce numéro de Cardiologie — Conférences
scientifiques, nous examinons la littérature sur l'angioplastie primaire et évaluons le réle de I'ICP
comme stratégie initiale de reperfusion.

LICP offre plusieurs avantages par rapport a la thrombolyse. Contrairement a la thrombolyse,
I'ICP comporte trés peu de contre-indications. Llangioplastie primaire est particulierement utile chez
les patients présentant un choc cardiogénique, chez qui la thrombolyse n'est pas efficace. Llangiogra-

phie coronarienne fournit des informations anatomiques détaillées qui peuvent étre importantes pour Victoria Korley, M.D.
identifier les patients chez qui une intervention chirurgicale est nécessaire. langioplastie traite non Anatoly Langer, M.D. (rédacteur)
seulement le thrombus occlusif, mais également la sténose sous-jacente. Par conséquent, 'angioplastie Gordon W. Moe, M.D.
peut réduire le risque de récidive de l'ischémie et de l'infarctus, comparativement a la thrombolyse. Les Juan Carlos Monge, M.D.
agents thrombolytiques rétablissent la perméabilité coronarienne chez 60 a 85 % des patients et un David Newman, M.D.
flux normal (TIMI grade 3) chez seulement 50 & 60 % des patients**. Par opposition, 'lCP entraine des Trevor I. Robinson, M.D.
taux de perméabilité de plus de 90 % et des taux de flux TIMI grade 3 supérieurs a 70 %°. Le traitement Duncan J. Stewart, M.D. (chef)
thrombolytique est associé a un risque d'hémorragie majeure. Lhémorragie intracranienne survient Bradley H. Strauss, M.D.
chez environ 1 % des patients et elle est fatale dans 60 % des cas”. Les complications hémorragiques Kenneth R. Watson, M.D.
de I'ICP sont moins fréquentes et sont plus souvent limitées au site d'acces.

Les principaux désavantages de I'CP sont qu'elle n'est pas aussi répandue que la thrombolyse, et la St. Michael's Hospital
reperfusion a l'aide d'un cathéter a ballonnet est souvent retardée. La plupart des hopitaux ne sont pas ggf:;fioif{,’ Queen Wing
équipés d'installations pour réaliser 'angioplastie. De plus, les hopitaux dans lesquels I'angioplastie Toronto, Ont. M5B 1W8
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mesure de réaliser une angioplastie urgente en temps voulu en dehors des heures normales de travail.
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resténose. Cependant, l'usage de tuteurs coronariens et d'inhibiteurs des récepteurs glycoprotéiniques

IIb/1lla durant I'angioplastie primaire peut aider & préserver la perméabilité des vaisseaux a long terme

et a prolonger les avantages cliniques.

Langioplastie primaire comparativement a la thrombolyse : études randomisées

'MH

1)°%1%. Bien qu'aucune de ces études n'aient eu la puissance nécessaire pour démontrer une différence ST. MICHAEL'S HOSPITAL

Un certain nombre d'études randomisées comparant la thrombolyse a I'angioplastie primaire ont
été effectuées avant l'ere des tuteurs coronariens et des inhibiteurs des récepteurs GP IIb/Illa (tableau

dans la mortalité, une méta-analyse'”'* a démontré une mortalité significativement plus faible (4,4 % vs
6,5 %, p = 0,02) et un parametre composé (mort et IM) significativement réduit (7,2 % vs. 11,9 %,
p < 0,001) avec l'angioplastie. Langioplastie a également été associée a une incidence beaucoup moins
élevée d'hémorragie intracranienne (0,1 % vs 1,1 %, p = 0,0005).




Tableau 1 : Etudes sur I'angioplastie primaire comparativement a la thrombolyse
Etude Nombre | Agent Délai entre Principaux paramétres Résultats
de thrombo- | I'arrivée du patient
patients | lytique et I'introduction
du cathéter a
ballonnet (min)
Zwolle/Zijlstra® | 185 SK 62 i) Ischémie récidivante Taux moindre
ii) Perméabilité de d’ischémie récidi-
I"artere responsable vante, FEVG supéri-
de I'infarctus eur de perméabilité
iii) FEVG avec I'ICP
Zwolle/Zijlstra 95 SK 68 Déces, récidive de Taux inférieur
(faible risque)™ I'infarctus et ACV a 6 mois| de récidive de
I'infarctus avec I'ICP
Ribeiro® 100 SK 238 Perméabilité de I'artere Aucune différence
responsable de I'infarctus | significative
a 48 heures
Grinfeld™ 112 SK 63 i) Résolution du Amélioration de la
segment ST résolution du seg-
ii) Taux de flux TIMI-3 ment ST et taux
plus élevé de flux
TIMI-3 avec I'ICP
DeWood™ 90 Dutéplase 126 NA Aucune différence
dans la mortalité/la
récidive del’infarctus
PAMI/Grines® 395 APT 60 Déces/récidive de Taux moins élevé
(3 heures) I'infarctus de mortalité/
de récidive de
I'infarctus avec I'ICP
Gibbons' 103 Dutéplase 45 Taille de I'infarctus Aucune différence
(Sestamibi)
Ribichini® 83 APT 40 Décés/récidive de Taux moins élevé
(1,5 heure) I'infarctus/ischémie d’accidents
récidivante ischémiques avec I'lCP
Garcia™ 189 APT 84 Déces, récidive de Taux moins élevé
(1,5 heure) I'infarctus et ACV d’ischémie récidi-
vante avec |'ICP
GUSTO lIb™ 1138 APT 114 Déces, récidive de Evénements moins
(1,5 heure) I'infarctus et ACV nombreux avec I'ICP
a 30 jours, aucune
différence a six mois

SK = streptokinase, APT = activateur de plasminogéne tissulaire

Angioplastie primaire vs thrombolyse : Registres

L'avantage sur le plan de la mortalité de I'angioplastie
primaire observé dans les études randomisées n'a pas été confir-
mé dans les grands registres, ce qui souléve la question de savoir
si les résultats des études peuvent étre généralisés a la pratique
clinique. Le registre MITI (Myocardial Infarction Triage and
Intervention)™ a comparé les résultats chez 1050 patients traités
a l'aide de l'angioplastie avec ceux de 2095 patients traités par la
thrombolyse dans les 6 heures suivant I'apparition des symp-
témes. On n'a constaté aucune différence dans la mortalité hos-
pitaliere (5,6 % vs 5,5 %, p = 0,93) ou dans la mortalité a trois
ans entre ces deux groupes. D'autres registres importants™ n'ont
pas pu démontrer également que l'angioplastie primaire offrait
un avantage par rapport a la thrombolyse.

On peut expliquer cet écart dans les résultats par I'exis-
tence d'un biais d@ a I'utilisation plus fréquente de I'angio-
plastie primaire chez les patients les plus atteints ou par
l'incapacité de nombreux centres cliniques a réaliser I'angio-
plastie aussi rapidement et aussi efficacement que dans les
études randomisées. Dans le registre NRMI-220, le délai
moyen entre l'arrivée du patient et l'introduction du cathéter a
ballonnet était de prés de deux heures. Dans cette étude, et
d'autres études?’, le délai écoulé jusqu'au gonflement du bal-
lonnet a été corrélé avec la fonction ventriculaire gauche et la
survie. Le deuxieme point est que dans les études, I'ICP était
réalisée par des professionnels expérimentés dans des centres
sélectionnés, spécialisés et ayant un volume d'activité élevé.
La relation entre le volume des interventions et les résultats de
I'lCP primaire a été bien documentée®?*. Dans le registre



Tableau 2 : Etudes sur I'implantation de tuteurs coronariens comparativement a I'angioplastie par ballonet
seule dans I'infarctus du myocarde aigu
Nom/auteur Nombre de Mortalité/IM a 6 mois Revascularisation du vaisseau
patients (%) cible a 6 mois (%)
e | neiomaste | vateurp | teus || Araionste | vaeur

Suryapranata® 227 3,0 9,0 0,06 4,0 17,0 0,002
FRESCO* 150 2,7 2,7 1,0 6,7 25 0,006
GRAM[# 104 3,8 15,2 0,046 1,9 9,6 0,08
PASTAZ 136 13,0 5,0 0,08 16 33,3 0,016
STENT-PAMI* 900 6,6 4,9 0,27 1,7 17,0 <0,001
STENTIM® 211 6,0 6,5 0,9 16,8 26,4 0,1
CADILLAC® 2032 ND ND NS 6 13 <0,001

* Résultats hospitaliers
ND = Non disponible, NS = Non significatif

MITI, l'intervention était réalisée dans plus de 20 % des cas
dans des hopitaux dont le volume d'activité était faible.

Implantation de tuteurs coronariens dans I'IM aigu

Limplantation de tuteurs coronariens a réduit l'incidence
de la resténose et de la répétition de la revascularisation du
vaisseau cible (RVC). Plusieurs études**** ont comparé l'angio-
plastie par ballonnet a lI'implantation de tuteurs coronariens
dans le cas d'un IM aigu (tableau 2). Ces études n'avaient pas
la puissance statistique suffisante pour détecter des différences
dans les taux de mortalité ou de récidive de l'infarctus.

Cependant, on a noté une réduction constante et statistique-
ment significative de la RVC lors d'un suivi d'un an au maximum.

® Dans I'étude STENT-PAMI, on a constaté une tendance
troublante a un plus faible taux de flux TIMI-3 apres l'inter-
vention (89 % vs 93 %, p = 0,1) et 4 un taux de mortalité plus
élevé a 6 mois (4,2 % vs 2,7 %, p = 0,3) chez les patients
ayant recu des tuteurs coronariens.

® On a observé des tendances semblables dans I'étude
STENTIM-2 de plus petite envergure.

® Dans I'étude CADILLAC beaucoup plus importante, on
n'a pas constaté de différence dans les taux de flux TIMI ou
dans la mortalité apres l'intervention et ces résultats ont sus-
cité la crainte que l'implantation de tuteurs coronariens dans
les cas d'IM aigu peut étre néfaste.

e Une étude récente’ a assigné au hasard 123 patients
atteints d'un IM aigu a I'angioplastie primaire avec implanta-
tion de tuteurs coronariens ou a la thrombolyse. Limplanta-
tion de tuteurs coronariens était associée a un plus faible taux
de répétition de la revascularisation du vaisseau cible et
d'ischémie instable récidivante a 6 mois, avec une tendance
a un plus faible taux de mortalité, de récidive de l'infarctus
ou d'accident cérébro-vasculaire (12,9 % vs 21,3 %, p = 0,2).

Inhibiteurs des récepteurs GP IIb/Illa

On a récemment reconnu le rdle essentiel des plaquettes
dans les syndromes coronariens aigus et les complications

ischémiques de I'lCP. Les inhibiteurs des récepteurs GP
[Ib/111a ont réduit les complications ischémiques durant les
ICP électives et urgentes®*. Plusieurs études®** ont évalué
le role de I'abciximab dans I'ICP primaire (tableau 3).

Dans I'étude RAPPORT?’, 483 patients subissant une
angioplastie primaire ont été assignés au hasard a un traite-
ment a l'aide de I'abciximab ou d'un placebo. Lincidence des
déces, des récidives de l'infarctus, de la répétition de la revas-
cularisation urgente du vaisseau cible et de la répétition de la
revascularisation du vaisseau cible a été évaluée a 7 jours, a 30
jours et 3 6 mois. A 7 jours, labciximab était associé a un plus
faible taux de récidive de l'infarctus (0,9 % vs 3,7 %, p = 0,06)
et de revascularisation du vaisseau cible (1,4 % vs 6,3 %, p =
0,008). Cependant, a 30 jours, seule la différence dans la
revascularisation urgente du vaisseau cible est demeurée
statistiquement significative (1,8 % vs 7,9 %, p = 0,004).

Quatre études récentes ont évalué l'usage de l'abciximab
comme adjuvant aux tuteurs coronariens dans I'IM aigu :

o ['étude STOPAMI™ a assigné au hasard 140 patients
présentant un IM aigu a la thrombolyse avec 'administration
d'un t-PA ou a l'angioplastie primaire avec l'implantation de
tuteurs coronariens et 'administration de l'abciximab. D'apres
les scintigraphies au sestamibi en série, les tuteurs coronariens
et I'abciximab ont permis la préservation du myocarde dans
une plus grande mesure.

e Neumann et ses collaborateurs™ ont démontré une
plus grande amélioration du mouvement régional de la
paroi et de la vitesse du flux coronarien maximal aprés 1'an-
gioplastie primaire avec I'administration de 1'abciximab
comparativement a l'administration d'héparine seule. Ainsi,
I'abciximab peut non seulement améliorer la perméabilité
coronarienne épicardique, mais il peut également améliorer
la perfusion microvasculaire. Une sous-étude de cette étude
a révélé que l'avantage offert peut résider dans la modula-
tion de l'expression de l'intégrine Mac-1 monocytaire,
entrainant une réduction de l'interaction entre les plaquettes
et les monocytes.



Tableau 3 : Etudes sur I’abciximab pour I’angioplastie primaire
Etude/auteur | Intervention Groupe Nombre | Résultats
coronarienne | témoin de patients
percutanée
STOPAMI*® Implantation | ATP 140 Préservation du myocarde et résultat
de tuteurs clinique supérieurs avec I'ICP
coronariens +
abciximab
RAPPORT* ACTP + ACTP + 483 Amélioration des résultats cliniques
abciximab Placebo a 7 jours, du taux de RVC a 30 jours
et du taux de RVC urgente a 6 mois
Neumann?® Implantation | Implantation 200 Amélioration du flux coronarien et
de tuteurs de tuteurs du mouvement régional de la paroi
coronariens + | coronariens +
abciximab Placebo
ADMIRAL* Implantation | Implantation 300 Amélioration des taux de récidive
de tuteurs de tuteurs de I'infarctus et de la RVC a 30 jours
coronariens + | coronariens +
abciximab Placebo
CADILLAC® ACTP + ACTP + 2032 Réduction des événements cliniques
abciximab ou | Placebo ou a 6 mois avec les tuteurs coronariens
Implantation | Implantation Réduction du taux de mortalité et
de tuteurs de tuteurs des accidents avec |'abciximab chez
coronariens + | coronariens + les patients ayant subi une ACTP
abciximal abciximal Réduction de la thrombose subaigué
subaigué (tuteurs coronariens et ACTP)
avec I'abciximab

e Dans I'étude ADMIRAL, 300 patients ont été
assignés au hasard a I'abciximab ou & un placebo. Les
taux de récidive de l'infarctus (4,7 % vs 2,0 %, p = 0,09)
et de revascularisation urgente du vaisseau cible (14 %
vs 6 %, p = 0,03) étaient significativement moins élevés
dans le groupe abciximab. On n'a noté aucune dif-
férence statistiquement significative dans les hémorra-
gies majeures.

e ['¢tude CADILLAC (Controlled Abciximab and
Device Investigation to Lower Late Angioplasty Compli-
cations)® a réparti plus de 2000 patients se présentant
dans un délai de 12 heures suivant un IM aigu dans l'un des
quatre groupes suivants : angioplastie par ballonnet seule,
angioplastie par ballonnet plus abciximab, implantation de
tuteurs coronariens seule et implantation de tuteurs coro-
nariens plus abciximab. Les taux d'événements cardiaques
indésirables majeurs — déces, IM non mortel ou répétition
de la revascularisation du vaisseau cible pendant un suivi
de six mois — étaient de 10,8 % pour le groupe ayant recu
des tuteurs coronariens, de 10,9 % pour le groupe ayant
recu des tuteurs coronariens plus de I'abciximab, de 15,2
% pour le groupe ayant subi une angioplastie par ballon-
net et recu de I'abciximab et de 19,3 % pour le groupe
ayant subi une angioplastie par ballonnet seule. Aucune
différence significative dans la mortalité et la récidive de
l'infarctus n'a été notée entre les groupes. Le taux de
thrombose subaigué (30 jours) a été significativement
(1,75 vs 0,6 %
p = 0,07 dans le groupe ayant subi une angioplastie coro-

réduit par l'abciximab

1

narienne transluminale percutanée et 1 % vs 0 %, p = 0,03
dans le groupe ayant recu des tuteurs coronariens).

Les raisons de cet écart dans les résultats entre les
groupes ayant recu des tuteurs coronariens dans les
études ADMIRAL et CADILLAC font l'objet de spécula-
tions, mais I'administration fréquente de I'abciximab
avant l'arrivée du patient dans le laboratoire de
cathétérisme dans 1'étude ADMIRAL était associée a
une meilleure reperfusion avant I'angioplastie. Ce
phénomene a pu contribuer aux résultats cliniques plus
favorables. Le concept d'ICP facilitée a récemment été
proposé. Dans ce scénario, les patients présentant un IM
aigu recoivent immédiatement un traitement pharma-
cologique pour la reperfusion (p. ex. traitement throm-
bolytique a faible dose et inhibiteur des récepteurs GP
[1b/Illa) et sont amenés au laboratoire de cathétérisme
aussi tot que possible. Ainsi, I'lCP facilitée associe les
avantages des stratégies de reperfusion par des agents
pharmacologiques et a l'aide d'un cathéter a ballonnet.
Des études actuellement en cours permettront de déter-
miner l'innocuité et l'utilité clinique de cette approche
faisant appel a plusieurs modalités thérapeutiques pour
établir la reperfusion.

Ainsi, nous pouvons affirmer que I'ICP est la meilleure
modalité thérapeutique dans les cas d'IM aigu et que I'im-
plantation de tuteurs coronariens offre de meilleurs résul-
tats angiographiques et cliniques (revascularisation du
vaisseau cible) a court et a long terme. Lusage de I'abcix-
imab dans ce contexte n'est probablement bénéfique que
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pendant la phase aigué. Cependant, la question principale
est la faisabilité technique de ce traitement. Dans la plu-
part des études, le temps nécessaire pour ouvrir l'artére a
l'aide d'une ICP (délai entre la randomisation et l'introduc-
tion du cathéter a ballonnet) était de 30 minutes plus long
que le temps nécessaire pour amorcer le traitement throm-
bolytique (délai entre la randomisation et l'injection). Les
lignes directrices de 1999 de 'American College of Cardi-
ology/American Heart Association (ACC/AHA)
indiquent que I'lCP peut étre envisagée comme un traite-
ment remplagant le traitement thrombolytique chez les
patients présentant un IM aigu, sous réserve qu'elle puisse
étre réalisée dans un délai de 90 minutes.

Conclusion

Lintervention coronarienne percutanée est un moyen
efficace d'établir la reperfusion chez les patients présentant
un IM aigu lorsqu'elle est réalisée rapidement et par des
professionnels expérimentés dans des centres spécialisés.
Limplantation de tuteurs coronariens améliore la durabilité
de l'avantage offert en réduisant la nécessité d'une nouvelle
revascularisation. Les inhibiteurs des récepteurs GP IIb/Illa
améliorent la reperfusion avant l'angioplastie, réduisent l'in-
cidence de la réocclusion et d'autres complications
ischémiques apres une reperfusion réussie et améliorent la
perfusion microvasculaire. Dans des études randomisées,
I'CP semble étre supérieure a la thrombolyse pour prévenir
les déces et la récidive de l'infarctus subséquents. Cepen-
dant, il peut ne pas y avoir une telle amélioration des résul-
tats si I'angioplastie ne peut étre réalisée avec succes dans
les 90 & 120 minutes suivant l'arrivée du patient a 'hdpital.
LICP facilitée offre la possibilité d'associer les avantages de
la thrombolyse et de la reperfusion mécanique, et mérite
une étude plus approfondie.
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Résumés scientifiques présentant
un intérét particulier

L'implantation précoce de tuteurs comparativement a un
traitement conservateur aprés la thrombolyse dans
I'infarctus du myocarde aigu

BRUNO SCHELLER, BENNO HENNEN, 2 HAMMER, HANE-PETER STOLL. TORSTEN
MARKWIRTH, POUR LE GROUPE D'ETUDE SIAM III. UNIVERSITY OF SAARLAND.
INTERNAL MEDICINE [1I. HOMBURG, SAAR, ALLEMAGNE

Obijectifs : La trombolyse dans l'infarctus du myocarde aigu (IMA) est limitée
par le taux de flux TIMI III et la réocclusion de I'artére responsable de l'infarctus.
Des études antérieures ont montré que le PAC n'offrait aucun avantage apres la
thrombolyse comparativement au traitement thrombolytique seul dans I'IMA.
Cependant, de récentes études ont démontré la supériorité de l'implantation pri-
maire de tuteurs coronariens comparativement au PAC seul dans I'IMA. Lobjectif
du groupe SIAM III (South West German interventional Study in Acute Myocar-

dial infarction) est de comparer la stratégie consistant a implanter des tuteurs de
facon précoce (groupe 1) avec un traitement conservateur (groupe Il) apres la
thrombolyse dans 'IMA.

Méthodologie : SIAM III est une étude multicentrique, prospective, controlée et
randomisée. Le critere d'inclusion est la thrombolyse dans les 12 heures suivant
l'apparition des symptomes dans I'IMA. Les patients du groupe | ont été trans-
férés au centre d'intervention dans les 8 heures suivant la thrombolyse pour subir
une angiographie coronarienne, y compris l'implantation de tuteurs coronariens
dans l'artere responsable de l'infarctus. Le groupe Il a subi une angiographie
coronarienne élective apres deux semaines avec l'implantation d'un tuteur coro-
narien dans l'artére responsable au méme moment. Le paramétre primaire est
un parameétre combiné comprenant la mort, la récidive de l'infarctus et la
revascularisation des lésions cibles.

Constatations : Jusqu'a présent (aofit 2000), 186 patients ont été randomisés.
Durant un suivi d'une durée moyen de 159+97 jours, l'implantation précoce de
tuteurs coronariens était associée a une réduction significative du paramétre
combiné (22,1 % vs 37,7 %, p = 0,035) comprenant la mort (5,9 % vs 11,6 %,
ns), la récidive de l'infarctus (2,9 % vs 2,9 %, ns) et la revascularisation de la
Iésion cible (16,2 % vs 24,6 %, ns). Lincidence des accidents ischémiques entrai-
nant une réhospitalisation ou une angiographie imprévue était significativement
réduite dans le groupe [ (2,9 % vs 34,8 %, p = 0,01). Des complications hémor-
ragiques sont survenues chez 10,3 % des patients dans le groupe I comparative-
ment a 7,2 % dans le groupe Il (ns). Les taux de flux TIMI 11l selon I'angiographie
effectuée deux semaines plus tard étaient de 98,5 % dans le groupe | compara-
tivement a 59,0 % dans le groupe Il (p = 0,01). La fraction d'éjection ventri-
culaire gauche deux semaines apres I'lMA était de 58,7+11,5 % chez les patients
subissant une implantation précoce comparativement & 52,5+13,4 % dans le
groupe de traitement conservateur (p = 0,08).

Conclusion : Limplantation précoce de tuteurs coronariens apres la thrombolyse
dans I'[MA est sans danger. Ces données préliminaires indiquent que cette
approche offre un avantage clinique comparativement au traitement conserva-
teur apres la thrombolyse dans I'IMA.
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