Insuffisance cardiaque et FA:
Traitement médical ou ablation
des veines pulmonaires?

RESUME : Insuffisance cardiaque et FA sont trés fréquemment associées et posent un
probléme de Santé publique important. La FA devrait toucher environ 6 millions
d’Européens en 2050. L'association des deux pathologies est incontestable. Dans les
registres de Framingham, de tous les patients qui présentent soit une FA soit une
insuffisance cardiaque, 26 % ont les deux maladies.

Les traitements médicamenteux sont limités et les antiarythmiques n’ont pas montré de
supériorité par rapport aux traitements ralentisseurs.

Les études sur ’ablation par radiofréquence de la FA sont encourageantes et montrent un
bénéfice sur la FEVG et sur la qualité de vie mais, pour l'instant, il n’existe aucune donnée
along terme et sur la mortalité, on attend donc des études randomisées a grande échelle.
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, insuffisance cardiaque (IC)
L et la fibrillation auriculaire
(FA) sont étroitement intri-
guées. La prévalence de la FA est de
6 % chez les patients avec IC légere
et augmente a plus de 40 % chez les
patients avec IC avancée. La FA s’ac-
compagne d’une perte de la systole
auriculaire, d’une diminution et
d’une irrégularité du temps de rem-
plissage diastolique et d’'une augmen-
tation du risque thrombo-embolique.
Plusieurs études montrent qu’elle est
associée a un plus mauvais pronostic
clinique.

A l'inverse, la présence d’une IC
congestive est I'un des plus puissants
facteurs prédictifs indépendants de
FA puisqu’elle est associée a une aug-
mentation du risque de 4,5 chez les
hommes et de 5,9 chez les femmes [1].
Actuellement, devant une IC avec FA,
le clinicien a le choix entre traitement
médicamenteux, ablation par radio-
fréquence (RF) de la FA et ablation du
nceud auriculo-ventriculaire (NAV) et

implantation d’un stimulateur (ou
défibrillateur implantable). Nous dis-
cuterons ici des deux premieres
options.

Traitement médicamenteux
par antiarythmiques

Les résultats des études des différents
traitements antiarythmiques ont été
décevants. Actuellement, selon les
recommandations ACC/AHA/ESC
2006, seuls I’'amiodarone et le dofeti-
lide peuvent étre utilisés dans I'IC
avec FA [2].

Dans I'étude DIAMOND-CHF, 1518
patients avec IC symptomatique
congestive et dysfonction ventricu-
laire gauche sévere (762 patients avec
fraction d’éjection < 35 %) ont été ran-
domisés entre traitement dofetilide
(antiarythmique classe IlI) et placebo
(n = 756) [3]. Dans la branche dofeti-
lide, 22 sur 190 patients sont repassés
en rythme sinusal contre seulement 3



sur 201 dans la branche placebo. Le
dofetilide a aussi montré son efficacité
dans la prévention des récidives aux
dépens d’une incidence de 3,3 % de
torsades de pointes (versus 0 % dans le
groupe placebo), mais sans différence
de mortalité entre les deux groupes. Le
maintien d’un rythme sinusal durant
toute la durée de I'étude était associé a
une meilleure survie [4].

La dronédarone a été étudiée dans
I’étude ANDROMEDA arrétée préma-
turément en raison d’une mortalité
excessive liée a I'insuffisance cardia-
qgue dans le groupe dronédarone par
rapport au groupe placebo.

L'étude AFFIRM, prospective, multi-
centrique, randomisée, a comparé une
stratégie de contrble de la fréquence a
une stratégie de contrdle du rythme

(par médicaments antiarythmiques
et/ou cardioversion électrique). 26 %
des patients (soit 860) présentaient
une fraction d’éjection du ventricule
gauche (FEVG) < 50 %. Les résultats
ont montré une absence de bénéfice
d’une stratégie de contrdle du rythme
sur la mortalité [5]. Un design simi-
laire a été utilisé dans I'étude AF-CHF
sur 1376 patients avec FEVG = 35 %
[6]. Dans cette étude, 82 % du groupe
de contrble de rythme prenaient de
I’'amiodarone. Il N’y avait pas de diffé-
rence statistique entre les deux grou-
pes en termes de mortalité (toute
cause et d’origine cardiovasculaire) et
d’insuffisance cardiaque aggravée
(fig. 1). Les études AFFIRM et AF-
CHF ont été critiquées en raison de
leur design en “intention de traiter” et
de la présence de traitement par anti-
arythmique dans le bras contrdle de
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FiG. 1. : Estimations Kaplan-Meier concernant les résultats des critéres secondaires de I'étude AF-CHF. Les
résultats n'étaient pas sensiblement différents entre les groupes de traitement. Le panneau A montre la
probabilité de déces de toute cause, le panneau B montre la probabilité d’infarctus cérébral ou d’accident
hémorragique, le panneau C montre la probabilité de 'aggravation de I'insuffisance cardiaque, définie
comme insuffisance cardiaque nécessitant une hospitalisation, 'administration d'un diurétique intravei-
neux, ou une modification du traitement, et le panneau D montre la probabilité composite du déces de
causes cardiovasculaires, accident vasculaire ou aggravation de I'insuffisance cardiaque. Les risques rela-
tifs sont exprimés pour le groupe de contréle de rythme, relatifs au groupe de contréle de fréquence.

fréquence (7 % sous amiodarone dans
I’étude AF-CHF). Des analyses post-
hoc d’AFFIRM ont montré que le
rythme sinusal était associé a une
meilleure survie [7].

Malgré ces débats, toutes ces études
n’ont pas montré de supériorité d’une
stratégie par rapport a I’autre chez des
patients a fonction ventriculaire nor-
male et altérée. Ce constat est en par-
tie lié au fait que I'outil utilisé dans la
stratégie de contr6le du rythme n’est
pas optimal (au mieux, 40 a 60 % de
maintien du rythme sinusal a long
terme avec les antiarythmiques).

Ablation par radiofréquence
dela FA

Il'y a plus de 10 ans, on a décrit pour
la premiere fois I'importance de
foyers ectopiques veineux pulmonai-
res qui déclenchaient I'initiation de la
FA [8]. Par la suite, de nombreuses
études ont montré I'efficacité de
I’ablation par cathéter chez les
patients avec FA paroxystique et une
guantité croissante de données mon-
trent aussi une efficacité dans la FA
persistante. L'ablation par cathéter de
la FA chez le patient insuffisant car-
diaque a été spécifiquement étudiée
dans plusieurs études.

Nous avons démontré la faisabilité et
I’efficacité de I'ablation de la FA chez
des patients souffrant d’insuffisance
cardiaque [9]. Nous avons comparé
I’ablation de FA (isolation des VP
associée a des lésions linéaires) chez
58 patients avec insuffisance cardia-
que congestive (FEVG < 45 %) avec
58 patients a FEVG normale, appariés
pour le type de FA, I'dge et le sexe.
94 % des patients dans les deux grou-
pes souffraient de FA persistante et
71 % des patients étaient sous amio-
darone. Apres 12 + 6 mois de suivi,
I’amélioration dans la FE était frap-
pante, de 21 + 13 % en moyenne chez
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FiG. 2: Amélioration de la fonction ventriculaire gauche et des diameétres télésystoliques et télédiastoli-

ques apres ablation chez les patients en insuffisance cardiaque.

les patients qui présentaient une FE
altérée, avec une amélioration opti-
male observée durant les 3 premiers
mois (fig. 2). Une augmentation de la
FE de 20 % ou plus était observée
chez 42/58 des patients avec IC. L’'aug-
mentation de FEVG était plus impor-
tante en I'absence de cardiopathie
(24 £10 % vs 16 + 14 %, p = 0,007) et
en présence d’un mauvais contrdle
préalable de la fréquence ventricu-
laire (23 £ 10 vs 17 = 15, p < 0,001).
50 % de la population étudiée ont eu
besoin d’une deuxiéme procédure
(fig. 3). La fréquence globale de com-
plications était de 3 % dans le groupe
avec insuffisance cardiaque et de 2 %
dans le groupe avec FE normale.

De méme, Chen et al. ont étudié I’iso-
lation des VP chez 94 patients avec
une FEVG < 40 % (43 % de FA
paroxystique) dont 68 % en classe
NYHA I1I [10]. Le taux de récidive de
FA aprés une premiére procédure
était plus important dans le groupe

avec IC par rapport au groupe avec FE
normale (27 % vs 13 %, p = 0,03).
Apres deux procédures (21/94), le
taux de succes dans le groupe IC
atteint 96 % et s’accompagne d’une
augmentation non significative
(p = 0,1) de la FEVG de 5 % aux
dépens d’un taux de complications de
4 % vs 3,5 % dans le groupe a FE nor-
male (p = NS).

Sur le méme type d’étude prospective,
non randomisée, Tondo et al. ont
montré cette fois-ci une augmentation
significative de la FEVG chez
105 patients en insuffisance cardia-
que (FEVG < 40 %) apres isolation des
VP en association avec des lésions
linéaires de I'isthme mitral et cavo-tri-
cuspidien (de 33 +2 % a47+2 %
aprés un suivi de 14 + 2 mois,
p < 0,01) [12]. Cette étude a confirmé
I'impact hémodynamique bénéfique
de I'ablation par cathéter pour la FA,
avec augmentation significative de la
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FIG. 3 : Impact de la présence ou absence d'une cardiopathie et du bon ou mauvais contréle de la fréquence
cardiaque sur la fonction ventriculaire aprés ablation parmi les patients en insuffisance cardiaque.
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FIG. 4 : Résultats du critére composite principal pour la fraction d’éjection, la distance parcourue en 6 minutes et le questionnaire du Minnesota aprés 6 mois. On
trouve des améliorations significatives pour chaque élément du critére principal pour le groupe “isolation des VP “(PVI), en comparaison avec celui “ablation du
neceud auriculo-ventriculaire (AV) avec stimulation/entrainement biventriculaire (BiV)”.

fraction d’éjection, augmentation de
la capacité d’exercice et amélioration
des indices de qualité de vie mesurés
par le questionnaire SF-36 (fig. 4). Le
suivi a confirmé que le taux de succés
était identique a celui du groupe
témoin, malgré un taux de complica-

tions un peu plus élevé.

Ces résultats ont été confirmés par
Gentlesk et al. qui ont montré une
augmentation de la FEVG apres abla-
tion par cathéter des foyers veineux et
non veineux chez 67 patients avec
FEVG =< 50 % [13]. On observait une
amélioration de la FEVG méme en cas
de bon contrdle de la fréquence ven-
triculaire avant ablation.

Une autre méthode d’ablation par RF
de la FA basée essentiellement sur
I’ablation des électrogrammes frac-
tionnés a été utilisée chez 129 patients
de plus de 65 ans avec FEVG < 40 %
par Nademanee et al. [14]. En dehors
de la confirmation d’un impact positif
hémodynamique de la restauration du
rythme sinusal par I'ablation, cette
étude a montré une amélioration de la
survie et une diminution du taux d’ac-
cident vasculaire cérébral chez les
patients avec restauration du rythme
sinusal par ablation. Les patients chez
lesquels I'ablation a permis la restau-
ration du rythme sinusal avaient un
taux de mortalité & 5 ans bien infé-

rieur a ceux avec récidive de la FA
(8 % vs 36 %, p = 0,0001).

Ces cing études confortent la notion que
la restauration du rythme sinusal par
I'ablation par cathéter chez des patients
avec une fraction d’éjection détériorée
résulte en une amélioration de la fonc-
tion ventriculaire gauche et de la qualité
de vie. Mais aucune d’elles n’était
concue de fagcon appropriée pour per-
mettre d’en tirer des conclusions sur la
mortalité. Une étude prospective rando-
misée importante multicentrique sur
I’ablation par cathéter dans I'insuffi-
sance cardiaque est donc indispensable
chez ce type de patients. Entre-temps, il
est raisonnable de considérer I’ablation
par cathéter au cas par cas et plus parti-
culierement chez les patients avec FA
chez qui on n’a pas trouvé de cause
identifiable de la détérioration de la FE
malgré un contréle de la fréquence ven-
triculaire adéquat. Le type de lésions
d’ablation par radiofréquence est encore
un sujet de débat, mais recommanda-
tions, des Sociétés savantes sont tres
claires a ce sujet: I'isolation des veines
pulmonaires est la pierre angulaire dans
la stratégie du traitement curatif. Cepen-
dant, dans le cadre des FA persistantes
et permanentes, cette stratégie est pro-
bablement insuffisante.

Jusqu’a présent, il n’existe qu’une
seule évaluation prospective de

I’ablation par cathéter comparant
I’isolation des VP a I'ablation du
nceud AV avec stimulation biventricu-
laire chez des patients avec FA et IC
[15]. L'étude PABA-CHF a évalué
81 patients qui satisfaisaient aux crite-
res d’inclusion: FA symptomatique,
NYHA grade Il ou lll, symptomes d’IC,
FEVG =< 40 % et traitement médical
optimal. Le critére principal était un
composite de fraction d’éjection, de
distance sur I’épreuve de marche de
6 minutes et le questionnaire de qua-
lité de vie du Minnesota. Quoiqu’ap-
proprié conceptuellement, cette étude
met en relief quelques-unes des diffi-
cultés a exécuter ce type d’essai. Plus
de 50 % des patients admissibles ont
refusé de participer a I’étude. Seule-
ment 81 patients ont été randomisés
sur les 15 centres de recrutement et 41
ont bénéficié de I'ablation par cathé-
ter. De plus, dans le bras ablation, les
différents centres ont utilisé souvent
des techniques et des critéres princi-
paux différents. Dans cette étude, les
opérateurs devaient d’abord réaliser
I’isolation des VP aprés quoi; ils
étaient libres de faire des “lésions”
supplémentaires “conformément aux
préférences du centre”.

Néanmoins, malgré cela, I’étude n’a
pas montré de différence dans le end
point principal en faveur de I’ablation
par cathéter a la fin des 6 mois de
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suivi. L'étude conforte certainement
I'utilisation de I'ablation par cathéter
pour la FA chez des insuffisants car-
diaques; cependant, la taille res-
treinte, le suivi limité et le manque
d’uniformité dans le protocole d’abla-
tion renforcent le besoin d’une com-
paraison convenablement congue
avec des stratégies et des end points
identiques chez les patients souffrant
de FA et d’insuffisance cardiaque.

Conclusion

Il est actuellement évident que la FA
et I'insuffisance cardiaque sont des
entités cliniques interdépendantes et
synergétiques. L'expérience clinique
et les résultats des études préliminai-
res cliniques suggerent que I'ablation
par cathéter de la FA améliore les
symptoémes et la fraction d’éjection
ventriculaire gauche.

Pour I'instant, aucune étude ne permet
de connaitre les effets a long terme et
I'impact sur la mortalité. De plus, des
études complémentaires sont néces-
saires pour essayer (pourquoi pas?) de
prédire I'effet de I'ablation sur la frac-
tion d’éjection, la mortalité en quelque
sorte, pour distinguer les insuffisants
cardiaques éligibles.

Une meilleure compréhension de la
pathophysiologie de I'insuffisance car-
diaque et de la FA et de leur intrication
dans le domaine clinique est nécessaire
pour optimiser les traitements de ces
patients victimes de ces deux patholo-
gies cardiovasculaires de plus en plus
fréquentes.
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