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Lindication a une revascularisation chez un patient présentant
un syndrome coronarien chronique (angor stable) se base sur la
présence d’ischémie myocardique, documentée par un test non
invasif ou invasif selon le contexte clinique et le profil de risque.
Le profil de risque conditionnera également le bénéfice que
chaque patient retirera d’une éventuelle revascularisation. Cet
article présente un petit tour d’horizon de I’évidence actuelle
dans ce domaine.

Chronic coronary syndrome (stable coronary artery
disease): Indication to revascularization in 2020 and
latest evidence

The decision to perform coronary revascularization in the setting of
chronic coronary syndrome is based on the detection of myocardial
ischemia through non-invasive or invasive tests, according to the
cardiovascular risk of each patient. This latter will also determine
the benefit to be expected with revascularization. The present
article is a brief summary of the latest evidence in this domain.

INTRODUCTION

Si le bénéfice de la revascularisation coronarienne en cas de
syndrome coronarien aigu a montré des bénéfices en termes
de mortalité et de récidive d’infarctus, la situation est moins
consensuelle dans le contexte de maladie coronarienne stable
(récemment renommée syndrome coronarien chronique)’
pour laquelle le traitement optimal fait encore débat. Le
présent article illustre le parcours d’un patient avec suspicion
de maladie coronarienne stable, en partant de I’algorithme
diagnostique, pour ensuite discuter ’évidence actuelle sur le
rble de la revascularisation dans ce contexte, a la lumiére des
¢études phares publiées ces dernieres années.

PREMIERE ETAPE: DETERMINER LEVENTUELLE
INDICATION A UNE REVASCULARISATION

Les dernieres recommandations de la société européenne de
cardiologie soulignent que le traitement médicamenteux
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reste fondamental pour réduire les symptomes et la progres-
sion de I’athérosclérose, ainsi que prévenir les événements
cardiovasculaires futurs. Cependant, la revascularisation joue
également un role important dans la réduction des symptémes
angineux et ’'amélioration du pronostic, comme complément
au traitement médicamenteux et non en substitution de
celui-ci.’

Le point crucial pour définir I'indication a la revascularisation
est 'objectivation d’une ischémie myocardique. De ce fait,
tous les patients avec suspicion de maladie coronarienne
devraient bénéficier d’un test d’ischémie en fonction du
contexte clinique.

Probabilité prétest

Le choix du test d’ischémie dépend de la probabilité prétest
(PTP) d’un patient d’avoir une maladie coronarienne. Cette
probabilité se calcule selon la symptomatologie (typique,
atypique, non angineuse ou dyspnée), de I'age du patient et de
son sexe.”® Dans les cas les plus séveres (patient avec une PTP
¢élevée avec angor réfractaire au traitement médicamenteux,
ergométrie montrant un profil a haut risque, dysfonction
ventriculaire a I’échocardiographie), le choix d’adresser le
patient directement pour une évaluation invasive par corona-
rographie peut se justifier.

Test non invasif

Dans tous les autres cas, les recommandations suggerent de
commencer par un test non invasif, soit purement anatomique,
tel que le scanner coronarien (surtout pour les patients avec
une PTP basse-intermédiaire),* soit fonctionnel (PET-scan,
scintigraphie, échocardiographie de stress, IRM de stress, voire
ergométrie en cas d’absence de disponibilité des examens
d’imagerie) pour les patients avec maladie coronarienne anam-
nestique ou qui présentent une PTP élevée (tableau 1).?

Parmi les développements prometteurs en matiere de diag-
nostic, il vaut la peine de mentionner que le CT coronarien
standard peut également fournir des informations fonction-
nelles, si couplé a une mesure virtuelle de ischémie, appelée
FFR-CT (Fractional Flow Reserve - CT) (figure 1). Il a été
démontré que cette technique a une bonne corrélation avec la
mesure invasive de I'ischémie (FFR) et une bonne précision
diagnostique, avec une valeur prédictive positive de 65% et
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TABLEAU 1

Probabilité prétest (PTP) de maladie coronarienne

Probabilité en fonction de la symptomatologie angineuse (ou équivalent angineux), du sexe et de age.

Zone verte: patients avec une PTP < 5%, aucun test supplémentaire n’est recommandé; zone jaune: patients entre 5 et 15%, un test non invasif peut étre considéré
apres prise en considération de facteurs supplémentaires (facteurs de risque cardiovasculaire, ergométrie, score calcique coronarien, échocardiographie, ECG de
repos); zone rouge: patients avec une probabilité supérieure a 15%, une premiére approche par test non invasif est indiquée.

Angor typique Angor atypique

Douleur non angineuse Dyspnée

Hommes

Hommes

(Adapté de réf. 1)

une valeur prédictive négative de 93%.° De plus, une stratégie
de revascularisation basée sur les résultats du FFR-CT a été
démontrée non inférieure par rapport a la coronarographie
avec FFR.®

Décision de revascularisation

Au moment de la coronarographie, le cardiologue interven-
tionnel peut donc se trouver face a deux cas de figure princi-
paux: un patient avec une ischémie prouvée sur une étude
non invasive, ou un patient adressé directement a la corona-
rographie, en raison d’un profil a tres haut risque. Dans tous
les cas, il faudra apprécier ’étendue de I'ischémie observée au
test invasif ou non invasif, afin de pouvoir prendre la décision
de revasculariser. Le tableau 2 répertorie les indications a
une revascularisation.

TABLEAU 2

FFR: Fractional Flow Reserve.

Indications a la revascularisation

Ischémie docu- Considérer la revascularisation si:
mentée lors d’un

test non invasif

Symptomes
angineux

1. Zone d’ischémie étendue au stress

oui (> 10% de la masse du ventricule gauche)

1. Lésions avec diametre de sténose > 90%
2. Sténoses < 90% mais caractérisées par
des valeurs de FFR < 0,8 (mesure invasive
Non de lischémie, seuil = 0,8)

3. Fraction d’éjection du ventricule
gauche (FEVG) < 35% a cause de la
maladie coronarienne

Oui

1. En présence d’'une maladie corona-
rienne intéressant plusieurs vaisseaux,
Pidentification des Iésions hémodynami-
quement significatives par FFR est
conseillée (FFR < 0,8, mesure invasive de
Pischémie, seuil = 0,8)

Oui

Non 1. Lésions avec diametre de sténose > 90%

2. Sténoses a < 90% mais caractérisées
par des valeurs de FFR < 0,8 (mesure
Non invasive de I'ischémie, seuil = 0,8)

3. Fraction d’éjection du ventricule
gauche (FEVG) < 35% a cause de la
maladie coronarienne

Hommes

DEUXIEME ETAPE: QUEL EST LE BENEFICE D’UNE
REVASCULARISATION POUR LE PATIENT AVEC UN
SYNDROME CORONARIEN CHRONIQUE?

Apres avoir posé l'indication théorique a une revasculari-
sation, la question du bénéfice pour le patient reste ouverte.
Le sujet a fait couler beaucoup d’encre depuis la publication
des résultats de '’étude COURAGE en 2007: celle-ci n’a pas
montré de bénéfice, en termes de mortalité, de la revascu-
larisation dans le contexte d’un syndrome coronarien chro-
nique.” Le débat n’a fait que s’enflammer depuis la présen-
tation des résultats de I’étude ISCHEMIA fin 2019, lors du
congres de ’AHA (American Heart Association). Afin d’essayer
d’y voir plus clair, il semble important de parler des trois
études randomisées phares, dont les résultats ont été publiés
ces trois dernieres années: FAME-2, ORBITA et ISCHEMIA.

FAME-2

FAME-2 est un essai clinique randomisé multicentrique inter-
national conduit en Europe et en Amérique du Nord, ayant
inclus 1220 patients souffrant d’une maladie coronarienne
multitronculaire. Lorsqu’une ischémie était prouvée par FFR,
les patients étaient assignés soit a un traitement optimal
médical, soit 4 une revascularisation.®

Les résultats du suivi a 5 ans, publiés en 2018 dans le New
England Journal of Medicine, montrent une réduction de
Pobjectif composite incluant la mortalité toutes causes
confondues, les infarctus du myocarde et les revasculari-
sations urgentes dans le groupe revascularisé. Le bénéfice est
surtout lié a une diminution de revascularisations urgentes,
dont le taux est divisé par deux (13 vs 27%) sans différence en
termes de mortalité, mais avec une diminution significative
du taux d’infarctus spontanés. La réduction des symptomes
angineux était aussi plus marquée dans le groupe revasculari-
sation. A noter que les patients de FAME-2 sont des patients
a haut risque, comme en témoigne le taux d’infarctus d’environ
10% a 5 ans, et que 'enrdlement a été arrété prématurément
en raison d’un exces significatif de 'objectif primaire dans le
groupe assigné au traitement médical. Il est également impor-
tant de relever que le design de FAME-2 ne prévoyait pas de
démontrer une réduction de la mortalité ou du taux d’infarctus,
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FIG 1

Analyse d’une sténose de la coronaire droite avec différentes modalités

A:image de coronarographie montrant des lésions sur la coronaire droite moyenne et distale (fleches); B: image de scanner en 2 dimensions montrant les mémes
[ésions (fleches); C: reconstruction tridimensionnelle a partir des images de scanner; D: analyse FFR-CT avec valeur de FFR non significative a 0,89; lors de
Pévaluation invasive par FFR, la sténose s’est également avérée fonctionnellement non significative.

et que I’étude n’avait donc pas la puissance pour répondre a
ces objectifs.

Par ailleurs, une récente méta-analyse incluant 2400 patients
de trois études contemporaines sur la revascularisation guidée
par la FFR a confirmé les résultats de FAME-2, avec cette fois
une réduction significative de 25% des déces cardiovascu-
laires et d’infarctus du myocarde pour cette stratégie.’

ORBITA

L’étude ORBITA, publiée en 2018 dans le Lancet, a fait égale-
ment beaucoup parler d’elle, puisque c’est la premiere étude
randomisée comparant une stratégie de revascularisation
avec dans le groupe contrdle une procédure simulée, c’est-a-
dire une coronarographie mais sans revascularisation. Il s’agit

donc d’une des seules études ou le patient ne sait pas si un
stent a été implanté ou non. Elle a été conduite sur 230 pa-
tients présentant des symptomes angineux et au moins une
1ésion significative de plus de 70% sur un vaisseau compatible
avec une dilatation percutanée."”

Au suivi de 6 semaines, on ne retrouve pas de différence sur les
trois objectifs prédéfinis étudiés, a savoir la capacité d’effort,
la fréquence des symptomes angineux et la qualité de vie.

Les résultats d’ORBITA ont initialement été présentés comme
le coup de grace porté a la revascularisation dans le syndrome
coronarien chronique. En effet, les auteurs ont émis, a la
lumiere de leurs résultats, ’hypotheése d’un effet placebo de
Pimplantation de stent dans 'amélioration des symptomes
rapportés dans les autres études. Néanmoins, cette assertion
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a été largement tempérée par la suite, et ce pour de multiples
raisons."" Premieérement, 1’étude a inclus 230 patients de
cing grands centres recrutés sur pres de 4 ans, signalant une
population hautement sélectionnée. Il s’agissait par ailleurs
en majorité de patients avec une atteinte monotronculaire
appartenant a une population a risque inférieur que les patients
de FAME-2. Cela d’autant plus que pres de 30% des patients
inclus avaient en fait une FFR non pathologique, raison pour
laquelle un bénéfice n’était de toute facon pas attendu. Ces
remarques sont pertinentes, puisqu’'une récente sous-étude
de FAME-2"” démontre que les patients bénéficiant le plus de
la revascularisation en termes de symptomes et d’événements
cardiovasculaires sont ceux avec la plus large augmentation
de FFR post-revascularisation. Par ailleurs, une sous-étude
d’Orbita® publiée dans le journal Circulation en 2019 a démontré
que, chez les patients ischémiques sur la base d’une échocar-
diographie de stress, une revascularisation par angioplastie
était associée a une amélioration des symptomes, renforcant
de ce fait 'importance de I"ischémie. De plus, il est possible
qu’un suivi de 6 semaines soit trop court pour objectiver une
différence apparaissant apres dissipation de l'effet placebo.
Cette hypothese est corroborée par le fait que 85% des patients
de la procédure simulée ont choisi d’étre revascularisés a la
levée de l’aveuglement. En outre, les patients étaient en
moyenne sous une lourde triple thérapie antiangineuse, qui
contribue a dissiper ’effet additionnel de la revascularisation.

Au total, sil’étude est novatrice dans son design et rigoureuse-
ment conduite, il est néanmoins vraisemblable que son impact
sur la pratique soit limité.

ISCHEMIA

L’étude ISCHEMIA, derniére venue et tres attendue, dont les
résultats ont été publiés en avril 2020 dans le New England
Journal of Medicine, a comparé une stratégie de revascularisa-
tion systématique a un traitement médicamenteux optimal
chez les patients avec une maladie coronarienne stable et une
ischémie prouvée par test non invasif."

Cette étude, conduite rigoureusement sur plus de 5000 patients,
démontre que la stratégie invasive ne réduit pas l'objectif
primaire comprenant déces pour cause cardiovasculaire,
infarctus du myocarde, hospitalisation pour angor instable,
insuffisance cardiaque et arrét cardiaque ressuscité.

On retrouve toutefois une nette amélioration symptomatolo-
gique, puisque parmi les patients présentant initialement un
angor hebdomadaire, on observe 45% de patients asympto-
matiques a 3 mois dans le groupe revascularisé et seulement
15% dans le groupe traité médicalement. Par ailleurs, une
réduction de plus de 30% des infarctus spontanés a été obser-
vée dans le groupe revascularisé.”

11 faut également souligner qu’il s’agit d’'une population haute-
ment sélectionnée, en lien avec les multiples criteres d’exclu-
sion, et que tous les patients ont au préalable bénéficié d’un CT
coronarien pour exclure une atteinte du tronc commun.

Signalons encore que l’objectif primaire (déces pour cause
cardiovasculaire et infarctus du myocarde) a été changé en
cours d’inclusion en raison d’un taux d’événements insuffisant.

Revascularisation guidée par la FFR en dehors des études
randomisées

Si les essais randomisés sont des piliers de ’évidence, il n’en
demeure pas moins qu’ils sont réalisés dans un contexte
particulier avec un controle rigoureux sur des patients haute-
ment sélectionnés, et leur applicabilité au tout-venant n’est
pas forcément garantie. Ainsi, il est intéressant d’analyser les
résultats de grands registres ayant inclus un large échantillon
de patients.

On relévera par exemple le registre prospectif japonais J-C
CONFIRY, incluant 1263 patients, qui confirme la sécurité
d’une décision de décaler dans le temps une revascularisation
en cas de FFR négative.'

D’autres résultats, provenant d’un registre multicentrique de
17989 patients présentant des sténoses angiographiquement
intermédiaires (publication en 2020 dans le Journal of American
College of Cardiology), sont également tres intéressants. Les
auteurs ont étudié I'évolution temporelle de I'utilisation de la
technique de revascularisation guidée par FFR et les implica-
tions cliniques en découlant. Ils démontrent que la FFR reste
- malgré son role bien établi dans les recommandations
européennes et américaines — une technique sous-utilisée,
mais dont la diffusion semble en progression (de 14,8% en
2009 2 18,5% en 2017). En outre, son utilisation est associée a
une réduction de mortalité toutes causes confondue de pres
de 43% a1 année.""®

Revascularisation guidée par les examens non invasifs:
le role de PIRM cardiaque et du PET-CT

Méme si la FFR reste I’étalon d’or pour I’évaluation de I'isché-
mie, ce tour d’horizon ne serait pas complet sans mentionner
Papport potentiel des techniques modernes d’imagerie fonc-
tionnelle, telles que 'IRM cardiaque et le PET-CT.

Ainsi, ’étude multicentrique MR-INFORM, publiée en 2019, a
inclus 918 patients avec suspicion de syndrome coronarien
chronique. Ceux-ci ont été randomisés dans un bras - diag-
nostic par IRM cardiaque (suivi d’'une coronarographie en
cas d’ischémie touchant 6% ou plus du myocarde) - ou
dans un autre bras - coronarographie avec évaluation de
I'ischémie par FFR. Dans les deux groupes, le taux de déces et
d’infarctus du myocarde était identique, mais les revasculari-
sations étaient réduites dans le bras IRM, en lien probable-
ment avec une revascularisation de petits vaisseaux causant
une ischémie n’engageant pas le pronostic vital dans le groupe
FFR.” I faut toutefois relever qu’il s’agit d’'une population
hautement sélectionnée (918 patients inclus sur 16 620 éva-
lués) et plutdt a bas risque (patients peu symptomatiques
avec 90% en classe CCS II et seulement 3,6% d’événements a
12 mois).

En ce qui concerne le PET-CT, une récente étude publiée
dans le Journal of American College of Cardiology démontre un
bénéfice de la revascularisation précoce (< 90 jours) sur la
mortalité a long terme chez les patients avec une ischémie
démontrée au PET-CT, et ce des 5% de myocarde ischémique,
alors que le seuil de 12,5% est généralement accepté pour la
scintigraphie.”
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Le tableau 3 répertorie et résume les principales études
susmentionnées.

CONCLUSION

En conclusion, ces récentes publications suggerent que:
1. Larevascularisation guidée par la FFR apporte un bénéfice
important en termes de symptomatologie angineuse et

permet de diminuer le nombre d’infarctus spontanés.

. Le bénéfice en termes de mortalité est moins certain et

dépend probablement du niveau de risque du patient, mais
il figure dans un registre international.

. Une stratégie de revascularisation guidée par IRM de stress

est probablement équivalente a une stratégie guidée par
FFR, pour une population a bas risque bien sélectionnée.

. Une stratégie basée sur un traitement médicamenteux

optimal est probablement acceptable en premiere intention

TABLEAU 3 | Résumé des principales études mentionnées

Etude Patients | Design Suivi Objectifs primaires Résultats principaux Commentaires

inclus

FAME-2 1220 Patients avec FFR < 0,8 5ans Objectif composite de « Bénéfice du groupe revascula- - Patients a haut risque:
randomisés pour mortalité toutes causes, risé, surtout lié a une diminution taux d’infarctus d’environ
traitement optimal infarctus du myocarde et | de revascularisations urgentes (13 | 10%a 5 ans
médical vs revascularisa- revascularisation urgente | vs 27%) sans différence en termes | « Enrolement stoppé
tion guidée par la FFR de mortalité ni en termes d’infarc- | prématurément a cause

tus (avec toutefois une tendance | de l'excés dissue primaire
favorable juste non significative dans le groupe «traitement
pour ce dernier point) médical»

ORBITA 230 Patients avec sté- 6 semaines | Différence entre 'augmen- | « Au suivi de 6 semaines, pas de « Population hautement
noses > 70% randomisés tation de capacité a l'effort | différence sur les issues étudiées: | sélectionnée et a risque
pour revascularisation vs (exercise time) entre les | capacité d’effort, fréquence des inférieur que pour les
procédure placebo 2 groupes symptomes angineux, qualité de patients de FAME-2

vie « Suivi de 6 semaines possi-
blement trop court
« Lourde triple thérapie
antiangineuse: dissipation
de leffet additionnel de la
revascularisation

ISCHEMIA | 5179 Patients avec ischémie Médiane Objectif composite de « La stratégie invasive ne réduit « Changement de
au moins modérée lors | 3,3ans déces pour cause pas lissue primaire Pissue primaire en cours
d’un test non invasif (IQR2,2a | cardiovasculaire, infarctus | « Nette amélioration sympto- d’inclusion pour une issue
randomisés pour une 4.4) du myocarde, hospitalisa- | matologique: 50% des patients composite
stratégie de revasculari- tion pour angor instable, revascularisés sans angor a « Population hautement
sation systématique et insuffisance cardiaque et 12 mois vs 20% dans le groupe sélectionnée, avec critéres
un traitement médica- arrét cardiaque ressuscité | traité médicalement d’exclusion tres rigoureux
menteux optimal » Réduction de plus de 30% des

infarctus spontanés observée dans
le groupe revascularisé

Kuramitsu | 1263 Registre prospectif des 2ans Incidence cumulative a « Confirmation de la sécurité « Population réelle, compa-

et coll. 16 patients o la décision 2 ans de target vessel d’une décision de rapporter la rable a la pratique clinique
de la revascularisation a failure: issue composée de | revascularisation sur la base des
été reportée selon les déces pour cause valeurs de FFR (taux de target
valeurs de FFR cardiovasculaire, infarctus | vessel failure a 5,5%)

du myocarde lié au
vaisseau considéré et
revascularisation du
vaisseau due a une cause
clinique

Parikh 17989 Patients avec une 1année Mortalité toutes causesa | « La revascularisation guidée par | « Population réelle, compa-

et coll. 17 sténose intermédiaire a 1année FFR est associée a une réduction rable a la pratique clinique
la coronarographie, de mortalité toutes causes a
divisés en 2 groupes: 1 année de pres de 43%
revascularisation guidée « La FFR reste une technique
par FFR vs revascularisa- sous-utilisée mais dont la diffusion
tion basé sur angiogra- semble en progression (de 14,8%
phie seule en 2009 a 18,5% en 2017)

MR-IN- 918 Patients avec des 1 année Objectif composite de « Non-infériorité de la stratégie « Nombre d’événements

FORM symptémes angineux décés pour toutes causes, | guidée par IRM sur le taux de sur 1 année moins nom-
typiques et 2 ou plus infarctus du myocarde et | déces et d’infarctus du myocarde | breux que prévu
facteurs de risque revascularisation du « Moins de revascularisations dans | « Le suivi limité a 1 année
cardiovasculaire ou vaisseau cible le bras IRM pourrait masquer une diffé-
1 test deffort positif, rence entre les 2 stratégies
randomisés a une a plus long terme
stratégie guidée par IRM « Population hautement
ou par FFR sélectionnée (screening de

16 000 patients, seulement
918 enr6lés dans étude)
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